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APRESENTACAO

De forma geral sabemos que a Epidemiologia “é a ciéncia que tem como foco de
estudo a distribuicdo e os determinantes dos problemas de salde — assim como seus
fendmenos e processos associados - nas populagdes humanas”. Ousamos dizer que € a
ciéncia basica para a saude coletiva, principal ciéncia de informagéo de saude, fornecendo
informacdes substanciais para atividades que envolvem cuidado, promocao de saude,
prevencéo e/ou terapia pés dano ou pds adoecimento, envolvendo escuta, diagnéstico e
orientagdo/tratamento.

As Ciéncias médicas sdo o campo que desenvolve estudos relacionados a salde,
vida e doenca, formando profissionais com habilidades técnicas e atuacdo humanistica,
que se preocupam com o bem estar dos pacientes, sendo responsaveis pela investigagdo
e estudo da origem de doengas humanas. Além disso, buscam proporcionar o tratamento
adequado a recuperagdo da saude.

Ressaltamos com propriedade que a formagéo e capacitagdo do profissional da
area médica parte do principio de conceitos e aplicagdes tedricas bem fundamentadas
desde o estabelecimento da causa da patologia individual ou sobre a comunidade até os
procedimentos estratégicos paliativos e/ou de mitigagcao da enfermidade.

Portanto, esta obra apresentada aqui em seis volumes, objetiva oferecer ao leitor
(aluno, residente ou profissional) material de qualidade fundamentado na premissa que
compde o titulo da obra, ou seja, identificacdo de processos causadores de doencas
na populagdo e consequentemente o tratamento. A identificagédo, clinica, diagnéstico
e tratamento, e consequentemente qualidade de vida da populagéo foram as principais
teméticas elencadas na sele¢do dos capitulos deste volume, contendo de forma especifica
descritores das diversas areas da medicina,

De forma integrada e colaborativa a nossa proposta, apoiada pela Atena Editora,
consegue entregar ao leitor produgdes académicas relevantes desenvolvidas no territério
nacional abrangendo informacdes e estudos cientificos no campo das ciéncias médicas.
Finalmente destacamos que a disponibilizacdo destes dados através de uma literatura,
rigorosamente avaliada, fundamenta a importancia de uma comunicacao sélida e relevante
na area médica.

Desejo uma excelente leitura a todos!

Benedito Rodrigues da Silva Neto


https://pt.wikipedia.org/wiki/Diagn%C3%B3stico_(medicina)
https://pt.wikipedia.org/wiki/Tratamento_(medicina)
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RESUMO: INTRODUGAO: Seguindo as Diretrizes
Curriculares do Curso de Medicina Da Atencao
as Necessidades Individuais de Saude, mostra-
se necessario o aprendizado pratico e teorico da
medicina, antes de sua efetivagéo, para que haja
uma postura ética na relagdo médico paciente,
buscando informé-lo e esclarecé-lo. OBJETIVO:
Correlacionar a importancia do atendimento
da Atencdo Primaria a Saude, principalmente
na éarea de Obstetricia, com o possivel
diagnéstico prévio de Miocardiopatia Periparto
e seu diagnoéstico diferencial com a Eclampsia.
RELATO DE EXPERIENCIA: A experiéncia
ocorreu a partir do acompanhamento de uma
consulta de pré natal, em uma unidade basica
de saude, na cidade de Franca, SP. A paciente
em questéo, estava na sua terceira gestacédo e
encontrava-se apreensiva com a gravidez e a
saude de seu filho que iria nascer devido ao seu
mau passado obstétrico e a suspeita diagnéstica
de miocardiopatia  periparto, transcorrida
durante seu primeiro puerpério. No entanto, a
paciente apresentava um acompanhamento
de pré natal irregular e dados incompletos em
seu prontuario. Dessa forma, foram realizadas
anamnese completa, coleta de dados da histéria
pregressa pessoal e obstétrica, exame fisico
e encaminhamento para o cardiologista, a fim
de esclarecer sobre o provavel diagnoéstico de
miocardiopatia periparto e orientagcbes sobre
o pré-natal. Ao final da consulta a paciente
encontrou-se tranquila e orientada, e os alunos
tiveram como proveito a discusséo teérico préatica
sobre a doenca e seus diagnésticos diferenciais
e além do funcionamento da atencédo primaria
a4 salde. CONCLUSAO: O presente estudo
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apresentou a analise de um relato de experiéncia vivenciado em uma Unidade Basica de
Saude de Franca, SP, e teve como enfoque a discussao da importéncia do atendimento na
Atencdo Primaria a Saude, a relagdo médico-paciente e sua atuagéo no diagnostico prévio
da mesma, relacionando a pratica ao conhecimento teérico.

PALAVRAS - CHAVE: Atencao Primaria a Satde. Periodo P6s Parto. Gravidez. Cardiomiopatia
Congestiva. Trombose.

THE IMPORTANCE OF MEDICINE STUDENT EXPERIENCE IN PRENATAL
MONITORING OF PREGNANT PREGNANT MYOCARDIOPATHY IN PREVIOUS
PREGNANCY

ABSTRACT: INTRODUCTION: Following the Curricular Guidelines of the Medicine Course
‘Attention to Individual Health Needs’, it is necessary to have a practical and theoretical
learning of medicine, before its implementation, so that there is an ethical posture in the
doctor-patient relationship, which seeks to inform and to enlighten her. OBJECTIVE: To
correlate the importance of appointment in the Primary Health Care Attention, especially in the
area of Obstetrics, with the possible previous diagnosis of Peripartum Cardiomyopathy and its
differential diagnosis with Eclampsia. EXPERIENCE REPORT: The experience occurred from
the follow-up of a prenatal appointment, in a basic health unit, in the city of Franca, SP. The
patient in question was in her third pregnancy and was apprehensive about the pregnancy and
the health of her unborn child due to her poor obstetric past and the suspected diagnosis of
peripartum cardiomyopathy, which occurred during her first puerperium. However, the patient
had irregular prenatal follow-up and incomplete data in her medical record. Thus, a complete
anamnesis, data collection of past personal and obstetric history, physical examination
and referral to the cardiologist were performed in order to clarify the probable diagnosis of
peripartum cardiomyopathy and guidance on prenatal care. At the end of the appointment, the
patient was calm and informed, and the students benefited from the theoretical and practical
discussion about the disease and its differential diagnoses and beyond the functioning of
primary health care attention. CONCLUSION: The present study presented the analysis of
an experience report occurred in a Basic Health Unit in Franca, SP, and focused on the
discussion of the importance of the appointment in the Primary Health Care Attention, the
doctor-patient relationship and its performance in the previous diagnosis, relating the practice
to theoretical knowledge.

KEYWORDS: Primary Health Care. Postpartum Period. Pregnancy. Congestive
Cardiomyopathy. Thrombosis

11 INTRODUGCAO

O Sistema Unico de Satide (SUS), foi criado em 1988, e a partir de entdo impulsionou
uma série de mudancgas na educacao médica, que ja vinha apresentando uma participacao
de destaque nas discussdes sobre os modelos de salude que compdem as atuais praticas
médicas. Além das proposicoes relacionadas a transicdo do paradigma hospitalocéntrico
para o0 modelo biopsicossocial com uma medicina centrada na pessoa, somava-se as

discussOes a necessidade de atender aos principios do novo sistema de salde vigente
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no Pais. Estes principios — incluindo a universalidade, equidade e integralidade — estao
presentes nas Diretrizes Curriculares dos Cursos de Graduacdo em Medicina, e foram
homologadas como um passo decisivo para o processo de reformulagéo curricular centrado
numa formagao generalista, critica, reflexiva e humanista dos novos médicos. Para tanto, é
necessario tracar estratégias de ensino que possibilitem a vivéncia do aluno no ambiente da
Atencéo Priméria em seu contexto mais amplo: através do contato direto com os usuérios
do sistema de saude, com as equipes de Saude da Familia e nos ambientes onde esta
pratica se desenvolve. (SOUZA, et.al., 2013)

“Uma das formas de alcancar mudangas no campo da saude foi aproximar
a universidade dos servicos de saude, introduzindo o aluno de Medicina
nas unidades da rede, para conhecerem a realidade e as praticas de saude
também coletivamente, isto €, com pessoas que, juntas, refletissem sobre e
vivenciassem experiéncias de trabalho em saude.” (SOUZA, et.al., 2013)

Aprender, por meio da interacdo e contato direto com pacientes, é vital para a
educacao médica. Ademais, de acordo com as Diretrizes Curriculares Nacionais do Curso
de Graduacao em Medicina de 2014 recomendam que a estrutura do curso insira o aluno
precocemente em atividades praticas. O principal objetivo € promover interagdo ativa do
académico com usuarios e profissionais de satde desde o inicio de sua formacéo, para que
este seja capaz de lidar com problemas reais e assuma responsabilidades crescentes como
agente prestador de cuidados e atencdo, e também como agente atuante na promocéo e
prevencao da saude. (BRASIL, 2014)

Nesse contexto, o estudante vem tomando lugar na comunidade. A presenca do
aluno na préatica médica, em geral, € bem aceita pelos pacientes nas diversas areas da
Medicina, em especial na area da Obstetricia, durante o acompanhamento das consultas de
pré-natal. Visto que, o estudante de medicina através de sua anamnese completa e coleta
de dados sobre a historia pregressa pessoal e obstétrica, é capaz de identificar problemas
e diagnosticos precoces que por vezes, passaram despercebidos em atendimentos
anteriores.

O esclarecimento de aspectos que incentivam a participacdo dos pacientes
na educacgdo dos futuros médicos € necessario e indispensavel para que eles possam
participar e acompanhar as consultas. (RIO, et.al., 2013)

A exemplo disso é possivel citar acometimento de determinadas doengas prévias
que podem resultar em uma gestagéo de alto risco, necessitando de um acompanhamento
mais rigoroso durante esse periodo. Dessa forma, cabe mencionar um atendimento
realizado por estudantes de medicina, no qual interrogaram um provavel diagnéstico de
uma miocardiopatia periparto, em pré-natal de baixo risco, fazendo diagnéstico diferencial
com Eclampsia.

A miocardiopatia periparto (MCPP) é considerada uma entidade rara, associada a
alta mortalidade materna (10% a 32%), que acomete mulheres na fase final da gestacao ou

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 1 _



no periodo de puerpério. Sua etiopatogenia permanece indefinida, mas suas consequéncias
sé@o consideradas devastadoras. (ANDRADE, 2009) Essa doenca pode se manifestar por
insuficiéncia cardiaca congestiva, arritmias ou eventos embolicos. Sdo consideradas as
principais causas de MCPP a miocardite viral, causa genética, imunolégica, resposta
inadequada ao stress hemodinamico da gestacédo e ativagao de citoquinas inflamatorias.
(ROMBALDI, et.al., 2005)

Os principais fatores de risco para desenvolvimento da MCPP sé&o: idade materna
acima de 30 anos, multiparidade, descendéncia africana, gemelaridade, histéria de pré-
eclampsia, eclampsia e hipertenséo pos-parto. (2) O diagndstico em geral é feito a partir
dos seguintes achados: 1) desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca no Gltimo trimestre
da gestagdo ou até seis meses pos-parto; 2) exclusdo de outras causas de insuficiéncia
cardiaca congestiva, como infec¢bes ou toxinas e 3) auséncia de cardiopatia prévia
(congénita ou adquirida). (RACHED, et.al., 2008)

“Apresenta-se, usualmente, nos primeiros dias apds o parto. Entre 23% e
32% das pacientes apresentam recuperacdo completa, ou quase completa
da funcéo ventricular nos primeiros seis meses de sua evolugédo. As demais
podem melhorar progressivamente a fungédo ventricular por periodo mais
prolongado (de um a trés anos) ou; evoluir com IC crénica; ou com morte
precoce ou, ainda necessitarem de transplante cardiaco.” (MENDES, 2012)
A exemplo de diagnostico diferencial da MCPP, tem-se a Eclampsia como a outra
doenca interrogada durante atendimento. Logo, para classifica-la como eclampsia, se
esperaria um quadro sintomatico diferente, pois constitui-se como um disturbio hipertensivo,
caracterizado por coma ou convulsées em gestantes hipertensas ou com pré-eclampsia, e
que nado apresentem doencgas neurolégicas subjacentes. Pode ocorrer no pré, intra e pos
parto (puerpério) e denomina-se eclampsia tardia quando ocorre entre 48 horas e quatro
semanas pos parto. (MENDES, 2012)

“Aeclampsia tardia pode ser precedida por uma sintomatologia de escotomas,

visdo embacada, nduseas, vomitos, dor em regido epigéastrica, cefaleia frontal/
occipital, obnubilagdo.” (MENDES, 2012)

21 OBJETIVO

2.1 Objetivo Geral

O principal intuito dessa atividade foi ampliar o universo do conhecimento pratico e

tedrico dos estudantes de medicina durante o acompanhamento de consultas de pré natal.

2.2 Objetivo Especifico

Correlacionar a importancia do atendimento da Atencdo Primaria a Saude,
principalmente na area de Obstetricia, com o possivel diagnéstico prévio de Miocardiopatia
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Periparto e seu diagnostico diferencial com a Eclampsia.

31 METODOLOGIA

A experiéncia ocorreu durante o estagio curricular obrigatério da Disciplina Programa
de Saude da Familia, realizado por discentes do quarto ano do Curso de Medicina da
Universidade de Franca, por meio de acompanhamento semanal com gestantes na UBS
Sao Sebastidao de Franca — Dr. Samuel Pereira de Almeida, SP. Durante o periodo do
estagio foi proposto pelo preceptor a realizagéo de consultas com gestantes de baixo risco

na Atencéo Primaria a Saude, visando agregar o conhecimento tedrico a pratica clinica.

41 RELATO DE EXPERIENCIA

No decorrer de uma das consultas realizadas foi notado o caso de uma mulher,
branca, jovem, G3Pc2A0, natural e procedente de Franca — Sdo Paulo, que relatou aos
estudantes participantes da consulta médica que durante sua primeira gestacéo, aos 13
anos de idade, apresentou complicagcbes em seu puerpério e referiu preocupac¢des com a
gestacao atual. Durante anamnese, foi realizada uma investigacéo sobre o quadro relatado
e a paciente informou que encontrava-se no 3° dia de puerpério quando cursou com
quadro subito de sudorese, dispneia, tosse e dor toracica ventilatorio-dependente. Negou
tabagismo ou etilismo, comorbidades prévias como diabetes mellitus e hipertensao arterial
sistémica antes e/ou durante a gestacado, além de negar qualquer intercorréncia durante a
mesma. Apos este episddio necessitou de medidas de suporte e internagéo na UTI.

No entanto, ndo foram encontrados dados suficientes em seu prontuario que
pudessem confirmar seu diagnéstico na época, que segundo a paciente foi de Pré-
eclampsia no periodo puerperal.

Ademais, referiu que, apés alta médica, fez uso de Carvedilol, Espironolactona e
Furosemida, até o segundo trimestre de sua segunda gestacdo, aos 17 anos, quando,
devido histoérico anterior, foi encaminhada para o ambulatério de alto risco.

Ao exame fisico, ndo foram encontradas alteracbes que justificassem uma
preocupagdo maior em relagdo a uma possivel patologia que trouxesse algum prejuizo
ao feto ou a paciente, no entanto, fora realizado encaminhamento para cardiologista para
melhor investigacao do quadro relatado que ocorreu na primeira gestagdo da paciente.

Ao decorrer da consulta foi notéria a preocupacao e apreensdo da paciente em
relacéo a sua gestacéo e a saude de seu filho, dessa forma foi possivel perceber como é
importante o vinculo de confianca na relagdo médico paciente, visto que ao final da consulta,

a paciente encontrou-se mais tranquila e esclarecida com as orientagcdes e condutas.
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51 DISCUSSAO

Ap6s uma analise geral da histéria da paciente em questéo, foi observado que o
diagnostico prévio de eclampsia ndo condiz com o quadro de dispneia, tosse e dor toracica
em seu periodo de puerpério na primeira gestacéo.

Embora paciente tenha apresentado como Unico fator de risco para Eclampsia sua
idade abaixo dos 15 anos de vida ou gestagcédo dois anos apds menarca, tais sintomas,
ja mencionados, ndo ocorreram, levando a procura de diagnosticos diferenciais que se
encaixassem nessa clinica, uma vez que em momento algum a paciente apresentou quadro
de hipertenséo arterial, fator basal para o aparecimento da Eclampsia.

Para tanto, o caso foi, posteriormente, discutido pelo grupo com o intuito de que
houvesse adequacao entre a clinica e seu devido diagnéstico, chegou-se a concluséo de que
a paciente em questao cursou, na verdade, com um possivel quadro de tromboembolismo
pulmonar no 3° dia de puerpério, de causa ndo determinada, associado ao quadro de
miocardiopatia periparto (MCPP). Entretanto, tal hipétese em questdo, também deixou
dividas para o grupo, uma vez que a paciente ndo se enquadra em nenhum dos fatores de
risco para o desenvolvimento da doenca, os quais sdo: idade materna acima de 30 anos,
multiparidade, descendéncia africana, gemelaridade, histéria de pré-eclampsia, eclampsia
e hipertensao po6s-parto. (ROMBALDI, et.al., 2005)

Segundo a Diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia para Gravidez na Mulher
Portadora de Cardiopatia, existem algumas complicagbes consideradas frequentes no
quadro de miocardiopatia periparto.

“As complicagbes mais frequentes sdo insuficiéncia cardiaca,
tromboembolismo e arritmias. Os fendbmenos tromboembdlicos séo frequentes
pela hipercoagulabilidade da gestagcdo associada a estase sanguinea
dentro das camaras cardiacas, favorecendo o surgimento de trombose
intraventricular, sistémica e pulmonar.” (ANDRADE, 2009)

Vale ressaltar, que na literatura existem correlagdes entre as patologias ja
mencionadas (eclampsia e TEP) considerando-as como diagnéstico diferencial da MCPP,
devido a insuficiéncia cardiaca congestiva estar presente em ambas morbidades. A tabela
abaixo mostra as principais patologias consideradas como diagnoéstico diferencial de MCPP.
(RACHED, et.al., 2008)
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Diagnbostico Diferencial
Pre-eclampsia
Tromboembolismo pulmonar [TEP) f Embodia LA
EAM
EPA nao cardiogénica (Corticoterapia; Tocolise)
Infacgan
Miocardite infecciosa (coksachie Bj
Miocardiopatia dilatada, hipertrafica e rastritiva

Estenose mitral [ tnicospide

Finta e al*
Tabela 1 - Diagnéstico diferencial com MCPP (RACHED, et.al., 2008)

Logo, pode-se considerar que séo etiologias de dificil diferenciacéo e, devido a isso,
a paciente em questao ndo obteve um diagnostico fidedigno na época.

Ademais, ap6s avaliarmos o tratamento realizado desde o pés parto até a segunda
gestacao, com o uso de Carvedilol, Espironolactona e Furosemida, chegamos a concluséo
de que era voltado para o tratamento sintomatico e de melhora de sobrevida para o quadro
de Insuficiéncia Cardiaca Congestiva, complicagéo clinica das trés possiveis patologias da
paciente. Por fim, ao correlacionar seu atual quadro assintomatico, ndo se pode afirmar,
de fato, qual a fisiopatologia de seu quadro clinico anterior, uma vez que nenhuma das
hip6teses cursam com cronicidade.

“O tratamento é o da IC, o que inclui a administracdo de digoxina e outros
agentes inotropicos, dopamina e dobutamina, diurético e restricdo de sal. O
inibidor da ECA pode ser prejudicial ao feto e deve ser evitado. Entretanto,
sera a medicagao mais importante apos o parto.” (RACHED, et.al., 2008)

Além disso, outro ponto abordado encontra-se na presenca da pratica médica
associada ao estudo teorico prévio dos discentes em relagédo ao funcionamento da atencéo
primaria a satde no atendimento ao pré-natal. Visto que, a experiéncia acima relatada
ocorreu em uma unidade bésica de saude, cenario que encontra-se inserido na atencéao
primaria a saude, e nesse contexto sendo responsavel, em especial, pela estratificacdo
do risco da gestante, classificando-a como risco habitual, risco intermediario ou alto risco.
Sendo essa uma avaliagdo intermitente, carecendo de ser realizada em toda consulta
de pré natal. (GONCALVES, et.al., 2017) Tal acéo foi possivel de ser experimentada
pelos alunos, no momento em que encaminharam a paciente para o acompanhamento
especializado com o cardiologista, a fim de investigar a possivel miocardiopatia peri parto
e 0 mau passado obstétrico, e referencia-la ao acompanhamento de gestagéo de alto risco
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61 CONCLUSAO

O presente estudo apresentou a analise de um relato de experiéncia vivenciado
em uma Unidade Basica de Saude de Franca, SP, e teve como enfoque a discussdo da
importancia do atendimento na Atenc&o Primaria & Salde, a relagdo médico-paciente e sua
atuagao no diagnostico prévio da mesma, relacionando a pratica ao conhecimento teorico.

Foi notério, que a falta de informacgdes relatadas pela paciente e a escassez
de dados no prontuario médico de consultas da mesma, dificultou o entendimento e a
confirmacgao do diagnéstico prévio proposto, além do fato de os diagnosticos diferenciais
entre eclampsia e miocardiopatia periparto também corroborarem para a dificuldade de se
firmar uma hipétese com certeza naquele momento, o0 que deixou evidente a importancia
da transferéncia e contratransferéncia na relagdo médico e paciente e como isto contribui
na formacao profissional do médico.
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EM CRIANCAS

RESUMO: INTRODUCAO: No fim de 2019 foi
encontrado uma cepa viral do B-coronavirus,
identificada como SARS-COV-2, responsavel
pela pandemia da doenga Covid-19. Adenite
mesentérica é uma doencga rara, autolimitada,
que mimetiza sinais e sintomas de apendicite
aguda, seu principal diagnéstico diferencial,
comumente associada a infecgbes virais ou
bacterianas no trato gastrointestinal, com
maior incidéncia em criangas menores de
10 anos de idade. METODOLOGIA: Foram
consultados bancos de dados nacionais e
internacionais como referéncias para a presente
revisdo. PRINCIPAIS RESULTADOS: A adenite
mesentérica sendo uma doenga autolimitada,
normalmente nédo necessita de abordagem
cirurgica, sendo o seu diagnéstico o maior
desafio, visto que mimetiza a Apendicite Aguda,
com vomitos, alteracao intestinal, febre e dor de
forte intensidade no quadrante inferior direito.
E conhecido da comunidade cientifica sua
associacdo com infec¢des do trato respiratdrio
superior ou gastroenterites virais, em criancgas.
A infeccao pelo SARS-COV-2 gera diversas
manifestagdes clinicas, sendo consideradas as
nao respiratérias como atipicas, com prevaléncia
na populacdo pediatrica na forma de afeccao
do trato gastrointestinal. Foram encontrados
relatos de casos, nos EUA e Europa, de
pacientes com apresentacdes atipicas que o
CDC americano denominou como Sindrome
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Inflamatéria Multissistémica em Criancas (MIS-C). CONCLUSAO: A infeccéo pelo SARS-
COV-2 é variavel quando comparada as idades dos doentes, e na faixa etaria pediatrica
possui uma apresentacao bem documentada de infec¢do do trato gastrointestinal, que por
vezes é mascarada através de um aparente abdome agudo inflamatério. Assim torna-se
necessaria, visto a atual pandemia do virus, a pesquisa por meio da coleta de PCR viral em
todo doente com manifestagdes atipicas, visto que sdo potenciais transmissores do virus

na comunidade.
PALAVRAS - CHAVE: Adenite, coronavirus, COVID-19, criangas.

ABSTRACT: INTRODUCTION: At the end of 2019, a viral strain of B-coronavirus was found,
identified as SARS-COV-2, responsible for the Covid-19 disease pandemic. Mesenteric
adenitis is a rare, self-limiting disease that mimics signs and symptoms of acute appendicitis,
its main differential diagnosis, commonly associated with viral or bacterial infections
in the gastrointestinal tract, with a higher incidence in children under 10 years of age.
METHODOLOGY: National and international databases were consulted as references for the
present review. MAIN RESULTS: Mesenteric adenitis, being a self-limited disease, usually
does not require surgical approach, its diagnosis being the biggest challenge, since it mimics
Acute Appendicitis, with vomiting, intestinal alteration, fever and severe pain in the lower right
quadrant. The scientific community is well known for its association with upper respiratory tract
infections or viral gastroenteritis in children. Infection with SARS-COV-2 generates several
clinical manifestations, non-respiratory ones being considered as atypical, with prevalence in
the pediatric population in the form of affection of the gastrointestinal tract. Case reports were
found, in the USA and Europe, of patients with atypical presentations that the American CDC
called Multisystemic Inflammatory Syndrome in Children (MIS-C). CONCLUSION: SARS-
VOC-2 infection is variable when comparing patient ages, and in the pediatric age group it
has a well-documented presentation of gastrointestinal tract infection, which is sometimes
masked by an apparent inflammatory acute abdomen. Thus it is necessary, given the current
pandemic of the virus, to research by collecting viral PCR in every patient with atypical
manifestations, since they are potential transmitters of the virus in the community.
KEYWORDS: adenitis, coronavirus, COVID-19, children.
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RESUMO: Para a Organizagao Mundial da Saude
(OMS), o traumatismo cranioencefalico (TCE) é
um problema de saude publica, por ser uma das
maiores causas de lesao cerebral, resultando
em altas taxas de morbimortalidade. Em idosos
o TCE ocasiona em perda da independéncia em
uma propor¢cdo significativa de sobreviventes.
Pensando principalmente nas incapacidades
causadas pelo trauma, que sédo as fisicas,
cognitivas e emocionais/comportamentais, a
alteracdo de memoria € a queixa mais comum.
Dessa forma, considerando a variabilidade
dos danos nos casos do trauma, a avaliacdo
neuropsicologica deve ser abrangente, pois assim
ird permitir uma analise sistematica de varias
funcdes cognitivas e fornecer um panorama do
funcionamento global dos pacientes. Dessa
forma, considerando a variabilidade dos danos
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nos casos de TCE, a avaliagdo neuropsicologica
deve ser abrangente, podendo complementar
exames clinicos e de neuroimagem, e permitindo
uma analise sistematica de varias fungbes
cognitivas e fornecendo um panorama do
funcionamento global dos pacientes.

PALAVRAS - CHAVE: Trumatismo, deméncia,
alteracdes cognitivas.

ABSTRACT: For the World Health Organization
(WHO), traumatic brain injury (TBI) is a public
health problem, as itis a major cause of brain injury,
resulting in high rates of morbidity and mortality.
In the elderly, TBI causes loss of independence
in a significant proportion of survivors. Thinking
mainly of the disabilities caused by the trauma,
which are the physical, cognitive and emotional
/ behavioral ones, the alteration of memory is
the most common complaint. Thus, considering
the variability of damage in cases of trauma,
the neuropsychological assessment must be
comprehensive, as this will allow a systematic
analysis of various cognitive functions and
provide an overview of the overall functioning
of patients. Thus, considering the variability of
damage in cases of TBI, the neuropsychological
assessment must be comprehensive, being able
to complement clinical and neuroimaging exams,
allowing a systematic analysis of various cognitive
functions and providing an overview of the overall
functioning of patients.
KEYWORDS: Trauma,
changes.

insanity, cognitive
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INTRODUCAO

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) estabelece como individuo idoso aquele
de 60 anos de idade ou mais, para os paises em desenvolvimento, e de 65 anos ou
mais, para os paises desenvolvidos. Devido ao aumento da expectativa de vida e ao
crescimento da populagéo idosa, a atengcdo a saude ao idoso tornou-se prioridade.
Dessa forma, acidentes que acometem o idoso resultam em inumeras dificuldades, pois
contribui para agravamento da sua qualidade de vida. O trauma cranio encefalico (TCE)
em idosos resulta em perda da independéncia em uma proporgcdo significativa de
sobreviventes. Pensando principalmente nas incapacidades causadas pelo trauma, que sao
as fisicas, cognitivas e emocionais/comportamentais, a alteracdo de memoria € a queixa
mais comum. Dessa forma, considerando a variabilidade dos danos nos casos do trauma,
a avaliacdo neuropsicolégica deve ser abrangente, pois assim ir4 permitir uma analise
sistematica de varias fungbes cognitivas e fornecer um panorama do funcionamento global
dos pacientes.

RELATO DE CASO

Paciente masculino, 70 anos, apicultor, casado,5 filhos, procurou atendimento
com queixas de perda de memoria, tristeza, perda da volicdo e irritabilidade. Negava
alucinagoes e ideia suicida e relatava estar em acompanhamento com médico neurologista.
Foi relatado por familiares que em dezembro de 2015 sofreu um trauma cranio encefalico
(TCE) , ficando 15 dias na Unidade de Terapia Intensiva (UTI) e apds 2 meses comegou
a ter lapsos de memoria. Relataram também que em outubro de 2016 abandonou o
tratamento com o médico neurologista. No dia da consulta, o paciente estava em uso
de: Venlafaxina, Donepezila, Puran, AAS, Metformina e Noootropil. Na consulta foi realizado
0 Mini Exame do Estado Mental (MEEM) que apresentava escore de 21. A conduta foi manter
as medicacoes de uso e aumentar a dose de Donepezila. Como também foi solicitado
tomografia de cranio e foi orientado ao paciente retornar com o resultado do exame.

No retorno, avaliando o exame de imagem, foi encontrado na tomografia de cranio uma
area hipodensa ao nivel supra- tentorial, em lobo fronto-parietal a esquerda, além de sulcos
e fissuras cerebrais alargadas, compativel com discreta redugéo volumétrica encefalica.

DISCUSSAO

Para a Organizag¢édo Mundial da Saude (OMS), o traumatismo cranioencefalico (TCE)
€ um problema de saude publica, por ser uma das maiores causas de lesdo cerebral,
resultando em altas taxas de morbimortalidade. Sendo assim, o TCE é definido como
qualquer lesdo decorrente de um trauma externo, que tenha como consequéncia
alteragbes anatdmicas do cranio, como fratura ou laceragdo do couro cabeludo, bem
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como o comprometimento funcional das meninges, encéfalo ou seus vasos, resultando em
alteracbes cerebrais, momentaneas ou permanentes, de natureza cognitiva ou funcional
(MENON et al., 2010).

O TCE é uma das causas mais frequentes de morbidade e mortalidade em todo
0 mundo, com impacto importante na qualidade de vida. Embora ocorra em questdo de
segundos, seus efeitos perduram por longos periodos sobre a pessoa, seus familiares
e a sociedade. As causas mais frequentes sdo: acidentes de transito, quedas, acidentes
de trabalho, acidentes em esportes, agressdes, maus tratos na infancia, entre outras. O
cansaco, distracdo e ingestao de alcool e drogas ilicitas e farmacos estdo comumente
associados a esses eventos (Junqué et al, 2001). Ressaltando que, de acordo com
o estudo prospectivo e descritivo realizado em Sergipe, entre agosto de 2007 e julho
de 2008, a queda da propria altura representou 72% das causas de TCE leve em
idosos, sendo portanto, a causa mais frequente nesses pacientes. (5)

E imprescindivel retomar que, a Escala de Coma de Glasgow (GCS) é uma das
ferramentas mais utilizadas para avaliar o nivel de gravidade do TCE em idosos e para
avaliar a evolugéo desses pacientes (5). Podendo ser classificado segundo sua intensidade
em leve (ECG 13-15), moderado (escore de 9-13) e grave (escore abaixo de nove).

Em aproximadamente 15% dos casos de TCE leve, tem como destaque a sindrome
pbés-concussional persistente, caracterizada com alteragbes na atengdo, memoria,
velocidade de processamento da informacéo e presenca de fadiga, dores de cabeca,
nausea e instabilidade emocional, mesmo quando a evidéncia de lesdo ndo esta presente
nas imagens cerebrais.

As incapacidades resultantes do TCE podem ser divididas em trés categorias: fisicas,
cognitivas e emocionais/comportamentais. As fisicas sdo diversificadas, podendo ser
motoras, visuais, tateis, entre outras. As cognitivas frequentemente incluem principalmente
problemas de atencdo, memoria, e funcdes executivas. As incapacidades comportamentais/
emocionais sdo, em geral, a perda de autoconfianca, motivagdo diminuida, depresséo,
ansiedade, dificuldade de autocontrole, esta representada mais comumente por desinibicao,
irritabilidade e agresséao.

Dessa forma, pensando principalmente nas incapacidades cognitivas, a alteracao
de memoria é a queixa mais comum (FLYNN, 2010; LEZAK; HOWIESON; LORING 2004).
Esta pode estar presente na fase aguda, subaguda e crénica ap6s o trauma. Na fase aguda,
apoés o TCE leve, o individuo pode apresentar amnésia pos-traumatica, com ou sem perda
de consciéncia, como resultado da concussdo. Na fase crOnica, as preocupacdes com
a memoria s@o normalmente associadas com aumento da distragdo, comprometimento
da atencdo, memodria de trabalho, recuperacdo de informagdes e disfuncdo executiva
(FLYNN, 2010). Essa alteracdo na memdria, assim como na aten¢éo, ocorre devido a alta
concentracéo de lesbGes na parte anterior dos lobos temporais, que contém o hipocampo
e outras estruturas neuronais responsaveis pela memoéria. Lesdes no lobo frontal também

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 3 “



contribuem para tais dificuldades, ja que as possiveis alteragdes no controle e regulagéo do
comportamento e nas fun¢des de atengdo interferem na aquisicéo de informacoes.

Deve- se ressaltar que as alteragdes cognitivas, de comportamento e emocionais
ocasionadas ap6s TCE dependem de varios fatores, entre os quais, a gravidade do
traumatismo, o tipo de lesdo sofrida, a idade do paciente e as caracteristicas pré-morbidas do
mesmo (Junqué et al, 2001). Lembrando que, o TCE é mais comum em idosos acima de 65
anos de idade, e pode resultar em perda da independéncia em uma proporgao significativa
de sobreviventes. Apesar de os idosos sofrerem as mesmas lesdes dos individuos jovens,
apresentam diferencas no que diz respeito ao espectro das lesdes, duracédo e resultado
da evolugdo. Sendo assim, ha uma expectativa no aumento desse tipo de trauma e das
consequéncias relacionadas a ele, pois a populacdo com idade igual ou superior a 60 anos
compreende a 11% da populacé@o geral e hd uma expectativa de aumento nas proximas
décadas.

De acordo com estudos e observacdo clinica de inUmeros casos de TCE, sao
comuns mudangas de comportamento e personalidade nestes pacientes, como reducao
da motivacéo e da autoestima, dificuldade de empatia, processamento emocional, perda
de insight, dificuldades psicossociais, transtorno de estresse poés-traumatico, depressao,
ansiedade e fadiga.

Além disso, a lesé@o cerebral traumatica € o fator de risco ambiental mais bem
estabelecido para a deméncia. Porém, ainda sdo necessarias novas ferramentas de
imagem avancadas para investigar a patologia cerebral na deméncia pos-traumatica, ja
que as imagens convencionais de RM e TC foram consideradas insuficientes.

Dessa forma, considerando a variabilidade dos danos nos casos de TCE, a
avaliag@o neuropsicolédgica deve ser abrangente, podendo complementar exames clinicos
e de neuroimagem, e permitindo uma analise sistematica de varias fungbes cognitivas e
fornecendo um panorama do funcionamento global dos pacientes.

Como também foi comprovado que a principal causa de TCE leve em idoso é a
queda da prépria altura, é imprescindivel orientar os pacientes e seus familiares sobre
as medidas de prevengdo ambientais. Sendo elas: sempre preferir pisos antiderrapantes;
evitar os desniveis no domicilio; preferir rampas ao contrario de escadas; evitar tapetes
sem antiderrapantes; organizar os moveis para a passagem livre dos idosos, sempre se
atentar a iluminagé@o que possibilite a ampliagcéo da visibilidade, optar por cadeiras firmes
e com apoio adequadas, estimular o fortalecimento muscular através de uma alimentacéo
saudavel, pratica de caminhadas ou outros exercicios fisicos, banhos de sol para
estimular a vitamina D e entre outros. Pode- se concluir, portanto, que todas sdo medidas
simples a ser orientadas que tem um grande impacto na qualidade de vida dos idosos,
pois reduzem significadamente os traumas que levam a perda da cognicéo e alteram a
dependéncia desses pacientes. (6)
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RESUMO: INTRODUCAO: O conhecimento da
carcinogénese do colon e reto confere importancia
ao diagnostico precoce. Além de ser de longa
duracdo, ndo se acompanha por sintomatologia
sugestiva de um comprometimento de tal
gravidade. A colonoscopia tem sido apontada
como método de escolha diagnéstica por sua
versatilidade. Por meio da visualizagdo direta
da mucosa pode-se avaliar lesdes, fazer sua
exérese e biopsia-las. METODOLOGIA: Por
meio de um estudo transversal observacional
em campanha de prevengao do cancer colorretal
(CCR), foram selecionados 214 pessoas.
Utilizou-se um questionério para caracterizagéo
psicossocial dos utentes, determinacdo dos
conhecimentos e aceitagdo para realizacao
da colonoscopia. Posteriormente, analisou-se
aqueles que néo realizaram o exame segundo 0
protocolo de rastreamento do CCR, sendo 172
(80%) utentes. PRINCIPAIS RESULTADOS: As
dificuldades mais frequentes foram: o médico
nao solicitar a colonoscopia, paciente nao ter
conhecimento de que deveria ser solicitada
e medo do procedimento e seu resultado.
Dentre os 172 que nunca realizaram o exame,
61% afirmaram ndo ter sido solicitado, 16%
ndo sabiam que deveria ser feito, 0,5% néao
foi solicitado pelo médico e ndo sabiam que
deveria ser feito, 2% tinham medo e 19% né&o
responderam. As outras variaveis como: sexo
(86% mulheres e 14% homens), idade (25% <
50 anos e 75% > 50 anos), escolaridade (80%
formacédo escolar e 20% formagdo académica)
renda (94% < 5 salérios e 6% > 5 salarios) e
seguro saude (66% SUS, 32% plano de saude e
2% particular) mantiveram associagdo quanto as
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perguntas que referiam-se a vergonha, seguranca durante o procedimento e a percepgéo de
repetir o exame se necessario. CONCLUSAO: Aumentar a ades&o dos utentes a colonoscopia
exige considerar mais informagdes sobre a real incidéncia do CCR, desmistificar a viséo
errbnea sobre o procedimento e reforgar a positividade da detecgéo precoce do CCR com
alta relevancia sobre seu curso e prognostico.

PALAVRAS - CHAVE: Colonoscopia, Cancer, Rastreio.

ABSTRACT: INTRODUCTION: Knowledge of colon and rectum carcinogenesis gives
importance to early diagnosis. In addition to being long-lasting, it is not accompanied by
symptoms suggestive of an impairment of such severity. Colonoscopy has been identified
as a method of diagnostic choice due to its versatility. Through direct visualization of the
mucosa, lesions can be evaluated, excised and biopsied. METHODOLOGY: Through a
cross-sectional observational study in a colorectal cancer prevention (RCC) campaign, 214
people were selected. A questionnaire was used for the psychosocial characterization of
users, determination of knowledge and acceptance for colonoscopy. Subsequently, those
who did not perform the exam were analyzed according to the CCR screening protocol, with
172 (80%) users. MAIN RESULTS: The most frequent difficulties were: the doctor did not
request a colonoscopy, the patient was not aware of what should be requested and fear of
the procedure and its result. Among 172 who never underwent the exam, 61% said they
had not been asked, 16% did not know it should be done, 0.5% was not asked by the doctor
and did not know it should be done, 2% were afraid and 19% They did not answer. The
other variables such as: sex (86% women and 14% men), age (25% <50 years and 75%>
50 years), education (80% school education and 20% academic education) income (94%
<5 wages and 6%> 5 wages) and health insurance (66% SUS, 32% health insurance and
2% private) maintained an association regarding questions that referred to shame, safety
during the procedure and the perception of repeating the exam if necessary . CONCLUSION:
Increasing users' adherence to colonoscopy requires considering more information about the
real incidence of CCR, demystifying the misconception about the procedure and reinforcing
the positivity of early detection of CCR with high relevance to its course and prognosis.
keywords: Colonoscopy, Cancer, Screening.
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RESUMO: A atual ameaca a saude global é um
recente surto causado pela doencga respiratoria
que recebeu o nome de Doencga de coronavirus
2019 (COVID-19). Apesar do COVID-19 possuir
origem viral, uma das atitudes padronizadas
pelos médicos € iniciar o tratamento com
antibiéticos, pois a sintomatologia - tosse, febre
e os infiltrados radioldgicos - é representativa de
pneumonia bacteriana. A inseguranca e a falta de
tratamentos antivirais com eficacia comprovada
sdo outros fatores que colaboram para a
prescricdo excessiva de antibidticos. Portanto,
uma provavel consequéncia &€ o aumento na
resisténcia antimicrobiana. Assim, esse estudo
tem como objetivo avaliar a necessidade de uso
de antibioticoterapia durante a pandemia do novo
coronavirus. METODOLOGIA: Trata-se de uma
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revisdo integrativa de literatura a partir de 13 artigos, publicados nos anos de 2020 e 2021,
em Inglés e Portugués, realizada em margo de 2021 na base de dados PubMed/MEDLINE,
através dos DeCS e MeSH: Antibacterianos, Infeccao por coronavirus, Farmacorresisténcia
bacteriana. RESULTADOS E DISCUSSAO: O uso de antibioticoterapia para o tratamento
de doentes infectados pelo Covid-19 mostrou-se exorbitante na maioria dos estudos. Fora
encontrado que cerca de 60% a 80% dos pacientes estudados usaram a antibioticoterapia,
enquanto que apenas 10% a 20% apresentaram coinfec¢des bacterianas. Nesse sentido, com
a adogao dessa conduta no tocante ao tratamento para pacientes infectados com o Covid-19,
observa-se que 0 manejo de antibiéticos é crescente mesmo nos casos da auséncia de um
diagnostico de infecgdo bacteriana, indicando a necessidade de exames complementares
para tal administragdo. CONCLUSAO: o impacto dramatico sobre a resisténcia antimicrobiana
sem atual determinac@o em seus efeitos por falta de priorizacao em pesquisas, possivelmente
tera consequéncias drasticas, mas em uma escala futura proxima.

PALAVRAS - CHAVE: Antibacterianos, Infeccdo por coronavirus, Farmacorresisténcia
bacteriana.

ANTIBIOTICOTHERAPY EXACERBATED IN THE TREATMENT OF COVID-19:
AN IMPACTING FACTOR IN RESISTANCE TO ANTIBIOTICS

ABSTRACT: The current threat to global health is a recent outbreak caused by the respiratory
disease that was named Coronavirus Disease 2019 (COVID-19). Although COVID-19
has a viral origin, one of the standardized attitudes by doctors is to start treatment with
antibiotics, as the symptoms - cough, fever and radiological infilirates - are representative
of bacterial pneumonia. Insecurity and lack of proven antiviral treatments are other factors
that contribute to the over-prescription of antibiotics. Therefore, a likely consequence is an
increase in antimicrobial resistance. Thus, this study aims to assess the need to use antibiotic
therapy during the new coronavirus pandemic. METHODOLOGY: This is an integrative
literature review based on 13 articles, published in the years 2020 and 2021, in English and
Portuguese, carried out in March 2021 in the PubMed / MEDLINE database, through the
DeCS and MeSH: Antibacterials, Coronavirus infection, Bacterial drug resistance. RESULTS
AND DISCUSSION: The use of antibiotic therapy for the treatment of patients infected with
Covid-19 proved to be exorbitant in most studies. It was found that about 60% to 80% of the
patients studied used antibiotic therapy, while only 10% to 20% had bacterial co-infections. In
this sense, with the adoption of this conduct with regard to treatment for patients infected with
Covid-19, it is observed that the management of antibiotics is increasing even in the cases
of the absence of a diagnosis of bacterial infection, indicating the need for complementary
tests for such administration. CONCLUSION: the dramatic impact on antimicrobial resistance
without current determination of its effects due to lack of prioritization in research, possibly will
have drastic consequences, but on a near future scale.

KEYWORDS: Anti-bacterial agents; Coronavirus infections; Drug resistance, bacterial.
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11 INTRODUGAO

A atual ameaca a saude global, a pandemia da doenca respiratoria, recebeu 0 nome
de Doencga de coronavirus global (COVID-19), causada pela sindrome respiratoria aguda
grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2) e iniciada em 2019. Sua rapida disseminacdo tem
acarretado graves mudancas na vida de milhées de pessoas em todo o mundo.

Segundo Andrew (2021), em 1° de dezembro de 2020, o patdégeno infectou mais de
97 milhdes de pessoas e causou mais de 2 milhdes de mortes em todo o mundo. Apesar
do COVID-19 possuir origem viral, uma das atitudes padronizadas pelos médicos é iniciar
o tratamento com antibiéticos, pois a sintomatologia, com tosse, febre e os infiltrados
radiolégicos séo representativos de pneumonia bacteriana.

Nesse cenario, devido as poucas opcoes de tratamento disponiveis e consideravel
sobreposicdo de sintomas entre COVID-19 e pneumonia bacteriana, a prescricdo de
antibioticos se tornou rotina (CHRISTINA PETERS, 2012). Para Jesus (2021), entre as
muitas consequéncias da pandemia de COVID-19, esta o importante impacto potencial na
resisténcia bacteriana por meio da mudanca no uso de antibiéticos e no comportamento de
busca por saude.

Portanto, o uso excessivo de antibiéticos € mais provavel de ser praticado durante a
pandemia de COVID-19, com isso, possivelmente aumentando a resisténcia antimicrobiana
(MOHAMMED, 2020). De acordo com Lindsay (2020), a resisténcia antimicrobiana é
atualmente uma das ameacas mais urgentes a satde humana, preocupacoes claras e
alarmes foram levantados por vérias instituicdes, governos, e agéncias internacionais,
além de ser reconhecida como uma ameaca real para a satde humana e animal.

Sob essa perspectiva, as taxas aumentadas de prescricdo de antimicrobianos
para pacientes com COVID-19 podem piorar ainda mais a disseminacdo da resisténcia
antimicrobiana (CHRISTOS, 2020). Essa disseminagao global da resisténcia antimicrobiana
pode comprometer a capacidade do organismo humano de tratar doencas infecciosas
comuns existentes e emergentes, além de comprometer outras melhorias na assisténcia
a saude. Em consequéncia disso, a economia experimenta alguns impactos bastantes
amplos, pois, essa depende de uma populacdo saudavel (WILLEM-JAN, 2021).

Assim sendo, com o surgimento da pandemia da COVID-19, o uso indiscriminado
de antibiéticos foi intensificado, tanto pelo desejo de tratamento preventivo, quanto pelas
preocupagdes com as possiveis consequéncias e complicagbes de tal doenca. Desse
modo, esse estudo tem como objetivo avaliar os efeitos advindos do uso indiscriminado de

antibiéticos durante a pandemia do novo coronavirus.

21 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura, desenvolvido com a
finalidade de reunir e de sintetizar achados de estudos realizados, mediante diferentes
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metodologias, com o intuito de contribuir para o aprofundamento do conhecimento relativo
ao tema investigado.

O estudo foi iniciado com a formulacédo da quest@o para a elaboracdo da revisao
integrativa da literatura; especificacdo dos métodos de selecdo dos estudos; anélise e
avaliagcdo dos estudos incluidos na revisdo integrativa da literatura; extracao dos dados
qualitativos e apresentacao da revisao/sintese do conhecimento produzido e publicado.

A presente revisdo teve como questdo norteadora: Qual a relagéo entre o uso
indiscriminado de antibi6tico na pandemia do novo coronavirus e 0 aumento da resisténcia
bacteriana no organismo? A colheita de dados ocorreu durante os meses de margo e abril
de 2021 na base de dados PUBMED.

Os descritores utilizados na pesquisa efetuada foram: “Anti-bacterial agents’,
“Coronavirus infections” e “Drug resistance, bacterial”. Definiram-se como critérios de
inclusdo: Estudos publicados na base de dados anteriormente referida, apresentados
em texto integral, nos idiomas inglés ou portugués, e cujo titulo e/ou resumo fizessem
referéncia a tematica, excluindo estudos duplicados e que néo respondessem a pergunta
problema do artigo.

A pesquisa nas bases de dados resultou na identificacéo de 65 artigos. Num primeiro
momento, foi realizada uma leitura critica e reflexiva dos titulos e dos resumos encontrados.
Posteriormente, ap6s a aplicagdo dos critérios de inclusdo e excluséo, e a avaliagdo da
qualidade metodolégica, estabeleceu-se uma amostra de 13 artigos.
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Inclusdo

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca inicial resultou em 65 artigos. Apoés triagem inicial realizada com a leitura
de titulos e resumos, 13 artigos foram selecionados para serem lidos na integra, pois
respondiam a pergunta problema, conforme o Quadro 1. Péde-se observar que os 13

(100%) estudos foram realizados entre os anos de 2020 e 2021.
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Titulo Autor principal Ano
Key considerations on the potential impacts of the COVID-19 . oo
1 pandemic on antimicrobial resistance research and Rodrlgg:stano, 2021
surveillance. ’
P Antimicrobial resistancg anq CQVID-19: Intersections and M Knight, Gwenan. 2021
implications.
Antimicrobial multidrug resistance in the era of COVID-19: a
3 forgotten plight? Pelfrene, E. 2021
Exacerbation of antimicrobial resistance: another casualty of
4 the COVID-19 pandemic? Razzague MS. 2020
5 Covid -19, misinformation, and antimicrobial resistance. Arshad M 2020
A case 'of QOVID-1 9 anvalescent Pla:?ma Donatlgn in Viachogianni,
6 Greece: Directed donation for compassionate use in the Glvkeria 2020
donor’s critically ill father. 4 ’
7 Lessons learned from C?VID-1 9 for the post-antibiotic Wilson, Lindsay A. 2020
uture.
Implications of antibiotics use during the COVID-19 .
8 pandemic: present and future. Miranda G 2020
Antibiotic Consumption and Stewardship at a Hospital
9 outside of an Early Coronavirus Disease 2019 Epicenter. Buehrie DJ 2020
Bacterial and fungal coinfections in COVID-19 patients .
10 hospitalized during the New York City pandemic surge. Nori P 2020
11 Environmental side effects of the injudicious use of Usman M, Farooq 2021
antimicrobials in the era of COVID-19 M, Hanna K.
Could the COVID-19 pandemic aggravate antimicrobial .
12 resistance? Rossato, Luana; 2020
COVID-19 will further exacerbate global antimicrobial
13 resistance. Yam, E. L. Y. 2020

Quadro 1: Caracterizagdo dos estudos selecionados, Campina Grande, PB, Brasil.

Dentre estudos incluidos, todos os objetivos visavam a analisar 0 uso de antibiéticos

durante a pandemia da COVID-19 e sua consequéncia na resisténcia antimicrobiana,

descritas no Quadro 2. A principal motivacédo do uso de antibi6tico € enfrentar possiveis

infeccbes bacterianas secundarias a infecgao viral, embora seja identificado que na maioria

nado se desenvolvia tal repercusséo.
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Principais resultados

1 Coinfecgdes ocorreram em apenas 3,5% dos pacientes, enquanto infecgdes secundarias
ocorreram em 14,3%. Porém o uso de antibiéticos em pacientes com COVID-19 foi
consideravelmente alto: 71,9%

2 Hé evidéncias indicando que 70% dos pacientes com COVID-19 hospitalizados receberam
pelo menos um antibio6tico, tenham ou né&o sido diagnosticados com uma infec¢ao bacteriana.

3 Chineses abrangendo o periodo de janeiro a meados de abril de 2020, revelando que 72% dos
pacientes receberam antimicrobianos de amplo espectro

Uma revisao sistematica envolvendo 2.834 pacientes, relata coinfeccao em 7% dos
hospitalizados e 14% dos pacientes admitidos em ambiente misto de enfermaria / UTI. Apesar
de 72% com antimicrobiano.

4 Cerca de 8% dos pacientes com COVID-19 foram complicados com coinfec¢des bacterianas,
enquanto 72% desses pacientes com COVID-19 receberam agentes antimicrobianos.

Em registros clinicos de 1.705 pacientes hospitalizados com COVID-19 (em Michigan, EUA),
foi documentado que uma terapia antibacteriana empirica precoce foi usada em 56,6% dos
pacientes, apesar do fato de apenas 3,5% dos pacientes terem uma infecgé@o bacteriana
confirmada.

5 Estudo nos Estados Unidos mostrou que 71% dos pacientes covid-19 receberam antibioticos,
enquanto apenas 4% tinham coinfeccao bacteriana verdadeira.

6 Estudos mostraram que 72% dos pacientes com COVID-19 receberam antibiéticos, enquanto
apenas 8% testaram positivo para sobreposicéo bacteriana ou fungica coinfecgées.

7 Prescricdes que datam do dia 31 de margo de 2020 que em 48.900 farmacias nos EUA
documentaram um aumento de 93.000 pacientes recebendo hidroxicloroquina e azitromicina
diferente dos dados de cinco meses anteriores.

8 Chen et al relataram que 15% dos pacientes com COVID-19 receberam tratamento antifungico
e 71% receberam tratamento antibiético, 25% dos quais foram tratados com um unico
antibiotico e 45% com terapia combinada.

9 Antibiéticos foram administrados a 56% (9/16) dos pacientes durante a internagdo. Cem por
cento (9/9) dos pacientes que requerem cuidados na UTI receberam antibiéticos

10 No geral, 149 pacientes no estudo (98%) receberam antibiéticos em algum momento durante
sua hospitalizagdo no COVID-19. A mediana de dias de terapia com antibi6ticos (DOT) foi de
8,5 dias (IQR, 5-14); 12 dias (IQR, 7-20) em pacientes com multirresisténcia e 8 dias (IQR,
4-14) em pacientes sem ( P = 0,21).

Além disso, 107 pacientes (70%) receberam mais do que 3 classes de antibi6ticos
(B-lactéamicos, glicopeptideos, macrolideos e tetraciclinas).

11 Antibiéticos empiricos foram prescritos para 90% dos pacientes, apesar da baixa confirmacgao
de infec¢cbes bacterianas secundarias (<10%), também observaram que os antibiéticos
foram iniciados na admissédo em 59% dos pacientes com COVID-19, apesar da auséncia de
evidéncia definitiva de coinfeccao bacteriana nesses pacientes.

12 No atendimento hospitalar, a taxa de uso de antibi6ticos (94% -100%) foi muito maior do que a
incidéncia relatada de infecgcao secundaria (10% -15%).

13 Revisdo mostrou que 72% de 2010 pacientes com diagnéstico de COVID-19 receberam
terapia antibacteriana, embora apenas 8% dos casos tenham sido relatados com coinfecgao
bacteriana ou fungica.

Quadro 2: Principais resultados dos estudos, Campina Grande, PB, BRASIL.

Percebe-se que o uso de antibibticos, mesmo nos casos de auséncia de infec¢ao
bacteriana diagnosticada, fora exorbitante. Segundo Mahoney, Safaee, Wuest e Furst
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(2021), importante justificativa para esse uso séo as infec¢des bacterianas secundarias
em pacientes acometidos por coronavirus, que incluem - mais comumente - os patdgenos
Streptococcus pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, Haemophilus influenzae, Escherichia
coli, Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa e Acinetobacter baumannii, 0s
quais dao causa as infecgdes antimicrobianas mortais mais resistentes a antibioticos,
sendo necessarios antibiotico de amplo espectro no tratamento empirico.

Ainseguranca em torno da pandemia e a falta de tratamentos antivirais com eficacia
comprovada possivelmente sdo outros fatores que colaboram para a prescricdo generalizada
e excessiva de antibiéticos. Nesse sentido, muitos médicos optam pela conduta da insercéo
do tratamento com antimicrobianos por duas razées, conforme apontam Knight et al.:

1- Em primeiro lugar, os sintomas da COVID-19 podem se assemelhar a pneumonia
bacteriana (os diagnésticos usados para distinguir a pneumonia viral da bacteriana podem
ser ineficazes ou ter tempos de resposta de horas ou dias quando o tratamento imediato é
necessario); 2- os pacientes com COVID-19 podem adquirir coinfecgbes secundarias que
requerem tratamento antimicrobiano. Varias revisdes de evidéncias sugerem que as taxas
de infeccdo bacteriana secundaria séo baixas (<20%).

Dessa forma, os médicos trabalham diversas vezes empiricamente com temor
de evolugdes desfavoraveis, justificado principalmente pela falta de testes acessiveis
de diagnostico seguro e precoce de coinfecgbes e de infecgbes secundarias (GWENAN,
2021). Porém, com os resultados supracitados, se visualizam baixos niveis de coinfec¢cbes
e de infecgbes secundarias em pacientes com COVID-19 na realidade dos estudos feitos,
tornando o uso da terapia antimicrobiana desnecesséario na maioria destes pacientes.
Por exemplo, Arshad (2020), em seu estudo nos Estados Unidos, mostrou que 71%
dos pacientes covid-19 receberam antibiéticos, enquanto apenas 4% tinham coinfeccéao
bacteriana verdadeira.

Além disso, a desinformacéo, a falta de outro tratamento com base em evidéncia
cientifica, combinada com a gravidade da doenca e o desejo de tentar solugbes para o
tratamento da COVID-19 de todas as formas induziram varios paises a dar continuidade a
terapia antimicrobiana (ANDREW, 2021)

Outro motivo de discusséo foi a necessidade do desvio de recursos do sistema de
salde para resposta pandémica, diminuindo o investimento na vigilancia da resisténcia
antimicrobiana (AMR - antimicrobial resistance). Por esta razao, o tratamento inadequado,
em qualquer direcdo, tem sido associado ao aumento do risco de mortalidade, ou seja, a
necessidade de teste diagnoésticos que tragam consigo o antibiograma, também conhecido
por Teste de Sensibilidade a Antimicrobianos (TSA) seria fundamental neste desafio, ao
passo que o antibiético mais adequado ao caso seria indicado ao tratamento do paciente
(GWENAN, 2021).

Nesse sentido, o uso indiscriminado desses tipos de farmacos pode conduzir o
paciente ao risco de colonizagéo e de infec¢des por microrganismos muito mais resistentes.
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E, embora os microrganismos adquiram naturalmente mecanismos de resisténcia, o uso
excessivo e incorreto dos antibi6ticos disponiveis tem impactado a taxa de aquisicado de
resisténcia antimicrobiana (ANDREW, 2021).

Dessa forma, € notério que a pandemia por SARS-CoV-2 exacerbou a crise global de
resisténcia antimicrobiana (MIRZAEI et al, 2020). Estima-se que 700.000 mortes ocorrem
anualmente devido a tratamentos com antibi6ticos malsucedidos e esse numero esta
crescendo exponencialmente (GWENAN, 2021). Sabe-se que a resisténcia aos antibioticos
induz a hospitalizacdes mais longas, taxas de mortalidade mais altas e um significativo
peso econémico, como também limitam o tratamento de novas infeccbes emergentes, ou
seja, 0 uso excessivo dos antibi6ticos tem grande impacto diretamente na AMR.

41 CONCLUSAO

Pacientes com sindrome respiratéria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2)
durante a pandemia de COVID-19, na busca pela saude, bem como as praticas de
prevencdo e controle de infeccdes, tiveram prescricdes de antibidticos em excesso,
sendo por vezes inadequadas. Dessa forma, o impacto dramatico sobre a AMR, sem
atual determinagé@o em seus efeitos por falta de priorizagdo em pesquisas, possivelmente
tera consequéncias drasticas, mas em uma escala futura proxima. Portanto, uma anélise
cuidadosa para o monitoramento da AMR deve ser continua em pacientes com COVID-19
e ndo COVID-19 e para isso estudos de alta qualidade sdo necessarios, esclarecendo o
uso ideal de antibibticos, através de pesquisas inovadoras sobre o tratamento eficaz de
doencas infecciosas para reprimir futuros surtos e a crescente ameaca que € representada
pela AMR.
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RESUMO: A doencga do refluxo gastroesofagico
(DRGE) é um disturbio da motilidade
gastrointestinal que resulta do refluxo do contetido
do estdbmago para o es6fago ou cavidade oral,
causando sintomas ou complicacdes. Esta
doenca tem sido associada a afastamento de
fungdes, a diminuicdo da produtividade laboral,
a um impacto negativo significativo na qualidade
de vida e a efeitos adversos psicoloégicos em
pacientes. Entre junho de 2018 e margo de 2019,
foram avaliados 50 pacientes de livre demanda,
portadores de Doencga do Refluxo Gastroesofagico
(DRGE) em um Servico de Gatroenterologia, na
cidade de Manaus, no Amazonas. Foi utilizado
questionario contendo itens referentes a fatores
socioecondmicos, fatores demograficos,
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caracteristicas emocionais e comportamentais. E notavel a proporcdo de pacientes com
sintomas de DRGE que apresentaram manifestagbes de carater psicossocial (insénia, baixo
bem-estar e eventos estressantes). As caracteristicas emocionais sdo os principais fatores
associados nos pacientes da amostra estudada.

PALAVRAS - CHAVE: condicbes, prevaléncia, refluxo gastroesofagico, DRGE, epidemiologia

CONDITIONS ASSOCIATED WITH GASTROESOPHAGEAL REFLUX DISEASE
IN A UNIVERSITY HOSPITAL IN AMAZONAS

ABSTRACT: Gastroesophageal reflux disease (GERD) is a disorder of gastrointestinal
motility that results from the reflux of stomach contents into the esophagus or oral cavity,
causing symptoms or complications. This disease has been associated with withdrawal
from duties, decreased productivity at work, a significant negative impact on quality of life
and psychological adverse effects on patients. Between June 2018 and March 2019, 50
free-demand patients with Gastroesophageal Reflux Disease (GERD) were evaluated at a
Gatroenterology Service, in Manaus, in the state of Amazonas. A questionnaire containing
items related to socioeconomic factors, demographic factors, emotional and behavioral
characteristics was used. It is remarkable that the proportion of patients with symptoms of
GERD who had psychological manifestations (insomnia, uneasiness and stressful events).
Emotional characteristics are the main factors associated with patients in the studied sample.
KEYWORDS: factors, prevalence, gastroesophageal reflux, GERD, epidemiology

11 INTRODUGAO

A doenga do refluxo gastroesofagico (DRGE) & um disturbio da motilidade
gastrointestinal que resulta do refluxo do contetido do estémago para o es6fago ou cavidade
oral, causando sintomas ou complicagbes. Os sintomas tipicos da DRGE séo pirose e
regurgitacdo do contetdo gastrico para a orofaringe (Vakil et. al, 2006). A pirose € um dos
sintomas mais comuns de DRGE; é estimado que entre 20% e 40% dos pacientes com
este sintoma teréo diagnéstico de DRGE (Patrick, 2011). Os sintomas atipicos de DRGE
incluem dor toracica ndo cardiaca, tosse cronica, rouquidao, pigarro frequente e disturbios
do sono (VAKIL et. al, 2006).

Esta doenca tem sido associada a afastamento de func¢des, a diminuicdo da
produtividade laboral (Kellerman E Kintnar, 2017), a um impacto negativo significativo na
qualidade de vida (Nandurkar et al., 2000) e a efeitos adversos psicoldégicos em pacientes
(Wang et. al, 2004). Por exemplo, no ano de 2000, aproximadamente oito bilhdes de
dolares nos Estados Unidos e 461 milhdes de libras no Reino Unido foram gastos para
tratar a DRGE (EISEN, 2001).

Varios fatores de risco mostraram estar associados aos sintomas de refluxo
gastroesofagico, como: envelhecimento, sexo masculino, dieta com alimentos ricos em
gordura e também os citricos, obesidade, fatores genéticos, gravidez, consumo de alcool,
tabagismo e dormir em posicdo supina (Wong et. al, 2003; Kellerman E Kintnar, 2017).
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Muitos destes fatores séo relacionados ao estilo de vida da populacdo. Entéo, estimam-se
algumas diferengas de prevaléncia de DRGE entre paises distintos.

Quando definido como pirose ou regurgitacéo, pela frequéncia minima de uma vez
por semana, a prevaléncia de DRGE no mundo ocidental geralmente varia entre 10% e
20%, enquanto na Asia a prevaléncia relatada € inferior a 5% (Dent et. al, 2005). Através de
estudo por Moraes-Filho et. al (2005), conduzido em 22 municipios brasileiros densamente
povoados nas regides Sul, Sudeste, Centro-Oeste e Nordeste, foi estimada prevaléncia de
11,9% de portadores de DRGE em territério brasileiro.

21 METODOLOGIA

No Servico de Gastroenterologia, pertencente a um ambulatério vinculado a um
hospital universitario de referéncia em Manaus — Amazonas, foram avaliados 50 pacientes
de livre demanda, portadores de Doencga do Refluxo Gastroesofagico (DRGE), entre junho
de 2018 e margo de 2019. Foi utilizado questionario contendo variaveis referentes a fatores
socioeconOmicos: renda per capita em salarios minimos da época, escolaridade em anos
completos; fatores demograficos: sexo, idade e procedéncia; caracteristicas emocionais:
presenca de insOnia durante os ultimos 30 dias, ocorréncia de eventos estressantes
durante o Gltimo ano (desemprego, separagdo, morte de familiar préximo, acidente pessoal
grave, assalto ou roubo, presenca de doencga grave entre os moradores do domicilio) e
bem-estar psicoldgico; variaveis comportamentais: frequéncia semanal de uso de éalcool,
tabagismo (medido pelo numero de cigarros fumados por dia), e indice de massa corporal
(IMC), calculado através de peso e altura referidos. Como definicdo de sintomas de DRGE
e fator de inclusao no estudo, utilizou-se o relato de ocorréncia de pirose numa frequéncia
de, pelo menos, uma vez por semana durante o Ultimo ano. Trata-se de estudo descritivo
observacional.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Aidade dos pacientes variou de 19 a 62 anos, com média de 39,4 anos (Figura 01),
valor proximo ao registrado em outros estudos (Mansour-Ghanaei et. al, 2013; Oliveira et.
al, 2005). No entanto, no trabalho de Moraes-Filho (2005), a média de idade de prevaléncia
foi 55 anos. O aumento do acometimento em faixas etarias mais elevadas provavelmente
deve-se ao fato de que o eséfago tem sua atividade motora diminuida conforme o avangar
da idade, alteracdo que contribui para o desenvolvimento de DRGE (HOLLIS e CASTELL,
1974).
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Figura 1. Idade dos pacientes da populagéo estudada
Fonte: Elaborado por SA, Y. Q. P. (2021)

Na Tabela 1, dentre os pacientes analisados, 46% frequentaram ensino médio
completo, 60% apresentavam renda de até um salario minimo e 94% dos pacientes eram
procedentes da capital do Amazonas, Manaus.

Nota-se que 62% dos participantes pertenciam ao sexo masculino, o que difere da
maioria dos estudos. De acordo com Kim et. al (2016), a prevaléncia de DRGE & maior
em mulheres, especialmente em idades avancadas. Neste estudo, foi analisado que
mulheres tinham mais probabilidade de desenvolver pirose, regurgitacdo, eructacdes e
sintomas extraesofagicos que homens. Diminuicdo do estrogénio ap6s menopausa pode
estar relacionado com o aumento da incidéncia e severidade do quadro no sexo feminino.
Estudos recentes indicam que o estrogénio pode aumentar a resisténcia da mucosa
esofageana por meio da expressdo de proteinas de jung¢édo de oclusdo, como ocludina
(GRISHINA et. al, 2014).
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Dados demograficos N (%)

Género
Masculino 31 (62)
Feminino 19 (38)

Escolaridade

Analfabeto 02 (4)
Ensino Fundamental 16 (32)
Ensina Médio 26 (52)
Ensino Superior 06 (12)
Renda

Até 1 salario minima 30 (62)
Mais de um salario minimo 14 (28)

Procedéncia
Manaus 49 (98)
Qutros 01 (02)

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas da populagéo estudada
Fonte: Elaborado por SA, Y. Q. P. (2021)

Na Tabela 2, pirose foi relatada em 96% dos pacientes. Dentre os sintomas atipicos,
o pigarro ocorreu em 14%. Outros sintomas observados foram: plenitude po6s-prandial
(48%), flatos (48%) e distensao abdominal (20%).

No que tange aos fatores associados, a ins6nia foi problema relatado em 74% das
pessoas avaliadas. Além disso, 50% dos entrevistados definiu baixo nivel de bem-estar
psicolégico e 34% referiram conviver com mais de trés eventos estressantes.

No estudo de Moraes-Filho et. al (2005), houve prevaléncia de 24,1% de pessoas
com queixa de insbnia, tenséo, estresse e ansiedade, mais frequente no grupo feminino.
Adicionalmente, no trabalho de Oliveira et. al (2005), insbnia foi problema relatado por mais
de um terco dos entrevistados e 60% haviam sofrido algum evento estressante nos Ultimos
12 meses. Neste, a ocorréncia de sintomas de DRGE entre os que sofreram eventos
estressantes no ultimo ano obedece a uma relagé@o linear de aumento da prevaléncia
conforme aumentava o numero de eventos estressantes ocorridos. Os individuos com os
piores indices de bem-estar tinham um coeficiente de prevaléncia de DRGE de 53,8%.
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Variavel N (%)

Pirose 48 (96)
Sim 02 (4)
Nao

Regurgitagao

Sim 09 (18)
Nao 41 (82)
Pigarro 07 (14)
Sim 43 (86)
Nao

Plenitude pos-prandial
Sim 21 (42)
Nao 14 (28)

Flatuléncias

Sim 24 (48)
Nao 26 (56)
Insonia 34 (68)
Sim 16 (32)
Nao

Bem-estar

Alto 13 (26)
Intermediario 12 (24)
Baixo 25 (50)

Eventos estressantes

Nenhum 13 (26)
1 10 (20)
Até 2 10 (20)
Acima de 3 17 (34)

Tabela 2. Caracteristicas clinicas e emocionais da populagéo estudada
Fonte: Elaborado por SA, Y. Q. P. (2021)
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Quanto a Tabela 3, 82% informaram ndo fazer uso de bebida alcodlica e 88%
negaram tabagismo. Trés estudos transversais demonstraram uma relacdo significante
entre sintomas de DRGE e tabagismo (Locke etf. al, 1999; Mohammed et. al, 2003;
Isolauri et. al, 1995). Quanto ao consumo de bebidas alcodlicas, também houve relacéo
estatisticamente significativa (OLIVEIRA et. al, 2005).

Adicionalmente, 56% encontravam-se na faixa de peso normal de IMC (entre 18,5
e 24,9) e 2% em nivel de obesidade. Na pesquisa de Mansour-Ghanaei et. al (2013),
houve associagao significante entre IMC e DRGE, na qual a maioria dos pacientes tinham
sobrepeso (IMC > 25) ou obesidade (IMC = 30). Também houve resultado similar com
Nandurkar et. al (2000), Hansen et. al (2009) e Dore et. al (2008).

Variavel N (%)
Uso de alcool

Sim 09 (18)
Néo 41 (82)
IMC

Menor que 18,5 16 (32)
18,5-24,9 28 (56)
25-29,9 05 (10)
230 01 (02)
Tabagismo

Sim 06 (12)
Néo 44 (88)

Tabela 3. Caracteristicas comportamentais da populagéo estudada
Fonte: Elaborado por SA, Y. Q. P. (2021)

As caracteristicas emocionais estdo os principais fatores associados nos pacientes
da amostra estudada. E notavel a proporcdo de pacientes com sintomas de DRGE que
apresentavam manifestacoes de carater psicossocial (ins6nia, baixo bem-estar e eventos
estressantes).

De acordo com Jackson et. al (2001), fatores relacionados ao estresse influenciam
ndo somente a experiéncia de sintomas da doenca, mas também o desfecho da intervencao
médica (ao menos 30% dos pacientes ndo respondem a medicagéo). No trabalho de Wright
et. al (2005), foi evidenciado que mesmo quando alguns pacientes estéo realizando o
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tratamento tradicional, eles podem sentir sintomas de DRGE mesmo quando a terapia teve
sucesso fisiologicamente (sem altera¢des no pH esofageano).

Enquanto isso, eventos de refluxo durante o sono séo caracterizados por aumento
do contato mucosa-acido que provém da menor produgéo de saliva, menor frequéncia de
degluticéo e diminuicdo de esvaziamento gastrico, os quais ampliam o risco de dano a
mucosa, a intensidade de estimulo nociceptivo e disturbio do sono (Guda et. al, 2007).
A privacao de sono diminui o intervalo de geracdo do sintoma e pode exacerbar DRGE
(SCHEY et. al, 2007).

41 CONCLUSAO

Este estudo objetivou identificar as caracteristicas mais prevalentes em portadores
de Doenca do Refluxo Gastroesofagico (DRGE). Os resultados comportamentais e
sociodemograficos diferiram de outras fontes de literatura, provavelmente devido a menor
populacéo analisada neste presente estudo em relacdo aos outros citados.

Visto que existem divergéncias sobre os fatores associados a DRGE, é sugerido

realizar trabalhos com desenhos mais robustos, como estudos de coorte e casos e controles.
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RESUMO: O olho vermelho € uma apresentacao
clinica bastante comum e, na maioria dos casos,
de forma benigna com tratamento realizado
na Atengdo Primaria sem necessidade de
encaminhamento para o especialista. Cerca
de 5% das queixas na Atencdo Primaria estéo
relacionadas a sintomas oculares, no entanto,
alguns médicos generalistas possuem dificuldade

Capitulo 7


https://orcid.org/0000-0002-8649-5096
https://orcid.org/0000-0003-2058-099X
https://orcid.org/0000-0001-7626-2806
https://orcid.org/0000-0001-8300-0310
https://orcid.org/0000-0001-9121-9080
https://orcid.org/0000-0001-6631-7586
https://orcid.org/0000-0002-2941-9695
https://orcid.org/0000-0003-3126-1345
https://orcid.org/0000-0002-7545-8927

em manejar pacientes com esse tipo de queixa. Nesse sentido, o presente trabalho visa
identificar as principais causas do olho vermelho e estabelecer as condutas para estes.
PALAVRAS - CHAVE: olho vermelho; atengéo primaria; médico generalista.

DIAGNOSIS AND MANAGEMENT OF THE RED EYE FOR THE GENERAL
PRACTITIONER : A NARRATIVE REVIEW

ABSTRACT: The red eye is a very common clinical presentation and, in most cases, in a
benign manner with treatment performed in Primary Care without the need for referral to
the specialist. About 5% of the complaints in Primary Care are related to ocular symptoms,
however, some general practitioners have difficulty in handling patients with this type of
complaint. Therefore, the present work aims at identifying the main causes of the red eye and
establishing the behaviors for them.

KEYWORDS: red eye; primary attention; general practitioner.

11 INTRODUGAO

O olho vermelho € um sinal cardinal de inflamagé&o ocular, sendo uma apresentacao
clinica bastante comum e, na maioria dos casos, de forma benigna com tratamento realizado
na Atencao Priméria. (ROY,2006) A Sindrome do Olho Vermelho cursa com a inflamacao
ocular resultante da exposigéo do olho a um patdgeno ou corpo estranho, por alteragbes
vasculares ou por trauma (ALBINI;DAVIS,2016). Esta resposta inflamatéria gerada tem
como objetivo restabelecer a saude visual de um individuo a partir da presenca de células
T, macréfagos e citocinas. Entretanto, se o estimulo para a presenca do quadro de olho
vermelho nédo for retirado ou tratado, ocorre a permanéncia do processo inflamatério,
tornando-o danoso para o tecido ocular. Com isso, o paciente pode evoluir com outros
sintomas, como: dor ocular, fotofobia, hiperemia da area acometida, redugao da acuidade
visual e sensacgéo de corpo estranho (KILDUFF; LOIS ,2016).

As principais etiologias do olho vermelho com comprometimento da acuidade
visual sdo o glaucoma agudo de angulo fechado e irite aguda. Séao situagbes comuns
no dia a dia médico que, na maior parte das vezes, podem ser tratadas na atencao
primaria sem necessidade de encaminhamento para o especialista (WATKINSON
;SEEWOODHARY,2017). Em contrapartida, existem algumas condigbes especiais que
necessitam de encaminhamento com urgéncia ao especialista sendo encargo do médico
generalista saber identificar tais para realizar o tratamento precoce e evitar complicacbes
ao paciente (SEEWOODHARY,2017).

Cerca de 5% das queixas na Atencdo Priméria estdo relacionadas a sintomas
oculares, no entanto, grande parte dos generalistas ndo sdo capazes de diagnosticar e
referenciar para o especialista os achados patoldégicos mais comuns do sistema visual
(KILDUFF; LOIS ,2016). Diante desse cenario, 0 médico generalista deve saber reconhecer
as principais etiologias do olho vermelho, identificar se essa condicéo afeta ou nédo a
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visdo do paciente e analisar a necessidade do encaminhamento para o oftalmologista nos
quadros de urgéncia com presenca de sinais de alerta.

21 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao narrativa acerca do manejo da sindrome do olho vermelho
para o médico generalista. Para contemplar a pesquisa foram feitas buscas nas bases
de dados do PubMed, Lilacs e Scielo com o uso de “red eye”, “management” e “general
practitioners (GPs)” como descritores, bem como seus correspondentes em portugués. Foi
delimitado o tempo de publicagéo dos artigos a serem avaliados entre janeiro de 2005 e
dezembro de 2020, sendo incluidos neste trabalho os artigos que citavam em seus resumos
as principais etiologias do olho vermelho e a conduta médica inicial para a sindrome.

Dos resultados encontrados, 32 artigos foram incluidos na analise e discusséo de
resultados. Os trabalhos cujos resumos ndo mencionaram as causas e o tratamento do
olho vermelho pelo médico generalista foram excluidos. Apenas artigos em inglés e em
portugués foram considerados para esta reviséo, sendo o idioma um critério de excluséo.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Causas comuns de olho vermelho

Estrutura Doenca Acometimento Tempo de inicio Acuidade visual Desconforto Possiveis caracteristicas associadas
Afetada mais comum
Conjuntivite viral Uniateral ou 1-2 dias, segundo Geraiments nso Leve Infe¢do do trato respiratorio superior; linfadenopatia pré-auricular
I Bilateral olho 4 dias depois afelada & P perior, - L
Conjuntivite bacteriana Bilateral 1-2 dias Ger;z:?;zvul; nao Leve Conjuntivite hiperaguda; considerar Neisseria gonorrhoeae
Levemente reduzida, Levea
Olho seco Bilateral Semanas a meses - Pior em ambientes secos, vento, ar condicionado
variavel mederado
Conjuntiva
Conjuntivite Alérgica Geralmente Aguda ou crénica Néo afetada ou Leve Coceira, eczema palpebral, palpebras inchadas
! & bilateral g levemente reduzida ' paip - palpet
- Moderado a o
Abrasao Unilateral Imediata Reduzida severn Defeito epitelial corado com fluoresceina
Ceratite por uso de Unilateral 1-2 dias Reduzida e Severo Infiltrado branco; higiene pobre no uso de lentes de contato
lentes de contaio deteriorando
Intraocular Glaucoma Agudo Unilateral 1dia Muito reduzida Severa Comea nublada
" " " = Levea
Episclera Episclerite Unilateral 1-7 dias Nao afetada moderada
Esclera Esclerite Unilateral 1-2 dias Pode reduzir e Moderada a Pode ser associada com artrite inflamataria ou gota
deteriorar severa

Adaptado de (KHAN; MACK, 2020)

Quadro 1 — Resumo das principais causas de olho vermelho (Adaptado).

3.1 Conceito de sindrome do olho vermelho

A sindrome do olho vermelho é uma condicéo clinica resultante da dilatacdo dos
vasos causada por uma reagéo inflamatéria do segmento anterior do olho. Este quadro, na
maior parte das vezes, tem comportamento benigno e pode decorrer de uma conjuntivite,
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episclerite ou hemorragia subconjuntival. Entretanto, existem outras possiveis etiologias do
olho vermelho que necessitam de uma conduta mais resolutiva com o oftalmologista, tais
como: ceratite, esclerite, glaucoma agudo de angulo fechado, trauma com corpo estranho,
queimadura quimica e processos infecciosos (QUADRO1) (KILDUFF; LOIS,2016).

3.2 Abordagem inicial do paciente com sindrome do olho vermelho

O reconhecimento efetivo dos sinais e sintomas de todas as condi¢gdes que causam
o olho vermelho permite que os profissionais de saude consigam distinguir entre uma
ameaca a visao e condi¢ao ocular ndo ameacgadora (WATKINSON; SEEWOODHARY, 2017).
Desse modo, uma histéria completa de sintomas, detalhamento do mecanismo de leséo,
material envolvido, momento do incidente e uma histéria ocular se tornam indispensaveis
no direcionamento da abordagem diagnostica e terapéutica para o paciente (FRAENKEL.
A; LEE. L; LEE. G, 2017).Nesse sentido, além de uma anamnese minuciosa, 0 médico
deve avaliar e registrar a acuidade visual de cada olho para estabelecer os sintomas,
duracéo da doenca e seu efeito na qualidade de vida do paciente. Ademais, é importante
saber se o efeito em sua visdo é transitorio, deteriorado ou melhorado (WATKINSON;
SEEWOODHARY, 2017).

3.2.1 Sindrome de olho vermelho sem acometimento da acuidade visual

3.2.2 Conjuntivite

E definida como uma condigdo ocular decorrente de inflamacdo da membrana
conjuntiva, sendo considerada a principal causa de olho vermelho (CARVALHO JO et al.,
2005)(GOLDMAN L,AUSIELLO D. CECIL, 2005). Quanto a etiologia, pode ser classificada
em infecciosa e nao infecciosa. Dentro das infecciosas pode ter acometimento ocular por
agentes viral, bacteriano ou fangico, ja em relagdo as conjuntivites ndo infecciosas tem as
resultantes de alergias ou por agentes irritantes ( DUARTE, ACG et al., 1995).

Na conjuntivite viral o inicio do quadro é abrupto, tem curso autolimitado com
duragédo maxima de 15 dias e, na maioria dos casos, se apresenta na forma leve, embora
algumas possam causar sérios déficits visuais. Tende a apresentar hiperemia conjuntival,
hipertrofia folicular mais acentuada na palpebra inferior, linfadenomegalia pré-auricular,
secrecao mucéide, sensacao de corpo estranho, fotofobia e discreto borramento visual.
Além disso, costuma acometer primeiramente um olho e poucos dias depois, o contralateral
(MORROW GL, ABBOTT RL, 1998)(KANSKI JJ,2008).

Na conjuntivite bacteriana, o Staphylococcus aureus, Staphylococcus pneumoniae
e 0 Haemophilus sp sdo os causadores primordiais (DUARTE, ACG et al., 1995), sendo
o contagio pelo S. aureus mais comum em adultos (FRIEDLAENDER M, 1995). E uma
patologia altamente contagiosa, comum e normalmente autolimitada, ocasionada por

contato direto do olho com secrecbes infectadas ou com objetos contaminados e suas
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superficies (KANSKI JJ , 2008)(GOLDMAN L,AUSIELLO D. CECIL , 2005).

Na conjuntivite alérgica ocorre uma reacdo de hipersensibilidade tipo 1 mediada
por IgE, sendo o contato com poélen, animais, picadas de insetos e poluentes fatores
predisponentes para o desenvolvimento desta. A clinica do paciente envolve prurido
ocular, hiperemia, secregdo viscosa e quemose conjuntival (LEIBOWITZ ,HM et al., 2000)
(FINAMOR LP et al., 2004).

Perante as apresentacdes clinicas expostas nos paragrafos anteriores, quando
presentes no paciente, o diagnéstico de conjuntivite pode ser estabelecido e, somente em
casos criticos ou nao responsivos ao tratamento inicial € indicado investigacao laboratorial
a fim de constatar o agente etiolégico (LEIBOWITZ,HM et al., 2000). Desse modo, o
reconhecimento do agente etiologico é feito através da cultura e antibiograma da secrecao
e andlise do esfregago conjuntival (DUARTE, ACG et al., 1995).

Confirmado o diagnéstico, o médico generalista podera realizar o tratamento de
acordo com a etiologia. Portanto, a conduta a ser realizada nas conjuntivites virais é de
sintomaticos com lagrimas artificiais e compressas frias até resolugéo espontanea do quadro
(KANSKI JJ , 2008). Além disso, deve orientar o paciente quanto as medidas de higiene,
visto que, esta etiologia pode causar epidemias devido sua facilidade de transmisséo
através das maos, instrumentos médicos e piscinas (MORROW GL, ABBOTT RL, 1998).

Em relacao a conjuntivite bacteriana, o generalista pode iniciar o tratamento empirico
com terapia tépica antimicrobiana (SCHWAB IR, CRAWFORD JB, 2003), entretanto,
mesmo sem tratamento, conjuntivites bacterianas ndo complicadas tendem a resolver em
10 a 14 dias. Os medicamentos de predilecdo séo eritromicina em pomada, bacitracina,
cloranfenicol, ciprofloxacina, ofloxacina, gentamicina, tobramicina ou neomicina em colirio
(SATO EH, 2004)(WEISS A, BRINSER JH, NAZAR-STEWART V et al., 1993). Somado
a isso, é importante ressaltar que antes de iniciar o tratamento é relevante higienizar as
palpebras e cilios (WEISS A, BRINSER JH, NAZAR-STEWART V et al., 1993).

Ja na conjuntivite alérgica, o tratamento é conduzido para o reconhecimento do
alérgeno, de preferéncia retirando este do ambiente em que a pessoa vive. Além disso,
utilizam-se compressas geladas, lagrimas artificiais, vasoconstritores topicos e anti-
histaminicos como sintomaticos (MORROW GL, ABBOTT RL, 1998)(KANSKI JJ , 2008).

3.2.3 Episclerite

A episclerite € um distdrbio benigno, bastante comum e autolimitado, resultante
da inflamagé@o do tecido episcleral superficial (URBANO, 2002). Esta patologia afeta
tipicamente mulheres, na faixa etaria da meia-idade, sendo rara em criangas. Pode estar
associada a determinadas condi¢cbes oculares, como: olho seco, rosacea, usuario de lentes
de contato ou a doencas sistémicas, como: gota, doenca de Crohn, doencas do colageno,
como artrite reumatoide(PUTZ, 2017). Paralelamente ao ja descrito, a episclerite pode ser
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classificada em simples quando a episclera esta difusamente inflamada ou nodular se a
reacao inflamatéria estiver confinada a uma area com uma formagéo nodular bem definida,
que é movel sobre a esclera (COLOSSI, 2011)(PUTZ, 2017).

Ademais, quanto a sua apresentacéo clinica é notada uma hiperemia localizada ou
difusa, associada a irritagdo que pode variar desde sensacao de queimacgao até desconforto
ocular leve a moderado, ainda que possa cursar de forma ndo dolorosa, lacrimejamento e
acometimento bilateral, na maioria dos casos (URBANO, 2002) (PUTZ, 2017) (DOMENICO,
2011 ). No exame de biomicroscopia notam-se edema e espessamento episcleral com
aumento do calibre dos vasos superficiais (DOMENICO, 2011).

Com relagédo ao tratamento ha uma variagdo dependendo se paciente tem uma
episclerite ou uma sintomatologia mais avancada. No primeiro caso, o curso da doenca
geralmente é autolimitado, sendo assim, a terapia é feita para suporte e conforto do
paciente com compressas geladas, lagrima artificial gelada ou vasoconstritores topicos. Ja
no segundo caso, pode ser necessario o uso de agentes anti-inflamatorios ndo-hormonais
sistémicos (RENATO, 2004).

3.2.4 Hemorragia subconjuntival

A hemorragia subconjuntival (HS) é definida como a presenca de sangue sob a
conjuntiva, secundaria a ruptura de um vaso sanguineo conjuntival. (GILANI, C. J. et
al.,2017). Sendo assim, ndo ha perigo de sequelas ou de prejuizos a visao.

Alguns fatores predispdem a este quadro, como: trauma, esforgo, conjuntivite,
condi¢bes crbnicas de saude incluindo diabetes e hipertensdo, bem como coagulopatias.
(GILANI, C. J. et al.,2017).

A clinica do paciente com HS se limita a presenca do sangue, nao apresentando
dor, nem fotofobia e também auséncia de alteracdo na acuidade visual, na maioria dos
casos. Se houver dor, uma causa deve ser identificada e, nesses casos, deve-se verificar
o envolvimento da cérnea ou lesédo penetrante e considerar o encaminhamento urgente
para o oftalmologista. (HOLLY CRONAU, MD; RAMANA REDDY KANKANALA, MD;
THOMAS MAUGER, MD, 2010). Do mesmo modo, deve-se lembrar que hemorragias
recorrentes podem exigir uma investigacao para distirbios hemorragicos, para isso deve
ser verificado o International Normalized Ratio (INR) (HOLLY CRONAU, MD; RAMANA
REDDY KANKANALA, MD; THOMAS MAUGER, MD, 2010).

O diagnéstico é basicamente clinico e, usualmente, ha reabsorgdo sanguinea do
conteudo extravasado, sendo portanto dispensavel o tratamento (HOLLY CRONAU, MD;
RAMANA REDDY KANKANALA, MD; THOMAS MAUGER, MD, 2010). Ainda, pacientes
com hemorragia subconjuntival podem ser tranquilizados e orientados a usar lubrificacéo
topica conforme necessario (GILANI, C. J. et al.,2017).
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3.3 Sindrome de olho vermelho com acometimento da acuidade visual

3.3.1 Sinais de alerta

O olho vermelho é uma apresentagéo ocular comum na ateng&o primaria que pode
progredir com acometimento visual. Ha sinais e sintomas que séo significativos, dentre eles
podemos destacar: inflamagéo da cérnea, aumento da presséo intraocular (P10), edema
episcleral e escleral a biomicroscopia, visdo turva, lacrimejamento excessivo, edema
palpebral, presenca de secre¢cdo amarelada mucopurulenta, entre outros. Diante destes
sinais, faz-se necessaria uma maior investigacao quanto a causa para buscar uma rapida
intervencdo e encaminhamento para o especialista (PETRICEK; PROST; POPOVA, 2006).

3.3.2 Ceratite

A cérnea constitui a porgdo mais externa do olho, sendo responséavel pela protegdo
da regido ocular e refragéo da luz. A ceratite € uma patologia que consiste na inflamacéao
da cornea e possui etiologias de origem infecciosa ou nédo infecciosa, a qual deve ter seu
tratamento sempre acompanhado por um oftalmologista. No caso das infecciosas, seus
agentes podem ser virus, bactérias, fungos e protozoarios.

Na ceratite bacteriana, a apresentacgéo clinica do paciente € denotado por ulceracao
epitelial, presenca de hipdpio, quemose, supuracao estromal, vascularizacao superficial
ou hiperemia conjuntival (IBRAHIM et al, 2011). O diagnostico é estabelecido de acordo
com a clinica e 0 exame laboratorial, este Gltimo é feito a partir de raspados para citologia
em laminas com coloragbes especificas e em meios de cultura (ALVES; ANDRADE,
2000).

Na ceratite fingica possui varios agentes etiolégicos sendo o Fusarium solani e
a Candida albicans os mais comuns. A clinica consiste em um espessamento do epitélio,
infiltrados, hipdpio e placas endoteliais, podendo haver a presenca de um anel imune e um
aspecto seco ou Uumido. Para ndo confundir com outros casos de ceratites infecciosas é
necessario o diagnostico laboratorial, o qual consiste em raspados em diferentes locais da
Ulcera e em seguida semeado em cultura para fungos (OLIVEIRA et al., 2001).

A ceratite por protozoarios pode ser causada por varios géneros, mas o principal
responsavel é a Acanthamoeba sp. Nao ha muita diferenca nas manifestagcbes clinicas
dentro das espécies das Acanthamoeba sp no que se refere a ceratite, porém um marcador
de sua patogenicidade é a atividade proteolitica. Na maioria dos casos a infec¢cao acomete
apenas um dos lados e suas manifestagdes clinicas na fase inicial da infecg@o baseiam-se
em dor, lacrimejamento e fotofobia. Ja na fase tardia pode haver uma opacidade do estroma
e algum defeito epitelial. O diagnéstico pode ser feito a partir de uma boa anamnese e
exame fisico e comprovado laboratorialmente a partir de raspados da cornea para detectar
a presenca de cistos ou trofozoitos (ALVARENGA; FREITAS; HOFLING-LIMA, 2000).
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A ceratite herpética, causada pelo virus herpes simples (HSV), é caracterizada por
vesiculas ao redor do olho podendo haver ou ndo comprometimento da conjuntiva e da
cornea simultaneamente, sendo na maioria dos casos unilateral. Tais vesiculas vao ulcerar
e virar crostas, ao romper as bolhas, o pode ser confundida com uma infec¢ao por blefarite
bacteriana. Em alguns casos ha a perda da sensibilidade do olho acometido e geralmente
esta associado a replicacdo viral ativa, ajudando no diagnéstico, o qual € feito em sua
maioria de forma clinica (FREITAS; ALVARENGA; LIMA, 2001).

3.3.3 Esclerite

Aesclera é responsavel pela protecéo do conteudo intraocular, sendo constituida por
trés camadas denominadas de episclera, estroma e lamina fosca. Visto a sua fungéo, ela
€ uma estrutura resistente e elastica, além de ter opacidade devido a maior birrefringéncia
das fibras esclerais, anormalidade de intervalos entre as fibras, variagdo maior no
diametro da fibra e elevada hidratagdo. Quando se tem a inflamacao dessa estrutura tem
o desenvolvimento da esclerite, esta pode ser classificada em esclerite anterior e posterior
dependendo sua localizagao de acordo com o equador do globo ocular (URBANO, 2002).

Pacientes com esclerite anterior geralmente queixam-se de dor e hiperemia ocular.
A dor € muito mais intensa em relacao a episclerite e pode ser localizada ou difusa com
irradiacdo para a regido frontal e temporal ou para a mandibula. Lacrimejamento, fotofobia
e queda de acuidade visual também podem estar presentes (NEVES, 2004). Ao exame
biomicroscopico, observa-se uma injegédo de vasos profundos, na instilagéo de fenilefrina a
hiperemia nao reduz, na forma necrosante anterior, ela pode estar associada a afinamento
escleral e o exame ultrassonografico € Util para diagnosticar esclerite posterior.

O tratamento depende do diagnéstico correto e, em casos mais graves e nao
responsivos ao tratamento convencional com drogas anti-inflamatérias orais, pode
ser necessario o uso de drogas imunossupressoras para o controle do quadro ocular
(MACHADO, 2009).

3.3.4 Glaucoma agudo de angulo fechado

O glaucoma é uma neuropatia 6ptica gradual designada pela perda de fibras
nervosas com modificagdes caracteristicas no disco 6ptico e no campo visual (PAN Y,
VARMAR, 2011) (AGARWAL, RENU et al., 2009). A alteracao no campo visual € detectada
somente quando héa perda significativa de fibras nervosas. (AGARWAL, RENU et al., 2009).

A patogenia envolve o aumento anormal e subito da presséao intraocular (P1O) em
virtude da obstrucdo do fluxo de drenagem do humor aquoso com consequente bloqueio
do angulo do seio camerular. Esse aumento da PIO vem associado a outros dois sintomas:
alteragbes fundoscopicas (escavacao patologica do nervo éptico) e campimétrica (no
campo visual). (DUARTE ACG, et al., 1995). Dessa forma, o paciente apresenta dor ocular
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severa, hiperemia,visdo borrada devido a acentuada reducédo da acuidade visual no olho
acometido, percepcéo de halos coloridos ao redor das luzes, nduseas e vomito (DUARTE,
ACG et al.,1995) (RITCH, R et al.,1989) . Ao exame fisico, identifica-se evidentemente
que o olho acometido esta mais tenso que o olho contralateral e a pupila dilatada e nao
responsiva a luz (CARVALHO JO, PANDOLFI DL, AVOZANI ML et al., 2005).

Ha inUmeras causas de olho vermelho que podem simular o glaucoma agudo,
sdo elas : uveite, ceratite, conjuntivite, hemorragia subconjuntival entre outras. Elas séo
discriminadas do glaucoma agudo pela auséncia de dor severa, cefaléia, nauseas e
vomitos, possivel reducéo da acuidade visual e aumento da presséo intra-ocular (DUARTE
ACG, et al., 1995).

Nesse contexto, o glaucoma agudo é uma emergéncia ocular com cegueira
iminente se néo for tratada rapidamente (Campos Jr, JC ,2004). Essa situacao demanda
encaminhamento urgente para o oftalmologista. Caso se tenha algum impasse para
0 agendamento especializado (no mesmo dia) junto a existéncia de sinais e sintomas
caracteristicos, o tratamento deve ser iniciado seguindo as recomendacgdes da Sociedade
Brasileira de Glaucoma por meio de mi6ticos, tais como a pilocarpina a 1% ou a 2%, a cada
5 minutos, durante 1 hora, associada a acetazolamida (inibidor de anidrase carbdnica) 500
mg via oral de 6/6 horas. Como agentes hiperosmoticos, podem ser utilizados o glicerol a
50% na dose de 1 mL / kg, por via oral, na auséncia de vémitos, ou o manitol 1-2 g / kg 1V,
na presenca de vomitos .

3.3.5 Trauma com corpo estranho

O trauma de olho é caracterizado pela lesdo que atinge o globo ocular e seus
anexos. Ha diversos tipos de traumas oculares, sendo estes assim divididos em mecanicos,
quimicos, elétricos ou térmicos. Os traumas mecanicos, por sua vez, dividem-se em abertos
e fechados (CABRAL; SILVA; BRITTO, 2013).

Os traumas abertos sé@o as laceragbes e rupturas. Sdo consideradas laceragdes
os ferimentos penetrantes, perfurantes e os corpos estranhos intraoculares. A laceragéo é
penetrante quando ocorre a acdo de um objeto cortante e este provoca um ferimento na
totalidade da espessura do globo ocular, ja a laceragéo perfurante ocorre quando o objeto
resulta em duas lesbes de espessura total do globo. As rupturas resultam da agédo de
um objeto rombo e é a lesdo de espessura total da parede ocular em um ponto de maior
fraqueza (CABRAL; SILVA; BRITTO, 2013).

Os traumas fechados abrangem as contusoes, as laceragdes lamelares e 0s corpos
estranhos superficiais. As contusdes envolvem lesbes com objetos ndo-pontiagudos e
podem ocorrer ou ndo em locais de impacto. As laceragbes lamelares sdo decorrentes de
objetos cortantes e atingem a parede do globo ocular ou da conjuntiva bulbar, ocorrendo
lesdo em locais de impacto (CABRAL; SILVA; BRITTO, 2013).
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Segundo dados da OMS cerca de 55 milhdes de traumas oculares que restringem
as atividades por pelo menos um dia acontecem anualmente (CABRAL; SILVA; BRITTO,
2013). De maneira geral, os traumas oculares sao responsaveis por grande parte dos
encaminhamentos aos consultérios oftalmologicos e departamentos de emergéncias de
hospitais, constituindo ainda uma das principais causas de perda de visdo em todo o
mundo. E mais prevalente em homens, jovens, residentes urbanos e trabalhadores manuais
e industriais (MOVAHEDINEJAD; ADIB-HAJBAGHERY; ZAHEDI, 2016).

Os sintomas que caracterizam o trauma com corpo estranho incluem a propria
sensagdo de corpo estranho, nervosismo, irritacdo, dor, vermelhiddo, fotofobia, viséo
turva e lacrimejamento excessivo. A identificacdo destes sintomas bem como do material
envolvido, do mecanismo da lesdo, do momento do incidente e também da historia ocular
direcionam e norteiam os cuidados necessarios ao paciente (FRAENKEL; LEE; LEE, 2017).

E provavel que o paciente lembre de um evento incitante e esta informagéo é
importante para acompanhar a progressao do trauma, pois se o incidente ocorreu h4 alguns
dias e depois foi percebido aumento da dor, piora significativa da visdo e vermelhidao
conjuntival difusa € necessario investigar a possibilidade de uma infec¢ao na cérnea e/ou
endoftalmite, sendo assim necessario encaminhamento urgente (FRAENKEL; LEE; LEE,
2017).

Nem sempre é necessario uma investigagdo adicional, mas quando ha a suspeita
de penetrag@o ocular podem ser solicitados exames como radiografia orbital com vistas
lateral e antero-posterior e tomografia computadorizada. Na presencga de corpos estranhos
metalicos evita-se a ressonancia magnética (FRAENKEL; LEE; LEE, 2017).

Alguns instrumentos que podem ser utilizados para remocéo de corpo estranho na
cérnea sao: Grafico de Snellen, fonte de luz brilhante, espéculo palpebral, lupas, tiras ou
gotas de fluoresceina, gotas anestésicas topicas, pontas de algodao esterilizadas, entre
outros (FRAENKEL; LEE; LEE, 2017). Embora certos estudos demonstrem que a maioria
dos pacientes sdo tratados cirurgicamente, outros ja falam a respeito de um tratamento
conservador sem hospitalizacdo. O que fica claro, no entanto, € que a determinagcéo
do tratamento relaciona-se diretamente com o tipo e gravidade do trauma, podendo
assim haver necessidade de cirurgia ou de internacdo para atendimento pos-trauma
(MOVAHEDINEJAD; ADIB-HAJBAGHERY; ZAHEDI, 2016).

3.3.6 Queimadura quimica

As queimaduras quimicas oculares sao consideradas emergéncias oftalmolédgicas
devido sua potencial condicdo ameacgadora a visao, sendo responsaveis por 11,5%-22,1%
das lesGes oculares (SHARMA, N. et al.,2018). As substancias alcalinas sao relacionadas
de forma mais frequente com o dano quimico e tendem a causar lesGes oculares de maior
extensdo em comparagé@o com os elementos &cidos.
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A patogenia da queimadura quimica envolve a destruicdo das células-tronco
limbicas, o que pode evoluir com complica¢des, como: Ulceras epiteliais recorrentes,
Ulceras estromais crénicas, revascularizagdo estromal profunda, sobreposi¢éo conjuntival
ou mesmo perfuragdo corneana (MERLE, H.; GERARD, M.; SCHRAGE, N, 2008). Como
forma de evitar tal cenario, faz-se necessario o reconhecimento da patologia e tratamento
precoce da mesma.

O exame clinico inicial, as vezes, € dificil de ser realizado devido a presenca de
sintomas de queimacgédo. No entanto, permite ao médico classificar a leséo, estabelecer
um prognostico e, 0 mais importante, orientar o manejo terapéutico. A irrigacao abundante
imediata, € uma das principais medidas a serem tomadas e € universalmente recomendada
em queimaduras oculares agudas para remover 0 agente agressor e minimizar os danos
(SHARMA, N. et al.,2018).

A terapia médica convencional consiste na utilizacdo de agentes que promovam
a epitelizacdo, minimizem a inflamacdo e previnam complicagbes cicatriciais. Ja o
tratamento cirlrgico de queimaduras oculares agudas, necessarias em casos reservados,
inclui o desbridamento do tecido necrético, aplicagéo de adesivos teciduais, tenoplastia e
ceratoplastia tectoénica (SHARMA, N. et al.,2018).

41 CONCLUSAO

A abordagem precisa do paciente com olho vermelho na atencdo priméria pode
mudar totalmente o desfecho do quadro, tendo como meta principal a preservacdo da
acuidade visual. Sinais de gravidade sdo um ponto de destaque, que merecem atencao

do médico generalista, para encaminhar de forma rapida para um servigo especializado.
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RESUMO: A esclerose mdltipla (EM) é uma
doenca crOnica e autoimune mais comum do
sistema nervoso central (SNC)1,2, geralmente
de evolucédo progressiva e caracterizada pelo
processo inflamatério e pela desmielinizagao
da substancia branca. A EM é considerada uma
doenca inflamatéria, autoimune e influenciada
por fatores genéticos e ambientais, sendo assim,
considerada multifatorial5. Inicialmente, a reacao
inflamatéria da Esclerose Mdltipla, expressa
antigenos da classe 2 do MHC. Essa reacao faz
com que os leucocitos e proteinas plasmaticas
circulantes sao enviados aos sitios de infecgéo. A
doenca apresenta-se com distribuicdo unimodal,
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varia de acordo com a idade, mas tem maior incidéncia em jovens adultos entre os 20-40
anos de idade, e tem média de idade entre os pacientes de 37,7 anos, além de apresentar
maior incidéncia no sexo feminino e etnia branca, sendo que individuos com parentes
afetados tem maior suscetibilidade5. Os sinais normalmente aparecem quando ja se esta em
um estagio mais avancado, como o desequilibrio, inchago5, sendo a dor uma das principais
manifestacdes. O diagndstico da esclerose multipla € realizado a partir de uma avaliagao
clinica cuidadosa incluindo anamnese detalhada, exames fisico e neurologico, associado
a determinacdes bioquimicas e de neuroimagem. O tratamento é dividido em curativo,
profilatico, sintomatico e de reabilitacdo, sendo que no momento ndo existe profilaxia ou
cura, uma vez que os mecanismos da EM ainda n&o foram totalmente esclarecidos. Assim,
a necessidade de respostas acerca da EM torna-se cada vez mais urgente, considerando os
prejuizos a saude fisica e mental dos pacientes, assim como a queda da qualidade de vida
e seus desfechos.

PALAVRAS - CHAVE: Esclerose Multipla, Desmielinizagéo, Doengas Croénicas.

MULTIPLE SCLEROSIS: A LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Multiple sclerosis (MS) is a more common chronic and autoimmune disease
of the central nervous system (CNS) 1,2, usually of progressive evolution and characterized
by the inflammatory process and the demyelination of white matter. MS is considered to be
an inflammatory, autoimmune disease and influenced by genetic and environmental factors,
therefore, it is considered multifactorial5. Initially, the inflammatory reaction of Multiple
Sclerosis, expresses MHC class 2 antigens. This reaction causes leukocytes and circulating
plasma proteins to be sent to infection sites. The disease presents with a unimodal distribution,
varies according to age, but has a higher incidence in young adults between 20-40 years, and
has a mean age among patients of 37.7 years, in addition to presenting greater incidence in
females and white ethnicity, and individuals with affected relatives are more susceptible5. The
signs usually appear when you are at a more advanced stage, such as imbalance, swelling5,
with pain being one of the main manifestations. The diagnosis of multiple sclerosis is made
based on a careful clinical evaluation including detailed anamnesis, physical and neurological
exams, associated with biochemical and neuroimaging determinations. The treatment is
divided into curative, prophylactic, symptomatic and rehabilitation, and at the moment there
is no prophylaxis or cure, since the mechanisms of MS have not yet been fully clarified. Thus,
the need for answers about MS becomes more and more urgent, considering the damage to
patients’ physical and mental health, as well as the reduction in quality of life and its outcomes.
KEYWORDS: Chronic Diseases, Multiple Sclerosis, Demyelination.

INTRODUCAO

A esclerose mdltipla (EM) é uma doencga cronica e autoimune mais comum do

. 1,2 ~ . .
sistema nervoso central (SNC) ", geralmente de evolugéo progressiva e caracterizada pelo
processo inflamatério e pela desmielinizagdo da substancia branca e, consequentemente

. ~ . . . . 3v4 , ~ .
deterioracao axonal e presenca de cicatrizes gliais . Além de produc¢do de autoanticorpos
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dirigidos contra os componentes da mielina. Tal enfermidade é considerada inflamatéria,
autoimune e influenciada por fatores genéticos e ambientais, sendo assim, considerada
multifatorial’.

A EM é uma enfermidade de causa desconhecida e sem cura, caracterizada por
lesbes multifocais de desmielinizagdo por toda extensdo do sistema nervoso central com
progressdes temporais diferentes e variaveis em tamanho.Essas lesées ocorrem devido a
deteriorag@o da bainha de mielina dos neurdnios, o que leva a um prejuizo na condugéao
motora.

Inicialmente, a manifestacéo clinica da EM comega com uma reacao imune celular
mediada por células T, o que determina a inflamacgéo e desmielinizagdo.Com a cronicidade
da doenca, ocorrem reacdes imunes especificas7

A EM é considerada uma doenca inflamatéria, autoimune e influenciada por fatores
genéticos e ambientais, sendo assim, considerada multifatorials. Afeta o sistema nervoso
central, predominantemente o nervo éptico, a medula cervical, o tronco cerebral e a
substancia branca periventricular7'8.

A EM pode apresentar-se em diferentes formas clinicas conforme a frequéncia de
surtos: Esclerose Multipla Remitente Recorrente (EMRR), Esclerose Multipla Primaria
Progressiva (EMPP), Esclerose Multipla Secundaria Progressiva (EMSP) e Esclerose
Multipla Progressivo-Recorrente (EMPR)Q.

A EMRR ou surto remisséo é a forma mais comum em individuos commenos de 40
anos. Os surtos acontecem de forma subita com duracao de dias ou semanas e caracteriza-
se pela recuperacao parcial ou total dos sintomas. O aumento da frequéncia dos surtos e

e . - 8,10,11
a possibilidade de surgimento de sequelas ocorrem com a progressdo da doenca

Estatisticas revelam que cerca de 70% dos doentes possuem a forma EMRR"".

Ja a EMPP é a fase posterior a EMRR, quando a EM evolui. A grandemaioria
dos pacientes ndo responde de maneira adequada ao tratamento convencional e, desta
maneira apresentam reducéo da qualidade de vida. O doente tem o surto, entretanto a
recuperacao torna-se incompleta, com aumento progressivo do quadro sintomatolégicos’1.
E responsavel por 10 a 15% dos casos de EM e seu diagndstico é mais complicado, uma
vez que ndo possui os critérios classicos de disseminagéo de lesbes .

A EMSP ocorre quando a EMRR evolui com sintomas lentos e progressivos,
caracterizada por ser a forma mais incapacitante e problematica para o tratamento e é
frequente em doentes que apresentaram os primeiros sintomas depois da quarta década
de vida" . E responsavel por aproximadamente 15a 20% de todos os casos de EM".

Portanto, o objetivo deste trabalho académico foi realizar uma reviséo de literatura,
relatando os aspectos atuais da esclerose multipla, os aspectos epidemiolégicos, métodos

diagnosticos e de tratamento.
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MATERIAL E METODOS

Este artigo constitui uma revisao de literatura através da selecéo de artigos cientificos
pesquisados no banco de dados do SciELO (Scientific Electronic

Library Online), Science Direct e Revista Neurociéncias por meio das fontes Medline
e Lilacs, sobre o tema Esclerose Mdltipla e seus aspectos imunologicos. A busca foi
realizada usando as palavras-chaves: Doenca autoimune, Doencga degenerativa, Esclerose
Multipla, Imunologia, Linfocitoscom fenétipo Th1 e Th2. A pesquisa foi realizada entre os
meses de agosto a novembro de 2016.

A partir dos artigos selecionados foi consultada também a lista bibliogréafica
referenciada nos mesmos. Apesar do vasto numero de artigos encontrados, o critério de
inclusdo baseou-se naqueles que apresentavam uma abordagem imunolégica sobre a
Esclerose Multipla, os demais foram descartados.

ASPECTOS IMUNOLOGICOS

Inicialmente, a reacado inflamatéria da Esclerose Multipla, expressa antigenos
da classe 2 do MHC. Essa reacao faz com que os leucocitos e proteinas plasmaticas
circulantes sao enviados aos sitios de infec¢do. Issopode ser explicado pelo fato de que as
células T quando ativadas induzem a expresséo de moléculas de adesdo ICAM-1 VCAM-1
que interagem com as células endoteliais” .

As citoquinas ligadas aos linfocitos com fen6tipo TH1 (fator de necrose tumoral alfa,
interleucina-2, interferon-j) promovem a doenca, ja aquelas ligadasao fenétipo TH2 (Tgf —b,
interleucina-10 e interleucina-4) podem estar associadas no processo inflamatério.

Estudos genéticos expressam haplétipos DR e DQ que podem observar predisposi¢ao
a doenca. Os haplotipos Dw2 (este 0 mais comum), Dw12, Dw21, Dw22 foram associados
a esclerose mL’JItipIaw.

A presenca de grupos étnicos resistentes a doenca evidenciou a relevancia dos
fatores genéticos. Entretanto, a suscetibilidade a esclerose néo pode ser justificada apenas
por determinantes hereditarios. A complexidade do fenoétipo reflete razées ambientais ainda
ndo estabelecidos’.

ASPECTOS EPIDEMIOLOGICOS

A doenca apresenta-se com distribuicdo unimodal, varia de acordo com a idade,
mas tem maior incidéncia em jovens adultos entre os 20-40 anos de idade, e tem média
de idade entre os pacientes de 37,7 anos. Tem maior incidéncia no sexo feminino e etnia
branca e pessoas com parentes afetados tem maior suscetibilidade’. A maioria apresentam
forma clinica tipo remitente- recorrente e outros apresentam a forma progressivaw. Séo

declaradas areas de alta prevaléncia da doencga aquelas com numero de casos acima
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de 30/100000 habitantes e baixa prevaléncia com numero de casos inferior a’5/100000
habitantes .

Em relagdo mundial, a doenca se instala com maior prevaléncia nas regides entre os
paralelos 44 e 64 N. Ja o Brasil é considerado um pais de baixa prevaléncia para a Esclerose
multipla, mas estudos na cidade de Sao Paulo, Belo Horizonte e Botucatu, demonstram que
também hé regides de média incidéncia. Presume-se que essa diferenca que ocorre em
diversas areas é devido a grande diversidade étnica e alto indice de miscigenacéo, além da
grande area de extensao do paisw.

A maior incidéncia da doenca nas regides distantes da linha do Equador, identificada
pelos estudos epidemioldgicos, ndo se explica pela localizagdo geogréafica, mas pelos
atributos genéticos da populacéo residente nessas areas. S&o as caracteristicas genéticas
que definem a maior ou menor frequéncia de EM entre os individuos e ndo o local onde
residem".

A EM geralmente acomete individuos adultos jovens (20 a 30 anos), sendo 2 vezes
mais frequentes no sexo feminino, sendo rara antes da puberdade e individuos com mais de
60 anos . Estimativas apontam que cerca de 300 a 350 mil pessoas possuem o diagnéstico
de EM nos Estados Unidos e 2,5 milhGesde individuos sao portadores desta enfermidade
em todo o mundo .

A etiologia da EM ainda é pouco conhecida, mas evidéncias apontam que as causas
sdo multifatoriais, as quais destacam: predisposicdo genética, mecanismos autoimunes,
exposicao a fatores estressantes, exposicdo solar, tabagismo e infeccdes virais. As
pesquisas cientificas realizadas sobre dados migratorios, distribuicao geografica e estudos
epidémicos, sugerem uma origem infecciosa. Cerca de 65 a 95% dos individuos com
esclerose multipla apresentam aumento das bandas oligoclonais de imunoglobulinas no
liquor, o que mostra a favor de uma infecgao viral persistente, ou de um autoantigeno do
SNCE.

ASPECTOS CLIiNICOS

Os sinais normalmente aparecem quando ja se estd em um estagio mais avancgado,
como o desequilibrio, inchagos. Ador € uma das principais manifestacoes, e esta associada
a reducdo do emprego, reducdo da qualidade de vida e a deficiéncia das atividades da
vida diaria, além de varias comorbidades associadas a dor, incluindo artrite, enxaqueca,
depresséo e diabetes7.

Os sintomas da EM n&o sao caracteristicos, uma vez que variam de acordo com
a particularidade do individuo, conforme a progressdo da doencga e area lesionada da
desmielinizacéo. As caracteristicas clinicas que o paciente pode vir apresentar sdo: fadiga,
ansiedade, nervosismo, transtorno de humor, depressao, variagéo entre mania e depresséo.

Além de outros sintomas como dislalias, disfagias, disfonias, disartrias, alteragdo na memoria
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e na execucgao de tarefas, fraqueza, espasticidade, visao turva, diplopia, vertigens, ataxia,
tremores, nduseas, perda de coordenacgdo, alteracdo na frequéncia miccional, retencéo
urinaria, obstipacéo fecal, urgéncia fecal, disfuncao erétil, redugéo na lubrificagcdo vaginal
nos pacientes do sexo feminino, dentre outros8.

Esse quadro sintomatoldgico pode ser moderado ou pouco perceptivel e muitas
vezes confundido com outas doengas neurolégicas, o que dificulta o diagnostico da EM.
Até o dado momento ndo existe um exame especifico para se avaliar a degeneracéao da
mielina, o que requer do médico neurologista aten¢do ao tempo e espacgo do aparecimento
dos sintomas, ao histérico do paciente e pedir exames para avaliar a coordenacgéo,
sensibilidade e reflexos. Ademais requerer exames para descobrir lesbes neuroldgicas
através ressonancia magnética do sistema nervoso central, exame do liquor e exame do
potencial evocado8,11,18.

DIAGNOSTICO

O diagnéstico da esclerose multipla é realizado a partir de uma avaliagéo clinica
cuidadosa incluindo anamnese detalhada, exames fisico e neurologico, associado a
determinacdes bioquimicas e de neuroimagem, podem possibilitar maior precisdo no
diagnostico diferencial20. A confirmagéo do diagnostico é dada através dos critérios de
McDonald, conjuntamente aos exames de potencial evocado, ressonancia magnética e do
liquido cefalorraquidiano (LCR)?"22.

Nos individuos portadores de EM é possivel visualizar a natureza imunoldgica
e inflamatéria das lesbes do SNC, através de um estudo quantitativo e qualitativo da
reacdo imunoldgica intratecal. Este exame também corrobora para diferenciar doencas
neurolégicas como a Lyme, infecgdo pelo virus T-linfotropico humano I/1l (HTLV I/1I),
neurossifilis da EM#,

Outro ponto a se considerar para o diagnostico sdo as proteinas totais que se
encontram elevadas no liquor em geralmente 40% dos doentes, indicando a fungéo anormal
da barreira hematoencefalica.

O estudo quantitativo da resposta imune humoral € feito através da concentracdo
absoluta do IgG, medida da concentracao total de imunoglobulinas no LCR (fragdo gama
da eletroforese) e do indice de IgG (IgG liquor/IgG soro + Albuminaliquor/Albumina soro ).
Pode-se ainda quantificar a sintese diaria intratecal de IgG que possui associagao direta
com o indice de 1gG2*.

O estudo qualitativo da resposta imune intratecal € feito por meio da detecgéo de
bandas oligoclonais de IgG encontradas em aproximadamente 95% dos portadores de
EM?5,

Outro método para estabelecer o diagnostico da EM é através da ressonancia
magnética que se apresenta alterada em 87 a 95% dos portadores dessa doenga24.
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De acordo com alguns autores antes a literatura considerava para o diagnostico
de EM a apresentacdo de 2 surtos pelo individuo. Atualmente o paciente com 1 surto
associado a evolucao progressiva das lesdes a ressonancia magnética, apés o primeiro
surto j4 é sugestivo de EM™.

Nos individuos portadores de EM a tomografia computadorizada de crénio é alterada
em 36 a 44% dos casos, revelando dilatacao ventricular, atrofia cerebral e areas hipotensas
na substancia brancazs.

Depois que o paciente é diagnosticado é fundamental estabelecer o nivel de
acometimento da doenca, isto é realizado por meio da Escala Expandida do Estado de
Incapacidade (Expanded Disability Status Scale- EDSS) .

Os exames complementares utilizados para estabelecer o diagnostico desta
enfermidade s&o dosagens de proteinas basicas da mielina, que indicam deterioracéo
mielinica recente. Estas proteinas encontram-se aumentadas em 70 a 90% dos doenteszs.

Arealiza¢do de exames laboratoriais, tais como: exames anti-HIV e VDRL e dosagem
sérica de vitamina B12 possui grande relevancia para a exclusédo de outras doencas com
caracteristicas similares da EM. Os portadores de EM apresentam um quadro radiol6gico
proximo daqueles individuos com deficiéncia da vitamina B12 e infec¢cdes por HIV. O
potencial evocado é realizado apenas se houver duvidas quanto a lesdo do nervo c’)pti0024.

TRATAMENTO

Inimeros tratamentos ja foram estabelecidos para a esclerose multipla, nem todos
eficazes. E dividido em curativo, profilatico, sintomatico e de reabilitagio. No atual momento
nao existe profilaxia ou cura, umavez que os mecanismosda EM ainda ndo foram totalmente
esclarecidos. Para que se tenham bons resultados é necesséria a disponibilidade de uma
equipe multidisciplinar que englobe profissionais da area de fonoaudiologia, fisioterapia,
terapia ocupacional, psicologia27.

Atualmente, o tratamento com imunossupressores e imunomoduladores para os
individuos com esclerose multipla tem tido resultados bastante promissores. Sem falar que
Ministério da satde fornece a distribuicdo gratuita pelo Sistema Unico de Saude (SUS)
de dois medicamentos, que sé@o: o Interferon beta(INFB) e o Acetato de glatiramer (AG).
Devido ao alto custo em consonéncia com a elevada demanda destes medicamentos foi
estabelecido protocolos e recomendacdes para o seu uso no tratamento de EM28.

A descoberta dos imunomoduladores foi crucial para o controle da progresséo
da doenca. Em 1993, nos EUA foi aprovada a primeira droga paraa terapia da EM, o
Interferon B-1b, conhecido comercialmente como Betaferon®, ao qual mostrou resultados
na diminuicdo dos surtos e evolugé@o das lesGes observadas nos exames de ressonancia
magnética4.

Estudos recentes tém avaliado a agdo das estatinas, que além de ter efeito na
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diminuicdo do nivel de colesterol sanguineo, apresentam, também, propriedades anti-
inflamat6ria e imunomoduladores, o que permite a sua utilizagdo como tratamento
alternativo para os individuos com EM. O uso de Lovastatina e Sinvastatina nestes doentes
mostrou uma redugdo nas lesdes observadas por ressonancia magnética e auséncia de
efeitos colaterais graves29

Independente dessas drogas nédo terem efeitos curativos, muitos estudos apontam
diversos beneficios no uso desses medicamentos. Entretanto os efeitos colaterais no
uso da medicacao podem levar a interrupcdo do tratamento e na maioria dos casos esta
relacionado a ma técnica de aplicagdo do medicamento, o que requer do profissional de
saude orientar quanto preparagé@o e administragcdo dos imunomoduladores ao paciente ou
a familia3°.

Em fase de pesquisa o transplante de células tronco para o tratamento daEM
seria indicado apenas para as formas mais severas da doenga e aqueles doentes nao
responsivos ao tratamento convencional, uma vez que essa terapia inibe o sistema
imunolégico na tentativa de reeduca-lo. Portanto esse arsenal terapéutico € uma opgao
promissora, haja vista que apresenta potencial de inibir parcialmente a inflamacéo e a
evolugédo da doenca em 60% dos individuos com quadros mais graves da EM31.

Diante do grande arsenal terapéutico para esclerose multipla, fatores como perfil de
efeitos colaterais, comodidade do paciente, forma clinica e gravidade devem ser relevantes
para a escolha do tratamento mais adequado, de forma a considerar a particularidade de
cada paciente4.

Portanto investimentos em pesquisa de novas drogas e terapias que aumentem as
perspectivas dos individuos com Esclerose Multipla sdo de suma relevancia. Uma vez que
a EM é uma enfermidade incapacitante, considerada dentro das doencas desmielinizantes,
a mais comum.

CONSIDERACOES FINAIS

A esclerose multipla é uma enfermidade de dificil diagndstico, uma vez que seus
sintomas podem ser parecidos com outras doengas neuroldgicas do SNC e, até o dado
momento, nao existe um exame especifico para tal. Atualmente, um amplo arsenal
terapéutico encontra-se disponivel e deve ser ministrado ao paciente de acordo com a
sua historia clinica, comodidade, gravidade e seus sintomas que sdo peculiares a cada
individuo. Assim sendo, a escolha dotratamento mais adequado deve ser feita a partir de
testes realizados com os diversos medicamentos existentes, ajustando aquele que tiver a
resposta mais satisfatéria para o individuo.

Salienta-se a caréncia de publicagcdes acerca do tema abordado, por isso a
importancia de incentivar o trabalho cientifico com relagédo a esclerose multipla. Apesar da
evolucgao referente ao diagndéstico e ao arsenal terapéutico disponivel, ainda ha muito que
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se preocupar, uma vez que muitos pacientessao refratarios ao tratamento convencional
e por isso s&o mais limitados em relacéo a qualidade de vida e realizacédo de atividades
diarias. E evidente que novos estudos, principalmente acerca dos efeitos secundarios da
doenca, da etiopatogenia, do transplante de células tronco e da descoberta de novas
drogas para ampliar o esquema de tratamento s6 tém a acrescentar noprognostico e na
provavel cura para os portadores da EM.
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RESUMO: Introducgao: Cabo Verde ¢ um pais
de desenvolvimento médio que tem passado
por uma ftransicdo epidemiolégica com uma
reducdo das doencas transmissiveis e um
aumento das doencas cerebrocardiovasculares,
0 que torna importante o estudo dos fatores
de risco e o seu impacto nesta populacéo.
Objetivo: Estimar a prevaléncia de fatores de
risco para doencgas cerebrocardiovasculares
e sensibilizar a populacdo para o seu controlo.
Métodos e Materiais: Estudo prospetivo com
uma amostra do tipo probabilistico e técnica
de amostragem aleatéria simples. Com base
nos dados demograficos oficiais do caderno
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de recenseamento de 2017 dos cidadaos
nacionais da ilha do Maio, no qual constam 4831
individuos estratificado pela faixa etaria adulta
superior a 18 anos, foi calculado o numero de
participantes necessario para uma amostra
representativa da populacdo da ilha do Maio.
Considerou-se um erro de 4% e confiabilidade
e precisdo de 95%, obtendo-se um n de 534
individuos de ambos os géneros. Foi aplicado
um questionario sobre fatores de risco e doengas
cerebrocardiovasculares e realizada a avaliacdo
da pressédo arterial por trés vezes apods 5
minutos de repouso. Resultados: 55,4% séao
do sexo feminino e 44,6% do masculino, com
idades compreendidas entre 19 e 96 anos, uma
média de 46,05+17,303 anos. Obteve-se uma
prevaléncia de 34,1% de individuos com excesso
de peso e obesidade, 44,4% de sedentarismo,
4,3% de tabagismo, 55,4% alcoolismo, 7,1%
de diabetes, 15,1% de hipercolesterolémia,
9,9% hipertrigliceridémia, 29% afirmaram ter
hereditariedade para a doenga cardiaca, 65,9%
para a histéria familiar de hipertensao arterial.
Constatou-se que 36,1% do grupo estudado tem
hipertensao arterial e destes, 2,9% ja tinham tido
um evento cerebrocardiovascular. Conclusao:
Existe uma alta taxa de prevaléncia de fatores de
risco para as doencas cerebrocardiovasculares
nos adultos da ilha do Maio.

PALAVRAS - CHAVE: Prevaléncia, Fatores de
Risco, Patologia Cerebrocardiovascular
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CARDIOVASCULAR PREVALENCE STUDY IN CABO VERDE (STUDY
PREVCARDIO.CV) - MAIO ISLAND

ABSTRACT: Introduction: Cabo Verde is a country of medium development that has
undergone an epidemiological transition with a reduction in communicable diseases and an
increase in cerebrocardiovascular diseases, which makes it important to study risk factors
and their impact on this population. Objective: To estimate the prevalence of risk factors for
cerebrocardiovascular diseases and to sensitize the population to its control. Methods and
Materials: Prospective study with a probabilistic type sample and simple random sampling
technique. Based on the official demographic data from the 2017 census booklet of national
citizens of the island of Maio de Cabo Verde, which includes 4831 individuals stratified by
the adult age group over 18 years, the number of participants necessary for a representative
sample of the population was calculated. population of the island of Maio. An error of 4% and
reliability and accuracy of 95% were considered, obtaining a number of 534 individuals of both
genders. A questionnaire on risk factors and cerebrocardiovascular diseases was applied
and blood pressure was evaluated three times after 5 minutes of rest. Results: The total of
individuals who were part of the sample, 55.4% are female and 44.6% male, aged between
19 and 96 years, an average of 46.05 + 17.303 years. There was a prevalence of 34.1% of
individuals with overweight and obesity, 44.4% of sedentary lifestyle, 4.3% of smoking, 55.4%
alcoholism, 7.1% of diabetes, 15.1% hypercholesterolemia, 9.9% hypertriglyceridemia, 29%
said they had heredity for heart disease, 65.9% for family history of arterial hypertension. It
was found that 36.1% of the studied group has arterial hypertension and of these, 2.9% had
already had a cerebrocardiovascular event. Conclusion: There is a high prevalence rate of
risk factors for cerebrocardiovascular diseases in adults on the island of Maio.

KEYWORDS: Prevalence, Risk Factors, Cerebrocardiovascular Pathology.

INTRODUCAO

Segundo a Organizacao Mundial da Saude (OMS) 31% de todas as mortes no mundo
sé@o provocadas pelas doencgas cerebrocardiovasculares (DCCV), sendo 80% por enfarte
agudo do miocéardio (EAM) e acidente vascular cerebral (AVC). Destas 75% ocorrem nos
paises em desenvolvimento e em desenvolvimento médio, constituindo assim uma das
principais causas de morte em todo o mundo (World Health Organization, 2011).

Pela andlise dos relatérios estatisticos do Ministério da Saude de Cabo Verde
(MSCV) a maior causa de mortalidade neste pais nos Ultimos anos esta relacionada
com as doengas do aparelho circulatério sendo as mais predominantes as de etiologia
cerebrocardiovascular em ambos os sexos, revelando ainda que a taxa de mortalidade
por AVC foi superior nas mulheres e o EAM superior nos homens (Carvalho, Fernanda,
Deodato, 2016; Ministério da Saude e da Seguranga Social da Republica de Cabo Verde,
2016). Sabe-se que o controlo dos fatores de risco (FR) &€ uma das melhores armas para a
prevencéao das DCCV.

A idade, 0 sexo, as ragas e as sociedades mais pequenas ndo devem ser
consideradas barreiras para a investigacdo que pode ajudar a prevencao e tratamento
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destes fatores de risco e das patologias associadas. A implementagéo desta investigacéo
demostra ser de extrema importancia para a populagdo em estudo, visto que as DCCV
ndo sdo uma consequéncia inevitavel do envelhecimento, mas sim da adocao de estilos
de vida permitindo também as autoridades de saude locais terem o conhecimento real da
situacé@o para poderem estabelecer planos e programas de interveng¢do e prevencgéo junto
da populagéo. O Estudo PrevCardio.CV tem como principal objetivo estimar a prevaléncia
dos fatores de risco para DCCV em Cabo Verde e permitir, pela proximidade da equipa de
investigacdo com a populagdo, a educagao e sensibilizagcdo para o seu conhecimento e

controlo.

MATERIAIS E METODOS

Estudo prospetivo com uma recolha de amostra representativa da populagéo da ilha
do Maio e selecdo aleatéria dos individuos através do censos do proprio pais realizada
com recurso ao programa Statistical Package for the Social Sciences (SPSS®) através
da funcdo Random sample of cases. Apbs a selecéo, os individuos foram contactados
nas suas residéncias pela equipa de investigadores, onde foram explicados os objetivos
do estudo assim como os procedimentos. Os individuos que ndo foram encontrados
nas suas residéncias ou que recusaram participar no estudo foram excluidos tendo sido
substituidos pelos que se encontravam na listagem de selecédo aleatéria criada para o
efeito. Como forma de obtencdo de dados e mensuragcédo das diferentes variaveis foi
construido um questionario sobre fatores de risco cerebrocardiovasculares que foi testado
previamente numa comunidade Cabo-Verdiana residente em Portugal. Este instrumento
permitiu a recolha da idade, peso, altura, sexo, raca, grau de escolaridade, consumo de
alcool, consumo de tabaco, pratica da atividade fisica ou caminhada, diabetes, colesterol,
triglicerideos, acidente vascular cerebral ou acidente isquémico transitorio, doenca
cardiaca, pressao arterial e hereditariedade. O peso foi obtido através de uma balanca de
diagnoéstico HealthForYou by SILVERCREST® e a altura foi recolhida no documento oficial
de cada individuo. Para o calculo do indice de massa corporal (IMC) foram utilizadas as
variaveis peso e altura aplicando a formula peso/altura?, que foi classificada segundo a
OMS em: baixo peso: <18,5 Kg/m?; peso normal: 18,5 — 24,99 kg/m?; excesso de peso:
25 — 29,99 Kg/m?; obesidade grau | — 30-34,99 Kg/m?; obesidade grau Il: 35 — 39,99 kg/m?;
obesidade grau Il = 40 kg/m?2.

Para a avaliacdo da presséo arterial (PA) foi utilizado um esfigmomandmetro da
marca MDF® Professional-Grade Medic Palm-™Aneroid Sphygnomomanometer, modelo
MDF 848XP13, para tamanho de adulto e o estetoscopio Panoscope Nurses Stethoscope
para a auscultacao e afericdo do valor da pressao arterial. A bragadeira foi colocada2 a3 cm
acima da fossa cubital a volta do antebraco esquerdo do individuo que estava sentado com
0 brago apoiado numa mesa a altura do coracéo. Para a afericéo e classificacdo da pressao
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arterial, ainda que a investigacdo decorresse na populagéo de Cabo Verde, tivemos como
base as Guidelines de 2018 da Sociedade Europeia de Cardiologia (European Society of
Cardiology, 2019), a qual foi avaliada trés vezes; uma primeira 5 minutos ap6s o individuo
estar sentado e relaxado e as duas seguintes com um intervalo de 2 minutos entre cada
uma.

No sentido da educacéo e sensibilizagéo para a Saude foi entregue a cada individuo
um folheto informativo de divulgagéao cientifica sobre os beneficios do controlo dos fatores
de risco, tendo como objetivo alertar a populacdo sobre as consequéncias do descontrolo
dos mesmos.

Para a anélise da PA foram definidos conceitos sobre a hipertensao arterial tendo
sido categorizados em: Hipertenséo arterial medida (HTAM) — todos os individuos com
HTAM que apresentaram valores de PAS =140mmHg e/ou PAD =90mmHg; Hipertensao
arterial controlada (HTAC) — todos os individuos que diziam ser hipertensos, que tomavam
medicac@o e que apresentaram valores de HTAM dentro da normalidade; Hipertensao
arterial geral (HTAG) — os que apresentavam HTAM mais os individuos previamente
diagnosticados; Hipertenséo arterial de novo (HTAN) — todos os individuos que referiram
nédo ter HTA e que quando foram realizadas as trés avaliagdes apresentaram valores
médios de PA acima no normal.

Analise Estatistica

Os dados foram tratados com recurso ao programa estatistico IBM SPSS Statistics®
versao 20. Para a caracterizagdo da amostra e distribuicdo das variaveis, recorreu-se a
andlise descritiva simples, tendo sido calculada a frequéncia absoluta (n) e relativa (%)
para as variaveis qualitativas. Quanto as variaveis quantitativas foram calculadas a média,
desvio padréo, valores minimos e maximos. Utilizou-se o teste de Qui-Quadrado para
associagdes entre variaveis nominais e/ou ordinais e o teste Mann-whitney para variaveis
independentes. Foi realizado o teste de normalidade Kolmogorov — Smirnov (n=30) para
testar a normalidade da distribuicdo da amostra, com um intervalo de confianca de 95% e
p-value <0.05.

Questodes Eticas

Obteve parecer positivo da Comissao Nacional de Etica em pesquisa para a satde de
Cabo Verde (CNEPSCYV). A equipa de investigadores declara respeitar todos os principios
expressos na declaragédo de Helsinquia e a inexisténcia de conflitos de interesse.

Caraterizacao da Amostra

Ailha do Maio tem uma populacéo residente definida pelo recenseamento geral da
populacéo e habitacdo de 2010 de 6828 habitantes, dos quais 4831 tem idades superiores
a 18 anos. Para a definicao do tamanho da amostra considerou-se uma prevaléncia de 50%
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para os fatores de risco para as DCCV, com um erro de estimativa de 4% e confiabilidade e
precisao de 95%, obtendo assim o n de 534 individuos de ambos os géneros. A amostra do
tipo probabilistico e com técnica de amostragem aleatéria simples, foi selecionada segundo
os critérios de incluséo: individuos com idades superiores a 18 anos; residentes na ilha do
Maio; de ambos os sexos e aceitacdo de participag@o no estudo através da assinatura do
Consentimento Informado. Ao estudar as variaveis sociodemograficas dos 534 individuos
percebeu-se que 55,4% pertencem ao sexo feminino e 44,6% ao masculino, com um
espetro de idade minima de 19 anos e maxima de 96 anos e uma média de 46,05+17,3

anos.

RESULTADOS

Perfil Sociodemografico

Dividimos as idades em grupo etéarios de 10 em 10 anos e constatamos que o
grupo etéario predominante foi o dos 30-40 anos de idade apresentando uma prevaléncia
de 24,5% e o menos prevalente o grupo com idade = 85 anos com 2,1%. Conseguimos
ainda apurar que os grupos etarios mais prevalentes foram os dos 19-29 e dos 30-40
anos e ainda que o sexo feminino teve maior representatividade em todos os grupos com
excecédo do grupo dos 19 aos 29 anos, 0 que nos releva que a populacéo da ilha do Maio
€ maioritariamente jovem. Ao determinar a prevaléncia da raga constatou-se que o estudo
€ constituido totalmente por individuos da raga negra, os quais apresentaram um nivel
de escolaridade basico de 65,5%, ensino secundario 14,2%, superior 5,8% e 13,3% dos
inquiridos ndo apresentam nenhum nivel de escolaridade, o que nos revela um indice de
escolaridade baixo na amostra estudada.

De forma a perceber a relagado estatistica entre o nivel de escolaridade e os fatores
de risco estudados constatamos que para todos eles houve uma relagédo estatisticamente
significativa (p<0,001), constatando-se que os individuos que ndo apresentam nenhum
nivel de escolaridade s&o os que apresentaram uma maior relagdo com os fatores de risco
e as DCCV com excecédo do alcoolismo em que a relagdo estatisticamente significativa
observou-se nos individuos com o nivel de escolaridade secundaria.

Perfil Antropométrico

Da andlise do peso e da altura resultou o IMC, o qual se considerou =25 Kg/m? como
fator de risco para as DCCV. Obteve-se uma média de 23,67+4,43 Kg/m?, com um valor
minimo de 11,39 Kg/m?e méaximo de 45,70 Kg/m2. Pelos dados recolhidos comprova-se
que a maioria da populacdo tem baixo peso (15,2%) ou peso normal (48,9%), ainda assim
percebe-se que mais e um 1/4 da populacdo tem excesso de peso (27%) e obesidade
(9%). Ao relacionar o IMC com a idade e o sexo verifica-se que é no sexo feminino que se
apresenta maior prevaléncia de excesso de peso com 41,4% comparado com os 28,1%

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 9 “



do sexo masculino e ainda que é no grupo etario entre 0s 52 e os 62 anos que se observa
0 maior numero de individuos com este FR. O mesmo se verificou para a prevaléncia da
obesidade em relagdo ao sexo, no entanto esta prevaléncia mostrou-se superior no grupo
etario dos 41-51 anos. Pela andlise do grafico 1 aferimos que em todas as classes de IMC
predominam os individuos do sexo feminino exceto no peso normal. Ao aplicar o teste qui-
quadrado comprovamos existir uma relacao estatistica significativa entre a variavel IMC o

sexo feminino e a idade com o p-value <0,001.
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Grafico 1: Classificagdo de IMC e a sua distribuicao por género e idade (p<0,001)
Legenda: F — Feminino; M — Masculino
Estilo de Vida

Da analise do estilo de vida em relacao a atividade fisica percebeu que 44,4% dos
individuos sdo sedentarios e pertencem maioritariamente ao sexo feminino (54,4%) e que
55,6% dos inquiridos praticam atividade fisica ou caminhada 4 vezes por semana com uma
duracdo média de 40 minutos. Desta analise e na relacdo estatistica entre esta variavel e
restantes fatores de risco conclui-se ndo haver relacéo estatisticamente significativa com
excecdo do IMC em que se observa que 39,2% dos individuos que néo pratica atividade
fisica ou caminhada apresentam obesidade (p=0,028). Relativamente ao tabagismo, 4,3%
dos individuos sdo fumadores e 9,9% ex-fumadores com uma predominancia nos homens,
0 que revela existir uma baixa taxa de tabagismo na amostra. Quanto ao consumo de
bebidas alcodlicas verificou-se que mais de metade da populagéo (55,4%) referiu consumir,
em média um copo e meio por dia, dentro e fora das refei¢bes, destes, 52,7% consomem
apenas a refeicdo e 47,3% dentro e fora das refeicdes. Aferimos assim que 26,2% da
amostra estudada apresenta o FR alcoolismo com uma maior incidéncia no sexo masculino,
sendo esta relacao estatisticamente significativa, p<0,001.
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Perfil Lipidico e Diabético

As variaveis do perfil lipidico e diabético foram obtidas através do questionario
aplicado. Constatamos que 15,1% referiram ter hipercolesterolémia enquanto que 13%
descreveram ja ter tido o colesterol elevado, 9,9% tinham hipertrigliceridémia e 7,1%
diabetes. Ao analisar os individuos que ja tiveram hipercolesterolémia verificamos pelas
respostas dadas que 6,3% dos inquiridos ainda apresentam esta condi¢cdo, enquanto
que 5,2% ja nao apresentam este fator de risco, afirmando que este foi controlado
maioritariamente com terapéutica farmacoldgica e controlo por exames laboratoriais. Apos
esta analise fizemos a sua relagdo com o sexo e averiguou-se que para qualquer um destes
fatores € no sexo feminino que se apresenta uma maior prevaléncia. Na relacdo destas
duas variaveis com a idade constata-se que é nos grupos etarios mais idosos (63-73 e
74-84 anos) que o perfil lipidico e diabético apresenta uma elevada taxa de prevaléncia na
populacéo da ilha do Maio.

Doenca Cerebrocardiovascular Conhecida

Estudando os antecedentes das patologias cerebrocardiovasculares destes
individuos verificamos que 6% dos inquiridos afirmaram ter doenca cardiaca (arritmia,
valvulopatia, sopro e miocardiopatia) e 2,9% mencionou ja ter tido pelo menos uma das
DCCV estudadas pelo nosso questionario; AlT, AVC e/ou EAM, sendo o mais prevalente
o EAM com 1,1%. Observamos que foi nas mulheres, no grupo etario superior aos 63
anos que se verificou 0 maior nimero de casos, ja no sexo masculino a faixa etaria com
maior numero de individuos com estes diagnésticos foi a partir dos =85 anos. Ao aplicar
o teste qui-quadrado verifica-se ndo haver uma relacdo estatisticamente significativa com
0 sexo (p=0,49), enquanto que quando analisado a relagdo desta patologia com o grupo
etario esta ja apresenta uma relagdo estatisticamente significativa, sendo os individuos
com idades mais avancada (>62 anos) os mais afetados p<0,001.

Através do teste Mann-Whitney verificamos que os individuos que tiveram patologia
cerebrocardiovascular apresentaram uma média de idades de 71 anos e que existe uma
relacdo estatisticamente significativa (p=0,025) entre os individuos com DCCV e uma
média de IMC mais baixa 21,05Kg/m?2.

Hereditariedade

Examinando o fator hereditariedade percebeu-se que 139 dos inquiridos tinham
familiares diretos com doencas cardiacas e 315 com histéria de hipertensdo arterial.
Revelando que apenas 5,1% dos individuos néo tinha o fator hereditariedade relacionado
com estas duas variaveis, o que mostra que existe uma elevada carga hereditaria nesta

populagéo.
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Prevaléncia de Hipertensao Arterial

Questionando o habito de avaliar a pressao arterial e verificamos que 95,9% dos
inquiridos tém esta rotina, destes 16,2% referem ter HTA.
Hipertensao Arterial Medida

Na andlise das avaliacbes das PAS e PAD verificamos que a PAS variou entre
80mmHg e 216mmHg com uma média 124+21,24mmHg, enquanto que a PAD

variou entre 40mmHg e 125mmHg com uma média de 79+11,82mmHg. Na avaliacdo
desta variavel conclui-se que a prevaléncia de HTAM é de 24,5%, sendo superior nos
individuos do sexo masculino (27,3%) com idade inferior aos 62 anos, comparativamente
com os individuos do sexo feminino (22,3%) que apresentaram HTAM em idades mais
avancadas (>62 anos). Através dos testes aplicados néo se verificou haver uma relagédo
estatistica entre a HTAM o género e o grupo etario.

Hipertensao Arterial Controlada

A HTAC refere-se ao total dos individuos hipertensos que estavam diagnosticados
e que tinham HTAM com valores dentro da normalidade. E de notar que dos 16,2% dos
individuos com HTA diagnosticada, 74,7% apresentaram HTA controlada, sendo este
controlo superior nas mulheres nos grupos etarios mais jovens. Importa ainda salientar
que do grupo dos individuos diagnosticados 25,3% nao estéo controlados principalmente
nos grupos etarios mais idosos, o que deve alertar para a necessidade de implementar
programas de apoio a estas classes de individuos.

Hipertensao Arterial de Novo

Nesta variavel foram incluidos todos os individuos que desconheciam ter HTA e que
no momento da avaliacdo da PA tinham PAS =140mmHg e/ou PAD =90mmHg. Verificou-
se que 113 individuos apresentaram hipertensao arterial de novo equivalendo a uma
prevaléncia de 21,2%, sendo esta prevaléncia superior nos homens (24,8%). Quando
relacionadas as variaveis HTAN com os grupos etarios observou-se que a prevaléncia da
HTAN foi superior nos individuos dos grupos mais jovens 30-40 anos e 41-51 anos, sem
relacéo estatistica entre estas variaveis (p>0,05).

Prevaléncia da Hipertensao Arterial Geral na Populacéo da llha do Maio

A prevaléncia da HTAG inclui todos os individuos com HTAM acima dos valores da
normalidade e os individuos que tinham HTA diagnosticada, mas estavam controlados.
Aferiu-se uma prevaléncia da HTA geral na ilha do Maio de 36,1%. Ao relacionar esta
variavel com o sexo concluiu-se que a prevaléncia foi superior nos individuos do sexo
feminino 58,5% em comparagao ao masculino 41,5%. Nota-se um aumento da prevaléncia
da HTAG com o aumento da idade, sendo a prevaléncia minima de 22,8% no grupo dos
19-29 anos e a maxima, 61,8%, no grupo dos 63-73 anos (Grafico 2). Na aplicagdo do teste
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qui-quadrado verifica que a HTAG nao apresenta relacdo estatistica com o sexo p>0,05,
mas que existe uma relagéo estatistica significativa (p<0,001) com a idade.
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@S 30,0%
250 BB
22 00w
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GRUPOQ ETARIO E GEMERO

Grafico 2 - Prevaléncia da hipertensédo arterial geral por género (p=0,27) e grupo etario
(p<0,001)

Fonte: F — feminino; M - masculino

Relacéao entre Fatores de Risco e as Doencas Cerebrocardiovasculares

Estudando a possibilidade de haver uma relacdo estatistica entre os FR e as
DCCV, aplicando-se o teste do qui-quadrado obtendo-se uma relagdo estatisticamente
significativa entre as DCCV e o grupo etario, o IMC, o nivel de escolaridade, o alcoolismo,
a hipercolesterolémia, a hipertrigliceridémia, historia familiar de HTA e a HTAG (p<0,05).

Através da andlise do grafico 3 percebe-se que a maioria dos individuos tem entre
2 e 4 FR. Realca-se que 29,6% dos inquiridos n&o tinham conhecimento se tinham ou ndo
algum dos FR estudados.
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Grafico 3: NUmero de fatores de risco presente nos inquiridos

Medicina: Aspectos Epidemiologicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 9




DISCUSSAO

Durante muitos anos foram consideradas como principais causas de morte em Cabo
Verde as doencas infeciosas. Contudo com o passar dos anos houve uma diminuigcdo da
taxa destas patologias e aumento da taxa de incidéncia das DCCV passando assim a ser
a primeira causa de morte em Cabo Verde (Jornal Médico, 2018). A ilha do Maio apresenta
uma distribuicdo populacional homogénea, com 51,1% da populagédo do sexo feminino e
48,9% masculino, sendo a idade média de 32 anos, mostrando assim que a populagédo
é jovem (Instituto Nacional de Estatistica Cabo Verde, 2016), 0 que se correlaciona, em
parte, com a amostra deste estudo que é constituida por 534 individuos de raga negra,
maioritariamente do sexo feminino (55,4%), apresentando uma média de idade de 46 anos,
com nivel de habilitagbes académicas no ensino basico (65,5%).

Os fatores de risco ndo modificaveis associam-se a uma “combinagcdo de
caracteristicas genotipicas e fenotipicas”, que indicam uma maior ou menor suscetibilidade
do individuo desenvolver DCCV, enquanto que os fatores de risco modificaveis relacionam-
se a pratica de estilos de vida inadequados (Rocha, 2010). As populagdes africanas séo
definidas por pertencerem a uma enorme variedade genética que mostram a compilagéo
do material genético do Homem moderno que dispersou pelo mundo, levando a adaptagbes
resultante dos diferentes ambientes geograficos, climas, dietas e agentes infeciosos.
(Nascimento, Brant, Oliveira et al. 2018). Das pesquisas realizadas poucos foram os
estudos encontrados para esta racga, dificultando a correlagéo dos resultados com outros
estudos. Contudo foram encontrados estudos realizados nos individuos de ascendéncia
negra considerados afroamericanos e afrobrasileiros.

Tem-se a percegdo de que a elevada taxa de mortalidade das DCCV observada
nos paises africanos nos individuos da raga negra ndo se deve apenas ao fator de risco
raca, mas também a baixa condi¢éo socioecondmica encontrada nestes paises e a outros
fatores de risco cerebrocardiovasculares. Este achado mostra que esta ragca ndo € um
fator de risco isolado para DCCV e pode identificar os vieses que levam a tal associagéo
(Lambert e Tishkoff, 2010). O estudo de Rocha corrobora da mesma opinido referindo
que os “fatores externos que refletem desigualdades sociais entre racas/etnias estdo
associados ao risco cerebrocardiovascular’ (Rocha TMR, 2010). Outros estudos mostram
que a taxa de mortalidade por DCCV foi superior nos individuos da raga negra tanto nos
Estados Unidos de América como na Inglaterra (Otten, Teutsch, Williamson & Marks, 1990;
Balarajan, 1991).

De notar que os individuos que apresentaram fatores de risco cerebrocardiovasculares
e antecedentes de DCCV foram maioritariamente os do sexo feminino em classes etéarias
mais avancgadas, o que vai ao encontro dos dados que mostram que a taxa de mortalidade
causada por DCCV atualmente é mais elevada entre os individuos do sexo feminino
(Ministério da Saude e da Seguranca Social da Republica de Cabo Verde, 2016). Melo
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afirma que durante muito tempo, as DCCV foram consideradas como mais frequentes
nos individuos do sexo masculino, no entanto, a taxa de mortalidade causada por estas
doencgas nas Ultimas décadas tem vindo a inverter-se (Melo, 2010). Rocha partilha da
mesma opinido, salientando que apesar do risco cerebrocardiovascular global ser mais
elevado no sexo masculino a percentagem de morte é significativamente mais elevada no
sexo feminino (Montes, 2011).

Segundo as estatisticas em satde pode-se dizer que existe uma relagao direta entre
as DCCV e a idade, visto que a taxa de incidéncia e prevaléncia aumentam com o avangar
dos anos (Ministério da Saude e da Seguranca Social da Republica de Cabo Verde, 2016;
Carvalho, Fernanda, Deodato, 2016). No que se refere a idade, os dados obtidos mostram
que os participantes estdo associadas de forma positiva com o risco de desenvolveram
DCCV, ou seja, com o aumento da idade do individuo o risco cerebrocardiovascular também
aumenta (p<0,001), principalmente nos homens apés os 55 anos e nas mulheres ap6s os
65 anos, o que vai ao encontro do estudo realizado no Brasil, que refere que os fatores de
risco cerebrocardiovasculares e as DCCV estéo presentes maioritariamente em individuos
com idades mais avancgadas (Gus, Fischmann & Medina, 2002).

Ao estudar o fator hereditariedade observamos que 65,9% da populagéo referiram
ter historia familiar de hipertensédo e 29% historia familiar de doenca cardiaca. Dados
semelhantes foram obtidos em outros estudos realizados com hipertensos, onde a grande
maioria dos participantes referiu haver casos de hipertensdo arterial na familia (Simonetti,
Batista & Carvalho, 2005; Noblat, Lopes & Lopes, 2004). Também um estudo realizado na
cidade do Porto por Tavares et alrevelou que 20% dos individuos entrevistados referiram ter
familiares com antecedentes de HTA e doenca cardiaca (Tavares, Oliveira & Lopes 2011).
Assim, demonstra-se que a hereditariedade deve ser considerada um forte indicador para o
desenvolvimento da HTA, devendo alertar os individuos com casos de doenga familiar para
estarem cientes da importancia da avaliagéo e controlo da PA.

Os estudos recentes tém indicado que a situagdo socioeconémica, assim como
as habilitagbes académicas podem ser um meio de avaliacdo do risco para as DCCV
(Braig, Peter, Nagel, Hermann, Rohrmann & Linseisen, 2011; Montes, 2011). Neste estudo
verificamos que os individuos que apresentaram maior prevaléncia de fatores de risco
cerebrocardiovasculares e antecedentes de DCCV foram os individuos com baixo grau de
escolaridade. Pode-se constatar que o nivel de escolaridade € inversamente proporcional
aos FR e as DCCV, este dado é relevante uma vez que com o aumento do nivel de
escolaridade pode existir um maior nivel de informacédo e compreenséo das informacoes.

Aobesidade esta a aumentar em todo o mundo devido, essencialmente as mudancgas
dos habitos alimentares da sociedade moderna e a e redugéo da atividade fisica, tornando-
se num dos principais fatores de risco cardiovascular (Souza, Arantes & Costa, 2008). Até
ao ano de 2016, CV apresentava uma taxa de prevaléncia de obesidade na populagéo
adulta de 10% (Saude, Plano multisectorial e controlo de doencas n&o transmissiveis
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de Cabo-Verde, 2014). A prevaléncia de IMC=25Kg/m? por nés encontrada foi de 34,1%
afetando maioritariamente as mulheres, no entanto, pode-se verificar que os individuos
que referiram j& ter tido DCCV apresentaram IMC<25Kg/m?. Os dados vao ao encontro
do estudo realizado por Barros, Torre et al em Sao Tomé que documenta uma prevaléncia
de 37,8% e IMC=25Kg/m? superior nas mulheres (Barros, Torre, Ferreira & Barros, 2017).
Um estudo realizado nos EUA, mostra que apesar dos americanos se estarem a tornar
fisicamente mais ativos com a pratica de atividade fisica, a prevaléncia da obesidade é de
39,6% em adultos (American Heart Association, 2019). Ja num estudo realizado no Brasil
observou-se que a prevaléncia da obesidade € superior (50,6%) aos resultados por nos
encontrados (Souza, Gicovate, Chalita et al, 2005). A pratica de atividade fisica demonstra
ter muitos efeitos promotores para a saude e um papel direto na reducdo dos FR que
estéo relacionados com as DCCV. Nos dados obtidos verificou-se que 55,6% dos inquiridos
praticam atividade fisica ou caminhada 4 vezes por semana com uma duragéo média de 40
minutos, ainda assim 44,4% dos individuos sao sedentarios o que podera estar relacionado
com a taxa de obesidade encontrada. Ao relacionar o exercicio com os restantes FR pdde
verificar-se que dos individuos que nao tinham DM e hipercolesterolemia, grande parte
referiu praticar atividade fisica ou caminhada, contudo este habito ndo apresenta nenhuma
relacdo com os restantes FR, podendo assim verificar-se que a maioria dos individuos
que ja tiveram DCCV néao praticavam exercicio regularmente. Nos dados publicados pela
American Heart/Stroke Association sobre doencgas cardiovasculares nos hispanicos/latinos
existe o relato de que a prevaléncia do sedentarismo entre as diferentes ragas foi superior
nos individuos da raga negra, principalmente nas mulheres (American Heart Association,
2005). Estudos recentes demonstram que a pratica regular de atividade fisica ou caminhada
tende a apresentar uma relacdo inversa com risco de DCCV podendo reduzir de forma
consideravel a probabilidade de o individuo vir a desenvolver doengas coronarias, para
além de ter um efeito positivo na qualidade de vida (Gongalves, 2005; Fernanda, Bernardo
& Rossi, 2013).

O tabagismo contribui para endurecimento das artérias e a formacgéo de coagulos
promovendo a aterosclerose e assim contribuir para as doengas graves como o AVC e
o EAM. Um estudo realizado por Macedo verificou que o tabagismo aumenta o risco de
DCCV em cerca de 20% nos individuos fumadores (Macedo & Queiroz, 2002). Em Cabo
Verde o consumo do tabaco apresenta uma taxa de prevaléncia dos adultos fumadores
de 17,4%, constituindo-se uma situacéo preocupante visto ser um importante FR para as
DCCV (Panapress, 2012). Neste estudo determinamos que a prevaléncia do tabagismo nao
é muito frequente apresentando uma prevaléncia de 4,3%, enquanto que os ex-fumadores
apresentaram um valor de 9,9%. Apesar de baixo, verifica-se uma relacao estatisticamente
significativa (p<0,001) entre o tabagismo e a HTA. Ao relacionar estes resultados com os do
estudo realizado em Sao Tomé verificou-se que os dados por encontrados sao superiores,
que mostram que 3,3% da populacéo era ex-fumadora e 1,4% eram fumadores de menos
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de um maco de cigarros por dia (Barros, Torre, Ferreira & Barros, 2017). Num outro estudo
realizado em Angola verificou-se que a prevaléncia do tabagismo nesta populacdo é 10%
(Pires, Sebastido, Langa, et al. 2013) o que vai ao encontro dos resultados encontrados.

Um estudo realizado pela OMS em Cabo Verde considerou que este é o segundo
pais da comunidade de paises africanos de lingua oficial portuguesa (PALOP) com mais
consumo de alcool e consequentemente uma das principais causas de morte. O inquérito
realizado em CV pelo Ministério da Saude sobre os fatores de risco mostrou que 6,3% dos
homens e 2,4% das mulheres tém um padrao de consumo de alcool elevado (Ministério da
Saude e Segurancga Social, 2016). Observamos que a prevaléncia do consumo de alcool na
ilha do Maio apresentou uma taxa de 55,4%, dos quais 52,7% o fazem a refeicéo e 47,3%
dentro e fora das refeicbes. Apesar destas elevadas percentagens néo se verificou uma
relacdo estatisticamente significativa entre este fator de risco a HTA e as DCCV. Observou-
se que no grupo dos individuos que apresentaram hipertensao arterial mais de metade
consome bebidas alcodlicas. Estes dados vao ao encontro de um estudo realizado no
Brasil, que avaliaram a relag@o entre o consumo excessivo do &lcool e a hipertenséo e
concluiram né&o existir relagéo entre eles (César, Jardim, Peixoto, Monego & Moreira, 2006).
Num estudo realizado por Pires em Angola verificou-se que metade da populacao tinham
habitos de consumo de bebidas alcodlicas com frequéncia semelhantes aos encontrados
(Pires, Sebastido, Langa, et al. 2013).

Da analise dos FR em CV pode-se constatar que até o ano de 2014 a
hipercolesterolémia apresentava uma taxa de prevaléncia 23% (Saude, Plano multisectorial
e controlo de doengas nao transmissiveis de Cabo-Verde, 2014). A percentagem obtida para
afericdo da hipercolesterolémia foi de 15,1% valor inferior ao descrito pelo relatorio oficial
do Ministério da Saude de CV, o que pode ser explicado pelo facto de termos recolhido esta
variavel com recurso ao questionario. Também os triglicerideos, tal como o colesterol séo
um tipo de gorduras essenciais que se encontram na circulagdo sanguinea, constituindo
uma importante reserva energética. Para este FR observamos uma taxa de 9,9%, resultados
superiores foram encontrados por Barel, Louzada et al num estudo realizado no Brasil onde
foi documentado uma taxa de 24% (Barel, Louzada, Monteiro & Amaral, 2011).

A diabetes, por si sO, é considerado um FR independente para todas as formas
de patologia cerebrocardiovascular, sendo que o risco relativo de desenvolver estas
doencas é 2 a 4 vezes maior nos diabéticos em comparagdo com os individuos sem
diabetes (Duarte, 2012). No contexto cabo-verdiano e segundo o inquérito de doencas
nao transmissiveis realizado em 2007 tem-se a percecao de que a prevaléncia de DM tem
aumentado ao longo dos tempos, mostrando que 12,5% da populagéo cabo-verdiana em
idades compreendidas entre os 25-64 anos de idade tém DM (Valdez, Silvestre, Mendonga
et al. 2015), dados estes superiores aos por nds relatados que mostram uma prevaléncia
de 7,1%. Estudos realizados em Mogambique entre 2005 e 2015 referem um aumento

da prevaléncia de diabetes de 2,8% para 7,4%. Revelam que é possivel perceber que a
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prevaléncia de diabetes € superior em individuos com escolaridade basica em relagéo aos
com escolaridade secundéria (8,4% vs 7,8%), sendo 0 sexo masculino o que apresenta
maior prevaléncia com 9,5% vs 6,0% (Mocumbi, Prista, Kintu et al. 2018).

Consta no relatério de 1990 sobre a situagdo de hipertensdo arterial em Africa,
que Cabo Verde apresenta uma taxa de prevaléncia de 39% (Kaloko Mustapha, 2013).
Quando calculada a prevaléncia da HTA geral através dos dados globais nos quais fazem
parte desta prevaléncia a HTA diagnosticada com 16,2%, a HTA controlada com 74,7%,
HTA medida 24,5% pode concluir que a HTA geral na ilha do Maio € de 36,1%, dados
ligeiramente inferiores aos relatados no relatério sobre a situacdo da HTA em Africa. Nos
mesmos termos o estudo realizado em S&o Tomé revelou uma prevaléncia global de 29%
sendo esta inferior aos dados do nosso estudo (Barros, Torre, Ferreira & Barros, 2017).
Estudos realizados em 2005 e 2015 em Mogambique mostram uma tendéncia crescente da
prevaléncia de hipertenséo arterial neste pais de 33% para 39% nas pessoas com idades
compreendidas entre 25 e 0s 64 anos, sendo esta superior em individuos sem nenhum
grau de escolaridade (Mocumbi, Prista, Kintu A, et al. 2018). Num outro estudo realizado
em Angola verificou-se a HTA apresenta uma prevaléncia de 23% (Pires, Sebastiao,
Langa, et al. 2013). Segundo o estudo de Framingham o risco relativo de desenvolver
isquémia cerebral é de 4,6 vezes para os hipertensos em relagéo a populagédo normotensa.
A hipertenséo arterial sistémica € considerada como um FR major associado as DCCV,
existindo assim uma relagéo direta entre a HTA e as DCCV independentemente do sexo,
idade e raca (Kaloko Mustapha, 2013).

Os resultados obtidos, permitem-nos ter um conhecimento ndo sé em relagéo a
prevaléncia dos FR e das DCCV, mas também em relagdo ao conhecimento, tratamento
e controlo numa amostra atualizada da popula¢do da ilha do Maio. Com os resultados
agora apresentados podemos afirmar que a percentagem de individuos que desconhece
a presenca de FR é elevada, 29,6% dos inquiridos ndo sabe se tem algum FR o que deve
ser alvo de alerta para as autoridades de saude locais e para o desenvolvimento de novas
investigacdes e promog¢éo do conhecimento.

No que diz respeito as DCCV os nossos resultados apresentam uma prevaléncia
global de 2,9%, no qual os individuos referiram ja terem tido AVC e/ou EAM, sendo superior
nas mulheres e em média numa faixa etaria mais avangada. Pode-se observar que os FR
como a idade e a histéria de hipertensao familiar se associou de forma significativa com o
AVC e AlT, enquanto que o grupo etério, a hipercolesterolémia e a hipertrigliceridémia esteve
associado de forma significativa ao EAM. Resultados semelhantes foram encontrados
num estudo sobre as doencas cardiovasculares nos individuos hispénicos/latinos de raca
caucasiana em que se pOde observar que a prevaléncia desta patologia foi semelhante a
por nés encontrada (American Heart Association, 2005).
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CONCLUSAO

Os resultados mostram elevadas prevaléncias dos fatores de risco
cerebrocardiovasculares em ambos 0s géneros com idades inferiores a 62 anos, sendo
os individuos do sexo feminino os que apresentam maior numero de fatores de risco e
elevadas prevaléncias na obesidade, sedentarismo, diabetes Mellitus, hipercolesterolémia,
hipertrigliceridémia, hereditariedade e hipertensdo arterial. Concluimos ainda, que os
individuos que tiveram patologia cerebrocardiovascular encontram-se na faixa etaria mais
avancgada sendo esta superior no sexo feminino.
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RESUMO: Objetivos: Verificar se existe
diferenca significativa no numero de doacdes de
orgaos e tecidos ap6s o diagnostico de morte
encefélica (ME) entre janeiro de 2016 e dezembro
de 2018, ap6s resolugéo n° 2.173/2017 e se
ocorreu reducdo nas taxas de recusa familiar
ap6s a nova resolucédo instituida; identificar o
perfil epidemiolégico dos pacientes. Métodos:
Estudo de abordagem quantitativa, observacional
retrospectivo, descritivo, com coleta de dados
secundarios, utilizando base de dados pré-
existente de um érgéo governamental conhecido
como SC transplantes. O presente estudo foi
desenvolvido no Laboratério de Pesquisa em
Computacéo e Métodos Quantitativos (LACOM/
UNESC). Resultados: A média de idade dos
pacientes foi de 48,7 + 19,1 anos, sendo 55,8%
do sexo masculino. As principais causas de morte
encefalica foram acidente vascular-encefalico
(AVE) e traumatismo cranio-encefalico (TCE).
Comparando-se os anos de 2016 e 2017 com o
ano de 2018 foi possivel perceber um aumento no
numero absoluto de doagbes de 6rgéos e tecidos,
porém sem significancia estatistica. Conclusao:
Ainstituicdo do novo protocolo para determinagcéo
de ME, no estado de Santa Catarina, ocasionou
um discreto aumento na doagédo de 6Orgaos e
tecidos para transplante, enquanto as taxas de
recusa familiar se mantiveram estaveis. O perfil
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epidemioldgico encontrado condiz com o de pacientes com ME a nivel mundial.
PALAVRAS - CHAVE: morte encefalica, diagnostico, doagdo de orgdos, transplante,
protocolo.

IMPACT OF CHANGING THE BRAIN DEATH PROTOCOL: ORGAN AND TISSUE
DONATION IN SANTA CATARINA

ABSTRACT: Objectives: To verify if there is a significant difference in the number of organ
and tissue donations after the diagnosis of brain death (BD) between January 2016 and
December 2018, after resolution n°® 2.173 / 2017 and if there was a reduction in the family
refusal rates after the new resolution instituted; identify the epidemiological profile of patients.
Methods: Study with a quantitative, observational, retrospective, descriptive approach, with
collection of secondary data, using a pre-existing database of a government agency known
as SC transplantes. The present study was developed at the Laboratory for Research in
Computing and Quantitative Methods (LACOM / UNESC). Results: The mean age of the
patients was 48.7 + 19.1 years, with 55.8% being male. The main causes of brain death were
stroke and cerebral traumatic brain injury (TBI). Comparing the years 2016 and 2017 with the
year 2018, it was possible to notice an increase in the absolute number of organ and tissue
donations, although without statistical significance. Conclusion: The institution of the new
protocol for determining BD, in the state of Santa Catarina, caused a slight increase in the
donation of organs and tissues for transplantation, while the family refusal rates remained
stable. The epidemiological profile found is consistent with that of patients with BD worldwide.
KEYWORDS: brain death, diagnosis, organ donation, transplantation, protocol.

11 INTRODUGAO

A perda irreversivel de todas as fungdes do cérebro, incluindo o tronco cerebral, €
definida como morte encefalica. O tronco encefélico, composto pela ponte, mesencéfalo e
bulbo, é diretamente responséavel pela execucgéo de fungdes como o controle da respiracéo,
do sistema cardiovascular, de movimentos oculares, entre outras fungdes. Por esta razéo,
um paciente com morte cerebral esta clinicamente e legalmente definido como morto
(GUYTON 2011; SPINELLO 2013).

Atualmente, os conceitos médicos e legais acerca da ME estdo bem estabelecidos,
no entanto, a delimitagdo do diagnéstico ainda € um processo desafiador e que exige
extrema precisao pelas partes responsaveis (DRAKE, BERNARD e HESSEL, 2017).

No Brasil, para que a ME possa ser determinada, é preciso que sejam realizados
dois exames clinicos que confirmem o coma nao perceptivo e auséncia de funcdo do
tronco encefalico, um teste de apneia que confirme a auséncia de movimentos respiratérios
mesmo apds estimulacdo maxima e um exame complementar que comprove auséncia de
atividade encefalica, tudo isso apoés a exclusdo de fatores reversiveis que possam ser a
causa do quadro (BRASIL, 2017).

Considerando-se esse cenario diagnostico, em novembro de 2017, o Conselho
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Federal de Medicina atualizou o protocolo para determinagéo de morte encefalica. Dentre
as principais atualizagcbes esta a capacitacdo de médicos de outras especialidades para
realizacdo do diagnostico, além do neurologista; o estabelecimento de 6 horas como o
tempo minimo de observacdo do paciente antes de ser iniciado o protocolo e a redugéo
para uma hora do tempo de intervalo entre os dois exames clinicos necessarios, entre
outras alteracbes cuja finalidade foi dar homogeneidade e seguranca ao diagnéstico
(BRASIL, 2017).

A importancia de se realizar o diagnéstico de forma &gil e eficiente esta na
comprovacgao de que 0 atraso no processo pode interferir na doagéo de 6rgéos e tecidos
para transplante, pois prejudica a qualidade e viabilidade dos 6rgéaos e tecidos que serédo
doados, diminui também a qualidade do implante no receptor, aléem ocasionar um maior
nuamero de recusas familiares para doacédo (FREITAS, et al., 2018).

Tendo em vista este contexto, o presente estudo visa avaliar se, apds a instituicdo
da resolucdo n° 2.173/2017, houve diferenca significativa no nimero de doa¢des de 6rgéaos
e tecidos ap6s o diagnoéstico de morte encefélica entre janeiro de 2016 e dezembro de 2018
e se ocorreu redugd@o nas taxas de recusa familiar apds a nova resolucdo instituida; além
de identificar o perfil epidemiolégico dos pacientes diagnosticados com ME. Esta pesquisa
€ inédita no estado e pouco frequente no pais.

21 METODOS

Foi realizado um estudo transversal, de abordagem quantitativa, observacional
retrospectivo, descritivo, com coleta de dados secundarios, utilizando base de dados pré-
existente de um 6rgdo governamental conhecido como SC transplantes.

Foram coletadas informagdes do banco de dados do sistema da SC transplantes,
referentes a notificacdes de morte encefalica no periodo especificado para a pesquisa.
Foram coletados os dados do sistema de todos os pacientes que se enquadram na populagéo
em estudo, excluindo-se pacientes que tiveram contraindicag¢des clinicas para doacgéo de
orgéos e tecidos, totalizando 1455 pacientes; portanto, a coleta foi do tipo censitaria. Coleta
censitaria é quando se coletam dados de todos os elementos que integram a populagédo em
estudo (RODRIGUES, 2002)

Os dados coletados foram: idade (anos), sexo (masculino, feminino), causas de
morte encefalica (TCE, AVE, encefalopatia hipoxico-isquémica, hemorragia subaracnéidea,
tumor priméario do SNC, hemorragia intracerebral, meningite, outros), tipo de concluséao
do protocolo (doagédo de érgéos, recusa familiar, PCR, ME n&o confirmada, doacdo sem
retirada, diagnostico concluido sem autorizante legal, ndo doacdo por néo identificacao
de familiar, ndo especificado). Posteriormente, os dados coletados foram analisados com
auxilio do software IBM Statistical Package for the Social Sciencies (SPSS) verséo 21.0. As

variaveis quantitativas foram expressas por meio de média e desvio padrdo. As variaveis
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qualitativas foram expressas por meio de frequéncia e porcentagem. Os testes estatisticos
foram realizados com um nivel de significancia a = 0,05 e, portanto, confian¢a de 95%. A
distribuicdo dos dados quanto a normalidade foi avaliada por meio da aplicacdo do teste de
Kolmogorov-Smirnov. Acomparagao da média das variaveis quantitativas entre as categorias
das variaveis qualitativas politémicas foi realizada com a aplicacéo do teste H de Kruskal-
Wallis seguido do post hoc teste de Dunn quando observada significancia estatistica. A
investigacdo da existéncia de associacdo entre as variaveis qualitativas foi realizada por
meio da aplicagdo dos testes Qui-quadrado de Pearson e Razédo de Verossimilhanca,
seguidos de andlise de residuo quando observada significancia estatistica.

Este projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa e Humanos
da Universidade do Extremo Sul Catarinense (UNESC), sob o CAAE 04027218.4.0000.0119
e parecer numero 3.164.137 e pelo comité da Secretaria de Estado e Saude de Santa
Catarina, sob o CAAE 04027218.4.3001.0115 e parecer numero 3.234.163.

31 RESULTADOS

O presente estudo avaliou um total de 1455 pacientes com abertura de protocolo de
morte encefalica, em todo o estado de Santa Catarina, entre janeiro de 2016 e dezembro
de 2018.

Os pacientes constatados com morte encefélica foram divididos, primeiramente, pelo
ano de abertura do protocolo: 2016 com 464 individuos (31,9%), 2017 com 491 (33,7%) e
2018 com 500 individuos (34,4%) (Tabela 1).
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Tabela 1. NiUmero de aberturas do protocolo de pacientes com morte encefélica

n (%)

n =1455

Més
Janeiro 102 (7,0)
Fevereiro 106 (7,3)
Margo 117 (8,0)
Abril 128 (8.8)
Maio 125 (8.6)
Junho 123 (8.5)
Julho 114 (7.8)
Agosto 121 (8,3)
Setembro 127 (8,7)
Outubro 131 (9,0)
Novembro 121 (7.3)
Dezembro 140 (9,6)

Ano
2016 464 (31,9)
2017 491 (33,7)
2018 500 (34.4)

Fonte: Dados da Pesquisa, 2019.

A média de idade encontrada entre os pacientes que abriram protocolo foi de 48,7 +
19,1 anos, sendo 812 (55,8%) do sexo masculino (Tabela 2).

Tabela 2. Analise da idade e do sexo de pacientes diagnosticados com morte encefalica

Média + DP, n (%)

n =1455
Idade 48,7 +19,1
Sexo
Feminino 643 (44,2)
Masculino 812 (55,8)

Fonte: Dados da Pesquisa, 2019.
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As principais patologias que ocasionaram a morte encefalica foram o acidente
vascular encefalico com 723 pacientes (49,7%), o traumatismo créanioencefélico com 375
(25,8%) e encefalopatia hipoxico-isquémica com 179 pacientes (12,3%) (Tabela 3).

Foram analisados também os tipos de conclusdo que cada protocolo de morte
encefalica obteve, sendo divididos por numero absoluto nos 3 anos analisados; o principal
tipo de conclusdo encontrado no presente estudo foi a doagéo de 6rgdos e tecidos, com
822 pacientes (56,7%); o segundo mais frequente foi a recusa familiar com 438 pacientes
(30,2%) (Tabela 3).

Tabela 3. Diagnostico e tipo de conclusdo de pacientes com morte encefalica

n (%)
n = 1455
Diagnéstico do Paciente
TCE 375 (25,8)
AVE 723 (49,7)
Encefalopatia Hipdxico-lsquémica 179 (12,3)
Hemorragia subaracnoidea 71(4,9)
Tumor primario do SNC 26 (1,8)
Hemorragia intracerebral 20(1.4)
Meningite 13(0,9)
Tipo de Conclusao do Protocolo
Doagao de érgaos 822 (56,7)
Recusa familiar 438 (30,2)
PCR 142 (9,8)
ME néo confirmada 30(2,1)
Doagao sem retirada 17(1,2)
Nao doagao por auséncia de representante legal 1(0,1)
Nao doagao por nao identificagao de familiar 1(0,1)
Tipo de concluséo nao informada 4

TCE: Traumatismo cranioencefalico;
AVE: Acidente Vascular Encefalico;
PCR: Parada cardiorrespiratoria;
ME: Morte encefalica

Fonte: Dados da Pesquisa, 2019,

Foi realizada a comparag¢do entre o sexo e a idade do paciente com o tipo de
concluséo do protocolo (tabela 4), obtendo o seguinte resultado: dos que doaram 6rgéos
e tecidos (n=822), 486 (59,1%) eram do sexo masculino; dos que tiveram recusa familiar
como conclusédo (n=438), 222 (50,7%) eram do sexo masculino. A média de idade dos
pacientes que doaram érgéos e tecidos foi de 47,21 + 17,89 ja a dos que obtiveram recusa
a doacéo foi de 51,41 + 19,04.
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Tabela 4. Comparagao entre o tipo de conclusao do protocolo e o sexo do paciente e o tipo de conclusao do protocolo e a média de idade
Tipo de conclusdo, Média £ DP, n (%)

Doagao Recusa PCR ME.nconf Dgsiret Degsirec  De.sllog N.Dg.AL N.Dg.f Concl. NI Valor-p
n =822 n =438 n=142 n =30 n=1 n=14 n=2 n=1 n=1 n=4

Sexo

F 336 (40.9) 216(493) 69(486) 13(433) 0(0,0) 6(429) 1(50,0) 0(0,0) 0(0,0) 2(500) 0,161
M 486 (59,1) 222(80,7) 73(514) 17(567) 1(1000) 8(577) 1(500)  1(1000) 1(100,0) 2(50,0)

Idade 4721 5141: 4822+ 42,071 6300 T7314:x 44002 2300¢ 5500 ¢

- <0,001™
(anos)  17.89° 19,04%4¢  2270%%  2242%<%¢  0,00°°*“¢  11,66° 3677 0,007 4,58%5=0=

PCR: Parada cardiomespiratoria; ME.n.conf: Morte encefalica ndo confirmada; D¢.s/rec: Doagdo sem refirada, auséncia de receptor; D¢.s/log: Doacdo sem
retirada por problema de logistica; N.D¢.AL: ndo doag3o por auséncia de representante legal; N.D¢.f: ndo doagao por ndo identificagdo de familiar; Dg.siret:
doacao sem retirada nao especificada; Concl. NI: tipo de conclusao ndo informada;

F- Femining; M-Masculino;

"Valor obtido apds aplicagéo do teste Razao de Verossimilhanga; ' Valor obtido apds aplicagdo do teste Kruskal-Wallis;

Atabela 5, por fim, apresenta o principal intuito deste trabalho: analisar o nimero de
tipos de conclusdo de protocolo entre os anos de 2016, 2017 e 2018 além de analisar os
anos de 2016 e 2017 e compara-los com 2018, contrastando o protocolo antigo em relagéo
ao novo. Houve um aumento no numero absoluto de doagdes de 6rgdos entre 2016 e 2018,
porém sem significancia estatistica entre eles; por outro lado, a recusa aumentou de 2016
para 2017, permanecendo a mesma em 2018.

De forma relevante, houve um nimero expressivo de PCR no ano de 2016, com 60
casos (42,3%); um numero elevado de doacao sem retirada por problema na recaptagcéo
em 2018, 11 casos (78,6%) e o0 aparecimento de dois casos (100%), em 2017, em que ndo
houve doacao por problemas na logistica (p=0,014) (Tabela 5).

Tabela 5. Tipo de conclusao do protocolo conforme o ano de abertura e comparagao entre tipo de conclusao obtido em 2016 e 2017 com o ano de
2018

Tipo de conclusao, n (%) Valor-
Doagdo Recusa PCR ME.nconf Dgsiret Dgsirec Dg.sllog N.DgAL  N.Dgf Concl.NI ol
n =822 n =438 n=142 n=30 n=1 n=14 n=2 n=1 n=1 n =4
Ano
2016 252(30,7) 138(31,5) 60(423F 10(33,3) 1(100,0) 1(71) 0(0,0) 0(0,0) 0(0,0) 2(50,0) 0,014
2017 281(342) 150(34,2) 43(303) 10(333) 0(00) 2(14.3) 2(100,0)" 0(0,0) 1(100,0) 2(50,0)
2018 289(352) 150(34,2) 39(275) 10(333) O0(00) 11(786) 0(0,0) 1(100,0) 0(0,0) 0(0,0)
Ano
2016/2017 533 (648) 288(658) 103(725) 20(66,7) 1(1000) 3(214)  2(1000) 0(000) 1(100,0) 4(100,0) 0,005
2018 289(352) 150(34,2) 39275 10(333) 0(0,00) 11(787) 0(0,00) 1(100,0) 0(0,00) D0(0,00)

PCR: Parada cardiorrespiratéria; ME.n.conf: Morte encefélica ndo confirmada; Dg.s/rec: Doagéo sem retirada, auséncia de receptor; Dg.s/log: Doagdo sem
retirada por problema de logistica; N.Dg.AL: ndo doagdo por auséncia de representante legal; N.D¢.f: ndo doagao por ndo identificacio de familiar; De.s/ret:
doacgdo sem retirada ndo especificada; Concl. NI: tipo de conclusao ndo informada;

"Valor obtido apés aplicagao do teste Razao de Verossimilhanga;

Fonte: Dados da Pesquisa, 2019

41 DISCUSSAO

Nossos resultados demonstram que, dentre os anos avaliados, 2018 foi 0 ano com

mais casos de ME, com uma porcentagem de 34,4%. Dimensionamentos realizados em
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todo pais demonstraram que de fato houve um aumento do numero de notificagbes de
potenciais doadores entre os anos de 2016 (49,7%), 2017 (51,6%) e 2018 (51,9%), em
concordancia com a informacgéo obtida (ABTO 2016; RBT 2017; TRANSPLANTES 2018).

A doacédo de érgédos e tecidos no decorrer dos anos estudados, aumentou de
30,7%, para 34,2% até chegar em 35,2%, respectivamente. A recusa familiar foi diferente:
aumentou entre os anos de 2016 até 2017, com respectivos 31,5% e 34,2%, contudo
permaneceu a mesma de 2017 para 2018 (34,2%). Foi significante a PCR no ano de 2016,
com 42,3%; também significante a doa¢do sem retirada por auséncia de receptor em
2018, com 78,6%, além da doacao sem retirada por problema de logistica em 2017, com
100,0% (p= 0,014). Na analise comparativa dos anos de 2016 € 2017 com 2018 (primeiro
ano vigente do protocolo com alteragcdo), ndo houve significancia estatistica que possa
predizer um aumento no numero de doag¢des ou diminuicdo do numero da recusa. Como
essa alteracdo ainda é recente, ndo ha, até o presente momento, nenhuma literatura que
traga uma anélise desse novo protocolo para conseguirmos correlacionar com o presente
estudo.

O perfil epidemiologico dos pacientes com ME foi analisado em nosso estudo.
O presente estudo demonstrou que o acidente vascular encefélico (AVE) é a principal
patologia que ocasiona a morte encefalica, responsavel por aproximadamente metade dos
casos, seguida pelo traumatismo cranio encefalico (TCE). Estudos realizados no Brasil e
no exterior corroboram com esta informacéo, todos com o AVE correspondendo a mais de
50% dos casos. A justificativa para tal achado é que as principais causas de morte mundial
ainda sao as doencas cardiovasculares, principalmente o AVE e, causas externas, como
o TCE. Um estudo realizado em Santa Catarina, em 2016, reafirma esta hipotese, pois
demonstrou que dentre os principais motivos de internagcdo em UTlIs estdo as doencas do
aparelho circulatério, sendo 79,6% doencgas cerebrovasculares e causas externas, com
o0 TCE correspondendo a 45,9% (RODRIGUES et al., 2014; MORAES et al, 2009; EIRA,
BARROS e ALBUQUERQUE 2018; RODRIGUEZ et al., 2016).

A média de idade encontrada foi de 48,7 + 19,1 anos. Os resultados se aproximam
dos dados obtidos no estudo de MOLA, LOIRA e SOUZA (2015) o qual traz que a média de
idade foi de 41,6 + 15,5 anos. Um estudo realizado no Hospital de Clinicas da Unicamp, em
2019, demonstrou dados semelhantes, com a média de idade de 42,55 + 18,19 anos. Isso
se deve a dois fatores que balanceiam essa média: um deles é que a maioria das pessoas
que abrem o protocolo de ME tém como principal diagnéstico o AVE, cuja prevaléncia &
maior entre pessoas dos 65 aos 74 anos, tendendo a aumentar a média de idade geral
dos pacientes analisados em nosso estudo; outro fator seria que o segundo principal
diagnostico € de TCE, com uma média de idade de 15 aos 24 anos, tendendo a diminuir a
média geral (BERTASI et al., 2019; BENSENOR 2013; GAUDENCIO e LEAO, 2013).

Com relacdo ao sexo dos potenciais doadores, houve um predominio em homens,

correspondendo a mais da metade dos casos. Em outros estudos realizados no pais e
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em Portugal, a predominéncia no sexo masculino também é evidente, sendo de 55% no
brasileiro e 53,7% no estudo europeu. Acredita-se que isso deve-se ao fato de que homens
estdo envolvidos na maior parte das situagdes de violéncia, acidentes de transito e de
trabalho. Além disso, grande parte ndo possui habitos de vida saudaveis, ndo procuram os
servicos de salde com tanta frequéncia quanto as mulheres e ndo aderem aos tratamentos
instituidos, ocasionando um aumento na morbimortalidade do sexo masculino (EIRA,
BARROS e ALBUQUERQUE 2018; BRASIL, 2018).

A principal conclusdo do protocolo de ME que se obteve com o estudo foi a doagéo
de o6rgéos (56,7%), correspondendo as doacdes efetivas; em menor parametro esteve a
recusa familiar (30,2%) e a PCR (9,8%). Esses dados ressaltam os mesmos resultados
encontrados no Hospital das Clinicas de Barcelona, na Espanha, com 48,0% de doagéo
de 6rgaos. Um estudo no Pais de Gales também confirma esse destaque da doacédo de
orgéos, com cerca de 64% de doagdo. Em decorréncia do incentivo a doagéo a partir de
propagandas, esclarecimento de duvidas a nivel profissional, com aumento de treinamento
e cursos para quem faz esse atendimento ao paciente, procedimentos sistematizados e
alteracéo da legislacao, houve entao o predominio doagao de 6rgéos em relagéo as outras
variaveis (BUDOY et al., 2019; MOORE, THOMAS e JONES, 2018; MOLA,2018).

De acordo com o presente estudo foi analisado que tanto na doacdo quanto na
recusa, houve predominio do sexo masculino, com 59,1% e 50,7% respectivamente. A
idade média de pacientes com doacéo foi 47,21 + 17,89 anos, enquanto para pacientes com
recusa foi de 51,41 + 19,04 anos. Dados da Coordenacao de Transplantes do Rio Grande
do Sul trazem que 72,34% dos potenciais doadores eram do sexo masculino. Conforme um
estudo realizado em S&o Paulo, a idade média de doadores efetivos foi 41,45+14,1 anos,
condizente com nosso estudo. As maiores taxas tanto de recusa quanto de doagéo foram
do sexo masculino, porque esse € 0 sexo de maior acometimento de ME, dado presente no
préprio estudo (MARQUES et al., 2007; DE LIMA, 2014).

51 CONCLUSAO

A alteracdo do protocolo de ME proporcionou um discreto aumento na taxa de
doacdo de 6rgéos e tecidos, ja previsto anteriormente, e se manteve estavel frente a
recusa familiar, no estado de Santa Catarina, dentre os anos avaliados. A analise destes
dois fatores € de extrema relevancia tendo vista que o estado é destaque na doagdo de
orgaos e tecidos a nivel nacional. Os dados epidemiol6gicos encontrados neste estudo séo
condizentes com os principais achados da literatura mundial. No entanto, por se tratar de
um protocolo recente, necessita de mais estudos nos anos subsequentes para avaliagdo

de sua eficécia.
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RESUMO: O coragéo é o 6rgdo cuja importancia
relaciona-se ao bombeamento de sangue por
todo o organismo, suprindo as células com
guantidades adequadas de nutrientes e oxigénio.
Para que essa funcéo seja realizada, esse 6rgao
€ auxiliado por um conjunto de artérias e veias
responsaveis por sua irrigacdo e drenagem,
esse sistema é regulado por meio das valvas
cardiacas, que orientam o fluxo dentro do coragcéo
para que nao haja refluxo do sangue. Esse 6rgéo
vital é dividido em camadas, em que da mais
externa para a mais interna, sdo denominadas
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de endocardio, miocardio e epicardio. Em certos
casos, ocorre um estreitamento luminal de
determinada artéria coronaria, fazendo com que
o fluxo sanguineo seja diminuido e até mesmo
interrompido para a camada intermediaria
do coragdo, o que acarretara um processo
de necrose tecidual, caracterizando o Infarto
Agudo do Miocéardio (IAM). Essa patologia
acomete milhares de pessoas ao redor do pais,
apresentando altas taxas de mortalidade e, por
esse motivo, é considerada a maior causa isolada
de mortes por motivos de saude no Brasil. Desta
forma, € imprescindivel adquirir o conhecimento
a respeito das formas de diagnéstico, sendo o
principal a analise do eletrocardiograma apos a
observacao do caso clinico, que consiste em uma
dor precordial. Apos a constatagdo da patologia,
a conduta terapéutica deve ser emergencial
para garantir o melhor prognoéstico ao paciente,
seguindo o Protocolo de Sindrome Coronariana
Aguda. O presente trabalho académico foi
desenvolvido com o objetivo de discutir as
diversas abordagens do IAM, analisando desde
seu desenvolvimento fisiopatologico até suas
formas terapéuticas e possiveis complicagdes.
Para realizar o aprimoramento do estudo e
embasamento tedrico foram utilizadas referéncias
bibliograficas, partindo do conteudo de livros,
artigos cientificos e plataformas virtuais, como a
Diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia
sobre o tratamento do Infarto Agudo do Miocardio,
Guyton, Sobotta e Scielo.

PALAVRAS - CHAVE: coragédo, necrose, artéria
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ACUTE MYOCARDIAL INFARCTION: AN ANATOMICAL STUDY AND ITS
THERAPEUTIC APPROACHES

ABSTRACT: The heart is the organ whose imporytance is related to the pumping of blood
throught the body, supplying the cells with adequate amounts of nutrientes and oxygen. In
order for this function to be performed, this organ is assisted by a set of arteries and veins
responsible for its irrigation and drainage, this system is regulated by means of cardiac valves,
which guide the flow within the heart so that there is no blood reflux. This vital organ is divided
into layers, from the outermost to the innermost, they are called the endocardium, myocardium
and epicardium. In certain cases, there is a luminal narrowing of a given coronary artery,
causing blood flow to be reduced and even interrupted to the middle layer of the heart, which
will cause a process of tissue necrosis, characterizing Acute Myocardial Infarction (AMI). This
pathology affects thousands of people around the country, with high mortality rates and, for
this reason, it is considered the largest single cause of deaths due to health reasons in Brazil.
Thus, it is essential to acquire knowledge about the forms of diagnosis, the main one being
the analysis of the electrocardiogram after observation of the clinical case, which consists of
precordial pain. After finding the pathology, the therapeutic approach must be emergency to
ensure the best prognosis for the patient, following the Protocol for Acute Coronary Syndrome.
The present academic work was developed with the objective of discussing the different
approaches of AMI, analyzing from its pathophysiological development to its therapeutic
forms and possible complications. To improve the study and theoretical basis, bibliographic
references were used, based on the content of books, scientific articles and virtual platforms,
such as the Brazilian Society of Cardiology Guideline on the treatment of Acute Myocardial
Infarction, Guyton, Sobotta and Scielo.

KEYWORDS: heart, necrosis, artery

11 INTRODUGAO

As doencgas cardiovasculares, incluindo o Infarto Agudo do Miocardio (IAM),
representam um importante problema no Brasil e no mundo, apresentando altas taxas
de incidéncia e mortalidade. A taxa de mortalidade brasileira, por esse grupo de causas
(183,3/100.000), encontra-se entre as maiores do mundo e é semelhante a de paises como
a China e do Leste Europeu: (SANTOS et al, 2018). No Brasil, essa condicdo é tida como
um problema de salde publica, onde cerca de 30,69% dos Obitos decorrem das doengas
circulatérias, sendo a cardiopatia isquémica responsavel por 53,8 das mortes para cada
100 mil pessoas (SANTOS et al, 2018).

A partir da elaboragéo desse estudo e considerando os indices altos de mortalidade
relacionados ao IAM, constata-se que é preciso entender essa patologia, caracterizada
por ser uma necrose do tecido miocardico decorrente da isquemia. Essa, é decorrente da
obstrucéo total ou parcial de uma artéria coronaria, caracterizando o 1AM com supra do
segmento ST ou sem supra do segmento ST respectivamente (WARNICA, 2016).

Ademais, entender a anatomia do coracdo é fundamental para o estudo em
questao, visto que as artérias coronarias direita e esquerda irdo irrigar determinadas areas
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cardiacas de acordo com seus trajetos e ramos. As coronarias podem sofrer oclusdes que
sdo impulsionadas pelos fatores de risco apresentados pelo paciente, como idade, nivel
de colesterol sanguineo pelo decorrente acumulo de LDL, entre outros (SILVA; SOUSA;
SCHARGODSKY, 1998)

Contudo, é preciso desconfiar de infarto a partir dos sinais clinicos, sendo o principal
deles a dor toracica persistente (anginosa) e do eletrocardiograma que indicara a parede
cardiaca que esta isquémica. Dessa forma é possivel descobrir a artéria responsavel por
aquele segmento e analisar seu grau de oclusdo. O tratamento deve ser iniciado o quanto
antes, seguindo o protocolo da Sindrome Coronariana Aguda analisando sempre a histéria
clinica e exames do paciente (PASSINHO, 2018).

O presente trabalho académico foi desenvolvido com o intuito de relacionar
a anatomia cardiaca com a patologia em questdo, visto que ambos estdo interligados.
Para complementar tal objetivo, a abordagem clinica tem fundamental importancia e é
dependente do comprometimento anatémico e funcional do infarto.

21 METODOLOGIA

O presente estudo € uma revisao sistematica qualitativa em relagéo ao Infarto Agudo
do Miocardio, abordando suas correlagdes anatémicas e intervencdes terapéuticas. Para
realizar o aprimoramento do estudo e embasamento tedrico, foram utilizadas referéncias
bibliograficas, partindo do contetdo de livros, artigos cientificos e plataformas virtuais,
como a Diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia sobre Tratamento do Infarto Agudo
do Miocardio, Guyton, Sobotta, Scielo.

Dentre os critérios de inclusdo para a escolha das referéncias, foram contemplados
artigos completos sobre a patologia em questéo. Os critérios de exclusao correspondem a
trabalhos que néo continham informacdes precisas a respeito do tema abordado.

31 DISCUSSAO

3.1 Analise Anatomica

O coragao é o 6rgao central do sistema circulatério e se encontra no mediastino
médio, repousando sobre o diafragma. Apresenta suma importancia para o funcionamento
do organismo e em vista disso, é o primeiro 6rgéo a se formar no embrido, por meio do
mesoderma esplancnico e células da crista neural. Adquirindo funcionalidade na quarta
semana de gestacdo, o coracdo € encarregado da distribuicdo de nutrientes e oxigénio
para os tecidos do corpo e pela remogéo do gas carbdnico e metabolitos. Esse processo
ocorre pela presenca da rede de vasos sanguineos a ele conectados (MOORE; PERSAUD;
TORCHIA, 2013).

Desta forma, é essencial entender a anatomia desse 6rgéo para compreender a

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 11 “



fisiopatologia e entdo a abordagem terapéutica do Infarto Agudo do Miocardio. O coracgéo é
uma bomba aspirante (na diastole) e premente (na sistole) que apresenta quatro cavidades
ocas, sendo dois atrios e dois ventriculos. Possui uma posicao anatémica obliqua, tendo a
base mais posterior € o0 apice anteriorizado e voltado para esquerda (DANGELO; FATTINI,
2007).

As cavidades superiores ou atrios apresentam musculos pectineos e auriculas, além
disso, o atrio direito tem em sua estrutura o seio das veias cavas, o 6stio das veias cavas,
0 Ostio atrioventricular direito e a fossa oval. Essas duas cAmaras cardiacas sao separadas
pelo septo interatrial. Separando os ventriculos existe o septo interventricular, e essas duas
cavidades inferiores contam com trabéculas carneas e muasculos papilares, sendo os do
esquerdo mais desenvolvidos (DANGELO; FATTINI, 2007).

Por fim, é preciso ressaltar que o coracdo é composto por quatro faces, sendo a
esternocostal formada pelo ventriculo direito, a diafragmatica pelo ventriculo esquerdo e
parte do direito e as faces pulmonares direita e esquerda, compostas pelo atrio direito
e ventriculo esquerdo respectivamente. Também apresenta uma margem superior, uma
inferior, a margem esquerda e a direita que juntamente com as faces formam a estrutura

trapezoide dessa bomba de sucgéo e pressédo (SOBOTTA, 2018).

3.2 Analise Anatomofisiolégica

Para entender a anatomia desse 6rgéo tdo importante é preciso ainda analisar
suas camadas. Do sentido superficial para o luminal, o coragédo apresenta o endocardio,
0 miocardio -musculo acometido pelo infarto- representa a camada intermediaria e o
epicardio. Esse musculo é fixado pelo esqueleto fibroso e apresenta um sistema intrinseco
de inervagéo que o torna auténomo. Existem células no miocardio que sdo autoexcitaveis,
essas geram um impulso espontaneo que resulta na contracdo das células contrateis. E
no no sinoatrial (SA) que a excitacao cardiaca tem inicio. Ele fica situado na parede atrial
direita, inferiormente a abertura da veia cava superior (JIMENES et al, 2017).

Considerando o complexo estimulante do coracao é preciso que haja o relaxamento,
na fase diastolica, para permitir que o sangue encha as camaras e depois se contraia , na
fase sistolica, para impulsionar o conteudo e o sangue seja distribuido. Essa atividade deve
ocorrer em sequéncia e com intervalos curtos, de forma coordenada como garante o sistema
autoexcitavel do coragédo. Entretanto, todas as partes do atrio se contraem no mesmo
momento e posteriormente todas as partes do ventriculo. Quando ocorre um infarto, ou
seja, a morte de alguma parede do miocardio, essa sincronizagéo acaba sendo prejudicada
pela regido que néo ira se contrair, deteriorando a eficacia do processo (GUYTON, 2006).

As artérias e veias conectadas ao coragao seréo responsaveis por duas circulacgoes,
a primeira delas com o intuito de oxigenacdo. Ocorre quando o sangue venoso € levado
do ventriculo direito ao pulmao pelas artérias pulmonares, é oxigenado e retorna ao
atrio esquerdo pelas veias pulmonares. A segunda circulagdo tem por objetivo nutrir

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 11 “



os tecidos. Quando o sangue retorna para o lado esquerdo do coragao, ele vai do atrio
esquerdo, seguindo para o ventriculo esquerdo e por meio da artéria aorta para os tecidos,
acontecendo assim a circulacao sistémica (GUYTON, 2006).

A drenagem é necessaria para que o0 sangue volte a ser oxigenado. Assim, a veia
cava superior leva para o atrio direito novamente o sangue da cabegca e dos membros
superiores; 0 seio coronario traz o sangue do coragéo, enquanto a veia cava inferior traz o
sangue abdominal e dos membros inferiores para o atrio direito, que segue para o ventriculo
direito e inicia-se novamente a pequena circulacao (GUYTON, 2006).

Esse sistema é regulado por meio das valvas cardiacas, que orientam o fluxo dentro
do coragéo para que nao haja refluxo do sangue. As valvas a6rtica e pulmonar sdo chamadas
de semilunares e evitam o sentido retrogrado do sangue das artérias para os ventriculos.
Desse mesmo modo, as valvas tricuspide e mitral sdo chamadas de atrioventriculares e
garantem o fluxo sanguineo unidirecional dos atrios para os ventriculos. Essas valvas séo
compostas por valvulas que corroboram sua funcdo (FORTUNA; BARRETO; CAMARGO,
1988).

Alirrigacéo e a drenagem cardiaca ocorrem por meio das artérias coronérias e seio
coronario, respectivamente. Desse modo, visando definir a regido afetada no infarto, o
tratamento e o prognéstico, & imprescindivel o conhecimento anatémico da circulagéo
coronariana. O suprimento arterial das camaras cardiacas é realizado pelas artérias
coronarias direita e esquerda, cuja origem se da na aorta, logo acima de sua emergéncia
no ventriculo esquerdo, atras da artéria pulmonar (LOPES et al, 2015).

A artéria coronaria esquerda origina-se no seio aortico esquerdo e se bifurca nas
artérias interventricular anterior e circunflexa. O primeiro deles, segue ao longo do sulco
interventricular anterior até o apice do coragéo e termina no sulco interventricular posterior.
Essa artéria origina alguns ramos, o ramo do cone arterial, o ramo lateral e os ramos
interventriculares septais. O ramo circunflexo segue para a esquerda no sulco atrioventricular
até a face posterior do coragao e também origina seus ramos, como o marginal esquerdo,
do noé atrioventricular, atriais e ventriculares (DANGELO; FATTINI, 2007).

A artéria coronaria direita origina-se no seio aértico direito e corre pelo sulco
coronario entre os atrios e os ventriculos, contorna a margem direita do coragéo e atinge
0 sulco interventricular posterior. Dando origem aos ramos interventricular posterior,
atrioventriculares, do n6 sinoatrial e outros (DANGELO; FATTINI, 2007).

Com base nisso, pode-se afirmar por exemplo, que o comprometimento da Artéria
Coronaria Interventricular ou Descendente anterior levara ao infarto de parede anterior do
ventriculo esquerdo, parte da parede anterior do ventriculo direito e 2/3 anteriores do septo
interventricular. Assim como, um infarto decorrente da artéria coronaria direita compreende
um prejuizo funcional nas paredes posterior do ventriculo direito, metade direita da parede

posterior do ventriculo esquerdo e uma parte do septo interventricular (LOPES et al, 2015).
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3.3 Abordagem fisiopatolégica

O Infarto Agudo do Miocardio (IAM) estd incluso em um grupo de patologias
cardiacas denominado Doencas Isquémicas do Coracdo (ARAUJO, 2002). E caracterizado
por uma necrose que ocorre no tecido miocardico decorrente da obstrucdo completa ou
parcial de uma artéria coronaria responsavel por sua irrigagédo, ou seja, observa-se a morte
dos cardiomidcitos causada por um periodo prolongado de isquemia. O IAM pode ocorrer
sem supra do segmento ST (IAMSSST) ou com supra do segmento ST (IAMCSST) - o
qual indica uma obstrucéo total da coronéria culpada, comprometendo toda a espessura
do miocardio - sendo crucial tal distingéo para a definicdo das estratégicas de tratamento
(WARNICA, 2016).

Ademais, é de extrema importancia o estudo desta patologia mediante suas altas
taxas de prevaléncia, morbidade e mortalidade, a qual esta em torno de um percentual de
30%. Entretanto, de acordo com o andamento, a funcionabilidade e a agilidade do servi¢co
médico afim de obter a reperfus@o coronariana, o prognostico do paciente passa a ser
flexivel (PESARO, 2004).

Outrossim, existem fatores de risco que podem ser responsaveis pelo infarto,
tais como: idade - sendo observado um acometimento maior ap6s os 50 anos — nivel de
colesterol no sangue, em especial o de baixa densidade (LDL); diabetes; hipertensao;
obesidade; fumo, pois tal substancia pode ser responséavel por destruir vasos sanguineos
e formar coagulos de sangue (trombose); inatividade fisica e estresse (ARAUJO, 2002).

A doenca em questdo apresenta fases que estéo relacionadas com o tempo de
evolugéo da patologia e as modificacées causadas no miocardio, sendo essas: isquemia,
lesdo e necrose, respectivamente. A fase de isquemia estd associada a alteragdes
eletroliticas; durante a lesé@o identificam-se distarbios morfol6gicos reversiveis; enquanto
na fase de necrose tais disturbios passam a ser definitivos, causando verdadeiros danos.
Do mesmo modo, esses fatores também podem ser correlacionados com as apresentagdes
clinicas, que podem variar desde uma angina instavel até um infarto com supradesnivel do
segmento ST, havendo a necessidade de tal distingdo pois as estratégias de tratamento
s&o Unicas para cada caso (PESARO, 2004).

Na maioria dos casos, 0 paciente que esta infartando apresenta sintomas que
alertam a equipe médica para um problema cardiaco, entretanto, existe a possibilidade
de que a doencga ocorra de modo totalmente assintomatico, nesse caso, a populagdo mais
acometida sdo os diabéticos ou individuos em periodos pré e pds-operatério. Como ja citado,
a maior parcela dos pacientes apresenta sintomas de dor toracica persistente, iniciada de
modo subito e agravada continuamente. Ademais, a dor é caracterizada como constritiva
e prolongada, irradiando-se para ombro e braco esquerdo, bem como € acompanhada por
sudorese profusa, aumento da frequéncia respiratéria, palidez e outros (ARAUJO, 2002).

Em relacdo ao diagnéstico do IAM, devem ser analisados critérios clinicos e
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eletrocardiograficos. Ademais, sua confirmagédo € dada através da medida das enzimas
miocardicas, sendo as mais importantes e frequentemente utilizadas: a cratinoquinase total
(CK) e a fracdo da creatinoquinase (CK-MB) que se encontra em elevacao sérica apos
4 horas do inicio da dor toracica. Bem como a partir da mioglobina - uma hemoproteina
presente no musculo cardiaco e esquelético em baixos niveis moleculares em caso de
normalidade — que diferente da CK-MB, é um marcador precoce de infarto (CAVALCANT],
1998) e da Troponinas T, que € exclusiva dos cardiomiécitos. Entretanto, a principal via de
diagnoéstico é o eletrocardiograma, pois ele também determinara a conduta médica que
devera ser executada, a depender das alteragbes observadas (PESARO, 2004).

Resumidamente, pode-se estabelecer um diagnéstico de IAM quando se é observado
um aumento caracteristico e diminuicdo gradual da troponina ou elevagcéo e retracao
mais rapida de CK e CK-MB, aliado a pelo menos um dos seguintes critérios: sintomas
isquémicos, alteracdes eletrocardiograficas indicadas de isquemia, desenvolvimento
de ondas Q patoldgicas no eletrocardiograma ou evidéncia de perda de contratilidade
miocardica, por meio de exames de imagem. Ademais, a patologia supracitada pode ser
classificada clinicamente em 5 tipos, de acordo com sua etiologia e circunstancia (quadro
1): tipo 1 - IAM espontaneo; tipo 2 - IAM por causas secundarias; tipo 3 - morte cardiaca
subita, com clinica compativel; tipo 4a - IAM associado a interveng¢édo percutanea; Tipo
4b - 1AM associado a trombose comprovada de stent; tipo 5 - IAM associado a cirurgia de
revascularizagcdo (ARQUIVO BRASILEIRO DE CARDIOLOGIA, 2009). De acordo com essa
classificacdo, as condutas sdo estipuladas, o grau de disfungéo ventricular é analisado,
bem como o progndéstico do paciente € determinado (PESARO, 2004).

Infarto do miocardio espontaneo relacionado
a isquemia devido a evento coronario
primario, como erosao de pala e/ou ruptura,
fissura ou disseccéo.

Tipo 1

Infarto do miocardio secundario a isquemia

devido a aumento da demanda de oxigénio

Tipo 2 ou diminui¢é@o na oferta. Ex: anemia,

hipertensdo ou hipotensao, espasmo
coronario.

Morte subita cardiaca, geralmente
acompanhada de sintomas sugestivos de
isquemia miocardica, com presumivel nova
elevagdo do segmento ST ou novo BRE; ou
evidéncia de trombo recente em angiografia
coronaria e/ou autopsia.

Tipo 3

Infarto do miocardio associado a

Tipo 4a procedimento percutaneo.

Infarto do miocéardio associado a trombose
Tipo 4b de stent documentada por angiografia
coronaria ou autépsia.
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Infarto do miocéardio associado a cirurgia de

Tipo 5 L IR O
P revascularizagdo miocardica.

Quadro 1: Classificagdo de IAM usada pela definigdo universal de infarto do miocardio

Fonte: Arquivo brasileiro de cardiologia, 2016.

Assim, mediante 0 exposto nos paragrafos acima, € crucial que o tempo decorrido
entre os primeiros sintomas e o diagnostico seja o minimo possivel, devido a necessidade
de intervengdes de reperfusdo para que o fluxo sanguineo na regido acometida seja
restaurado, o que colabora para a sobrevida dos pacientes (BASTOS, 2012).

3.4 Abordagem Terapéutico

A maioria das mortes por Infarto Agudo do Miocéardio (IAM) ocorre nas primeiras
horas de manifestacdo da doencga, sendo 40 a 65% na primeira hora e, aproximadamente,
80% nas primeiras 24 horas. Dessa forma, o atendimento pré-hospitalar € a chave para
garantir o sucesso do tratamento do paciente vitima de infarto, visando aliviar a dor
isquémica, limitar o dano miocardico e diminuir a mortalidade (PIEGAS et al., 2015).

A abordagem ao paciente com suspeita de Sindrome Coronaria Aguda em ambiente
extra-hospitalar deve prosseguir inicialmente com a realizagcdo do eletrocardiograma do
paciente, o que mostrou ser um método que reduz o tempo porta-agulha, o tempo porta-
baldo, e a mortalidade intra-hospitalar (COSTA, 2018).

Além disso, & necessario monitorar o paciente, executar exames fisicos sucintos e
administrar fibrinolitico, quando o paciente ndo apresentar contra-indicacao. A fibrindlise
pré-hospitalar é baseada no conceito de que, ao reduzir o tempo de isquemia miocardica
aguda, reduz-se a area comprometida pelo infarto do miocardio. A terapéutica fibrinolitica
tem o objetivo de reduzir o retardo pré-hospitalar, que corresponde ao inicio dos sintomas
até a chegada ao hospital. Com tal finalidade fibrinolitica, a Tenecteplase € o medicamento
de escolha, utilizada em dose Unica (bolus 5 a 10 segundos) (PIEGAS et al., 2015).

A intervencao terapéutica inicial em ambiente hospitalar deve seguir o Protocolo de
Sindrome Coronariana Aguda. Apesar desta ferramenta apresentar utilidade no manejo do
paciente com IAM, ela apresenta certas medidas que podem causar riscos, COmo 0 uso
da morfina e oxigénio, e, por isso, 0 médico deve ter muito conhecimento sobre todos os
segmentos da terapéutica (BRAGANCA, 2020).

A morfina é um analgésico da classe dos opibides, que apresenta potente efeito no
alivio da dor crénica ou aguda muito intensa. Entretanto, ela pode causar rebaixamento
respiratério, hipotensdo e vOmitos severos, o que pode agravar o quadro do paciente
infartado. Dessa forma, seu uso deve ser restrito a pacientes com dor de forte intensidade
que nao tenha respondido a outras medidas clinicas. Caso essa medicacao seja utilizada,
deve ser feita com dose inicial de 2 a 8 mg, podendo repetir a dose de 5 a 15 minutos
(BRAGANGA, 2020).
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O uso de oxigénio é suplementar, sendo administrado quando o paciente apresentar
congestao pulmonar, dispneia, cianose ou saturagcdo de O2 menor que 94% em casos
coronarianos. Entretanto, o oxigénio torna-se prejudicial quando utilizado de forma
excessiva ou desnecessdria, pois € capaz de causar vasoconstricdo sistémica (PIEGAS
et al., 2015).

A nitroglicerina, representante do grupo dos Nitratos, é a droga preferivel para
reducdo da pré-carga ao dilatar as artérias coronarias, o leito vascular periférico e os
vasos de capacitancia venosa, sendo importante para diminuir a congestdo pulmonar e
aliviar a dor isquémica. Pode ser utilizada na formulacdo sublingual de 0,4 mg e deve
ser administrada no maximo trés doses, separadas por intervalos de 5 minutos. Se a
dor persistir apos trés doses com intervalos de 5 minutos, recomenda-se a nitroglicerina
intravenosa (BRAGANCA, 2020).

Outro componente importante do tratamento do IAM € a terapia antitromboética, em
que o principal farmaco utilizado na obstrugéo arterial coronariana é o Acido acetilsalicilico
(AAS), inibidor da ciclo-oxigenase plaquetaria. Essa medicacdo deve ser introduzida
imediatamente apés o diagnostico em todos os pacientes, na dose inicial de ataque de 162
a 325mg, seguida de dose de manutencgéo diaria de 100mg, e mantida indefinidamente. O
clopidogrel é utilizado em associagdo com 0 AAS para complementar a terapia antitrombotica
inicial, o que trouxe beneficios na redugédo dos eventos cardiovasculares (PIEGAS et al.,
2015).

Os betabloqueadores constituem a base do tratamento anti-isquémico. Recomenda-
se seu uso nas primeiras 24 horas pela via oral e mantido durante toda a internagédo em
pacientes com baixo risco de choque cardiogénico e que néo apresenta contraindicacoes.
Essa classe de drogas diminui o consumo miocardico de oxigénio por meio da diminui¢ao
da frequéncia cardiaca, da contratilidade miocardica e da presséo arterial (COSTA, 2018).

A terapia anticoagulante faz parte do tratamento do IAM, em que a preferéncia esta
voltada para a administracdo da Heparina de baixo peso molecular (HBPM), representada
pela enoxaparina. O mecanismo de agéo dessas drogas consiste na ativagcdo da antitrombina
I, inibindo os fatores de coagulacéo lla e Xa. Deve ser administrada em pacientes com
idade menor do que 75 anos inicialmente 30 mg em bolus por via Intravenosa (1V) seguida
de 1mg/Kg por via Subcutanea (SC). Embora a enoxaparina ndo tenha demonstrado
relevancia na reducao das taxas de mortalidade, ocorreu redu¢do dos sangramentos nos
quadros de IAM néao fatal (PIEGAS et al., 2015).

A terapia clinica adicional inclui os inibidores da enzima conversora da angiotensina
(ECA) e inibidores da HMG-CoA redutase (estatinas) para prevengédo secundaria a longo
prazo. Os IECAs atenuam e previnem o remodelamento cardiovascular, consequéncia a
longo prazo do |AM, reduz a incidéncia de insuficiéncia cardiaca e melhora a qualidade
de vida do paciente, prevenindo reinfarto e reduzindo sintomas. Ja as estatinas atuam
estabilizando a placa aterosclerética e reduzindo o processo inflamatério causado pelo
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infarto (AVEZUM, 2004).

41 CONCLUSAO

O infarto agudo do miocardio €, portanto, uma patologia caracterizada pela morte dos
cardiomiécitos causada por uma isquemia prolongada, com consequente necrose. Apesar
dos avancos terapéuticos das ultimas décadas, a doenca segue apresentando expressivas
taxas de mortalidade, visto que nem todos os pacientes recebem o tratamento esperado.

A prevencdo da patologia em questdo estad intimamente relacionada com a
identificacéo e o controle dos fatores de risco que estdo associados ao estilo de vida dos
individuos.

Ademais, apo6s a constatacéo do diagnostico de infarto, € essencial que o processo
de reperfusé@o ocorra da forma mais precoce possivel para que o prognostico do paciente
seja positivo.

Desse modo, sabe-se que o conhecimento anatémico e funcional do coragé@o, bem
como de sua vascularizagdo, € de suma importancia para a identificacdo e intervengéo
adequada do IAM, pois estas sao caracteristicas variaveis de pessoa para pessoa.

REFERENCIAS
ARAUJO, Antonio. Infarto Agudo do Miocéardio. Satde em Movimento, 2002.

AURELIO, M.; SOUSA, A.; SCHARGODSKY,H. Fatores de risco para Infarto do Miocardio no Brasil:
Estudo FRICAS, 1998, p.667-675.

AVEZUM, Alvaro et al. Il Diretriz sobre tratamento do infarto agudo do miocéardio. Arq. Bras. Cardiol.,
Séo Paulo, v. 83, n. 4, p. 1-86, 2004.

BASTOS, Alessandra Soler et al. Tempo de chegada do paciente com infarto agudo do miocéardio em
unidade de emergéncia. Rev Bras Cir Cardiovasc, Sao José do Rio Preto, v. 27, n. 3, p. 411-418, Set.
2012.

BRAGANGCA, Renan. Tratamento do infarto agudo do miocardio sem supradesnivelamento do
segmento ST e da angina instavel. Centro de Treinamento em Urgéncia e Emergéncia, 08 de janeiro de
2020.

CAVALCANTI, Alexandre Biasi et al. Diagnostico do infarto agudo do miocardio. Valor da dosagem de
mioglobina sérica comparada com a creatinofosfoquinase e sua fragdo MB. Arg. Bras. Cardiol., Sdo
Paulo, v. 70, n. 2, p. 75-80, fev. 1998.

COSTA, Leandro; LARIO, Fabio. Protocolo Clinico Gerenciado: Atendimento de pacientes com
Sindrome Coronariana Aguda com Supradesnivelamento do Segmento ST. Hospital Oswaldo Cruz, 29
de junho de 2018.

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 11 m



DANGELO, J. G.; FATTINI, C. C. Anatomia sistémica e segmentar. 3.ed. Sdo Paulo: Atheneu, 2007.

DUTRA, Adriana. Et al. Anatomia e Fisiologia cardiovascular. In: SILVA, Ana. Enfermagem em
Cardiologia Intervencionista. Editora dos editores, 2019. p.4-20.

FORTUNA, Anténio; BARRETO, Gilson; CAMARGO, Armando. Anatomia da valva atrioventricular
esquerda: |. As cuspides. Revista Brasileira de Cirurgia Cardiovascular, 1988.p.201-209

GUYTON, A. Tratado de Fisiologia Médica. 11ed. Sao Paulo: Elsevier, 2006.

JIMENES, Diogo. Et al. Inervacdo CARDIACA: Um estudo de revisdo com énfase no plexo cardiaco.
Revista Maringé, 2017, vol.52,n.1,p.92-99.

MOORE, K; PERSAUD,TVN. Embriologia clinica. 8a ed. Rio de Janeiro (RJ): Elsevier; 2008

SANTOS, Bruno. Et al. Infarto agudo do miocardio: abordagem com enfermeiros de uma unidade
intensiva coronariana. Revista de enfermagem. Recife, 2017, vol 11, p.5153-5155, dez.2017.

SANTOS, Juliano. Et el. Mortalidade por infarto agudo do miocéardio no Brasil e suas regides
geograficas: andlise do efeito idade-periodo-corte. Ciéncia &amp; Saude Coletiva. Rio de Janeiro,
vol.23, n.5, maio 2018

SOBOTTA, J. Atlas de anatomia humana. 24.ed. Rio de Janeiro: Guanabara Koogan, 2018. v.3.

SPALTEHOLZ W.; SPANNER R.; Anatomia Humana: Atlas e Texto. 1%ed. S&o Paulo: Roca, p.428-431,
2006

PASSINHO, R. et al. Sinais, sintomas e complicagdes do infarto agudo do miocardio. Revista de
Enfermagem, vol.12, n.1, p.247-264, jan. 2018.

PIEGAS, Leopoldo et al. V Diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia sobre Tratamento do
Infarto Agudo do Miocéardio com Supradesnivel do Segmento ST. Revista da Sociedade Brasileira de
Cardiologia, Rio de Janeiro, v.105, n.2, suplemento 1, agosto de 2015.

PESADO, Antonio; SERRANO, Carlos; SERRANO, José. Infarto agudo do miocérdio -sindrome
coronariana aguda com supradesnivel do segmento ST. Revista da Associagcdo médica Brasileira,
2004, vol.50, n.2.

WARNICA, James. Infarto agudo do miorcéardio (IAM). Manual MSD: Versao para Profissionais de
Séaude, set. 2016.

IV Diretriz da Sociedade Brasileira de Cardiologia sobre Tratamento do Infarto Agudo do Miocéardio com
Supradesnivel do Segmento ST. Arq. Bras. Cardiol., Sao Paulo, v. 93, n.6, supl. 2, p. e179-e264, 2009.

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 11 m



CAPITULO 12

LEVANTAMENTO DAS ALTERACOES
MORFOLOGICAS E FUNCIONAIS DO TECIDO
CONJUNTIVO NOS DIFERENTES QUADROS DE
HIPERMOBILIDADE ARTICULAR

Data de aceite: 01/05/2021

Victor Yamamoto Zampieri
Universidade Federal do Parana
Curitiba - Parana
http://lattes.cnpq.br/2808920597881845

Djanira Aparecida da Luz Veronez

Universidade Federal do Parana
Curitiba - Parana
http://lattes.cnpq.br/9947917203115255

RESUMO: Introducdo: A hipermobilidade
articular é a capacidade de hiperextensdo
de uma ou mais articulagbes além do padréo
anatémico de normalidade. Clinicamente, esta
situacdo patoldgica apresenta escassa descricao
na literatura médica necessitando de dados que
possam contribuir com o entendimento da doenca
e discriminagdo das formas de apresentacédo
como hipermobilidade articular, Sindrome de
Hipermobilidade Articular e Sindrome de Ehlers-
Danlos. Objetivos: Descrever a fisiopatologia
da hipermobilidade articular; desenvolver um
levantamento das possiveis altera¢des do tecido
conjuntivo que provocam a hipermobilidade;
levantar dados epidemiologicos de incidéncia e
prevaléncia; apontar as formas de diagnostico
clinico dos quadros de hipermobilidade articular e
relatar os tratamentos existentes. Metodologia:
Para tanto foi desenvolvido uma reviséo narrativa
e integrativa da literatura a partir das seguintes
bases de dados PubMed, SciELO, LILACS e
Periédicos CAPES, preferencialmente, dentro
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de um recorte temporal entre 2010 e 2020.
Resultados e Discussao: Foi possivel agrupar
um conjunto de informagdes especificas
sobre hipermobilidade articular, Sindrome de
Hipermobilidade Articular e Sindrome de Ehlers-
Danlos em um registro com dados que possam
auxiliar na discriminacdo dos sinais puramente
fisiologicos da hipermobilidade articular e
diferencia-los do quadro patoldégico que pode
chegar a comprometer a satde de forma obscura,
bem como dificultar a etiologia da sintomatologia
de determinadas dores musculares causadas pela
propria hipermobilidade. Consideracoes Finais:
A revisao narrativa e integrativa evidenciou que
muitas incertezas existem sobre as causas
genéticas relacionadas a hipermobilidade
articular que possam fundamentar a incidéncia
e prevaléncia da doengca que variam
significativamente em diferentes estudos. Para
mais, faltam dados cientificos que possam
explicar a relacdo da hipermobilidade articular
com o diagnéstico de intoleréncia ortostatica bem
como com outras doencgas.

PALAVRAS - CHAVE: Hipermobilidade Articular;
Sindrome de Ehlers-Danlos; Sindrome de
Taquicardia Postural Ortostatica; Doencas do
Colageno; Amplitude de Movimento Articular.

ABSTRACT: Introduction: Joint hypermobility is
the capacity to hyperextend one or more joints
beyond the anatomical standard. Clinically, this
pathological issue is underrepresented in medical
literature needing data that could contribute with
a better understanding of the iliness and with the
discrimination of its forms of presenting as joint
hypermobility, Joint Hypermobility Syndrome and
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Ehlers-Danlos Syndrome. Objectives: Describe the physiopathology of joint hypermobility;
raise epidemiological data of its incidence and prevalence; point to the clinical diagnostic
methods for joint hypermobility and report on the existing treatments. Methodology: for
this purpose, was developed a narrative and integrative literature review from the following
data bases Pubmed, SciELO, LILACS and Periédicos CAPES, preferably, within the
time frame of 2010 and 2020. Results and Discussion: It was possible to group a set
of specific information about joint hypermobility, Joint Hypermobility Syndrome and Ehlers-
Danlos Syndrome. Furthermore, it is fundamental to constitute a document with data capable
of helping discriminate purely physiological signs of hypermobility and differentiate it from
the pathological case capable of compromising health in a obscure form, as well as hinder
the etiology of the symptomatology of certain muscular pains caused by hypermobility.
Conclusion: The narrative and integrative review highlighted the many uncertainties about the
genetic causes related to joint hypermobility that can underlie the incidence and prevalence of
the illness that vary significantly in different studies. In addition, more scientific data is needed
to explain the relation between joint hypermobility and the orthostatic intolerance diagnosis as
well as other conditions.

KEYWORDS: Joint Hypermobility; Ehlers-Danlos Syndrome; Postural Orthostatic Tachycardia
Syndrome; Collagen Diseases; Joint Flexibility.

11 INTRODUGAO

No século passado, o tema de hipermobilidade articular foi de pouco interesse para
os cientistas e profissionais da saude, sendo investigado de forma limitada (CASTORI;
HAKIM, 2017). Entretanto, a hipermobilidade é conhecida a milhares de anos. Hipdcritas
no século 4 A.C. especulou que os citas foram derrotados na regido da india por terem
frouxiddo nas articulacbes dos ombros e cotovelos impedindo-os de esticar arcos e
arremessar langas com eficiéncia. Em uma das obras de Matthias Grinewald mostra
Ciriaco de Roma exorcizando Atermia, filha de Diocleciano que parece ter hiperextenséao
das articulagbes metacarpofalangianas (SIMMONDS; KEER, 2007).

A hipermobilidade pode ser diagnosticada como um excesso de extensdo das
articulacdes, sendo as vezes chamada de articulagcéo frouxa ou articulagéo dupla (TINKLE;
LEVY, 2019). Essa caracteristica, geralmente, € identificada em determinadas familias
por ter origem genética, no entanto, pode ocorrer em casos individuais devido a traumas,
cirurgias, e doencas inflamatorias, além de poder ser intensificada por meio de exercicios
e alongamentos (CASTORI; HAKIM, 2017).

A literatura atual subestima a prevaléncia da hipermobilidade articular pois muitos
individuos podem nao procurar e nem necessitar de atendimento médico (SCHER et al.,
2010).

Clinicamente, no quadro de hipermobilidade pode haver sintoma de dor articular, no
entanto, muitas vezes ocorre subdiagnosticos na assisténcia basica. Em suma, ha relatos
de profissionais da saude primaria que diagnosticaram hipermobilidade generalizada em
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menos de 10% de pacientes diagnosticados por reumatologistas. Para mais, profissionais da
saude precisam estar cientes das apresentagbes de hipermobilidade articular para melhor
precisdo diagnostica (SIMPSON, 2006). Além disso, problemas musculoesqueléticos
representam algumas das razées mais comuns para procurar assisténcia basica (PALMER
et al.,, 2016). Ademais, individuos com formas sindrémicas de hipermobilidade articular
sdo comumente diagnosticados por geneticistas, pediatras, reumatologistas e outros
especialistas dependendo do pais (REMVIG et al., 2011).

Outrossim, muitos individuos com hipermobilidade n&o sofrem desconfortos,
pelo contrario, a hiperextensabilidade das articulagcbes podem ser vantajosas em muitas
situacdes como em esportes ou danca. Entretanto, existe pessoas que sofrem dificuldades
e sintomas relacionados a um conjunto de alteracées como na Sindrome de Ehlers-Danlos
(MAILLARD; PILKINGTON, 2016).

Nesse sentido este estudo teve como objetivos descrever a fisiopatologia da
hipermobilidade articular; desenvolver um levantamento das possiveis alteracdes do tecido
conjuntivo que provocam a hipermobilidade; levantar dados epidemiolégicos de incidéncia
e prevaléncia; apontar as formas de diagnéstico clinico dos quadros de hipermobilidade

articular e relatar os tratamentos existentes.

21 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa e integrativa da literatura pautada na variedade de
fontes para localizagéo dos estudos cientificos com as evidéncias de interesse.

O levantamento dos artigos cientificos indexados foi realizado em quatro bases de
dados como: PubMed; SciELO, LILACS e Periodicos CAPES.

Foi utilizado como estratégia de busca o cruzamento das principais palavras-
chaves relacionadas ao tema investigado que constam nos Descritores de Ciéncias da
Saude (DeCS/MeSH) nas linguas portuguesa e inglesa: Hipermobilidade articular (Joint
Hypermobility); Sindrome de Ehlers-Danlos (Ehlers-Danlos Syndrome); Sindrome de
Taquicardia Postural Ortostatica (Postural Orthostatic Tachycardia Syndrome); Doencgas do
Colageno (Collagen Diseases) e Instabilidade Articular (Joint Instability).

No primeiro momento da busca empregou-se de forma intencional cada termo
isolado com o intuito de abarcar maior quantidade de pesquisas evitando que algum estudo
importante fosse excluido do levantamento.

Posteriormente, realizou-se o cruzamento de no maximo trés palavras-chaves por
vez, em cada uma das bases de dados consultadas.

Como critérios de incluséo foram utilizados somente artigos cientificos com relatos
de quadros de hipermobilidade articular, estudos de revisao e pesquisas com delineamento
do tipo estudo de caso sobre a Sindrome de Ehlers-Danlos, com dados clinicos que
contribuiram para o entendimento da fisiopatologia da doencga. Assim foram selecionados
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trabalhos publicados, preferencialmente, dentro do recorte temporal entre 2010 e 2020.
Como critérios de exclusao foram desconsiderados capitulos de livros e editoriais por

nao passarem por um processo rigoroso de avaliacdo como ocorre com artigos cientificos.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Fisiopatologia de Hipermobilidade Articular

Hipermobilidade articular é definida como movimento excessivo da articulagao
além do padréo normal, sendo referida as vezes como articulagéo solta ou dupla enquanto
hipermobilidade generalizada é definida como hipermobilidade afetando mudltiplas
articulacées, envolvendo os 4 membros mais o esqueleto axial (TINKLE; LEVY, 2019).

A hipermobilidade articular pode ser decorrente de muitas alteracbes genéticas
hereditarias diferentes. Muitas destas sédo sindromes do tecido conjuntivo como a Sindrome
de Ehlers-Danlos (EDS) (TINKLE; LEVY, 2019) ou “Sindrome de Hipermobilidade Articular”
que apresenta-se como um quadro que se manifesta com dores crénicas e/ou fadiga
musculoesquelética persistente com a presenca de hipermobilidade generalizada (Mandel
et al., 2017). Os subtipos mais comuns de EDS sédo a forma classica (CEDS) e a de
hipermobilidade (hEDS) (ROMA et al., 2018)

De acordo com Chopra et al. (2017), a dor crénica é um dos principais e mais comum
dos sintomas presentes em pacientes com hEDS se apresentando como dores em quase
todas a partes do organismo. Maillard e Pilkington (2016) relatou que 86% dos individuos
com hipermobilidade articular reportam dor crénica, Voermans et al.(2009) observou uma
prevaléncia de dor cronica em 90% dos pacientes com diversos tipos de EDS sendo mais
comum em pacientes com hEDS e Molander et al. (2020) estabeleceu ligagéo entre hEDS
com fibromialgia.

Fikree et al. (2017) associou hEDS com disfungbes da evacuacao, anormalidades
retais na forma de prolapsos e anormalidades fisiol6gicas gastrointestinais e observou que
pacientes com hEDS tendem a ter problemas de motilidade intestinal, como disfungéo no
intestino delgado, gastroparesia e lentidao de transito no célon. De acordo com Bettini et
al. (2018) 71% de paciente com hEDS reportam dores gastrointestinais. A associac¢ao entre
hEDS e sintomas gastrointestinais foi descrita pela primeira vez por Hakim e Grahame (2004)
(FIKREE et al., 2017). Fikree et al. (2015) demonstrou uma alta prevaléncia de Sindrome
de Hipermobilidade Articular em pacientes com doenga de Crohn e colite ulcerativa,
corroborando com Zarate et al. (2009) que relacionou hipermobilidade generalizada com
disturbios gastrointestinais e um subgrupo no estudo foi diagnosticado com hEDS.

De acordo com Hakim et al. (2017), a fadiga crénica e fraqueza muscular sdo
frequentes em pacientes com hEDS. De acordo com Bettini et al. (2018), criangas com
hipermobilidade e que apresentam Sindrome de Fadiga Crbnica sdo mais provaveis de,
também, apresentarem hEDS, corroborando com Krahe, Adams e Nicholson (2018) que
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reportou uma prevaléncia de 79,5% de fadiga cronica em pacientes com hEDS, expondo
alguns indicadores para a severidade da fadiga como tontura ortostatica relacionado ao
calor e exercicios, a auto-percepgédo de hipermobilidade articular com nivel de atividade
fisica.

Segundo Konopinski et al, (2012) a hipermobilidade parece estar associada a lesdes
musculares e articulares. Atletas profissionais que apresentam hipermobilidade possuem
maiores incidéncias de lesbes comparado a atletas que ndao possuem hipermobilidade.
Reuter e Fichthorn (2019) correlacionou a Hipermobilidade Articular Generalizada com
lesbes e dores nas articulagdes, pescoco e dorsos de estudantes universitarios da Florida
Gulf Coast University (USA).

Segundo Miglis, Schultz e Muppidi (2017), outros sintomas séo relatados como
deficiéncia autonémica e muitos individuos com hEDS s&o diagnosticados com Sindrome
de Taquicardia Postural Ortostatica (POTS). Assim, hEDS encontra-se associada com uma
alta prevaléncia de fadiga crbnica, sendo uma caracteristica fundamental de Intolerancia
Ortostéatica (DE WANDELE et al., 2016; ROMA et al., 2018). Adamec et al. (2018), encontrou
associagao significativa entre individuos com hipermobilidade articular (Beighton =4) e
intolerancia ortostatica por meio de teste de inclinagéo.

Celletti et al. (2017) encontrou perturbacdes da regulagéo autonémica cardiovascular
em adultos com hipermobilidade, sendo os principais desconfortos a Intolerancia Ortostatica
e a Sindrome de Taquicardia Postural Ortostatica (STPO), corroborando com Miller et al.
(2020) que identificou que individuos com STPO possuem pontuacdes de Beighton maiores
que individuos normais.

Muitas alteragdes como dores cronicas, fadigas musculares recorrentes, distarbios
gastrointestinais, intolerancia ortostatica, comprometimentos cardiovasculares, entre
outros sintomas podem ser diagnosticados em individuos com hipermobilidade articular.
Entretanto, os eventos fisiopatoldégicos que descrevem esta situacao clinica ainda séo
desconhecidos, necessitando de mais pesquisas para o entendimento da complexidade
do quadro que pode chegar a comprometer todos os sistemas orgénicos. Desta maneira,
até o presente momento néo esta claro como a hipermobilidade articular evolui para outras
manifestacdes patoldgicas que nem sempre estdo diretamente relacionadas a alteragéo do
tecido conjuntivo inerentes a Sindrome de Ehlers-Danlos do tipo Hipermobilidade.

3.2 Alteracées do Tecido Conjunto

Grahame (1999) relatou que a causa primaria da hipermobilidade corresponde a
frouxiddo dos ligamentos, desencadeada por alteracdo na quantidade de proteinas do
tecido conjuntivo como elastina, fibrilina e colageno.

Colageno tipo | possui alta tensdo, sendo encontrado nos tenddes, pele, capsulas
articulares, osso desmineralizado e receptores nervosos, enquanto o colageno tipo Il &

encontrado em cartilagens e sdo responsaveis por resistir a forcas de compressédo. O

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 12 m



colageno tipo Ill € mais extenso e desorganizado, sendo encontrado no intestino, pele e
vasos sanguineos (SIMMONDS; KEER, 2007).

Em estudos desenvolvidos sobre a expressao do gene tenascina-x, o produto deste
gene se apresenta em baixas quantidades em pacientes diagnosticados com Sindrome de
Hipermobilidade Articular e hEDS (MANDEL et al., 2017).

Chiarelli et al. (2016) investigou a organizagcdo de proteinas estruturais nos
fibroblastos da pele de pacientes com hipermobilidade articular, identificando que, colageno
tipo I, lll e V foram encontrados em baixos niveis no citoplasma e ausentes na matriz
extracelular (MEC), enquanto que fibronectina, fibrilina e tenascina ndo apresentaram-se
organizadas estruturalmente nos fibroblastos desse grupo estudado. Ademais, a andlise
de elastina se mostrou presente apenas em pequenas regides do citoplasma e fibroblastos
mostraram ter baixos niveis de integrinas a2f31 (receptor de colageno) e a5@1 (receptor de
fibronectina). No entanto, a integrina av3 se mostrou organizada na superficie celular da
pele de pacientes com hipermobilidade articular e inexistente no grupo controle.

Segundo Roma et al. (2018), mutagdes nos genes COL1A1 e COL1A2 podem ser
associados com cEDS podendo ocasionar maiores riscos e anormalidades vasculares,
enquanto que a hEDS n&o possui genes identificados. Esta analise corrobora com Bowen
et al. (2017), que relacionaram que mutagdes no COL5A1 e COL5A2 séo encontrados em
>90% de pacientes com cEDS.

3.3 Dados Epidemioldgicos

E complexo estabelecer a incidéncia e prevaléncia de hipermobilidade, variando
consideravelmente entre estudos. Portanto a prevaléncia e incidéncia deste disturbio ainda
é desconhecida (BUENAVENTURA; CHEYNE; GIL, 2016).

SegundoAdamec et al. (2018), a prevaléncia foi de 19,2% em um estudo desenvolvido
no Reino Unido envolvendo mais de 6 mil criangcas. No sexo feminino a prevaléncia foi de
27,5% e no sexo masculino 10,6%.

No estudo desenvolvido por Clinch et al. (2011) envolvendo criangas, foi identificado
a existéncia de hipermobilidade na area do tronco (15%), comparado aos joelhos
(13%) e bragos (11%) em meninas. Enquanto observou-se o oposto em meninos, maior
hipermobilidade nos joelhos (7%) e bragos (4%) enquanto que hipermobilidade na regido
do tronco foi infrequente (1,7%).

Segundo Maillard e Pilkington (2016), a prevaléncia é maior em mulheres, na grade
de 7,1 a 58% quando comparada a grade de 6 a 35% em homens; sendo maior em asiaticos
seguidos por africanos e caucasianos.

3.4 Diagnéstico Clinico

O diagnéstico de hipermobilidade articular, baseia-se na aplicacdo de um teste
clinico utilizando os critérios de Beighton (BEIGHTON; SOLOMON; SOSKOLNE, 1973),
constituido por uma pontuacdo de 1 a 9 atribuida ao individuo que consegue realizar a
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dorsiflexdo passiva da quinta articulagdo metacarpofalangiana (> 90°); opor o polegar ao
aspecto volar do antebraco ipsilateralmente; hiperestender a articulagdo do cotovelo (>
10°); hiperestender a articulagéo do joelho (> 10°) e colocar as méos espalmadas no chéao
sem flexionar os joelhos (SANCHES et al., 2012).

Para diagnosticar a Sindrome de Ehlers-Danlos do tipo hipermobilidade é utilizada
o critério internacional de 2017 postulado pelo Consércio Internacional de Sindromes de
Ehlers-Danlos & Doencas Relacionadas e, em parceria com a Sociedade Ehlers-Danlos que
reconhece que a hipermobilidade ocorre em um amplo espectro, podendo ser sintomatico
ou assintomatico, envolvendo uma ou mudltiplas articulagcbes (ROMA et al., 2018). Para
tanto € necesséario cumprir 3 critérios para confirmagé@o diagnoOstica. Segundo Malfait
et al. (2017), o primeiro critério baseia-se na confirmacdo de hipermobilidade articular
generalizada a partir dos critérios de Beighton (BEIGHTON; SOLOMON; SOSKOLNE,
1973). O segundo critério relaciona-se aos sintomas de hEDS n&o presentes em individuos
com apenas hipermobilidade articular, sendo dividido em trés subcritérios (A, B e C) onde
pelo menos dois desses devem estar presentes. O subcritério A corresponde a presenca de
cinco ou mais sintomas de EDS como moderada hiperextensabilidade da pele, multiplas ou
recorrentes hérnias abdominais, entre outros. O subcritério B baseia-se no histérico familiar
positivo para hEDS. O subcritério C justifica-se pela presenca de dor musculoesquelética,
dor crbénica ou generalizada ou deslocamentos nas articulagdes. Sendo que este ultimo
contribui com a excluséo de outros disturbios do tecido conjuntivo.

O diagnéstico de hEDS na atualidade limita-se a uma investigagao clinica restrita
devido a inexisténcia de analises laboratoriais especificas e auséncia de etiologia com
constatacao de alteragbes genéticas (MALFAIT et al., 2017).

3.5 Tratamento

Apesar de nao haver tratamento especifico para a Sindrome de Ehlers-Danlos, um
diagnostico precoce pode auxiliar no planejamento de intervencdes apropriadas para evitar
possiveis complica¢des (RUBINI; SHARIL; MOHAMMAD, 2019).

Para tratar a dor crénica em pacientes com hEDS, utiliza-se comumente estratégias
para minimizar a sensacao dolorosa por meio de fisioterapia e exercicios fisicos, onde
alongamentos leves sdo recomendados para previnir o risco de subluxacbes e lesbes
articulares (CHOPRA et al., 2017).

De acordo com Hakim et al. (2017), a fadiga crénica deve ser tratada por uma
equipe multidisciplinar constituida por médicos, fisioterapeutas, psicélogos e enfermeiros,
além da utilizagdo de medicamentos direcionados a atenuar a dor, intolerancia ortostatica,
depressédo, ansiedade e disturbios do sono. Ademais, para os distlrbios cardiovasculares
e, também, para quadros de taquicardia postural ortostatica sdo utilizados medicamentos
como Beta bloqueadores.
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41 CONSIDERAGOES FINAIS

Com base nos dados obtidos nesta revisdo narrativa e integrativa, foi possivel
agrupar um conjunto de informacdes especificas sobre hipermobilidade articular,
Sindrome de Hipermobilidade Articular e Sindrome de Ehlers-Danlos. Além disso, torna-se
fundamental constituir uma fonte com dados que possam contribuir para a discriminacao
dos sinais puramente fisiolégicos da hipermobilidade articular e diferencia-los do quadro
patolégico que pode chegar a comprometer a saude de forma obscura, bem como
dificultar a etiologia da sintomatologia de determinadas dores musculares causadas pela
propria hipermobilidade. Ademais, muitas incertezas existem sobre as causas genéticas
relacionadas a hipermobilidade articular que possam fundamentar a incidéncia e prevaléncia
da doenca que variam, significativamente, em diferentes estudos. Para mais, faltam dados
cientificos que possam elucidar a relacao da hipermobilidade articular com o diagnéstico de

intolerancia ortostatica bem como com outras patologias.
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RESUMO: INTRODUCAO. Os Transtornos do
EspectrodoAutismo (TEA) s&oumgrupocomplexo
de transtornos do neurodesenvolvimento com
apresentagbes muito diversas. Na década
de 1960, passou a ser considerada um dos
maiores mistérios e desafios da psiquiatria
infantil, enquanto a partir da década de 1980
passou a ser compreendida como uma sindrome
comportamental, com etiologias organicas e
caracteristicas sintomatologicas bem definidas.
Nos ultimos anos, houve um aumento significativo
na prevaléncia de TEA, e o diagnostico de TEA
e AS de alto funcionamento tem sido cada vez
mais frequente. Esse estudo tem como objetivo
contextualizar o Transtorno do Espectro Autista
através de uma Reviséo de literatura; investigar
a evolugdo do diagnostico do distarbio, assim
como sua apresentacgéo clinica por meio de uma
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Revisdo Integrativa da Literatura de estudos
recentes. MATERIAIS E METODOS. Para isso,
foi realizada uma reviséo integrativa da literatura,
respeitando o seu processo sistematico. Ao final
do processo, ap6s a elaboracdo da pergunta
de pesquisa, limitacdo dos critérios de incluséo
e exclusao, informagdes a serem pesquisadas
em cada estudo e andlise e avaliacdo dos
artigos cientificos, foram selecionados 9 artigos
para compor esta revisdo. n RESULTADOS
E DISCUSSAO. Em 1952, a Associagdo
Americana de Psiquiatria publicou a primeira
edicao do DSM, onde classificou os sintomas
autisticos como um subgrupo da esquizofrenia
infantil. Em 1980, no DSM lll, o TEA passa para
uma visdo da neurociéncia, sendo reclassificado
na categoria de “autismo infantil”. O DSM-V,
de 2013, institui como diagnéstico Unico o
TEA, definido por alteragbes comportamentais,
socais, dificuldades de linguagem e insisténcia
em manter rotinas. Seus sintomas podem ter
apresentacdes bastantes variadas. E atualmente,
seu diagnostico € baseado conforme os critérios
diagnésticos do DSM-V e do CID-10. Outros
instrumentos avaliativos podem ser utilizados
como coadjuvantes para determinar a gravidade
do caso. CONCLUSAO. O TEAainda é um quadro
muito recente e que exige mais estudos. Como é
um diagnoéstico eminentemente de observagéao
clinica, requer uma equipe multiprofissional com
amplo conhecimento no desenvolvimento infantil
neurotipico.

PALAVRAS - CHAVE: Transtorno Autistico;
neurociéncias; Transtorno do Espectro Autismo;
Transtornos do Neurodesenvolvimento;
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THE AUTISM SPECTRUM DISORDER — THE DIAGNOSTIC PARADIGM

ABSTRACT: INTRODUCTION. Autism Spectrum Disorders (ASD) are a complex group of
neurodevelopmental disorders with very diverse presentations. In the 1960s, it came to be
considered as one of the greatest mysteries and challenges of child psychiatry, while from
the 1980s it came to be understood as a behavioral syndrome, with organic etiologies and
well-defined symptomatological characteristics. In recent years there has been a significant
increase in the prevalence of ASD, and the diagnosis of high-functioning ASD and SA has
been increasingly frequent. This paper’s aim is to contextualize Autism Spectrum Disorder
through a literature review and to investigate the evolution of the diagnosis of the disorder, as
well as its clinical presentation through an Integrative Review of recent studies. MATERIALS
AND METHODS. This Integrative Review was prepared respecting its systematic process. At
the end - after elaborating the research question, limiting the inclusion and exclusion criteria,
defining information to be searched in each study and analysis and evaluation of scientific
articles -, 9 articles were selected to compose this review. RESULTS AND DISCUSSION.
In 1952, the American Psychiatric Association published the first edition of the DSM, where
it classified autistic symptoms as a subset of childhood schizophrenia. In 1980, in DSM IlI,
TEA became a neuroscience vision, being reclassified in the category of “infantile autism”.
The DSM-V, of 2013, establishes TEA as the sole diagnosis, defined by behavioral and social
changes, language difficulties and insistence on maintaining routines. Its symptoms can
have quite varied presentations. Currently, its diagnosis is based on the diagnostic criteria of
DSM-V and ICD-10. Other evaluative instruments can be used as adjuvants to determine the
seriousness of the case. CONCLUSION. TEA s still a very recent situation and requires further
studies. As it is an eminently clinical observation diagnosis, it requires a multiprofessional
team with extensive knowledge in neurotypic child development.

KEYWORDS: Autistic Disorder; neurosciences; Autism Spectrum Disorders; Disorders
Neurodevelopmental.

11 INTRODUGAO

Os Transtornos do Espectro do Autismo (TEA) sdo um grupo complexo de transtornos
do neurodesenvolvimento com apresentacbes muito diversificadas, que possuem em
comum déficits persistentes na comunicagéo e interagdo social associados a padrbes
restritos e repetitivos de comportamento, (SADOCK, B. J.; SADOCK, V. A.; RUIZ, 2017),
presentes desde a infancia e causam algum tipo de limitagcéo e prejuizo no funcionamento
diario ((AMERICAN PSYCHIATRIC ASSOCIATION, 2014).

Nos ultimos anos houve um importante aumento da prevaléncia do TEA. Ha duas
décadas, estimava-se que o TEA afetasse de 1 a 5 em cada 10.000 criangas, com nitida
predominancia do sexo masculino numa proporcao de 2 a 3:1. Em populagdes com Ql
superior a 50 o predominio do sexo masculino era ainda mais significativo, de 15:13.
Posteriormente foi estimado que em torno de 1% da populagdo apresentasse TEA,
0 equivalente 70 milhdes de pessoas no mundo, sendo 2 milhdes no Brasil (KLIN, A;
MERCADANTE, M. T., 2006).
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A maioria dos TEA esta classicamente acompanhada de déficit intelectual, a
prevaléncia de algum grau de retardo mental € de 60 a 70% nos autistas, sendo que entre
estes metade apresenta retardo de grau leve e outra metade de moderado a profundo
(KLIN, A; MERCADANTE, M. T., 2006) (KLIN, 2006). Atualmente os novos estudos apontam
que em torno de 46% dos autistas possuem inteligéncia média ou SD/AH (ANDERSON, A.
H. etal., 2017).

O espectro do autismo pode ser interpretado como um continuum no déficit da
comunicacao social, com a Sindrome de Asperger (SA) como ponte entre autismo e
normalidade (RUZICH, E. et al., 2015) (BARON-COHEN, S. et al., 2001). O diagnéstico de
TEA de alto funcionamento e de SA tem sido cada vez mais frequente (GELBAR, N. M., et
al., 2014) (GELBAR, N. M., et al., 2015).

Na década de 60, o TEA chegou a ser considerado como um dos maiores mistérios
e desafios da psiquiatria infantil, enquanto que a partir dos anos 80 passou a ser entendido
como uma sindrome comportamental definida, com etiologias orgénicas e caracteristicas
sintomatologicas bem definidas (ASSUMPCAQ; PIMENTEL, 2001).

A presenca de comorbidades € comum no grupo de autistas sem déficit intelectual,
mais de 70% dos autistas possui algum grau de disfuncéo cognitiva e da percepg¢éo social.
A disfungdo executiva e processamento atipico da percepcdo e da informacdo podem
ser explicadas pelo padrdo atipico do neurodesenvolvimento8.A maior incidéncia de
comorbidades e algumas das caracteristicas do TEA podem estar correlacionadas com
alteragbes estruturais no cérebro (WALDIE; SAUNDERS, 2014) ou com padrées atipicos
de conectividade neuronal moldados pelo comportamento. (POSAR; VISCONTI, 2018).

Estudos epidemiologicos do TEA ao longo do tempo se tornam dificeis ou talvez até
impossiveis ao considerarmos a grande variacao de seus critérios diagndsticos (TUCHMAN;
RAPIN, 2009).

21 OBJETIVOS

Esse trabalho visa contextualizar o Transtorno do Espectro Autista através de
uma revisdo de literatura. Além disso, apresenta como objetivo investigar a evolugdo do
diagnoéstico do disturbio, assim como sua apresentagéo clinica por meio de uma Revisao
Integrativa da Literatura de estudos recentes — a partir de 2016.

31 MATERIAIS E METODOS

A Revisado Integrativa possibilita a sintese de diversas pesquisas ja publicadas a
partir da analise delas. Com essa metodologia, € possivel expor espagos que estdo vazios
por falta de conhecimento exposto, e que precisam e/ou podem ser completados com novos
estudos. Ela permite a comparagéo entre dados da literatura empirica com a teoria, que
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séo direcionados através do objetivo da pesquisa pessoal, da area ou da metodologia de
interesse ou até mesmo da identificacao de lacunas nos estudos (MENDES, K. et al. 2008).

Para isso, o processo da elaboracédo da revisdo integrativa deve ser realizado de
forma cautelosa e de acordo com uma sequéncia para melhor resultado. Primeiramente, o
processo se inicia definindo um problema e uma hip6tese ou uma questéo que direcione
toda a pesquisa. A segunda etapa consiste em limitar o assunto do estudo com o
estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo, como por exemplo, idioma, data de
publicacéo e publico avaliado. No proximo passo, as informagdes a serem buscadas dos
estudos escolhidos sao definidas, e em seguida os estudos séo analisados e avaliados. Ja
na quinta etapa, h& a interpretacao dos resultados, e por fim, a apresentacéo da revisao
(MENDES, K. et al. 2008).

3.1 Categorizacao dos Estudos

Para a busca dos artigos de interesse relacionados ao Diagnéstico do Transtorno do
Espectro Autista, utilizou-se a base de dados MEDLINE (PubMed). A partir dos descritores,
foram encontrados 16.398 artigos. Apds a aplicacdo dos filtros de publicagdes de 01 de
janeiro de 2016 a 1 de novembro de 2020, no idioma inglés, free full text, estudos feitos com
humanos e definicdo do tipo de estudo, foram selecionados 225 artigos. A partir destes,
foram excluidos os que o conteudo nado abrangia o tema da revisdo através da leitura
dos titulos e resumos, totalizando 14 artigos. Por fim, foi realizada leitura completa destes
estudos, sendo utilizados para o desenvolvimento desse trabalho 9 estudos.

Descritores MESH:

((((((((((Autism Spectrum Disorder[Titie/Abstract]) OR Spectrum Disorders, Autism[Title/Abstract])
OR Autism Spectrum Disorders[Title/Abstract]) OR Autistic Disorder[Title/Abstract]) OR Disorder,
Autistic[Title/Abstract]) OR Disorders, Autistic[Title/Abstract]) OR Kanner's Syndrome[Title/Abstract])
OR  Kanner Syndrome[Title/Abstract]) OR  Kanners  Syndrome[Title/Abstract])) OR
Autism[Title/Abstract]) AND Diagnosis

QUADRO - FILTROS DE BUSCA DE ARTIGOS PARA O DIAGNOSTICO

Descritores acima Numero de artigos
encontrados

Total de artigos 16.398

Filtro: 01 de janeiro de 2016 a 1 de novembro de 2020 3.466

Filtro: Idioma inglés 3.362

Filtro: free full text 1.500

Filtro: Humanos 1.092

Filtro: Livros e documentos, relatos de caso, ensaio clinico, guideline e 225

revisdes

(Fonte: Os autores, 2020)
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41 RESULTADOS

ARTIGO

PERIODICO

AUTOR E ANO DE PUBLICAGCAO

1 Neuropsychological assessment in
autism spectrum disorder and related
conditions

Dialogues in Clinical
Neuroscience

ZWICK, G. P, 2017

2 Tracing the temporal stability of
autism spectrum diagnosis and
severity as measured by the Autism
Diagnostic Observation Schedule: a
systematic review and meta-analysis

PLOS ONE

BIELENINIK, L., POSSERUD, M-B.,
GERESTSEGGER, M., THOMPSON,
G., ELEFANT, C., GOLD, C., 2017

3 An overview of autism spectrum
disorder, heterogeneity and treatment
options

Neuroscience Bulletin

MASI, A., DEMAYO, M. M., GLOZIER,
N., GUASTELLA, A. J., 2017

4 Autism Spectrum Disorder: primary
care principles

American Family Physician

SANCHACK, K. E., THOMAS, C. A,,
2016

5 Whittling down the wait time:
exploring models to minimize the delay
from initial concern to diagnosis and
treatment of autism spectrum disorder

Pediatric Clinics os North
America

GORDON-LIPKIN, E., FOSTER, J.,
PEACOCK, G., 2016

6 Sympton presentations and
classification of autism spectrum
disorder in early childhood: application
to the diagnostic classification of
mental health and developmental

disorders of infancy and early

childhood (DC:0-5).

Infant Mental Health Jounal

SOTO, T., KISS, I. G., CARTER, A.
S., 2016

7 Screening for autism spectrum
disorder in Young children: US
preventive services task force

recomendation statement

Journal os the American
Medical Association

SIU, A. L., BIBBINS-DOMINGO, K.,
GROSSMAN, D. C., BAUMANN,
L. C., DAVIDSON, K. W., EBELL,
M., GARCIA, F. A., GILLMAN, M.,
HERZSTEIN, J., KEMPER, A. R,

KRIST, A. H., KURTH, A. E., OWENS,

D. K., PHILLIPS, W. R., PHIPPS, M.

G., PIGNONE, M. P.,, 2016

8 Development of na objective autism
risk index using remote eye tracking

Journal of the American
Academy of Child and
Adolescent Psychiatry

FRAZIER, T. W., KLINGEMIER,
E. W., BEUKEMANN, M., SPEER,
L., MARKOWITZ, L., PARIKH, S,
WEXBERG, S., GIULIANO, K.,
SCHULTE, E., DELAHUNTY, C., 2016

9 Risk factors associated with
language in autism spectrum disorder:
clues to underlying mechanisms

Journal of Speech,
Language, and Hearing
Research

TAGER-FLUSBERG, H., 2016
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ARTIGO

OBJETIVOS

DESENHO METODOLOGICO

Apresentar uma viséo geral das cinco areas
cognitivas essenciais para a neuropsicologia
e explorar os problemas comportamentais
subjacentes em individuos com TEA.

Pesquisa Clinica

Analisar a estabilidade temporal entre o
diagnostico de autismo e o TEA, além do
percurso da gravidade dos sintomas do
transtorno.

Revisdo Sistematica com Meta-
analise

Fornecer visdo geral da historia, prevaléncia,
etiologia, quadro clinico e heterogeneidade de
TEA. Apresentar os tratamentos farmacologicos
e comportamentais conforme evidéncias atuais.
Discutir novas pesquisas sobre biomarcadores, a
fim de facilitar a avaliacé@o, diagnostico e resposta
ao tratamento em TEA.

Revisao da Literatura

Reconhecer aspectos como etiologia,
apresentacéao clinica, rastreamento, diagnéstico,
tratamento comportamental, manejo
farmacoldgico e prognostico de TEA.

Revisao da Literatura

Descrever os modelos tradicionais de uma
abordagem de salde publica que interaja com o
atendimento clinico a fim de facilitar o diagnéstico
e a associacao da crianga com TEA ao servico
de saude.

Revisdo da Literatura

Descrever apresentacdes clinicas precoces
de TEA e delinear razées para definir um novo
transtorno, Transtorno do Espectro Autista Atipico
Precoce, para acompanhar o TEA na nova
revisé@o da Classificagdo Zero d Diagnostico de
Saude Mental e Disturbios do Desenvolvimento
da Infancia e Primeira Infancia.

Revisao da Literatura

Abordar os servicos de salde preventiva para
0 uso de cuidados clinicos, incluindo testes de
triagem, aconselhamento e formas de prevengéao.

Declaracéo de Recomendacéao

Criar indice de risco de autismo baseado em
rastreamento ocular, visto que o padréo ocular
anormal € uma caracteristica marcante de TEA.

Ensaio Clinico

Identificag@o dos fatores de risco associados
ao neurodesenvolvimento e sua influéncia na
deteccéo precoce de criangas que poderiam se
beneficiar de intervencao.

Revisao da Literatura
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ARTIGO AVALIACAO RESULTADOS OBTIDOS
A avaliagéo neuropsicolégica permite analise do
1 Nio se aplica funcionamento cognitivo que individuos com TEA. Além
piica. disso, esses dados devem ser enfatizados clinicamente.
Pesquisou-se nas bases de dados
SZ:&'(\:A:Z’ gsgﬁg% Ei':)/lrg’:\SeEs’tL\:\é%Z Zié Encontrou-se 40 estudos de acordo com os critérios
outubro de 2015 que aborgassem TEA de elegibilidade. 18% dos participantes de pesquisar
2 estabilidade diaq nostica e efeitos da ’ alteraram o diagnostico de autismo para TEA. Os
intervencao IncISiu-se individuos com sintomas gerais permaneceram estaveis. Estudos de
diagnésti%:o 6u em risco de ter TEA que intervencéo devem se concentrar na qualidade de vida e
foram acompanhados por pelo menos 12 funcionamento do paciente.
meses através do ADOS.
Ha escassez de opcdes de tratamento baseadas em
evidéncias aprovados. Deve-se entender os subgrupos
da doenca. O diagnéstico continua a ser baseado na
3 N&o se aplica. observacao de comportamentos, entretanto, atualmente
h& maior reconhecimento da sintomatologia devido a
relacdo de TEA com outras comorbidades e a gravidade
do quadro clinico.
O DSMS5 criou critérios diagnosticos que incluem
condi¢cbes separadas de severidade. Nao ha
recomendacéao suficiente para o rastreio de TEA.
4 NZo se aplica Evidéncias sugerem que intervencéo comportamental
’ precoce melhora a cognigcéo, linguagem e habilidades
adaptativas. Medicamentos podem ser utilizados como
adjuvantes no tratamento, porém néo ha droga efetiva
para todo o quadro clinico de TEA.

O diagnéstico final de TEA é um processo longo e
complexo. Alguns lugares nos EUA tém implementado
programas para abordar diretamente esses pacientes,

~ . a fim de diminuir o tempo de espera. A mudanca na
5 N&o se aplica. abordagem clinica focando no encaminhamento para
servicos terapéuticos pode ser benéfico para familias.
A abordagem de saude publica deve interagir com o
atendimento clinico para facilitar o processo.
Acredita-se que ha evidéncias que apoiam a
identificacdo, monitoramento e tratamento de criancas
que completem diagnéstico de TEA, criancas que
apresentam risco de desenvolvimento de TEA mas
6 N&o se aplica. nao satisfazem critérios completos e evidenciar o
comprometimento funcional. Ao incluir Transtorno do
Espectro Autista Atipico Precoce, espera-se a melhora na
comunicagéo interdisciplinar e monitoramento continuo e
adequado dos servigos.
As evidéncias atuais séo insuficientes para balancear os
7 Nio se aplica beneficios e danos de testes de triagem para TEA em
piica. criancas em que h4 suspeitas advindas de seus pais ou
um meédico clinico.
Recrutou-se criangas com TEA e criangas
C?eo iﬁigfgsggnégoﬁgﬁffggnﬁ L?:%I?r) O indice de risco de autismo teve alta precisao
8 g . - diagnéstica, podendo esta ser uma medida quantitativa
8 elabgrggsiz ?O'r?g:i%i{:_gg (;ecﬁlrj\}:mo’ e objetiva para avaliar a possibilidade de desenvolver
e ’ . L= o transtorno. Na prética clinica, ele poderia auxiliar o
c;a;:;t:ézirfliit;c;%ga:llé?;\zl;g:cr’ C:\glﬁ)xlits'ga: julgamento clinico de TEA e rastrear melhorias nos
relagéo entre o indice de risco de autismo sintomas.
e a gravidade do quadro clinico do TEA.
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Identifica-se muitos fatores de risco, como género,
histérico familiar, comportamentos e aspectos neurais.
9 N&o se aplica. Necessita-se de novas pesquisas que abordem
limitagcbes que impedem comparagées de sindrome

cruzada.

(Fonte: Os autores, 2020)

51 DISCUSSAO

Conforme Masi et al (2017), o autismo foi, inicialmente, descrito pelo psiquiatra Leo
Kanner, em seu artigo: “Autistic Disturbance of Affective Contact”, 1943. O autor baseou
seus estudos em 11 estudos de caso realizados com criangas com dificuldades extremas
e duradouras de relacionamento interpessoal. Um ano depois da publicacdo de Kanner,
Hans Asperger expds o termo “Psicopatia Autista”, descrevendo criangas com deficiéncia
tanto na comunicagdo néo verbal como no comportamento social. Segundo o artigo de
Sanchack e Thomas (2016), nesses primeiros esclarecimentos, definiu-se a doenga como
um distarbio que causa dificuldade de adaptagdes. O primeiro critério amplamente divulgado
foi o publicado na terceira versdo do Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos
Mentais, o DSM-IIl. Desde essa edicdo, ja se debatia se ha variedades patolégicas e
clinicas da mesma anormalidade subjacente. Conforme Masi, os critérios delineados para
o autismo infantil exigiam um inicio antes dos 30 meses de idade, uma falha de interagéo
com outros, déficits notdrios no desenvolvimento da linguagem e respostas incomuns e
irregulares aos estimulos ambientais, com auséncia de sintomas esquizofrénicos. Seguiu-
se uma atualizagéo dos critérios no DSM-III-R (excluindo a limitagdo do diagnostico ao
publico infantil) e, em 1994, publicou-se a quarta versao de tal manual. Nesta, passou
a se diferenciar quadro clinicos em doencas diferentes como o caso da sindrome de
Asperger. Desde os publicados do Dr. Kanner até essas edigbes, essa comorbidade do
desenvolvimento passou a ser progressivamente mais reconhecida.

De acordo com a publicagcdo de Gordon-Lipkin e suas colaboradoras (2016), sabe-
se hoje, que o autismo é amplamente incidente e, com o avango dos estudos, permite-se
alcancar um diagnoéstico entre os 2 e 5 anos de idade. Quanto aos Critérios, além do
Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (DSM), o International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems (CID) € mencionado em algumas
publicagbes. O primeiro, na sua atualizada 5a edicdo, de acordo com Georg Peter Zwick
(2017), generaliza diversos transtornos em uma classificacdo em Espectro. Dessa maneira,
diferenciam-se dois diagnoésticos: Desordem do espectro de Autismo e Desordem de
Comunicagao Social (Masi, et al). Em contrapartida, o CID sistematiza diversos Transtornos
Globais do Desenvolvimento em subtipo infantil, atipico, Sindrome de Rett, Transtorno com
hipercinesia associada a retardo mental e a movimentos estereotipados, Sindrome de

Asperger, ndo especificados, outro transtorno desintegrativo da infancia e outros.
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CID-10 DSM-V

Autismo Infantil (F84.0)

Autismo Atipico (F84.1)

Sindrome de Rett (F84.2)

Outros transtornos desintegrativos da infancia (F84.3)

Desordem da Hiperatividade associada a retardo mental e Desordens do Espectro Autista (299.00)
movimentos estereotipados (F84.4)

Sindrome de Asperger (F84.5)

Outros Transtornos Globais do desenvolvimento (F84.8)

Transtornos Globais nao especificados do
desenvolvimento (F84.9)

(FONTE: Os autores. Adaptado de Zwick, G. P., 2017)

Critérios Diagnosticos para o Transtorno do Espectro Autista

A. Déficits persistentes na comunicagéo social e interagcdo social através de multiplos contextos, exemplo:

1. Déficits na interacdo social-emocional: abordagem social anormal, fracasso da réplica em conversa,
reduzida partilha de interesses, emocdes ou afetos, fracasso em iniciar ou responder a interacdes sociais.

2. Déficits nos comportamentos comunicativos ndo verbais usados para interacdo social: dificuldade de
comunicagéo verbal e ndo verbal; anormalidades no contato visual e na linguagem corporal ou dificuldades
na compreensao e na utilizacdo de gestos, falta de expressoes faciais e comunicagéo nao verbal.

3. Déficits no desenvolvimento, manutencdo e compreensdo de relacionamentos, variando, por exemplo,
de dificuldades na adequagéo de comportamento para contextos sociais; as dificuldades em brincadeiras
imaginativas e no estabelecimento e formacao de amizades; a auséncia de interesse pelos pares.

B. Padrdes restritos e repetitivos de: comportamento, interesses ou atividades. Estes sdo manifestados por
pelo menos dois dos seguintes:

1. Movimentos motores, fala ou uso de objetos estereotipados ou repetitivos.

2. Insisténcia na repeticao diaria, com padrdes ritualizados de comportamento verbal ou ndo-verbal.

3. Interesses fixos que s&do anormais em intensidade ou foco (por exemplo, forte apego ou preocupacao com
objetos incomuns, interesses excessivamente circunscritos).

4. Hiper ou hiporreatividade a estimulo sensorial ou interesse incomum em aspectos sensoriais

C. Os sintomas devem estar presentes no periodo inicial do desenvolvimento (mas podem ndo se manifestar
totalmente até que as demandas sociais exijam tal capacidade ou podem ser mascaradas por estratégias
aprendidas mais tarde na vida).

D. Os sintomas causam prejuizo clinicamente significativo em areas sociais e/ou ocupacionais.

E. Essas perturbagbes ndo sdo melhor explicadas por deficiéncia intelectual (transtorno intelectual do
desenvolvimento) ou desenvolvimento global.

* Individuos com déficits acentuados em comunicacao social, cujos sintomas nao satisfazem os critérios para
o transtorno do espectro do autismo, devem ser classificados de acordo com os distUrbios de comunicagéo
social (pragmatico).

(FONTE: Os autores. Adaptado de: Sanshack e Thomas, 2016)

Na versdo da CID-11 langcada como pré-visualizacdo em 18 de junho de 2018
pela OMS, que entrara em vigor em 1° de janeiro de 2022, os TGD descritos na CID-10
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foram agrupados num sé diagnostico, o Transtorno do Espectro do Autismo, com o cédigo
6A02, seguindo a classificacdo ja adotada pelo DSM-5, cujas subdivisbes passaram a ser
apenas relacionadas aos prejuizos na linguagem funcional e na presenca ou auséncia de
deficiéncia intelectual, com a intencéo de facilitar o diagnostico e simplificar a codificacéo
para acesso a servigos de saude. (OMS, 2018).

Os artigos sao consensuais a respeito do quadro clinico geral dos pacientes. Sexton
(2016), Bieleninik (2017), Tager-Flusberg (2016) e Soto (2016) mencionam o Espectro
autista como uma desordem do neurodesenvolvimento caracterizada por uma continua
dificuldade social e de comunicacao, relacionados a movimentos mecanicos e interesses
repetitivos. Tager-Flusberg ainda ressalta que o Transtorno do Espectro Autista, na maioria
das vezes, estd acompanhado de uma ou mais condicbes médicas, as quais podem se
desenvolver em diferentes estagios da vida. Dentre os possiveis transtornos, destaca
a deficiéncia intelectual, desordem da fala, sindromes genéticas, epilepsia, disturbios
do sono, gastrointestinais e outros transtornos psiquiatricos, como déficit de atencédo e
hiperatividade, ansiedade e depressao. Além disso, sugere que tais diagnosticos sirvam
para a sub-classificagdo dos pacientes autistas a fim de auxiliar futuras pesquisas sobre a
doenca.

Um mesmo individuo pode apresentar um comprometimento maior em uma area, como
por exemplo na linguagem e néo apresentar disfuncéo executiva significativa: pode possuir
habilidades importantes, como uma excelente meméria, padrées de pensamento originais
e criativos com atencéo excepcional aos detalhes além de muito foco e determinagéo para
interesses restritos. (DRAKE, S., 2014; SHMULSKY, S., GOBBO, K., 2013). Segundo o
DSM-5, o nivel de gravidade deve ser avaliado em relagédo a interacdo/comunicagéo social
e em relagdo ao comportamento restrio. E importante destacar que em todos os niveis ha
necessidade de suporte, o que varia € aintensidade em que esse suporte é requerido: no Nivel
1 o autista “necessita suporte”, no Nivel 2 “necessita suporte substancial” e no Nivel 3 a
necessidade de suporte é “muito substancial’. Também devem ser incluidos no diagnéstico,
se presentes, outros especificadores como deficiéncia intelectual, transtornos de linguagem,
se héa outra condigcdo médica ou genética conhecida ou se apresenta outros transtornos do
neurodesenvolvimento, transtorno mental ou comportamental, além de especificar se ha
catatonia. (American Psychiatric Association, 2014)

Os sintomas relacionados a interacao social podem ter apresentagdes muito variadas,
desde limitagdo na reciprocidade social e emocional, limitacdo nos comportamentos de
comunicac&o ndo verbal utilizados para interacéo social ou limitacdo em iniciar, manter e
entender relacionamentos a dificuldades com adaptacao de comportamento para se ajustar
as diversas situagdes sociais. (LAI, M-C. et al., 2013). Autistas que ndo apresentam atrasos
de fala ou que apresentam alteracbes leves podem ser diagnosticados muito mais tarde,
apenas quando fica evidente a incapacidade de fazer amigos e a dificuldade na interagédo
entre pares. (BLUMBERG; BRAMLETT; KOGAN; SCHIEVE; JONES, LU, 2013)
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No artigo de Zwick, ha uma classificacdo de 5 pontos principais para uma analise
efetiva do quadro do paciente: Inteligéncia, Atencdo, Adaptacédo ao ambiente, Interacéo/
compreensao social e Praxis. Nessa analise neuropsicolégica extensa, escalas e métodos
diferentes podem ser utilizados para auxiliar em tal graduagé@o. As Wechsler Intelligence
Scales (que abordam o chamado “perfil cognitivo”), as provas de atencéo (alerta,
manutencao prolongada de atencao, atencdo seletiva e atencdo dividida) e os testes de
adaptacéo (inibices, planejamentos, flexibilidade cognitiva, entre outros) estdo entre os
principais explanados. Associado a isso, Tager-Flusberg destaca a importancia de pesquisa
das dificuldades linguisticas dos diagnosticados. Ela cita que esse sintoma néo se inclui
nos processos confirmatérios mais recentes, mas identificar possiveis anormalidades
podem melhorar a resposta as técnicas comportamentais intervencionistas.

Em paralelo a essa ideia, Frazier et al. (2016) defende que além da identificacao,
uma mensuragdo de intensidade dos sintomas é necessaria para fornecer avaliagcoes
quantitativas e rastrear a eficacia da intervencdo. Para essa graduacéo, pode-se realizar
uma observagdo clinica e entrevistas com os pais, mesmo estas estando sujeitas a
percepcdes errbneas dos mesmos. Por esta razdo, argumenta a favor da utilizacdo de
instrumentos de rastreamento ocular, pois facilita a obtengdo de uma medida mais preciso
e que pode ser aplicada desde a juventude. Corroborando ainda mais com essa importante
investigacdo, explica-se na publicagdo de Gordon-Lipkin que uma avaliagdo precisa do
paciente deve ser feita por uma equipe multidisciplinar e essa, somada a uma avaliagdo
neuropsicologica correta, permite fornecer um diagnoéstico e as recomendacgdes futuras.
Apesar dessa informacao, esses proprios autores questionam, em partes, as legitimidades
e aplicabilidade desses testes. Lipkin e Zwick, inclusive, mencionam o tempo extenso
necessario para que se conclua toda essa prova. A primeira ainda cita a falta de profissionais
especializados na abordagem dessa clinica. Para contornar essas dificuldades, algumas
provas de triagem foram criadas para serem aplicadas em casos de suspeita por parte
de pessoas do convivio da crianga. Sendo assim, alguns pesquisadores estudaram suas
empregabilidades e eficacias.

Ha poucos instrumentos para medir caracteristicas associadas ao espectro
autista em adultos com inteligéncia normal. O Quociente de Espectro Autista (AQ), com
50 perguntas, desenvolvido por Baron-Cohen tem sido aplicado em alguns estudos de
rastreamento em populagdes adultas, inclusive em universitarios, tendo sido considerado
um instrumento valioso para quantificar rapidamente onde qualquer individuo esta situado
no continuumdo espectro Autista, desde o autismo até a normalidade. (STEWART; AUSTIN,
2009) (HOEKSTRA, VINKHUYZEN, WHEELWRIGHT, SALLY, 2011) (RUZICH; ALLISON;
SMITH; WATSON; AUYEUNG; RING; BARON-COHEN, 2015). O AQ-Short, com 28 itens,
mostrou-se confidvel para uma rapida avaliacdo de caracteristicas autistas. Essa versao
abreviada do AQ pode ser particularmente Util em estudos populacionais em grande escala
e em contextos clinicos, quando o preenchimento da versdo completa de 50 itens é muito
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exigente. (HOEKSTRA; VINKHUYZEN; WHEELWRIGHT; SALLY et al, 2011).

Devido a heterogeneidade do autismo, cujo principal sintoma diagnéstico é a
interacdo social prejudicada, ndo ha consenso a respeito da efetividade de tratamentos ou
combinacgdes de tipos de tratamentos nem se ha subgrupos de individuos com autismo que
possam se beneficiar destes. (WATERHOUSE, 2013)

Dra. Sexton conclui em seu artigo que ndo ha evidéncias concretas de vantagens
no tratamento precoce de criangas com resultados positivos no screening. Ainda a médica,
menciona a falta de estudos a esse respeito e, portanto, torna-se dificil apontar os prés e
contras dessa abordagem. Quanto a recomendacao do tratamento, em um enfoque mais
generalizado, Soto defende que ha evidéncias suficientes para identificar, monitorar e tratar
criangas pequenas que preencham todos os critérios confirmatoérios e também aquelas que
estdo dentro da janela de risco para desenvolvimento da doenca: pacientes que apresentam

muitos sintomas do espectro, mas mesmo assim, nao satisfazem os critérios diagndsticos.

61 CONCLUSAO

Apesar de padrdes atipicos do neurodesenvolvimento ja serem estudados ha
muito tempo, o transtorno do espectro autista ainda é considerado um termo recente. O
critério diagnostico do DSM-5 — o mais utilizado - define o TEA como um transtorno do
neurodesenvolvimento,comdiferentes niveis de gravidade, constituido porcomprometimento
do relacionamento social, repertério repetitivo e estereotipado de comportamentos e
dificuldades de linguagem e por insisténcia em determinadas rotinas ndo funcionais. Ha
poucos instrumentos e exames complementares que podem ser utilizados para definir o
quadro do autismo. Por isso, atualmente, o diagnostico ainda &€ eminentemente clinico, o
que exige uma observacao e conhecimento sobre o desenvolvimento infantil.
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RESUMO: Existe uma gama complexa de
aspectos fisiologicos, psicologicos, cognitivos
e até sociais relacionados a sensacdo de
saciedade. A regulacdo da saciedade, tanto de
curto quanto de longo prazo, sofre influéncia
de compostos bioativos secretados pelo trato
gastrointestinal. Os peptideos semelhantes ao
glucagon (GLP-1 e GLP-2) séo primordialmente
ligados a regulagdo do metabolismo glicémico
e a acgdes troficas sobre a mucosa intestinal,
porém também apresentam efeito apreciavel
sobre a regulagdo da saciedade. O GLP-1
associa-se a saciedade tanto em curto quanto
longo prazo, dentro do contexto da regulagao
do equilibrio energético, efeito observado
em condicdes fisiolégicas e potencializado
apos procedimentos cirdrgicos bariatricos que
envolvam maior passagem de nutrientes pelo
intestino distal. Em relacdo ao GLP-2, ndo ha
evidéncias de efeitos relacionados a saciedade
em condi¢des fisiologicas, porém ha indicios de
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que atue na regulacdo da saciedade precoce
apdés determinados procedimentos bariatricos
que também envolvam derivagbes intestinais
distais. Ambos participam de forma significativa
no intrincado mecanismo de regulacdo da
saciedade, interagindo com diversos outros
fatores na manutengéo do equilibrio energético.
O impacto de ambos foi demonstrado de forma
convincente e relevante apos diversas técnicas
de cirurgia bariatrica relacionadas a realizagao de
derivagdes intestinais, sublinhando a importancia
de alteracbes do transito intestinal e alimentar
sobre seus efeitos.

PALAVRAS - CHAVE: Peptideo 1 Semelhante
ao Glucagon; Peptideo 1 Semelhante ao
Glucagon; Resposta de Saciedade; Hormonios
Gastrointestinais; Cirurgia Bariatrica.

ROLE OF GLUCAGON-LIKE PEPTIDES
(GLP-1 AND GLP-2) ON SATIETY
MODULATION

ABSTRACT: There is a complex range of
physiological, psychological, cognitive and even
social aspects related to the feeling of satiety. The
regulation of satiety, either on short- or long-term,
is influenced by bioactive compounds secreted by
the gastrointestinal tract. Glucagon-like peptides
(GLP-1 and GLP-2) are primarily linked to the
regulation of glucose metabolism and trophic
effects on the gut mucosa, but they also have
an appreciable effect on the regulation of satiety.
GLP-1 is associated with satiety both in the
short- and long-terms, within the context of the
regulation of energy balance, an effect observed
in physiological conditions and enhanced after
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bariatric surgical procedures that involve the passage of greater amounts of nutrients through
the distal intestine. In regard to GLP-2, there is no evidence of effects related to satiety in
physiological conditions, but there are indications that it is involved in the regulation of early
satiety after certain bariatric procedures in which distal intestinal bypasses are present. Both
take part significantly in the intricate satiety regulation mechanism, interacting with several
other factors in maintaining energy balance. The impact of both was demonstrated in a
convincing and relevant way after several techniques of bariatric surgery, underlining the
importance of changes in intestinal and food transit on their effects.

KEYWORDS: Glucagon-like peptide 1; Glucagon-like peptide 2; Satiety response;
Gastrointestinal hormones; Bariatric surgery.

11 INTRODUGAO

A manutencdo de um organismo humano é dependente da ingestdo regular de
alimentos, que é uma necessidade basica regida por mecanismos de regulacédo e alerta,
como as sensacdes de fome/apetite e de saciedade. Este complexo equilibrio € mantido
através de mecanismos ligados a estimulos em niveis centrais e também periféricos. Os
principais centros neurais relacionados a ingestao dos alimentos sdo os nucleos laterais
do hipotalamo (centros da fome) e os nlcleos ventromediais do hipotadlamo (centros da
saciedade). [1-3]

Denomina-se fome o forte desejo por alimentos, com possiveis repercussdes ou
sensacoes fisicas, como aperto na regido epigéastrica. Ja a saciedade € definida como
uma sensacéo de plenitude e satisfagdo, em geral resultantes da ingestdo de uma refeicéo
plena e do preenchimento adequado de reservas adiposas e de glicogénio. Os centros da
fome e da saciedade atuam em dois tipos distintos de regulac&o: a nutricional (ou regulacao
de longo prazo) e a alimentar (ou regulagdo periférica ou de curto prazo). Acredita-se
que a regulacdo de longo prazo (inter-refeicbes) seja determinada pelas concentragdes
circulantes de glicose, aminoacidos e acidos graxos livres, bem como através de estimulos
termostaticos, relacionados inclusive a horménios secretados pelo tecido adiposo
(adipocinas, como adiponectina e leptina). Por outro lado, a regulagdo alimentar ou de
curto prazo (pos-refeicdo) é relacionada a efeitos imediatos da ingestdo de alimentos no
aparelho digestivo e € mediada por estimulos como a distens&o do estdémago, a secrecéo
de colecistocinina, entre outros hormonios gastrointestinais. [4,5]

A saciedade de longo prazo é responsavel pela manutencdo de reservas de
nutrientes, enquanto a de curto prazo permite que os alimentos cheguem ao trato digestivo
apenas quanto este for capaz de promover sua adequada digestdo e absor¢céo. Porém,
estes mecanismos ndo sao reguladores absolutos da ingestdo alimentar, uma vez que
a mesma também pode ser motivada por questdes psiquicas e comportamentais, o que
fazem com que uma avaliacdo objetiva seja de dificil execucéo. [6,7]

Existe uma gama complexa de aspectos fisioldégicos, psicologicos, cognitivos
e até sociais relacionados a sensacédo de saciedade. Por causa desse mecanismo
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interconectado, a saciedade pode ser avaliada apenas subjetivamente por meio de
questionarios e formularios criados para esse fim que foram validados cientificamente,
como a escala visual analogica (EVA), a escala de magnitude de intensidade rotulada da
saciedade (SLIM), a escala de gradacdo de fome/saciedade, entre outras. [8] A cascata
de Blundell representa uma interpretacao visual desses diversos estimulos e sua relacéo
temporal com a saciedade (Figura 1).

Pos-ingestdo

Cognitivo

Pos-absorgdo

. ) o sennnel
Precoce Tardio

Saciedade Saciedade
Alimentar Nutricional

Figura 1. Cascata de saciedade de Blundell (Adaptado de Blundell [6])

A regulacdo da saciedade, tanto de curto quanto de longo prazo, sofre influéncia
de compostos bioativos secretados pelo trato gastrointestinal. A grelina, secretada no
fundo gastrico, € o unico peptideo orexigeno conhecido, enquanto o peptideo YY e a
oxintomodulina sdo comumente produzidas pelas porcdes distais do intestino delgado e
exercer efeito hiporexigeno. Os peptideos semelhantes ao glucagon séo primordialmente
ligados a regulacéo do metabolismo glicémico e a acdes troficas sobre a mucosa intestinal,
porém também apresentam efeito apreciavel sobre a regulacdo da saciedade. [8,9]

2| PEPTIDEO SEMELHANTE AO GLUCAGON-1 (GLP-1)

O GLP-1 € um horménio derivado do proglucagon constituido por 30 amino&cidos e
secretado principalmente pelas células L no ileo terminal e no célon. O controle da expresséao
intestinal do proglucagon e, consequentemente, do GLP-1 é mediado pela passagem de
nutrientes; a chegada dos mesmos as regides com abundancia de células L é o estimulo
primario para levar a expressao génica intestinal do proglucagon e a sintese e liberacao de
peptideos intestinais derivados do proglucagon, comumente em concentracdes eqlimolares.
A enzima dipeptil-peptidase-4 (DPP-IV) é responsavel por sua inativacdo, que comeca
poucos minutos apds sua liberagdo. Suas principais fungdes fisiologicas conhecidas estdo
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relacionadas ao metabolismo da glicose (aumento da secreg¢édo pancreatica de insulina e
da sensibilidade a insulina) e regula¢do da saciedade. [10-12]

A relagédo entre o GLP-1 e a regulagdo da saciedade € um importante objeto de
estudo. Gutzwiller et al. [13], em um estudo controlado pioneiro, demonstraram um efeito
consideravel do GLP-1 sobre o apetite, causando uma maior saciedade e redugcéo da
ingestdo alimentar em pacientes com diabetes tipo 2. Baggio et al. [14] demonstraram
que a administracao periférica de uma proteina recombinante peptideo-albumina mimetiza
a ativacéo peptidérgica das vias dependentes do receptor GLP-1, levando a reducéo
da ingestdo de alimentos, inibicdo do esvaziamento gastrico e estimulagcdo de areas
relacionadas a saciedade no sistema nervoso central sistema. Pannacciulli et al. [15],
através de tomografia por emisséo de positrons, também observaram que o aumento
nos niveis pos-prandiais de GLP-1 esta associado a uma elevacgéo na atividade no cortex
pré-frontal dorsolateral esquerdo (incluindo os giros frontais médio e inferior esquerdo) e
hipotalamo, ambos relacionadas a saciedade e regulacdo da ingestao alimentar. Gibbons
et al. [16] observaram que o GLP-1 e a grelina estdo associados ao controle do apetite em
curto prazo, de forma similar a observagéo de Ten Kulve et al. [17], que demonstraram que o
GLP-1 endbgeno esta envolvido nos efeitos de saciedade pos-prandial no sistema nervoso
central de pacientes obesos com diabetes tipo 2. Cazzo et al. [7,18] demonstraram que o
GLP-1 associa-se a aumento de alguns aspectos da sensacao subjetiva de saciedade em
individuos submetidos a cirurgia bariatrica, com aumento mais expressivo naqueles em
foi realizado o bypass gastrico em Y de Roux. Por outro lado, em pacientes submetidos a
derivacao biliopancreéatica classica, ocorre uma melhora de menor magnitude da saciedade
relacionada ao GLP-1. [19] Nestes estudos, foi observado que os efeitos fisiolégicos do
GLP-1 relacionados a saciedade eram parcialmente mitigados nos individuos obesos
e diabéticos, havendo uma espécie de ativacdo de suas fungdes fisiologicas apos os
procedimentos, o que era possivelmente mediado pelas alteragcdes pos-operatérias no
transito alimentar, com passagem de maior volume de nutrientes pelas porcdes distais do
intestino delgado. [7,18,19]

31 PEPTIDEO SEMELHANTE AO GLUCAGON-2 (GLP-2)

O GLP-2 é um hormodnio gastrointestinal composto por 33 aminoacidos e liberado
através da clivagem do proglucagon no sistema nervoso central e nas células L do intestino
delgado e grosso. Apresenta efeitos predominantemente troficos sobre os enterécitos, por
meio do estimulo a proliferacao das células intestinais e da inibicao de apoptose nas criptas;
além disso, aumenta a absorg¢ao de nutrientes, reduz a permeabilidade da mucosa e inibe
a motilidade intestinal e a secreg¢éo gastrica. [11,20-22]. O controle da expressao intestinal
do proglucagon e, consequientemente, do GLP-2 é mediado pela passagem de nutrientes;

a ingestéo de alimentos é o estimulo primério para induzir a expressao génica intestinal
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do proglucagon e a sintese e liberagdo de peptideos intestinais derivados do proglucagon.
Sua inativacéo é realizada pela enzima DPP-IV e se inicia minutos ap06s sua liberacgéo;
ap6s 60 minutos, apenas cerca de 70% do GLP-2 original permanece intacto. [20-22]

O GLP-2 apresenta efeitos predominantemente troficos sobre a mucosa intestinal,
aumentando a absorcdo de nutrientes, proliferacdo de células das criptas e diminuindo a
permeabilidade da mucosa. [23,24]

Existem evidéncias escassas acerca da influéncia do GLP-2 na regulacéo da
saciedade. Schmidt et al. [25] observaram que a administrac¢ao periférica de GLP-2 nédo teve
impacto no esvaziamento gastrico e na sensacao de saciedade em humanos saudaveis,
concluindo que o GLP-2 ndo parece mediar o mecanismo de ‘lleal brake”. Sorensen et al.
[26], em um estudo controlado randomizado, também observaram que o GLP-2 circulante
em concentragdes fisiologicas ndo parecia desempenhar um papel significativo na regulacéo
do apetite humano. Cazzo et al., estudando individuos submetidos a cirurgia bariatrica,
observaram que, em condic¢des fisioldgicas, os niveis pré-operatérios de GLP-2 também
ndo se correlacionaram com a sensagdo de saciedade. Por outro lado, os niveis pos-
operatorios, principalmente apds o bypass gastrico em Y de Roux, apresentaram correlacéo
significativa com a regulacdo da saciedade avaliada pela EVA, sinalizando um possivel
papel na regulacao do apetite pds-operatério, em especial com a sensacéao de plenitude
pbs-prandial. [7] Ja entre individuos diabéticos submetidos a derivagéo biliopancreatica
classica, o GLP-2 apresentou efeitos apreciaveis apenas no pés-operatério tardio, com
modulacdo da saciedade tardia. [27]

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Os peptideos semelhantes ao glucagon (GLP-1 e GLP-2) participam de forma
significativa no intrincado mecanismo de regulacdo da saciedade, interagindo com diversos
outros fatores na manutengao do equilibrio energético. O impacto de ambos foi demonstrado
de forma convincente e relevante apds diversas técnicas de cirurgia bariatrica relacionadas
a realizagéo de derivacoes intestinais, sublinhando a importancia de alteragbes do transito
intestinal e alimentar sobre seus efeitos. Da mesma forma, os efeitos de ambos apresentam
grande importancia no contexto da pesquisa de novos agentes farmacologicos, haja vista a
possibilidade de desenvolvimento de medicamentos que atuem através de efeitos em suas
atividades fisiologicas.
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RESUMO: Introducdo: A Sifilis é uma doenca
sexualmente transmissivel que pode acarretar
lesdes de pele, infeccdo sistémica bem como
prejudicar o desenvolvimento fetal quando é
transmitido verticalmente transplacentaria até
provocar o Obito fetal. Objetivo: Elaborar um
plano de contingéncia para sifilis no municipio de
Santarém, a fimde que estratégias resolutivas.
Métodologia: Foi realizado uma revisdo de
literatura sobre a temética (doenca) e avaliado
as possibilidades de agbes de intervencéo.
Associado a isso, foram analisados diversos
planos de contigéncia disponiveis na internet
de combate de diversas doengas sexualmente
transmissiveis e por fim, foi construido um plano
com base na epidemiologia da area estudada.
Resultados: Por meio de agbes da Vigilancia em
Saude, é possivel realizar agdes de intervengéo
no diagnéstico, tratamento e educagéo em saude
nos postos e unidades de salde (atengéo basica),
criando uma rede de suporte de diagnoéstico e
tratamento, melhorando a qualidade de vida
e diminuindo as taxas de infeccao da doenca.
Conclusdo: Por meio do estudo de agbes
preventivas, foi possivel conceber e construir
um plano de agéo e contigéncia para sifilis no
municipio de Santarém/PA.
PALAVRAS - CHAVE:
Epidemiologia.

Medicina; Sifilis;
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CONTIGNENCE PLAN FOR SYPHILIS IN THE MUNICIPALITY OF SANTAREM /
PA

ABSTRACT: Introduction: Syphilis is a sexually transmitted disease that can cause skin
lesions, systemic infection, as well as impair fetal development when it is transmitted vertically
through the placenta to cause fetal death. Objective: Develop a contingency plan for syphilis
in the municipality of Santarém, in order to resolve strategies. Methodology: A literature review
on the theme (disease) was carried out and the possibilities for intervention actions were
evaluated. Associated with this, several contingency plans available on the Internet to combat
various sexually transmitted diseases were analyzed and, finally, a plan was built based on
the epidemiology of the area studied. Results: Through Health Surveillance actions, it is
possible to carry out intervention actions in the diagnosis, treatment and health education in
health posts and units (primary care), creating a support network for diagnosis and treatment,
improving the quality of care. and decreasing the infection rates of the disease. Conclusion:
Through the study of preventive actions, it was possible to conceive and build an action and
contingency plan for syphilis in the municipality of Santarém / PA.

KEYWORDS: Medicine; Syphilis; Epidemiology.

11 INTRODUGAO

Segundo a OMS, mais de um milhdo de pessoas adquirem uma infeccdo
sexualmente transmissivel diariamente e, também, surgem mais de 1,1 milhGes de
casos de sifilis mundialmente por ano (BRASIL, 2017; BRASIL, 2018; BRASIL, 2019).
Leva-se em consideracdo que a prevaléncia estimada e a incidéncia da doencga variaram
substancialmente por regido ou por pais,sendo que locais como a América Latina, Africa e
Asia apresentam os maiores indicesem comparacdo com as demais localidades. No Brasil,
a doenca ainda é um grave problema de saude publica, principalmente na populagcéo
materno-infantil (BRASIL, 2018; BRASI,, 2019).

Em se tratando da transmissao vertical, estima-se que a sifilis afete um milhdode
gestantes por ano no mundo todo, levando a mais de 300 mil mortes fetais e neonatais.
Na América Latina e Caribe, em média, 166.000 a 344.000 criangas nascem com sifilis
congénita todos os anos (BRASIL, 2018).

No pais, atualmente, houve um aumento consideravel do numero de casos dadoenca
em todas as suas formas nos mais diversos estados. Em 2019, nacionalmente, foram
notificados 67.301 casos de sifilis adquirida, 25.794 casos de sifilis gestacional e 11.150
casos de sifilis congénita em menores de um ano. Observando as taxas individualmente
para cada estado, o Para apresentou 1.137 casos de forma adquirida, 962 da forma
gestacional e 356 individuos infectados por transmisséo vertical (MASCHIO-LIMA, 2019;
O’BYRNE, 2019).

O Municipio de Santarém, seguido o mesmo panorama cendrionacional, vem
apresentando elevagdo do numero de casos de sifilis principalmente pela efetivacédo
da portaria n° 542 MS de 22/12/1986, a qual a estabeleceu como doenga de notificagédo
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compulséria. Com a sua taxa de deteccdo ampliada, a doenca adquirida passou de 18
casos em 2014, com uma taxa de detec¢éo de 6,3%, para 376 infectados no ano de 2018,
com taxa de deteccdo de 124,2%. Ja a forma congénita, apresentou, no mesmo ano, 45
casos e 0 numero em gestantes alcangou o marco de119 casos, com taxa de detecgéo por
1.000 nascidos vivos (BRASIL, 2016).

Tendo em vista o significante impacto da sifilis na saude publica e o0 aumentoda
sua incidéncia, € de extrema importancia que as regides conhecam a realidade dadoenca
na populacdo para que agdes de prevencao e controle sejam adotadas, emespecial, no
municipio de Santarém.

21 OBJETIVO

Elaborar um plano de contingéncia para sifilis no municipio de Santarém, a fimde que
estratégias resolutivas, por meio de agdes de prevencgéo e de controle sejam adotadas pelo
municipio.

31 INFORMAGOES SOBRE A DOENCA

Asifilis € uma doenca infectocontagiosa de caréater sistémico, exclusiva do serhumano,
causada pela bactéria Treponema pallidum. Os sinais e sintomas resultam da resposta
inflamatéria local provocada por espiroquetas que se replicam dentro dostecidos, seguindo
geralmente um curso dividido em estagios: primario, secundario, latente e terciario
(SLUTSKER, 2018).

O T. pallidum é uma bactéria gram-negativa, do grupo das espiroquetas, de alta
patogenicidade. Ele &€ um patdgeno humano obrigatorio, conhecida por sua imuno-
invasividade (AVELLEIRA, 2016).

Ainfeccéo é disseminada através do contato direto, normalmente sexual, comlesdes
da mucosa infectada; contato com fluidos corporais, como o0 sangue, ou pela via vertical, de
mae para o filho (BRASIL, 2018).

Apo6s a infecgdo, ha um periodo de incubacdo médio de 21 dias, podendo variar
entre 10 a 90 dias até o desenvolvimento da doenca. A transmisséo sexual ocorre durante
os primeiros 1 a 2 anos apds a exposicdo, nos estagios primario, secundario e precoce
da infeccdo latente e continua durante os primeiros 4 anos apoésa exposi¢cdo. O risco de
transmisséo vertical é inversalmente proporcional ao tempo de contaminagdo, logo o
contagio € maior nos estagios iniciais, sendo reduzido gradativamente a medida que ocorre
a progresséao da doencga.

Um fator importante no controle da sifilis envolve a triagem de individuos commaior
risco de infeccdo e aqueles em que existe um alto potencial de complicacdes.

O grupo de risco para a infecgéo por sifilis tem sido associada ao encarceramento; a
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multiplos parceiros sexuais ou andnimos; portadores de HIV; individuos com atividadesexual
relacionada ao uso de drogas ilicitas; relagbes sexuais sem o uso de prote¢cdode barreira;
busca parceiros sexuais através da Internet e outras dinamicas de redessexuais de alto
risco. Além disso, também é recomendada atencdo especial para todas as gestantes na
primeira consulta pré-natal, com triagem de acompanhamentono terceiro trimestre (BRASI,
2017).

41 PAPEL DA VIGILANCIA EPIDEMIOLOGICA PARA A SIFILIS

4.1 Objetivos sa Vigilancia

+ Identificar os casos de sifilis para subsidiar agées de prevencao e controleda
sifilis;

»  Monitorar o perfil epidemioldgico da sifilis e suas tendéncias;

+ Desencadear a investigacao das fontes de infeccdo e transmissdo comuns.

4.2 Objetivos das Medidas de Prevencao E Controle
. Desenvolver acbes para reduzir a morbimortalidade;
+  Definir e indicar as medidas de controle e transmisséo;
*  Interromper a cadeia de transmisséo;

+ Informacéo através das campanhas governamentais.

ESTRATEGIAS
-Realizar  testagem -Vacinar contra a -Enfatizar adesdo -Orientar para que as
para HIV, sifilis e Hepatite e atualizar ao tratamento; pessoas concluam o
SiFILIS hepatites virais Be C;  as vacinagoes. -Marcar retornos.  tratamento, mesmo
ADQUIRIDA -Notificar e investigar -Solicitar a se estiver
0 caso. presencga dos assintomatico.
parceiros sexuais.
Antes da gravides: Durante a gravidez: -Tratamento com -Vacinagdo contra
- Realizar o teste; -Realizar exames ao penicilina. Hb;
SIFILISEM  -Realizar o longo da gravidez. -Notificar e investigar
GESTANTE diagnéstico em 0 caso.

parceiros sexuais;
-Iniciar o tratamento
imediatamente.

Tabela 01- Estratégias para controle e prevencéo da sifilis.

Fonte: Elaborada pelo autor.
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51 ACOES CONTIGENCIAIS

O objetivo do controle da sifilis é ainterrupcao da cadeia de transmisséo e a prevengao
de novos casos. Para evitar a transmissé@o precisamos detectar a doenga precocemente.
A introdugédo do teste rapido € muito importante para as consultas, principalmente em
gestantes. O tratamento consiste em doses de penicilina como primeira escolha e dosagem
adequada para o tipo de sifilis. O fortalecimento da redede atengéo a saude para resposta a
sifilis para disseminar a informacao para a populagao em geral, especialmente a populagédo
mais vulneravel como prostitutas e usuarios de drogas injetaveis, sobre a doenca e como
evita-la; qualificagdo deinformagOes estratégicas; fortalecimento de parcerias do Ministério
da Saude com outros atores; ampliacdo dos comités de investigacdo da transmissao
vertical de HIV/Sifilis e Hepatites Virais; Uso da camisinha em todas as relaces sexuais e
o correto acompanhamento durante a gravidez (Figura 1).

Para se ter o controle da
sifilis precisamos

Ter a prevengéo de novos Interromper da cadeia de Detectar a doenga
casos transmisséo precocemente

Usar preservativo em todas

Fortalecimento da rede de as relagbes sexuais e o Teste rapido, principalmente
atencdo a salde acompanhamento correto em gestantes

durante a gravidez

Figura 1- A¢des contingenciais para o controle de sifilis

Fonte: elaborados pelo autor.

61 MACROPROCESSOS PARA O ENFRENTAMENTO DA DOENCA

6.1 Notificacao

Nos casos de sifilis, seja ela adquirida, congénita ou em gestante, o Ministérioda
Saude reitera a necessidade e obrigatoriedade do preenchimento das fichas de notificagéo,
ainda que no més ndo ha um caso sequer naquela area, é obrigacéo fazera notificacéo
negativa, ou seja, quando ndo houve diagnostico da doencga no local.

Utiliza-se a ficha de notificagédo individual do Sistema de Informacgéo de Agravos de
Notificagcao (SINAN):

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 15 m



a) Em casos de sifilis em gestante: nos campos de preenchimento referente aos
resultados dos exames, leva-se em consideracao informagdes dos periodos
gestacionais, parto e ou puerpério.

b) Em casos de sifilis congénita: considera-se que forma do tratamento da doenca
- no caso de uso de farmacos — € necessaria na ficha de notificagédo/investigagao

6.2 Investigacao

De acordo com o Ministério da Saude, utiliza-se critérios para a definicdo de casos
de sifilis. Sao esses:

6.2.1 Sifilis Adquirida

SITUACAO 1: Individuo sem sintomas, apresentando teste n&o treponémico com
qualquer titulagéo e teste treponémico reagente, ndo apresentando registro de tratamento
prévio.

SITUACAO 2: Individuo com sintomas de Sifilis, apresentando ao menos umteste
reagente, seja treponémico ou nao treponémico com qualquer titulagéo.

Investigacao de Sifilis

Adquirida
Paciente assintomatico com . . as
teste treponé&mico + e sem Paciente sintomatico com teste
tratamento prévio treponémico

Figura 2- Processo de investigagao de sifilis adquirida.

Fonte: Elaborada pelo autor.

6.2.2 Sifilis em Gestante

SITUACAO 1: Mulher sem sintomas para sifilis, que durante a gestagéo, partoou
puerpério apresentou qualquer teste reagente (treponémico e ou nédo treponémico),sem que
haja qualquer registro de tratamento.

SITUACAO 2: Mulher sem queixas de sintomas de sifilis, que durante o pré- natal,
parto e ou puerpério apresente qualquer teste reagente. Podendo agora apresentar registro
de qualquer tratamento.

SITUACAO 3: Mulher que durante as consultas antes do parto ou depois do parto
apresente teste ndo treponémico reagente com qualquer titulacdo e teste treponémico
reagente, independente de apresentar ou ndo sintomas de sifilis.
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Investigacao de Sifilis
em Gestantes

Gestante/puérpera
assintomatica com teste
trep./nao trep +. Sem
histérico de tratamento

Gestante/puérpera
assintomatica com teste
trep./nao trep. +. Com
histérico de tratamento

Gestante/puérpera com
teste trep./nao trep. +
com ou sem sintomas

Figura 3- Processo de investigagdo de sifilis em gestantes.

Fonte: Elaborado pelo autor.

6.2.3 Sifilis congénita

SITUAQAO 1: Todo recém-nascido, natimorto ou aborto de mulher com sifilis —
tratada ou n&o.
SITUACAO 2: Crianga com menos de 13 anos de idade com pelo menos umadas
seguintes situacdes:
a) Alteracao liquédrica ou radiologica de sifilis congénita e teste ndo treponémico
reagente;

b) Titulacdo do teste ndo treponémico do lactente maiores que da mae, empelo
menos duas diluicbes de amostras de sangue periférico, coletadas juntas no
momento do parto;

c) Titulos dos testes ndo treponémicos ascendentes em pelo meno duas diluicdes
no seguimento da crianga exposta;

d) Titulos de testes ndo treponémicos ainda reagentes apés 6 meses de idade,em
criancgas tratadas normalmente;

e) Testes nao treponémicos reagentes, sem diagnostico prévio de sifilis congénita
apo6s 18 meses de idade.

SITUACAO 3: Em amostra de secrecéo nasal ou lesdo cutanea, biépsia ou necropsia,

aborto ou natimorto, ha evidencia microbiolégica de infecgéo pelo Treponema pallidium
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Investigacdo de Sifilis Congénita

|
1

1
‘ Amostra de secregdo nasal ou Neonato, natimorto ou
Crianga com menos cuténea, biopsia ou necrapsia aboriamento de mulher
de 13 anos com com evidéncia microbiolégica com Sffilis (tratada ou
de infecgao por T. pallidum néo)

|| Titulos de testes nao-trep. ainda reagentes depois de 6 meses
de idade, em criangas tratadas

- Testes néo treponémicos reagentes, sem diagnéstico prévio
de sffilis congénita apds 18 meses de idade

|| -Titulagdo de testes nao-trep. ascendetes em pelo menos 2
diluicdes no seguimento da crianga exposta

| - Titulagdo de teste ndo-trep. > titulagdes maternas em pelo
menos 2 diluigdes

|| - Alterago liquérica ou radiolégica de sifilis congénita e teste
néo-frep

Figura 4- Processo de investigacéo de sifilis congénita.

Fonte: Elaborada pelo autor.

6.3 Encerramento do Caso

ApOs o encerramento do tratamento completo e os testes derem negativospara
sifilis.

71 ACOES DE COMUNICACAO, MOBILIZAGAO E PUBLICIDADE

7.1 Acoes Educativas/Conscientizacao

»  Organizar treinamentos objetivando a capacitacéo de profissionais da saude e
outros trabalhadores para que eles tenham a capacidade de informar a respeito
da promocgéo e prevengéo, exames e diagnoéstico;

«  Criar também materiais educativos para jovens e adultos que abordem de ma-
neira didatica e civilizada todos os aspectos a respeito da sifilis;

+  Promover campanhas de saude que visam o diagnéstico e prevencédo da doen-
¢a;

+  Programar a rotina de base de uma unidade de salude, implementando nela a
promogao a salde e combate a IST’s no geral;
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Realizar visitas em escolas com o objetivo de informar aos jovens a prevengéo
das diversas IST's e ensinando a importancia do uso da camisinha. Juntamente
com isso realizar roda de conversas com 0s pais para que eles também sejam
orientados a respeito da educagéo sexual dos filhos;

Promover a semana da conscientizacéo a respeito da sifilis.

Prevengdo da
Sifilis
|
[ I 1

Agdes de Tratar os

Educacdo em anl;gl?g:sas pacientes
Salde diagnosticados

Pacientes

Capacitagdo Conscientizagio tratados néao
profissional da populagao transmitem a|

doenga

MutirGes de
testagem
Distribuicéo de

preservativos e
aconselhamento médico

Materiais
educativos

Figura 5- A¢des de conscientizagao sobre sifilis.

Fonte: elaborada pelos autores

81 ASSISTENCIA AO PACIENTE: ATENCAO PRIMARIA A SAUDE

Acompanhar as criangas com diagnostico de sifilis congénita, bem como reali-
zar a busca de todos os casos identificados que ndo chegarem a Rede Basica
de Saude, visando vinculagéo junto aos servicos de saude;

Dar seguimento ao acompanhamento de gestantes Rede Cegonha/Ministério
da Saude/Programa de Saude da Mulher incluindo junto o tratamento, preven-
cao e promogao da saude em relacéo a sifilis.

Realizar o seguimento ambulatorial das puérperas com diagnéstico de sifilis
na gestacéo ou no momento do parto com teste nao treponémico trimestral no
primeiro ano e semestral no segundo ano até alta por cura;

Disponibilizar a populagdo geral (adultos, adolescentes, usuarios de drogas,
moradores de rua, entre outros) horarios na rotina dos servicos de saude da
Rede de Atencédo Basica para a realizagdo de testagem rapida (sifilis), para fins
de, se necessario, tratamento adequado;

Realizar o tratamento de todos os casos confirmados descritos acima na pro-
pria Unidade de Saude, visando a vinculagao do usuario e a garantia do acesso
ao tratamento em tempo oportuno.

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 15 m



Assisténcia ao
paciente com
sifilis
I
I | ]
Acompanhamento Disponibilizagao a
Tratamento ambulatorial & populagdo testes
gestante/puérpera rapidos

a) Rede Basica de|
Salde Busca de novos

b) Rede Cegonha casos

- assintomaticos
Vinculagéo Tratamento || ¢) Programa de
do usuario| — em tempo Salide da Mulher

oportuno

Unidade Basica
de Salde

Figura 6- Assisténcia ao paciente com sifilis.

Fonte: Elaborada pelo autor.
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RESUMO: A incidéncia da lesdo renal aguda
(LRA) em pacientes hospitalizados, geralmente
€ influenciada por fatores como choque
séptico, hipovolemia, uso de aminoglicosideos,
insuficiéncia cardiaca, radiocontrastes, dentre
outros. Uma parte desses pacientes tem sido
tratados em Unidades de Terapia Intensiva
(UTI) e, dependendo do quadro, altas taxas de
mortalidade, podem ser atingidas. Com isso,
neste projeto pretende-se caracterizar pacientes
com lesdo renal aguda internados em uma
Unidade de Terapia Intensiva, segundo dados
socio-biodemogréaficos e motivos de internacgéo;
identificar os fatores relacionados e as causas
do desenvolvimento leséo renal aguda; avaliar a
funcéo renal, o débito urinario e o uso de drogas
nefrotoxicas. Foi realizado analise prospectiva
de prontuérios do periodo de agosto de 2016 a
dezembro de 2016. Os dados foram coletados
por meio de formulario préprio, através da
verificacdo dos prontuarios dos pacientes.
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A mortalidade global na UTI foi de 63,9%,
portanto a principal causa de LRA nos pacientes
deste estudo foi a sepse. Os dados avaliados
neste estudo sdo semelhantes aos dados da
literatura, com elevada mortalidade, fatores
de risco classicos associados a mortalidade
e elevada recuperagdo da funcdo renal entre
0s sobreviventes. A alta mortalidade do grupo
mostra a necessidade da identificagéo de fatores
de risco para o desenvolvimento de LRA nestes
pacientes e capacitagcdo da equipe assistente
para o diagnostico precoce.

PALAVRAS - CHAVE: Lesdo Renal Aguda.
Unidades de Terapia Intensiva. Diagnostico
precoce.

PREVALENCE OF ACUTE INJURY RENAL
IN UNIT OF INTENSIVE THERAPY

ABSTRACT: The incidence of acute kidney
injury (AKI) in hospitalized patients is generally
influenced by factors such as septic shock,
hypovolemia, use of amino-glycosides, heart
failure, radiocontrast, among others. A portion
of these patients have been treated in Intensive
Care Units (ICU) and, depending on the
condition, high mortality rates can be achieved.
With this, this project aims to characterize
patient with Acute Renal Lesion internee in an
Intensive Care Unit, according to date socio-
biodemographic and reasons for hospitalization;
identify the factors and causes of development of
Acute Renal Lesion (ARL); to evaluate the renal
function, urinary debit and the use of nephrotoxic
drugs. A prospective analysis of medical records
was carried out from August 2016 to December
2016. The study makes use of data collected
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from medical records through one own form, being an observational monitoring. Global ICU
mortality was 63.9%, so the main cause of AKI in the patients in this study was sepsis. The
data evaluated in this study are similar to the data in the literature, with high mortality, classic
risk factors associated with mortality and high recovery of renal function among survivors. The
high mortality of the group shows the need to identify risk factors for the development of AKI
in these patients and the training of the assistant team for early diagnosis.

KEYWORDS: Acute Renal Lesion. Intensive Care Unit. Early diagnosis.

11 INTRODUGAO

O termo lesao renal aguda (LRA), com o correspondente em inglés AKI (Acute
Kidney Injury), refere-se a uma sindrome clinica complexa que causa mudancas tanto
estruturais como funcionais nos rins (HOSTE; KELLUM, 2007). E pode ser definida como
uma reducado abrupta da fungéo renal, e potencialmente reversivel independentemente
da etiologia ou mecanismos (COSTA; NETO; NETO, 1998), resultando na impossibilidade
dos rins em exercer suas fungdes basicas de excregcdo e manutencdo da homeostasia
hidroeletrolitica do organismo (GARCIA; ROMERO, et al, 2005). Logo, provoca um
acumulo de substancias nitrogenadas (ureia e creatinina), que em sua fase inicial, pode, ou
nao, apresentar diminuicdo do volume de diurese. Com isso, um dos indicios de que os rins
estdo comecando a apresentar falhas na filtragcdo glomerular é a oligiria (CERQUEIRA;
TAVARES; MACHADO; 2014).

A LRA geralmente é considerada como uma doenga do paciente hospitalizado
(COSTA; NETO; NETO, 1998), mas também pode ja estar presente na admissao (GARCIA;
ROMERQO; et al., 2005).

Por conseguinte, a LRA pode ser considerada como decorrente de causas toxicas
e nao tbxicas, em que esta Ultima pode ser classificada em: pré-renal, renal e pos-renal. A
LRA pré-renal é quando as suas causas tém origem antes dos rins. E o resultado de uma
queda brusca na perfusao renal causada por ocorréncias que diminuem o volume circulante
e, por consequéncia, o fluxo sanguineo renal, ou seja, queda da filtracdo glomerular por
hipoperfusdo renal sem lesdo renal intrinseca. Como por exemplo, a hipovolemia por
sepse ou hemorragias, a diminui¢cao do débito cardiaco (infarto do miocardio e insuficiéncia
cardiaca), a vasodilatacao periférica, a vasoconstricgéo renal e as drogas (COSTA; VIEIRA-
NETO; NETO, 2003; GARCIA; ROMERQO; et al., 2005; SANTOS; MARINHO, 2013).

Outra divisdo é a pos-renal, que compreende a obstrugéo do fluxo de urina, e é
classificada de acordo com o nivel anatémico de obstrugcdo, podendo ser por obstrugéo
bilateral dos ureteres, obstrucdo em bexiga ou obstrucéo uretral. Tendo como apresentacéo
clinica mais frequente a oliguria, entretanto, pode cursar com volume urinario normal
(COSTA; VIEIRA-NETO; NETO, 2003; GARCIA; ROMERQO, et al., 2005)

A doenca renal intrinseca é causada por fatores intrinsecos ao rim, é considerada
apods serem descartadas causas pré e pos-renal. E importante verificar o histérico de
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fatores associados a necrose tubular aguda (NTA), como o uso ou a utilizagdo de drogas,
cirurgias recentes, traumas fisicos com lesdo muscular, antecedente de anemia hemolitica,
gravidez e processos relacionados a hipofluxo renal com duracao prolongada, e classifica-
se de acordo com o local afetado, podendo ser os tubulos, intersticio, vasos ou glomérulos,
sendo as causas mais comuns de origem isquémica, ou toxica (GARCIA; ROMERO; et
al., 2005). Com isso, por haver multiplas etiologias, o diagnostico precoce e a detecgéo de
fatores de risco para o desenvolvimento da LRA tornam-se dificil (SANTOS; MARINHO,
2013).

Os principais sinais da LRA sao oliguria ou andria, ocorrendo por varias horas ou
alguns dias. Entretanto, a LRA pode ocorrer sem que seja observado oliguria, com excre¢cao
normal ou aumentada de agua e eletrdlitos. Outros sinais e sintomas da LRA incluem:
fraqueza, apatia, perda de apetite, ndusea, vomitos, respiracéo frequente e profunda (tipo
Kussmaul), edema pulmonar, edema periférico, ascite e coma, as arritmias cardiacas
e fraqueza muscular extrema podem ser resultantes de distarbios metabdlicos como a
hipercalemia e a hipercalcemia (GARCIA, ROMERQO, et al., 2005).

Apesar da LRA ser uma patologia complexa, € uma condi¢do clinica comum
encontrada em pacientes criticos e € reconhecida pelo impacto causado num cenario de
terapia intensiva. A LRA apresenta etiologias multiplas e variaveis e sem consenso em sua
defini¢cdo, ocorrendo multiplicidade de conceitos (BUCUVIC; PONCE; BALBI, 2011).

E com o propésito de consolidar uma definicéo e uniformizar os critérios diagnosticos
da LRA, em 2002, um grupo de especialistas em disfuncéo renal aguda, consistindo de
nefrologistas e intensivistas, o Acute Dialysis Quality Iniciative (ADQI), desenvolveu uma
classificacdo de gravidade da LRA, o RIFLE em que a denominagéo se refere ao acrobnimo
Risk (risco de disfuncéo renal); Injury (injuria/leséo para o rim); Failure (faléncia da funcéo
renal); Loss (perda da funcao renal) e End stage renal disease (doencga renal em estagio
terminal) respectivamente, e assim estabelece a presenca ou auséncia da doenca em um
dado paciente ou situagdo e descreve a gravidade dessa sindrome (PINTO et al., 2012;
WAHRHAFTIG; CORREIA; SOUZA, 2012).

O RIFLE (Figura 1) define trés classes referentes a graus de gravidade de disfungéo
renal — Risco (classe R), Injuria (classe |) e Faléncia (classe F) baseadas na mudanca da
creatinina sérica e na taxa de filtragdo glomerular (TFG) — e duas classes de evolugéo
(Perda —classe L — e Estagio Final — classe E) que séo critérios mais especificos, possuem
carater evolutivo e séo definidos pela duragéo da perda da fungéo renal (HOSTE; KELLUM,
2007; SANTOS; MATOS, 2008; WAHRHAFTIG; CORREIA; SOUZA, 2012).
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Critério TFG Critério diurese

Aumento da SCrx 1,6 .
Risk ou diminuicao da Dlurese:mﬂg'nLﬂ(gm

TFG = 25%

Aumento da SCrx 2 -
Injury ou diminuicio da D "'"e“e;lu{ ;?Lm

TFG = 50%

Aumentoda SCrx 3 | 4 k
ou diminuicio da TFG Diurese <0 3mL/Kgh

Failure em 24h
> 75% ou SCr
> 4mgldL ou aniiS SR
i5ss Perda completa da fungao renal
> 4 semanas
End - Stage Necessidade de TSR
Kidney Disease > 3 meses

Figura 1 - Classificagdo proposta para Lesdo Renal Aguda — RIFLE.

*RIFLE - Risk Injury Failure Loss End; TFG - taxa de filtracdo glomerular; SCr - creatinina sérica;
TSR - terapia de substituicao renal. Adaptado de: HIMMELFARB, J; IKIZLER, Ta. Acute kidney injury:
changing lexicography, definitions, and epidemiology. International Society Of Nephrology, Portland,

v. 71, p.971-976, 2007.

O surgimento deste sistema foi fundamental, pois a aplicagdo de seus critérios
possibilitou confirmar a relacdo de cada classe do RIFLE com a taxa de letalidade e com
o tempo de internacéo e permitiu a comparacao entre os estudos cientificos devido a
maior uniformizagdo da definicdo de LRA e a padronizagéo dos critérios que a classificam
(SANTOS; MATOS, 2009).

Logo ap6s, uma versdo modificada do RIFLE foi proposta pela Acute Kidney Injury
Network (AKIN), havendo quatro modificagbes. Visto que, a classificagcdo proposta pelo
RIFLE possui duas deficiéncias principais. A primeira € a de que depende diretamente da
obtencgéo do valor basal de creatinina do enfermo, que ndo necessariamente reflete o estado
do acometimento renal. Em segundo lugar, ndo ha definicdo de um estagio especifico que
venha a abranger 0s pacientes que necessitam de Terapia Renal Substitutiva (TRS) (LEVI
et al.,, 2013). Assim, risco, injuria e faléncia foram substituidos pelos estagios: 1, 2 e 3,
respectivamente (Tabela 1); um aumento absoluto na creatinina sérica igual ou maior a
0,3 mg/dL ou aumento percentual igual ou maior a 1,5 vez o valor basal obtido no Gltimo
periodo de 48 horas foi adicionada ao Estagio 1; pacientes em terapia de substituicdo
renal foram automaticamente classificados em Estagio 3, desconsiderando suas creatinina
e diurese; e as categorias Loss e End Stage foram eliminadas (SANTOS; MATOS, 2009;
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PINTO; et al., 2012). Desse modo, apds a publicagdo do RIFLE em 2004 e do AKIN em
2007, diversas investigacoes foram publicadas utilizando essas classifica¢cdes (SANTOS;
MATOS, 2008).

Classificagdo RIFLE Critério TFG Critério Diurese
Estégio 1 Aumento da SCrx 1,5 Diurese < 0,5mL/Kg/h em 6h
ou > 0,3mg/dL ’
Estagio 2 Aumento da SCr x 2 Diurese < 0,5mL/Kg/h em 12h

Aumento da SCrx 3
Estagio 3 ou SCr > 4mg/dL
(com aumento agudo > 0,5mg/dL)

TFG - Taxa de filtracdo glomerular; SCr - creatinina sérica.

Diurese < 0,3mL/Kg/h em 24h
ou andria por 12h

Tabela 1 - Classificagédo AKIN.

Adaptado de: MEHTA, R. L et al. Acute Kidney Injury Network: report of an initiative to improve
outcomes in acute kidney injury. Critical Care, San Diego, v. 11, n. 2, p.1-8, mar. 2007.

Mais recentemente, foram propostas pelo Kidney Disease: Improving Global
Outcomes (KDIGO) Acute Kidney Injury Work Group (KDIGO, 2012) alteragbes para
estadiamento de LRA. Essa nova classificagdo (Tabela 2) foi importante e original para a
pratica clinica principalmente no que diz respeito ao critério tempo. O KDIGO abrange tanto
os critérios AKIN como RIFLE, contemplando alteragdes de creatinina dentro de 48 horas
ou queda do ritmo de filtracdo glomerular em 7 dias. Além disso, acrescentou ao estagio
3 do AKIN individuos menores de 18 anos com taxa de filtragcdo glomerular <35mL/min
e também aqueles com creatinina sérica >4,0mg/dL (valor absoluto) (LEVI et al., 2013).
Assim, estas padroniza¢des trazem um foco maior nas fases iniciais da LRA, para que se

possa tomar medidas precoces para evitar ou diminuir a severidade da LRA.
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Classificagao Critério TFG Critério Diurese

Estégio 1 Elevacéo de creatininade 1,5a 1,9 Débito urinario <
g vezes o valor basal em 7 dias 0,5ml/Kg/hora por 6 a 12 horas
Elevacéo de creatinina = 0,3mg/dL
em 48 horas
x . Débito urinario <
- Elevacéo de creatinina de 2,0 a 2,9 .
Estagio 2 vezes o valor basal 0,5ml/Kg/hora por mais de 12
horas
Estégio 3 Elevacgéo de creatinina de 3 vezes

valor basal

Elevacéo de creatinina > 4,0mg/dL

Iniciagdo de terapia renal substitutiva

Em pacientes < 18 anos, diminui¢éo
da taxa de filtrag&o glomerular abaixo
de 35ml/min/1,73m?2

Débito urinario <
0,3ml/Kg/hora por 24 horas

Anuria por 12 horas
Adaptado de: KDIGO Clinical Practice Guideline for Acute Kidney Injury. Kidney International Sup-
plements (2012) 2, 8-12.

Tabela 2 - Classificagao KDIGO.

Entretanto, mesmo diante dos avancos tecnoldgicos, do aumento da sobrevida da
populagéo - sobrecarregada por varias comorbidades, que sdo com frequéncia tratadas com
drogas multiplas - e da sofisticacdo da terapéutica, a LRA ainda € uma das complica¢cbes
mais frequentes encontradas na Unidade de terapia Intensiva (UTI) (BERNARDINA; et al.,
2008). E apesar de todos os esforcos em busca da terapéutica ideal, a mortalidade geral
dos pacientes ndo melhorou significativamente nos ultimos anos. Varios estudos mostram
que a mortalidade geral na LRA permanece proxima a 50%, chegando a 80% nos pacientes
admitidos em UTI (SANTOS et al., 2009).

Levi et al., (2013), estudaram 190 pacientes em um estudo de coorte prospectivo,
utilizando como fonte de dados prontuarios médicos e concluiram que tanto o escore
RIFLE quanto o AKIN e o KDIGO apresentaram-se como bons preditores de mortalidade
em pacientes graves, ndo havendo diferenga entre a capacidade de predicao de 6bito entre
eles.

Portanto, os dados disponiveis em literatura sobre o prognoéstico de LRA referem-
se, predominantemente, a mortalidade e menos frequentemente a recuperacéo de funcéao
renal durante a internacé@o hospitalar. Pouco se tem estudado sobre a influéncia de outras
patologias ndo renais sobre a evolugcdo destes pacientes, tempo de internacéo, custo,
preditores de recuperacdo de fungéo, etc. Menos ainda se estudou sobre a mortalidade
po6s hospitalar ou mesmo sobre a qualidade de vida (BATISTA, 1997).

Logo, a LRA, deve ser estudada com suas variaveis, de modo a nao parecer
um marcador de mau prognostico, quando na verdade apenas esta associada a outra
caracteristica de risco (BATISTA, 1997).
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Maccariello et al., (2007), em estudo publicado, concluiram que idade avancada,
insuficiéncia de multiplos 6rgéos e sistemas, presenca de comorbidades e necessidade de
dialise no primeiro dia apés a admisséo em UTI séo fatores de mau prognostico.

Além disso, pacientes com LRA utilizam mais recursos e tém maior tempo de
internacdo hospitalar, em parte, devido aos efeitos da prépria LRA na funcdo de outros
orgéaos: dificuldade maior na retirada da ventilagéo artificial, risco maior de sobrecarga de
volume com consequente aumento da mortalidade, e retardo na reverséo da disfungao renal
e recuperagdo mais prolongada do paciente. A LRA contribui para o desenvolvimento da
Doenca Renal Crénica (DRC) e pode resultar em dependéncia dialitica do paciente. Assim,
o elevado 6nus pessoal e da sociedade de um episodio de LRA, reforcam a necessidade
urgente de resolver este problema de uma forma eficaz (LI; CHOW, et al., 2011).

Assim, é fato que o grande numero de LRA advém de atitudes agressivas, retardo
em medidas preventivas e desatengdo por parte dos médicos, que através de melhor
andlise do paciente, evita o uso de drogas nefrotoxicas, e age rapidamente ao menor sinal
de complicagdo, para evitar o desenvolvimento do quadro. Dentre as medidas preventivas
da LRA incluem um controle hemodinamico adequado, hidratacao, controle de hematécrito
e de oxigenacgdo, evitar a combinagdo de dois ou mais fatores potencialmente agressivos
como agentes de radiocontraste, aminoglicosideos, mioglobinuria e hemoglobindria.
Enfim, diagnostico precoce, tratamento imediato, hemodialise oportuna e terapia de
suporte adequada estdo associados com uma melhor evolugcdo de pacientes com LRA.
Sao situacdes possiveis de prevenir ou ao menos amenizar a gravidade da lesédo renal
(Sociedade Brasileira de Nefrologia, 2007; LI; BURDMANN; MEHTA, 2013).

Aprevencao da LRA s6 vir4 através de uma conscientizagéo crescente da verdadeira
incidéncia e do impacto clinico por parte dos governantes, do publico, dos médicos em
geral e de outros profissionais de saude. Lembrando que a maioria das causas da LRA
pode ser evitada por meio de intervencdes em nivel individual, comunitario, regional e
intra-hospitalar. Por isso, os esforcos devem ser focados em minimizar as causas de LRA,
aumentando a compreensao da importancia de medidas frequentes de creatinina sérica em
pacientes de alto risco e de controle do volume urinario visando um diagnéstico precoce
da LRA. Protocolos precisam ser desenvolvidos para sistematizar as condutas frente a
disturbio pré-renal e a infecgbes especificas (LI; BURDMANN; MEHTA, 2013).

21 OBJETIVOS

»  Caracterizar pacientes com lesdo renal aguda internados em uma UTI, segundo
dados socio-biodemograficos e motivos de internacéo;

+ Identificar os fatores relacionados e as causas do desenvolvimento LRA;

+ Avaliar a fungéo renal, o débito urinario e o uso de drogas nefrotoxicas.
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31 JUSTIFICATIVA DO ESTUDO

Este projeto € motivado pela alta incidéncia de LRA em pacientes hospitalizados,
principalmente em UTI, visto a necessidade foram verificadas as principais causas dessa
complicagédo tdo comum para determinar seu comportamento analisando as caracteristicas
clinicas da populacdo de estudo, para que medidas preventivas e de diagnéstico precoce
possam ser realizadas.

O acompanhamento e a avaliagédo periodica da fungéo renal do paciente internado
na UTI, pode contribuir para um diagnéstico precoce de LRA, além de auxiliar no controle
da doenca e sua resolugdo, com melhora na recuperagao e no prognostico. Além, de tornar
a equipe médica mais eficaz na resolugdo da doenca e evolucao favoravel do paciente.

41 METODOLOGIA

Trata-se de uma pesquisa descritiva, exploratoria, quantitativa, prospectiva e
documental. O projeto foi encaminhado para a Plataforma Brasil e aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade de Araraquara e foi contemplado
com uma bolsa no Programa Institucional de Bolsas de Iniciagdo Cientifica (PIBIC). A
populacédo do estudo foi composta por todos os pacientes internados na UTI do Hospital
Santa Casa de Misericordia, localizado na cidade de Araraquara — Sao Paulo.

Os critérios para inclusdo na pesquisa foram pacientes vitimas de LRA de ambos
os sexos e idade minima de 18 anos e que aceitaram participar da pesquisa assinando
o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE, ou caso o paciente ndo estava
em condi¢des, um responsavel legal assinou dando a permissdo. Foram excluidos os
pacientes que possuiram prontuarios incompletos para a pesquisa. A coleta de dados foi
realizada diretamente dos prontuarios disponiveis no arquivo da UTI e pelo Servigo de
Arquivo Médico e Estatistica (SAME), desde a internagéo do paciente até o dia da alta para
leitos da enfermaria ou ébito.

O projeto foi realizado em um periodo de 12 meses consecutivos, sendo destinado
6 meses para a coleta de dados, no periodo de agosto de 2016 a dezembro de 2016 (n =
61). O instrumento de coleta de dados utilizado foi elaborado segundo o objetivo do estudo
e a literatura relacionada ao tema.

Os dados foram digitados em planilha do Microsoft Excel e exportados para o
software R versdo 3.4.1 e analisados por meio da estatistica descritiva.

Para as variaveis quantitativas, foram calculados os valores maximo e minimo,
mediana, média aritmética e desvio-padréo. Para as variaveis qualitativas, foram calculadas

as frequéncias absoluta e relativa (em %).
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51 RESULTADOS E DISCUSSOES

Foram avaliados 61 pacientes, sendo estes diagnosticados com LRA e internados
no setor de terapia intensiva, a idade média dos pacientes foi de 65,1+13,3 anos, variando
entre 30 a 90 anos, sendo que 32(52,4%) eram do sexo masculino. E destes, 15(65,2%)
eram dialiticos, assim a maior incidéncia de pacientes em dialise foi em homens. O tempo
médio de permanéncia na UTI foi de 14,9+8,8 dias (variando de 2 a 44 dias), entre os
dialiticos o tempo médio aumentou sendo de 18,7+10,6 dias.

Destes foi requerido em 23 pacientes a terapia substitutiva da funcdo renal por
meio do cateter temporéario duplo limen (CTDL) durante internagé@o, correspondendo a
uma incidéncia de LRA dialitica de 37,7%, sendo que 11,5% eram doentes renais crénicos
agudizados.

A figura 2 traz as causas de internagcdo dos pacientes que ndo necessitaram de
tratamento dialitico.

Infecciosas 49,2%
Cirdrgicas 45,9%
Cardiacas

Nefroldgicas

Pulmonares

Neuroldgicas

Causas

Gastrointestinais
Neoplasicas
Endécrinas

Qutras

0 10 20 30 40 50 60
Frequéncia Relativa (%)

Figura 2 — Causas de internagéo dos pacientes com Lesdo Renal Aguda né&o Dialitica na
Unidade de Terapia Intensiva.

A figura 3 traz as causas de internacdo dos pacientes que necessitaram de
tratamento dialitico.
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Figura 3— Causas de internacao dos pacientes com Lesao Renal Aguda Dialitica na Unidade de
Terapia Intensiva.

Entre as causas de internagdo na UTI, tem-se a prevaléncia pelas causas
infecciosas (Figura 2 e 3) em que se destaca por sepse de foco pulmonar seguido sepse
de foco abdominal, decorrentes de internagdes previas. Como as causas cirurgicas, tem-se
principalmente as cirurgias gastroenterolégicas e as cardiacas, prevalentes em pacientes
nao dialiticos, assim como as causas cardiacas como infarto agudo do miocardio (IAM) e
insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC). As causas nefrologicas como a LRA, associada a
outras comorbidades teve prevaléncia em pacientes que necessitaram de dialise, do mesmo
modo que as causas endocrinas como cetoacidose diabética. Tanto as causas pulmonares
como a doenga pulmonar obstrutiva cronica (DPOC), fibrose pulmonar e insuficiéncia
respiratéria aguda (IRA), quanto as causas neuroldgicas como acidente vascular encefalico
(AVE), hemorragia subaracnodidea e encefalopatias e causas gastrointestinais como
pancreatite aguda foram predominadas em pacientes com LRA néo dialiticos.

A mortalidade global na UTI foi de 37(60,6%), sendo que 16(69,6%) eram dialiticos,
assim a principal causa de LRA nos pacientes deste estudo foi a sepse. Sendo que 76,9%
destes evoluiram a 6bito devido a choque séptico segundo o registro de laudo médico.

Portanto, a principal causa de LRA é a sepse. Nesta condicao, a reposigéo vigorosa
de fluidos nas primeiras 6 horas tem importancia fundamental no prognéstico e evolugcéao
(RIVERS, 2001). Deve ser feita preferencialmente com cristaloides, com o objetivo de se
manter a pressao venosa central e a pressao arterial média normais. Apos esse periodo, ndo
esta mais indicado este procedimento, e pacientes com sobrecarga de volume apresentam
maior mortalidade (BOUCHARD, 2009).

A LRA é foco de varios estudos em Nefrologia, pois resulta em complicagdes renais
e sistémicas graves. Apesar da evolugéo de seu tratamento, apresenta alta prevaléncia em
admissoes hospitalares, porém também tem alto indice de mortalidade. Isso ocorre devido
ao dificil e tardio diagnoéstico de LRA, aumento da idade e subsequente presenca de mais
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comorbidades crbnicas dos pacientes e, por fim, utilizagéo intensificada de procedimentos
invasivos (PERES, 2015).

Atabela 3 apresenta os tipos de dispositivos invasivos utilizados pelos pacientes do

estudo.
LRA néo dialitica LRA dialitica TOTAL
Dispositivos f % f % Yo

Ventilagdo Mecanica Invasiva 23 37,7 14 23,0 60,6
Acesso Central 21 34,4 16 26,2 60,6

Sonda Vesical de Demora 30 49,2 16 26,2 73,7

Canula de traqueostomia 7 11,5 10 16,4 27,87
Pressédo Arterial Invasiva 1 1,6 2 3,3 4,92

Sonda Nasogastrica 3 49 0 0,0 3,28

Sonda Nasoenteral 30 49,2 16 26,2 75,40

Tabela 3 — Uso de dispositivos invasivos pelos pacientes com Lesdo Renal Aguda na Unidade
de Terapia Intensiva.

Evidenciou-se alta frequéncia no uso de dispositivos invasivos (Tabela 3), sendo
0s mais frenquentes a sonda nasoenteral (75%), vesical de demora (74%) e ventilacao
mecénica (60%), dispositivos estes de riscos aumentado para infecgdes.

Apesar do reconhecimento e tratamento das doencas, cerca de 20% a 30% dos
6bitos que mais acometem pacientes com LRA em UTI sdo consequéncias de processos
infecciosos (RIELLA, 2010).

Afigura 4 traz as comorbidades dos pacientes que ndo necessitaram de tratamento
dialitico. A figura 5 traz as comorbidades dos pacientes que necessitaram de tratamento
dialitico.
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Figura 4 — Frequéncia relativa das comorbidades dos pacientes com Lesao Renal Aguda nao
Dialitica na Unidade de Terapia Intensiva.
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Figura 5 — Frequéncia relativa das comorbidades dos pacientes com Lesdo Renal Aguda
Dialitica na Unidade de Terapia Intensiva.

*HAS: Hipertenséao Arterial Sistémica; DPOC: Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica; AVC: Acidente
Vascular Cerebral;

Entre as comorbidades (Figura 4 e 5), tem-se a hipertenséo arterial sistémica (HAS)
como a mais prevalente dos pacientes internados, seguida do Diabetes mellitus, sendo
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essas comorbidades as mais frequentes descritas pela literatura. Dentre os pacientes
dialiticos, o hipotireoidismo, a insuficiencia cardiaca, a DPOC e os ex-tabagistas foram
preponderantes.

Dentre as LRA, classificadas como renal abrangeu 63,9% dos pacientes, devido
como por exemplo a utilizagdo de drogas, cirurgias recentes ou processos relacionados
a hipofluxo renal com duragéo prolongada. Na sepse ocorrem alteragées importantes no
fluxo sanguineo para diversos 6rgédos incluindo os rins e frequentemente a sindrome clinica
denominada necrose tubular aguda (NTA), cuja recuperacdo € dependente da melhora
funcional de mdltiplos érgéos e do quadro inflamatério sistémico (PERES, 2015).

Quanto a diurese 55,2% dos pacientes apresentaram diminui¢do do volume urinario
durante o periodo de interagdo na UTI. Em alguns casos, pode haver diurese sem que isso
signifigue melhora do quadro. Isso somente facilita 0 manuseio posterior (COSTA, 2003).

Os pacientes com LRA tém taxa de producao de agua endégena em torno de 300 a
400ml/dia, a qual variara de acordo com a taxa de catabolismo, aumentando nos estados
de hipercatabolismo, nos pacientes com aumento da massa muscular e quando houver
diminuicdo da gordura corporal. As perdas insensiveis estdo em torno de 12ml/kg/dia,
podendo aumentar nos estados de febre, perdas gastrointestinais, etc. A reposicéo de agua
é baseada na diurese, portanto, é importante saber se o paciente se encontra em anuria
ou oliguria. Normalmente, os niveis de uréia e creatinina continuam a se elevar alguns dias
apos o inicio da diurese mantida acima de 1000 ml/dia (COSTA, 2003).

A figura 6 expde os parametros dos exames: Creatinina, Ureia e Potassio dos
pacientes com LRAinternados na UTI. Em relagéo ao marcador da funcao renal: a creatinina,
observa-se que quase 56% dos pacientes tiveram reducdo durante sua permanéncia na
UTI, o mesmo ocorreu com o potassio. Ja a ureia permaneceu mais alta em 59% dos
pacientes.

Pacientes com niveis elevados de ureia, creatinina, potassio e hipervolémicos, e na
maioria das vezes, sem acesso vascular necessario para hemodialise, ficam propensos
a elevada morbidade e maior risco de mortalidade. Isso tudo pode ser explicado por
uma sindrome caracterizada pela reducdo abrupta da filtragdo glomerular acompanhada
por disturbios hidroeletroliticos, acidos e basicos, retencado de toxinas do metabolismo
endogeno (OLIVEIRA, 2009). A tabela 4 lista os antibiéticos administrados nos pacientes
com Les&o Renal Aguda em relagcéo a dose e o tempo de tratamento.
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Figura 6 — Parametros dos exames: Creatinina, Ureia e Potassio dos pacientes com Lesao
Renal Aguda internados na Unidade de Terapia Intensiva.

Antibioticos (dose) Pacientes Tempo (dias)
Amicacina (500 mg) 1 4
Amicacina (750 mg) 1 10
Amicacina (1000 mg) 2 9ai2
Ampicilina (2 g) 1 9
Ampicilina e sulbactam (3 g) 5 1a20
Amoxicilina e Clavulanato (1 g) 1 8
Cefazolina (1 g) 9 2a4
Cefazolina (2 g) 1 2
Cefepime (1 g) 6 7a10
Cefepime (2 g) 20 1a1l7
Ceftazidima (2 g) 2 4
Ceftriaxona (1 g) 2 3a10
Ceftriaxona (2 g) 20 1a10
Ciprofloxacino (200 mg) 1 2
Ciprofloxacino (400 mg) 2 10
Claritromicina (250 mg) 3 2a7
Claritromicina (500 mg) 4 2a10
Clindamicina (600 mg) 11 1a10
Fluconazol (200 mg) 7 1a7
Fluconazol (400 mg) 3 2a7
Gentamicina (120 mg) 1 12
Gentamicina (160 mg) 1 3
Gentamicina (240 mg) 3 1a10
Gentamicina (320 mg) 1 10
Imipenem (250 mg) 1 2
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Levofloxacino (750 mg) 3 7a10
Meropenem (1 g) 22 1a22
Meropenem (2 g) 2 9a10
Metronidazol (400 mg) 1 3
Metronidazol (500 mg) 6 2a10
Oxacilina (2 g) 2 4a10
Polimixina B (750000 U) 1 12
Polimixina B (1000000 U) 5 9ail2
Piperacilina e Tazobactama (2,25 g) 8 1ail4
Piperacilina e Tazobactama (4,5 g) 12 1a10
Sulfametoxazol e trimetoprima (2 amp) 1 3
Vancomicina (1 g) 30 1a23
Vancomicina (2 g) 1 10

Tabela 4 — Uso de Antibiéticos com relagé@o a dose e o tempo de tratamentos dos pacientes
com Leséao Renal Aguda na Unidade de Terapia Intensiva.

Como das causas mais frequentes de LRA temos a nefrotoxicidades por uso de
antibioticos, dentre todas as classes utilizadas (Tabela 4), destaca-se o maior uso da
Cefepime 2g, Ceftriaxona 2g, Meropenem 1g e Vancomicina 1g sendo esta uma conhecida
taxa de nefrotoxicidade que varia de 6% a 30%, elevando-se bastante quando ha outros
fatores de risco associados, tais como idade, nefropatia preexistente, tempo de uso da
droga e associagdo com outras drogas nefrotoxicas, principalmente Aminoglicosideos,
situacao clinica que pode atingir 20-30% de nefrotoxicidade (PINTO, 2009).

E apesar do baixo uso de Aminoglicosideos (Amicacina) em pacientes nesse estudo,
ha a utilizacdo em doses elevadas, uso da droga por mais de trés dias, diminuicao do
intervalo das doses séo alguns fatores que aumentam a ocorréncia de nefrotoxicidade por
Aminoglicosideos (PINTO, 2009).

Na tabela 5 mostra o perfil dos pacientes internados na UTI com LRA dialitica
comparando com os nao dialiticos, descrevendo os dados clinicos e demograficos ja
discutidos anteriormente.

Assim, mortalidade dos pacientes portadores de LRA permaneceu elevada nas
Ultimas décadas, apesar dos avancos diagnosticos e terapéuticos ocorridos. Mesmo com
a utilizacdo de novas técnicas de dialise e de avangados recursos atualmente disponiveis
no ambiente de Terapia Intensiva, a mortalidade na LRA dialitica foi de 69,6% em nosso
estudo, contra 52% no estudo de Peres e colaboradores.

O prolongamento da vida do paciente com LRA nao significou reducédo da
mortalidade devido a idade mais avancada, elevado niumero de comorbidades, aumento de
procedimentos invasivos utilizados, dentre outros fatores envolvidos no tratamento destes
pacientes (PERES, 2011).

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 16 m



Variavel LRA nao dialitica LRA dialitica

Média Desvio padrao Média Desvio padrao
Idade (anos) 64,6 13,5 65,9 13,3
Tempo de UTI (dias) 12,6 6,7 18,7 10,6
Volume de diurese (ml) 1855 807 851 705
Sexo n % n %
Feminino 21 55,3% 8 34,8%
Masculino 17 44, 7% 15 65,2%
Obito n % n %
Sim 21 55,3% 16 69,6%
Néao 17 44, 7% 7 30,4%
Diagnéstico principal f % f %
Infecciosas 30 49,2% 26 42,6%
Cirargicas 28 45,9% 15 24,6%
Cardiacas 22 36,1% 9 14,8%
Nefrologicas 31 18,0% 31 26,2%
Pulmonares 14 23,0% 8 13,1%
Neurologicas 11 18,0% 5 8,2%
Gastrointestinais 5 8,2% 3 4,9%
Outras 2 3,3% 1 1,6%
Neoplasicas 4 6,6% 4 6,6%
Endoécrinas 1 1,6% 4 6,6%
Comorbidades f % f %
Hipertenséao Arterial Sistémica 20 52,6% 14 60,9%
Diabete Mellitus 16 42,1% 8 34,8%
Tabagismo 6 15,8% 2 8,7%
Hipotireoidismo 3 7,9% 4 17,4%
Insuficiéncia Cardiaca 4 10,5% 3 13,0%
Doenca Pulmonar Obstrutiva Cronica 3 7,9% 3 13,0%
Etilismo 4 10,5% 2 8,7%
Acidente Vascular Encefélico 5 13,2% - -
Dislipidemia 3 7,9% 2 8,7%
Ex-tabagista - - 2 8,7%
Hepatite 2 5,3% - -
Dispositivos f % f %
Ventilagédo mecénica 23 37,7% 14 23,0%
Acesso central 21 34,4% 16 26,2%
Sonda Vesical de demora 30 49,2% 16 26,2%
Canula de traqueostomia 7 11,5% 10 16,4%
Pressao Arterial Invasiva 1 1,6% 2 3,3%
Sonda Nasogastrica 3 4,9% - -
Sonda Nasoenteral 30 49,2% 16 26,2%

Tabela 5 — Perfil dos pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva com Les&do Renal
Aguda Dialitica e n&o Dialitica.

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 16 “



61 CONSIDERAGOES FINAIS

No Brasil, hd poucos estudos epidemioldgicos sobre a LRA. Porém, através de
pesquisas realizadas em muitos hospitais brasileiros, verificou-se o crescente nimero de
pacientes que desenvolveram essa enfermidade durante o periodo de internac¢do. Observou-
se, ainda, que acomete principalmente pessoas com comorbidades e criticamente doentes,
0 que as torna suscetiveis a doenca renal aguda.

As comorbidades identificadas na pesquisa podem ser explicadas pelo grande
numero de pacientes com idade elevada, sendo destacadas com maior frequéncia as de
origem infecciosa e cardiovasculares como: hipertensado arterial sistémica, septicemia e
diabetes mellitus; sendo também diretamente proporcional ao elevado indice de mortalidade
entre eles.

Os dados avaliados neste estudo sdo semelhantes aos dados de literatura, com
elevada mortalidade, fatores de risco classicos associados a mortalidade e elevada
recuperacdo da fungao renal entre os sobreviventes. A alta mortalidade do grupo mostra
a necessidade da identificagcao de fatores de risco para o desenvolvimento de LRA nestes
pacientes e capacitagéo da equipe assistente para o diagnéstico precoce.

Portanto, o prognéstico da LRA continua sombrio, e 0 alto indice de mortalidade reforca
a necessidade de uma prevencéo efetiva da LRA com monitorizag&o clinica cuidadosa,
controle do balango hidroeletrolitico, especialmente hipercalemia e hiponatremia, corregéo
de fatores contribuintes, como hipovolemia e hipertenséo, interromper a exposi¢cao ao(s)
agente(s) desencadeante(s), monitorizacéo cuidadosa das doses de drogas potencialmente
nefrotoxicas, de preferéncia em uma unidade especializada.

REFERENCIAS

BATISTA, Paulo Benigno Pena. Revisao/Atualizagdo em Insuficiéncia Renal Aguda: Prognostico da
insuficiéncia renal aguda. J. Bras. Nefrol., Salvador, v. 19, p.89-94, 1997.

BERNARDINA, Lucienne Dalla, et al. Evolugéo clinica de pacientes com insuficiéncia renal aguda em
unidade de terapia intensiva. Acta Paul Enferm., Sdo Paulo, p. 174-178. 2008.

BOUCHARD, Josée, et al. Fluid accumula-tion, survival and recovery of kidney function in critically ill
patients with acute kidney injury. Kidney International, v.76, n.4, p.422-7, ago.2009.

BUCUVIC, Edwa Maria; PONCE, Daniela; BALBI, André Luis. Fatores de risco para mortalidade na
lesdo renal aguda. Rev. Assoc. Med. Bras., Sao Paulo, v. 57, n. 2, p. 158-163, apr. 2011 .

CERQUEIRA, Denise de Paula; TAVARES, José Roberto; MACHADO, Regimar Carla.
Fatores preditivos da insuficiéncia renal e algoritmo de controle e tratamento. Rev. Latino-am.
Enfermagem, Sao José dos Campos, v. 22, n. 2, p.211-217, mar. 2014.

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 16 m



COSTA, José Abrao Cardeal da; MOYSES NETO, Miguel; VIEIRA NETO, Osvaldo Merege.
Insuficiéncia Renal Aguda na terapia Intensiva. Medicina (Ribeirdo Preto. Online), Brasil, v. 31, n. 4,
p. 532-551, dez. 1998.

COSTA, José Abrao Cardeal da; VIEIRA-NETO, Osvaldo Merege; MOYSES NETO, Miguel.
INSUFICIENCIA RENAL AGUDA. Medicina (Ribeirdo Preto. Online), Brasil, v. 36, n. 2/4, p. 307-324,
dez. 2003.

GARCIA, Thais P. R., et al. Principais motivos de internac@o do paciente com Insuficiéncia Renal Aguda
na Unidade de Terapia Intensiva. Arq Ciénc Saude, Sao José do Rio Preto, 3, jul-set 2005. 146-50.

HIMMELFARB, Jonathan; IKIZLER, Talat Alp. Acute kidney injury: changing lexicography, definitions,
and epidemiology. International Society of Nephrology, Portland, v. 71, p.971-976, 2007.

HOSTE, Eric; KELLUM, John. Acute kidney injury: Epidemiology and diagnostic criteria. Current
Opinion in Critical Care, Pittsburgh, p.1-27, Jan. 2007.

KDIGO, K. D. I. G. O. Acute Kidney Injury Work Group. KDIGO Clinical Practice Guideline for Acute
Kidney Injury., 2, Mar 2012. 1-138. Disponivel em: <http://www.kidney-international.org >. Acesso em:
20 jul. 2017.

LEVI, Talita Machado, et al. Comparacao dos critérios RIFLE, AKIN e KDIGO quanto a capacidade de
predi¢édo de mortalidade em pacientes graves. Rev. bras. ter. intensiva, Sdo Paulo, v. 25, n. 4, p. 290-
296, Dez. 2013. <http://dx.doi.org/10.5935/0103-507X.20130050>. Acesso em: 20 jul. 2017.

LI, Philip Kam-tao, et al. Asian chronic kidney disease best practice recommendations: Positional
statements for early detection of chronic kidney disease from Asian Forum for Chronic Kidney Disease
Initiatives (AFCKDI). Asian Pacific Society of Nephrology, Hong Kong, China, p.633-641, 2011.

LI, Philip Kam Tao; BURDMANN, Emmanuel A.; MEHTA, Ravindra L. Injuria Renal Aguda: um alerta
global. J Bras Nefrol, Sao Paulo, v. 35, n. 1, p.1-5, mar. 2013.

MACCARIELLO, Elizabeth, et al. RIFLE classification in patients with acute kidney injury in need of
renal replacement therapy. Intensive Care Med, 2007; 33:597-605.

MEHTA, Ravindra L., et al. Acute Kidney Injury Network: report of an initiative to improve outcomes in
acute kidney injury. Critical Care, San Diego, v. 11, n. 2, p.1-8, mar. 2007.

OLIVEIRA, Fernanda Celedonio de; ALVES, Maria Dalva Santos; BEZERRA, Aline Pontes. Co-
morbidades e mortalidade de pacientes com doenca renal: atendimento terceirizado de nefrologia. Acta
Paul Enferm., Fortaleza, v. 22 (Especial-Nefrologia), p. 476-80, 2009

PERES, Luis Alberto Batista; WANDEUR, Vanessa; MATSUO, Tiemi. Preditores de injuria renal aguda
e de mortalidade em uma Unidade de Terapia Intensiva. J. Bras. Nefrol., v.37, n.1, p.38-46, 2015.

PERES, Luis Alberto Batista; ADAME, Ana Paula; VENAZZI, Alisson; D’AVILA, Larissa. Injuria Renal
Aguda Dialitica em Unidade de Terapia Intensiva. Rev. Med. Res. v.13, n.2, p.108-113, 2011.

PINTO, Carolina Ferreira, et al. A sepse como causa de lesao renal aguda: modelo experimental. Rev.
Esc. Enferm. Usp, Sdo Paulo, v. 46, p.86-90, 2012.

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 16 m



PINTO, Patricia S., et al. Insuficiéncia renal aguda nefrotoxica: prevaléncia, evolugéo clinica e
desfecho. J. Bras. Nefrol., Sdo Paulo, v. 31, n. 3, p. 183-189, Sept. 2009.

RIELLA, Miguel Carlos. Principios de nefrologia e disttrbios hidroeletroliticos. 5. ed. Rio de
Janeiro: Guanabara Koogan, 2010.

RIVERS, Emanuel, et al. Early Goal-Directed Therapy in the Treatment of Severe Sepsis and
Septic Shock. N Engl J Med, 345, Nov 2001. 1368-1377. Disponivel em: <http://www.nejm.org/doi/
full/10.1056/NEJMoa010307#t=article>. Acesso em: 20 jul. 2017.

SANTOS, Eliandro de Souza; MARINHO, Carina Martins da Silva. Principales causas de insuficiéncia
renal aguda en unidades de cuidados intensivos: intervencion de enfermeria. Rev. Enf. Ref., Coimbra,
v. serlll, n. 9, p. 181-189, mar. 2013.

SANTOS, Eloisa Rosso dos, et al. Associacao do RIFLE com letalidade e tempo de internagcdo em
pacientes criticos com leséo renal aguda. Rev. bras. ter. intensiva, Sao Paulo, v. 21, n. 4, p. 359-
368, Dez. 2009.

SANTOS, Nara Yamane dos, et al. Estudo prospectivo observacional sobre a incidéncia de injaria
renal aguda em unidade de terapia intensiva de um hospital universitario. J. Bras. Nefrol. Sociedade
Brasileira de Nefrologia, v. 31, n. 3, p. 206-211, 2009.

Sociedade Brasileira de Nefrologia. Diretrizes de insuficiéncia renal aguda [Internet]. 2007.
Disponivel em: <http://www.jbn.org.br/diretrizes.asp>. Acesso em: 20 jul. 2017.

WAHRHAFTIG, Katia de Macedo; CORREIA, Luis Claudio Lemos; SOUZA, Carlos Alfredo Marcilio de.
Classificacao de RIFLE: andlise prospectiva da associagdo com mortalidade em pacientes criticos. J.
Bras. Nefrol., Sao Paulo, v. 34, n. 4, p. 369-377, Dez. 2012.

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 16 m


http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa010307#t=article
http://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa010307#t=article
http://www.jbn.org.br/diretrizes.asp

CAPITULO 17

QUIMIOTERAPIA PALIATIVA BENEFICIA
PACIENTES COM CANCER AVANCADO E BAIXO

Data de aceite: 01/05/2021
Data de submissdo: 05/02/2021

Vitor Fiorin de Vasconcellos

Departamento de Oncologia Médica, Instituto
do Cancer do Estado de Sao Paulo (ICESP)
Séo Paulo - SP
http://lattes.cnpq.br/4440628795817010

Renata Rodrigues da Cunha Colombo
Bonadio

Departamento de Oncologia Médica, Instituto
do Cancer do Estado de Sao Paulo (ICESP)
Séo Paulo - SP
http://lattes.cnpq.br/7429958263134744

Guilherme Avanco

Departamento de Oncologia Médica, Instituto
do Cancer do Estado de Sao Paulo (ICESP)
Séo Paulo - SP
http://lattes.cnpq.br/8577682855688560

Marcelo Vailati Negrao

Departamento de Oncologia Médica, Instituto
do Cancer do Estado de Sao Paulo (ICESP)
Séo Paulo - SP

Department of Thoracic/Head and Neck
Medical Oncology, The University of Texas
Houston - TX - USA
http://lattes.cnpq.br/4129003977750888

Luna Vasconcelos Felippe

Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de
Misericordia de Vitéria (EMESCAM)

Vitoria - ES
https://orcid.org/0000-0001-5026-6833

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3

PERFORMANCE?

Julia Guidoni Senra

Escola Superior de Ciéncias da Santa Casa de
Misericordia de Vitéria (EMESCAM)

Vitoria - ES
http://lattes.cnpq.br/1602107103212282

Rachel Simoes Pimenta Riechelmann
Departamento de Oncologia Clinica, AC
Camargo Cancer Center

Séo Paulo - SP
http://lattes.cnpq.br/3429088345182461

RESUMO: O beneficio de quimioterapia paliativa
(QTp) em pacientes com tumores solidos
avancados e baixa performance status (ECOG-
PS) nao foi verificado, o que torna o processo
de decisdo do tratamento desafiador. Nosso
objetivo é avaliar a sobrevivéncia global, fatores
associados a mortalidade precoce e emprego
de procedimentos adicionais em pacientes
hospitalizados com tumores avangados e baixa
performance status (PS) tratados com QTp. O
estudo analisou retrospectivamente uma coorte
de pacientes com tumores avangados tratados
com QTp durante internacdo em um centro
académico de oncologia no Brasil entre 2014 e
2016. Critérios de elegibilidade incluiram: ECOG-
PS de 3 ou 4 e inicio de primeira linha de QTp;
ou ECOG-PS =2 e inicio de segunda linha ou
linhas subsequentes de QTp. Desfecho primario
foi a taxa de sobrevida 30 dias apds o inicio da
QTp. O método de Kaplan-Meier foi utilizado
para estimar a sobrevida e regresséo de COX de
fatores associados a mortalidade em 30 dias. 228
pacientes foram eleitos para o estudo. 21,9%,
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66,7% e 11,4% dos pacientes possuiam ECOG-PS de 2, 3 e 4, respectivamente. 49,6% dos
pacientes tinham tumores gastrointestinais. A média de acompanhamento foi de 49 dias.
98,2% dos pacientes faleceram, sendo 32% durante a hospitalizacdo. As taxas de sobrevida
em 30 e em 60 dias foram de 55,7% e 38,5% respectivamente. 30% dos pacientes foram
admitidos em Unidade de Tratamento Intensivo (UTI). Em uma analise multifatorial, ECOG-
PS 3 ou 4, hipercalcemia e bilirrubina elevada foram altamente associados com mortalidade
em 30 dias.

PALAVRAS - CHAVE: Cuidados paliativos, Quimioterapia, Cancer, Hospitalizacdo, Taxa de
sobrevida

DOES PALLIATIVE CHEMOTHERAPY BENEFITS PATIENTS WITH ADVANCED
CANCER AND LOW PERFORMANCE STATUS?

ABSTRACT: The benefit of palliative chemotherapy (PC) in patients with advanced solid
tumors and poor performance status (ECOG-PS) has not been prospectively validated, which
makes treatment decision challenging. We aimed to evaluate the overall survival, factors
associated with early mortality, and adoption of additional procedures in hospitalized patients
with advanced cancer and poor ECOG-PS treated with PC. We analyzed a retrospective
cohort of patients with advanced cancer treated with PC during hospitalization at an academic
cancer center in Brazil from 2014 to 2016. Eligibility criteria included: ECOG-PS 3—4 and start
of first-line PC; or ECOG-PS = 2 and start of second or subsequent lines. Primary endpoint
was 30-day survival from start of PC. Kaplan-Meier method was used for survival estimates
and Cox regression for factors associated with 30-day mortality. Two hundred twenty-eight
patients were eligible. 21.9, 66.7 and 11.4% of patients had ECOG-PS 2, 3 and 4, respectively.
49.6% had gastrointestinal tumors. Median follow-up was 49 days (range 1-507). 98.2% of
patients had died, 32% during the index hospitalization. The 30-day and 60-day survival rates
were 55.7 and 38.5%, respectively. 30% of patients were admitted to the intensive care unit.
In a multivariable analysis, ECOG-PS 3/4 (HR 2.01; P = 0.016), hypercalcemia (HR 2.19; P
= 0.005), and elevated bilirubin (HR 3.17; P < 0.001) were significantly associated with 30-
day mortality. Patients with advanced cancer and poor ECOG-PS had short survival after
treatment with inpatient PC. Inpatient PC was associated with aggressive end-of-life care.
Prognostic markers such as ECOG-PS, hypercalcemia and elevated bilirubin can contribute
to the decision-making process for these patients.

KEYWORDS: Palliative, Chemotherapy, Cancer, Hospitalization, Survival rate.

11 INTRODUGAO

Quimioterapia paliativa (QTp) € um tratamento n&do curativo ofertado para pacientes
diagnosticados com tumores irressecaveis ou com doencas metastaticas, que tem como
finalidade melhorar a sintomatologia e a qualidade de vida, ou para aumentar a sobrevida
(1,2). Contudo, esses potenciais beneficios do tratamento devem ser comparados aos riscos
de efeitos adversos como, por exemplo, neutropenia febril, sangramentos, insuficiéncia
renal, colites, disfungdes hepéticas, entre outros (3).

Devido a falta de biomarcadores preditivos do beneficio da quimioterapia citotdéxica
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convencional, marcadores gerais de prognéstico como o performance status do paciente
e a presenca de comorbidades sdo usualmente usados para selecionar pacientes que séo
elegiveis para esse tipo de terapia (4). Um dos métodos mais bem estabelecidos para
avaliar o desempenho de pacientes (performance status - PS) oncol6gicos é o Eastern
Cooperative Oncology Group Performance Status (ECOG-PS), uma escala de 5 pontos,
com pontuagdes crescentes que indicam maior incapacidade do paciente em tolerar o
tratamento (1).

A Sociedade Americana de Cancer e Oncologia Clinica (ASCO) publicou previamente
recomendagdes contra o uso de terapia direcionada ao cancer em pacientes com tumores
sélidos e baixa PS — isto €, ECOG-PS =3 definido como “capaz apenas de autocuidado
limitado, confinado a cama ou cadeira em mais de 50% das horas decorridas” (5). Esta
recomendacao foi baseada na inclusé@o limitada desses pacientes em estudos clinicos,
assim como em estudos observacionais, correlacionando a baixa PS a pior resposta, a
pior tolerancia ao tratamento e a pequena taxa de sobrevida (5-7). Além disso, a diretriz
considera excessiva a taxa de mortalidade de 30 dias ser 20 — 50%.

Por outro lado, a anélise retrospectiva de 240 pacientes consecutivos conduzida em
nossa instituicdo mostrou que 48,6% dos pacientes com cancer colorretal metastatico com
ECOG-PS de 3 ou 4 obtiveram algum beneficio clinico em termos de melhora dos sintomas,
experimentaram uma baixa taxa de efeitos adversos (21,7%) e a sobrevida global foi maior
comparada a dos pacientes conduzidos com melhor tratamento de suporte (6.8 contra 2.3
meses, respectivamente) (8).

Outra andlise retrospectiva de 199 pacientes com cancer avangado que iniciaram
QTp enquanto estavam internados (cancer de mama: 23%; cancer de pulméo de pequenas
células: 22%; cancer de pulmao nao pequenas células: 16%), mostrou uma taxa de alta
hospitalar de 77% e que 72% dos pacientes estavam aptos a receber ciclos subsequentes
de quimioterapia (9).

Por tanto, um melhor entendimento das consequéncias do uso de QTp nesses
pacientes é imprescindivel para evitar terapias desnecessarias ou potencialmente
prejudiciais e decisdes equivocadas em cuidados de fim de vida (10-13). Identificar os
fatores associados ao maior risco de mortalidade precoce contribuiria para fundamentar
decisdes quanto a escolha do tratamento ativo ou de cuidados de suporte.

Nesse estudo, o objetivo foi avaliar os desfechos de pacientes com tumores
avancados e baixa PS (segundo a ECOG-PS) tratados com QTp hospitalar, incluindo a
sobrevida global, os fatores associados a mortalidade precoce e a taxa de procedimentos
invasivos realizados. Nossa hipétese € que a QTp hospitalar, neste cenario, estaria
associada a sobrevida global curta, comparando indiretamente pacientes oncolégicos com
ECOG-PS de 0 ou 1 e cuidados médicos agressivos proximo ao fim da vida.
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21 METODOS

2.1 Recrutamento de pacientes e coleta de dados

Este foi um estudo retrospectivo que analisou pacientes portadores de tumores
solidos avancados e incuraveis e com baixa PS que foram tratados com QTp durante
hospitalizagdo em um centro académico e publico de tratamento de céncer (Instituto do
Cancer do Estado de Sao Paulo — ICESP), entre Janeiro de 2014 e Setembro de 2016.

Tumores so6lidos avangados e incuraveis séo definidos como um tumor recorrente
ou metastatico para o qual ndo ha tratamento curativo disponivel. Terapias com intengbes
curativas incluem ressecgao cirargica completa, quimiorradia¢ao definitiva ou quimioterapia
sistémica para tumores de células germinativas. Nés definimos baixa performance status
como ECOG-PS =2 no primeiro dia de tratamento com a QTp. O ECOS-PS de todos os
pacientes da instituicdo estava disponivel por meio do prontuério eletrénico. O centro onde
o estudo foi realizado, ICESP, € um dos maiores centros de cancer da América Latina, que
recebe cerca de 10.000 novos casos por ano e conta com 499 leitos para hospitalizagéo.

Os pacientes incluidos no estudo possuiam confirmagéo histolégica de tumores
solidos avangados e ECOG-PS 3 ou 4 no momento do inicio da QTp, ou com ECOG-PS =2
no momento de inicio da segunda linha ou linhas subsequentes de quimioterapia. A razao
para esse critério de incluséo foi representar pacientes com baixa PS que normalmente nédo
séo incluidos em estudos clinicos. Pacientes com ECOG-PS 2 que receberam a primeira
linha de quimioterapia n&o foram incluidos tendo em vista que essa medida é considerada
padrao de atendimento. Foram considerados como tumores soélidos todas as malignidades
ndo hematolégicas.

Os critérios de excluséo incluem alta quimiossensibilidade histolégica (tumores de
células germinativas, adenocarcinoma seroso ovariano e tumor pulmonar de pequenas
células) e tumores primarios do sistema nervoso central (SNC). Pacientes com tumores do
SNC foram excluidos porque eles frequentemente apresentam baixa PS devido aos déficits
neurolégicos presentes desde o diagnostico da doenca.

Para obter a amostra, nds revisamos os dados de todos os pacientes que receberam
quimioterapia durante a internacdo de acordo com os registros hospitalares e incluimos
todos aqueles que possuissem os critérios de elegibilidade. Os registros médicos eram
disponibilizados pela base de dados do centro do cancer (ICESP). Para acessar essa base
de dados foi necessaria permissao, a qual foi concedida pelo Centro de Pesquisa do ICESP.

Os dados foram coletados dos prontuarios eletronicos e incluem: idade, género,
sitio do tumor primério, estadiamento clinico (baseados em estudos de imagem), nimero
de sitios metastaticos, sintomas principais na hospitalizacéo, linha de quimioterapia e
regime (monoterapia versus poliquimioterapia), pontuacéo do indice de Comorbidade de
Charlson, e indice de massa corporal (IMC). O indice de Comorbidade de Charlson é uma
escala usada para predizer mortalidade baseada nas comorbidades dos pacientes (14).
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Os sintomas principais na hospitaliza¢cdo séo os sintomas relatados que foram motivo da
internacao (por exemplo: dor abdominal e obstipacdo em caso de obstrugcéo intestinal
maligna). Nausea, vémitos, diarreia, obstipacao e dor abdominal foram agrupados como
sintomas gastrointestinais. Sintomas neurolégicos incluem cefaléia, convulsdes, déficits
neurologicos focais e alteragdes do nivel de consciéncia.

Exames laboratoriais da admissao foram revisados para determinar o nivel
de hemoglobina (Hb), contagem total de leucécitos e linfocitos, creatinina (Cr), alanina
aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase (AST), bilirrubina total (Bb) e nivel de
calcio. Dados de procedimentos adicionais realizados durante hospitalizacéo e local de
morte também foram coletados. Procedimentos adicionais registrados foram transfusées
sanguineas, radioterapia paliativa, procedimentos cirargicos e/ou admissao em Unidade
Terapia Intensiva (UTI).

O desfecho primario do estudo foi a taxa de sobrevida aos 30 dias a partir do dia
de inicio do ciclo de quimioterapia nos pacientes internados. Os desfechos secundarios
incluem sobrevida média, taxa de sobrevida aos 60 dias a partir do primeiro ciclo de
quimioterapia, fatores progndésticos associados com a sobrevida, taxa de procedimentos
adicionais realizados e taxa de alta hospitalar apds inicio de quimioterapia.

Os fatores prognosticos avaliados fora sexo, idade, sitio primario do tumor, nUmero
de sitios de metastases (< versus >2 sitios), sintoma principal que levou a hospitalizagéao,
ECOG-PS (3-4 versus 2), IMC e indice de Charlson (= versus >6 pontos) e anormalidades
laboratoriais. O ponto de corte para nimero de sitios de metastases foi escolhido baseado
em estudos anteriores que indicaram que a presenca de mais de dois sitios de metastases
é associado a menor sobrevida global (15,16). Em relagdo ao indice de Charlson, nés
decidimos comparar < versus >6 pontos porque a maioria dos pacientes teriam uma
pontuacédo de pelo menos 6 devido ao diagnoéstico de tumor sélido metastatico.

Os exames laboratoriais foram categorizados de acordo com a presenca ou
auséncia das seguintes anomalias laboratoriais: anemia (definida por Hb<10g/dL),
leucocitose (leucocitos =10.000 por m3), linfopenia (linfécitos < 1.500 por m3), hipercalcemia
(definida por célcio ionizado =5,3mEQg/L ou calcio total corrigido =10,2mg/dL), aumento de
enzimas hepaticas (definido por AST ou ALT = 2,5 vezes o limite superior da normalidade),
insuficiéncia renal (definida por Cr =1,5mg/dL) e bilirrubina elevada (definida por Bb total =
1,5mg/dL).

Ambas as varidveis clinicas e laboratoriais foram categorizadas baseadas na
relevancia clinica para interpretagéo de resultados em ambientes clinicos. As informagdes
sobre as variaveis clinicas estavam disponiveis de todos os pacientes, ja que sdo registradas
sistematicamente em prontuarios eletronicos durante a hospitalizacdo no ICESP. Para os
testes laboratoriais, o valor médio foi usado para imputagé@o de valores ausentes. As taxas

de falta de dados para as variaveis laboratoriais variaram de 0 a 17%.
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2.2 Analise Estatistica

Estatisticas descritivas foram usadas para resumir as caracteristicas dos pacientes.
As frequéncias relativas e absolutas de dados clinicos e demograficos foram tabulados.
Variaveis qualitativas foram apresentadas com propor¢cdes e as variaveis quantitativas
como medianas e seus respectivos intervalos.

A analise de sobrevivéncia foi feita usando o método Kaplan-Meier. Fatores
associados com a mortalidade aos 30 dias foram avaliados com analises univariadas e
multivariadas através do uso da regressdo de Cox. Fatores prognosticos com P < 0,10
na analise univariada e sem associagdo entre si foram incluidos no modelo de analise
multivariada. A associagéo entre variaveis categoricas foi avaliada utilizando o teste x2. Foi
considerado como estatisticamente significativo o valor de P de duas vias < 0,05. Analises
estatisticas foram feitas usando o programa Stata, na versao 14 (StataCorp, Texas, USA).

31 RESULTADOS

3.3 Caracteristicas dos pacientes

Um total de 979 pacientes com tumores sélidos receberam QTp durante a internacao
entre 2014 e 2016. Desse total, 228 pacientes consecutivos preencheram completamente
os critérios de elegibilidade e foram inclusos na analise. O diagrama CONSORT é

apresentado na figura 1.

979 pacientes submetidos a quimioterapia enquanto internados

751 exclusdes:
165 hospitalizagdes eletivas para infusdo de QP
161 ECOG-PS 2 tratados com quimioterapia de 12 linha
103 ECOG-PS0 -1
76 cancer pulmonar de pequenas células
71 QP iniciadas como ambulatoriais
50 doengas nio avangadas/tratamento curativo
51 cancer ovariano
25 tumores de células germinativas
18 dados ndo disponiveis
11 perda de follow up
8 mais de uma doenga maligna primaria
7 doenca maligna do sistema nervoso
5 QP intraperitoneal

228 pacientes incluidos

Fig. 1 diagrama CONSORT
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A idade média foi de 56 anos (variagdo de 21 a 79). A maioria dos pacientes eram
mulheres (58%) e nunca haviam passado por quimioterapia (66%). Os sitios de tumores
priméarios mais comuns foram gastrointestinais (49,6%) e mama (18,4%). As proporcdes de
ECOG-PS 2,3 e 4 foram 21,9%, 66,7% e 11,4% respectivamente. A maioria dos pacientes
possuia doenca metastatica na apresentacdo (N=223; 97,8%), e apenas 5 pacientes
(2,2%) tinham uma doenca localmente avancada ndo passivel de tratamento com intencao
curativa. Pacientes eram predominantemente tratados com um regime de quimioterapia
combinada (N=173; 76%).

Setenta e um pacientes (31,1%) foram hospitalizados devido a sintomas
gastrointestinais, incluindo 40 pacientes (17,5%) com obstrugéo intestinal maligna (N=40;
17,5%). Outras causas comuns de admissao hospitalar incluem dispneia, dor e sepse.

As caracteristicas dos pacientes estao resumidas na Tabela 1.

N %

Género masculino 95 41,7
Idade: media (alcance) 56 (21-79)
Local do tumor primario:

Gastrointestinal 113 49,6
Colorretal 45 19,7
Gastrico 38 16,6
Pancreatico/Biliar 13 16,6
Qutros 17 7,4
Mama 42 18,4

CNPC 25 1
Sarcoma 13 57
Ginecologico 1 4,8
Genitourinario 9 3.9
Cabeca e pescoco 7 3,1
Pele (CEC) 5 2,2
Primario nao identificado 3 1,3

NUmero de sitios metastaticos:
<2 96 42,1
>2 132 57,9
Principal sintoma na hospitalizagao:

Dor 35 15,4
Dispnéia 51 22,4
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Sintomas relacionados a infecgao 26 11,4
Sangramentos/anemias sintomaticas 15 6,6
Sintomas gastrointestinais 71 31,1
Sintomas neurolégicos 11 4.8
Fadiga 19 8,3

Linha de quimioterapia:
Primeira linha 152 66,6
Segunda linha ou maior 76 33,3

Regime quimioterapico
Agente Unico 55 241
Agente combinante 173 75,8

ECOG-PS
2 50 21,9
3 152 66,7
4 26 11,4
Anemia' 119 52,2
Leucocitose? 85 37,3
Limfopenia® 86 37,7
Hipercalcemia* 23 10,1
Diminuicao da fungéo renal® 21 9,2
Testes de fung@o hepatica elevados® 43 18,9
Bilirrubina total elevada’ 33 14,5
IMC:

Abaixo do peso® 32 14
Normal® 123 53,9
Sobrepeso'® 37 16,2
Obesidade 36 15,8
Charlson index > 6 63 27,6

Tabela 1 Caracteristicas dos pacientes

Abreviagoes: CNPC cancer pulmonar de células ndo pequenas, ECOG-OS Eastern Cooperative
Oncology Group Performance Status, IMC indice de massa corporal. 'Hemoglobina < 10 g/
dl;?)Contagem de celulas brancas totais = 10,000/mm3;3Linfocitos < 1500/mm3;*Calcio ionizado =
5,3mEg/L ou total de célcio corrigido = 10,2 mg/dL;*Creatinina = 1,5 mg/dL;°ALT ou AST = 2,5 vezes
acima do limite normal;’Bilirrubina total = 1,5 mg/dL;2IMC < 18,5;°IMC 18,5 - 24,9;"°IMC 25 - 29,9;"IMC
> 30.
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DESFECHOS

O acompanhamento médio foi de 49 dias (variacdo de 1-507 dias). Duzentos e vinte
e quatro pacientes faleceram (98,2%), e a sobrevida global mediana foi de 38,5 dias. As
taxas de sobrevida em 30 e em 60 dias foram de 55,7% e 38,5%, respectivamente. Setenta
e trés pacientes (32%) faleceram durante a mesma internagéo na qual a QTp foi iniciada.
Trinta e um pacientes (13,8%) faleceram em UTI, vinte e sete pacientes (12%) faleceram
em internacdo em casas de repouso e dois (0,8%) faleceram em casa.

A duracdo média do indice de hospitalizacdo foi de 15 dias (variagdo de 2-87
dias). Oitenta e seis pacientes (37%) necessitaram de procedimentos invasivos durante a
internacao, dos quais incluiram 68 pacientes (30%) que precisaram de internagédo em UTl e
37 pacientes (16%) que realizaram procedimentos cirargicos. Cento e trés pacientes (45%)
receberam transfusdes de sangue, e 22 pacientes (9,6%) receberam radioterapia paliativa.
Aproximadamente 98% dos pacientes (N=155) receberam alta hospitalar apos receber
a QTp, e 100 pacientes (43,8%) receberam pelo menos um ciclo a mais de QTp como
paciente ambulatorial apos a hospitalizagéo. Os resultados estao resumidos na Tabela 2.

Outcome N =228
Deaths - N (%) 224 (98,2)
Taxa de sobrevida 30 dias - % 55,7
Taxa de sobrevida 60 dias - % 38,5
Sobrevida global media - dias 38,5
Mortes durante hospitalizagéo - N (%) 73 (32)

Local da morte:

UTI 31(13,8)
Hospital (exceto UTI) 164 (73,2)
Casa de repouso 27 (12)
Casa 2(0,8)

Procedimentos adicionais - N (%)

Admisséao na UTI 68 (30)
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Procedimentos cirurgicos 37 (16)

Transfusdo sanguinea 103 (45)

Radioterapia paliativa 22 (9,6)

Tabela 2 Resumo dos desfechos de interesse

3.4 Fatores associados com a mortalidade em 30 dias

Na analise univariada, a mortalidade em 30 dias foi positivamente correlacionada
com a presenca de sintomas gastrointestinais na admissao (hazard ratio [HR]: 20,4, 95%
intervalo de confiancga [IC] 1,07-3,88, p 0,029), ECOG-PS (3-4 versus 2) (HR 2,05, 95%
IC 1,17 -8,62, p=0,012), hipercalcemia (HR 2,09, 95% IC 1,20-3,63, p= 0,008), enzimas
hepaticas aumentadas (HR 1,84, 95% IC 1,17-2,90, p=0,008) e aumento da bilirrubina (HR
3,07, 95% IC 1,94-4,84, p = <0,001).

Entre essas variaveis, apenas ECOG-PS, hipercalcemia e aumento de bilirrubina
preencheram critério para o modelo multivariado. Sintomas gastrointestinais e enzimas
hepaticas aumentadas nao foram incluidas porque estao positivamente correlacionadas
com bilirrubina elevada (x2 P=0,003; e x2 P<0,001 respectivamente). Nessa andlise
multivariavel, trés fatores prognosticos se associaram independentemente com a
mortalidade em 30 dias: ECOG-PS (3-4 versus 2) (HR 2,19, 95% IC 1,14 — 3,583, p=0,016),
hipercalcemia (HR 2,19,95% IC 1,26-3,80, p= 0,041), e bilirrubina elevada (HR 3,17, 95%
IC 2,00-5,01, P<0,001).

Os resultados para as analises univariadas e multivariadas estdo resumidos nas
Tabelas 3 e 4, respectivamente.

HR (95% IC) Valor de P
Género feminino 1,25 (0,83 - 1,87) 0,270
Idade 1,00 (0,98 - 1,01) 0,898
Sitio do tumor primario
Carcinoma cutaneo de células escamosas (referéncia)
Gastrointestinal 1,32 (0,32 - 5,44) 0,693
Mama 1,15 (0,26 - 5,01) 0,845
Cabeca e pescogo 2,75 (0,53 - 14,23) 0,226
Genitourinario 0,52 (0,07 - 3,69) 0,515
Ginecologico 1,00 (0,18 - 5,48) 0,996
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Pulmao 0,92 (0,19 - 4,25) 0,915

Sarcoma 0,87 (0,16 - 4,49) 0,871

Primario desconhecido 0,90 (0,08 - 9,94) 0,933

Numero de sitios metastaticos (> 2 vs < 2) 0,91 (0,66 - 1,35) 0,663

Principal sintoma na hospitalizagcao
Dor (referéncia)

Dispneia 1,04 (0,50 - 2,17) 0,896

Sintomas relacionados a infecgéo 1,14 (0,49 - 2,64) 0,753
Sangramentos/Anemias sintomaticas 0,53 (0,15 - 1,90) 0,336
Sintomas gastrointestinais 2,04 (1,07 - 3,88) 0,029
Sintomas neurolégicos 1,79 (0,67 - 4,78) 0,243

Fadiga 1,79 (0,77 - 4,16) 0,171

ECOG-PS (3-4vs 2) 2,05 (1,17 - 3,62) 0,012

Anemia (sim ou ndo) 1,05 (0,71 - 1,55) 0,792
Leucocitose (sim ou néo) 1,20 (0,80 - 1,79) 0,364
Linfopenia (sim ou n&o) 1,07 (0,72 - 1,60) 0,710
Hypercalcemia (sim ou néo) 2,09 (1,20 - 3,63) 0,008
Diminuicdo da fung¢ao renal (sim ou néo) 1,20 (0,60 - 2,31) 0,573
Aumento das en2|nmée:)s) hepéticas (sim ou 1,84 (1,17 - 2,90) 0,008
Aumento da bilirrubina total (sim ou néo) 3,07 (1,94 - 4,84) < 0,001

IMC

Abaixo do peso

(referéncia)
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Normal 1,07 (0,58 - 1,97) 0,810
Acima do peso 1,09 (0,52 - 2,26) 0,817
Obseidade 1,25 (0,61 - 2,59) 0,531
Charlson Index > 6 1,27 (0,83 - 1,94) 0,253

Tabela 3 Andlise univariada dos fatores associados com mortalidade aos 30 dias

Abreviacées: ECOG-PS Eastern Cooperative Oncology Group Performance status, HR Hazard ratio, IC
intervalo de confianga

HR ajustado (95% IC) Valor de P
ECOG-OS (3-4vs 2) 2,01 (1,14 - 3,53) 0,016
Hipercalcemia (sim ou nao) 2,19 (1,26 - 3,80) 0.005
Elevacgéo total de bilirrubina (sim ou néao) 3,17 (2,00 - 5,01) < 0,001

Tabela 4 Analise multivariada dos fatores associados com mortalidade aos 30 dias

Abreviacdes: ECOG-OS Eastern Cooperative Oncology Group Performance Status; HR hazard ratio; IC
intervalo de confianca

41 DISCUSSAO

Nossos resultados mostram que pacientes internados com tumores avangados (com
a excluséo de tumores histologicamente quimiossensivels e tumores primarios do SNC)
e baixa performance status tém uma sobrevida pequena apds receberem quimioterapia
paliativa. Sobrevida global média (mOS) foi de 38,5 dias, e a sobrevida em 30 e em 60
dias foram de 55,7 e 38,5%, respectivamente, destacando que esses pacientes tiveram
resultados muito ruins independente se eles tivessem iniciado tratamento ativo contra o
cancer, ou, em alguns casos, terem recebido intervengdes invasivas de suporte de vida
(isto é, admissdo em UTI e procedimentos cirirgicos).

Estudos clinicos em fase 2 e 3 e metanalises anteriores mostraram que a
quimioterapia citotéxica melhorou a sobrevida e a qualidade de vida em comparagdo com
0s que receberam apenas o melhor tratamento de suporte em diferentes tumores soélidos
primérios (17-19). Contudo, esses resultados ndo podem ser extrapolados para indicar QTp
para pacientes internados com baixa PS porque essa populagdo é normalmente excluida
ou sem representacdo em ensaios clinicos (20).

Um estudo espanhol de centro unico com critérios de elegibilidade semelhante ao
nosso analisou 92 pacientes e mostrou que mOS foi 33 dias desde o ultimo curso de

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 17




quimioterapia (21). Uma coorte canadense de centro Unico com 199 pacientes relatou que
mSO de 4,5 meses a partir da data de inicio da quimioterapia em ambiente hospitalar
(22). Uma possivel explicagdo para resultados heterogéneos no Canada € que 22%
dos pacientes possuiam tumor de pulmdo de pequenas células, um subtipo histologico
altamente quimiossensivel que foi excluido da nossa andlise. Nossos resultados sé&o
consistentes com a maioria da literatura que mostra pequena sobrevida em pacientes com
baixa PS ap6s receber QTp.

E importante ressaltar que o uso de quimioterapia proxima do fim de vida tem sido
associada a maior numero de procedimentos invasivos perto da morte, incluindo admisséo
em UTI, atrasos nos encaminhamentos para casas de repouso e aumento de custo de
tratamento (23-25). Em um estudo de coorte prospectivo que analisou 386 pacientes
com céanceres terminais, 11% dos pacientes que receberam QTp faleceram na UTI em
comparacao com 2% que nao receberam QTp (P= 0,02) (25). Em nossa coorte, 37% dos
pacientes foram submetidos a procedimentos invasivos, 30% foram submetidos a admisséao
em UTI e 13,8% faleceram em UTI. Esses achados levantam preocupacgdes a respeito da
futilidade e do potencial risco em cuidados de fim de vida (por exemplo, morte em UTI),
quando se adota procedimentos médicos invasivos em pacientes com doenga avancada e
baixa PS. Além disso, recursos limitados analisados no sistema de saude publica brasileira
levantam ainda outra raz&o para evitar custos nédo efetivos e potenciais intervengdes fateis.

A combinacédo de muitos fatores tem sido descrita para uma possivel razéo para o
porqué médicos oncologistas oferecerem QTp em pacientes com baixa PS. Esses fatores
incluem: (i) médicos superestimam o progndstico de pacientes com cancer metastatico
(26); (ii) ha poucas recomendagbes com base em evidéncias para o tratamento neste
cenario (27); (iii) as expectativas de familiares e pacientes em receber uma terapia contra
o cancer (23); (iv) pacientes jovens ou na meia-idade (28); (v) auséncia de equipe de
cuidados paliativos participando no cuidado do paciente (29); e (vi) cuidados em um hospital
académico/escola (24). Nossa coorte foi composta principalmente de pacientes “virgens”
de tratamento que foram admitidos em um centro académico de cancer devido a sintomas
relacionados a um tumor so6lido avangado. Estas caracteristicas podem, pelo menos em
parte, explicar as altas taxas de QTp em pacientes internados e procedimentos invasivos.

Nossos achados sugerem um excesso de prescricdo de QTp nessa populagéo
porque quase metade dos pacientes (44,3%) faleceu com menos de 30 dias de inicio do
tratamento. Como mencionado previamente, a recomendagdo da ASCO sugere que uma
taxa de mortalidade em 30 dias de 20-50% apds inicio da quimioterapia & excessiva e
requer revisdo dos critérios de selecao dos pacientes para esse tipo de tratamento (6, 30,
31). Além disso, a ASCO elege a reducgéo do uso excessivo de quimioterapia em pacientes
com baixa PS como uma das cinco prioridades para melhorar o cuidado com o paciente e
reduzir os custos do tratamento.

Houve muito empenho para determinar os marcadores prognosticos que podem

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 17




identificar os pacientes com expectativa de vida bem curta, e que, portanto, néo se
beneficiaram de QTp (32). Em nosso estudo, a hiperbilirrubinemia foi o fator progndstico mais
significativo que teve associagdo com a mortalidade em 30 dias na analise multivariavel.
Esse achado € provavelmente devido a correlacdo entre o aumento da bilirrubina e faléncia
hepética, e porque metade dos nossos pacientes possuiam um tumor gastrointestinal
primario, os quais comumente fazem metastases hepaticas. Ademais, ECOG-PS 3-4 e
hipercalcemia foram correlacionados com sobrevida menor.

Outro estudo retrospectivo conduzido no ICESP, predominantemente com pacientes
ambulatoriais, reforcou que ECOG-PS 3-4 foi um preditor de mortalidade aos 90 dias. Em
contraste com nossos resultados, a coorte de Caires-Lima et al. Encontrou que a creatinina
elevada foi um significativo preditor de mortalidade precoce (33). As ferramentas de
prognéstico validadas demonstraram predizer a sobrevida e podem ser Uteis no processo de
decisdo do tratamento do cancer baseado em evidéncia (34). Embora isso represente uma
abordagem promissora, essa estratégia ainda requer uma validagéo prospectiva para uso
clinico geral. Importante salientar que esses marcadores prognoésticos ainda necessitam de
validagcdo com as abordagens terapéuticas mais recentes, como os inibidores de tirosina
quinase e inibidores de chekpoints imunologicos, com os quais o tratamento € normalmente
muito melhor tolerado e traz baixas taxas de eventos adversos niveis 3-4 (35-37).

Nosso estudo tem limitagbes inerentes devido sua natureza retrospectiva. Outras
potenciais limitacdes séo: (i) a falta de um grupo controle; (ii) ndo haver relato sisteméatico
de toxicidades relacionadas ao tratamento incluidos nos dados coletados; (iii) ndo ter sido
capazes de obter informagbes relacionadas a qualidade de vida e resposta radiologica;
(iv) nosso estudo incluiu uma ampla variedade de tipos de canceres, com prognosticos
heterogéneos e uma alta propor¢éo de tumores pancraticos/biliares, os quais podem estar
associados com baixo prognostico e podem ter contribuido para um pior desfecho na
populagao; e (v) confusdo de fatores ndo mensuraveis (por exemplo, carga de doenca e
grande volume de doenga metastéatica) também séo potenciais fontes de vieses.

Por outro lado, os pontos fortes do nosso estudo sdo: (i) tamanho robusto da amostra,
que até entdo, é a maior coorte centro Unico de pacientes com cancer avangado e baixa
PS que iniciou QTp durante internagao; (ii) nossos amplos critérios de incluséo permitiram
uma grande representacao dessa popula¢do em uma avaliacdo decente de fatores de risco
associados com mortalidade precoce; (iii) nés analisamos dados reais de pacientes, o que
€ generalizado em outras instituicdes académicas publicas; (iv) a cultura local pode ter
influenciado na assisténcia hospitalar em pacientes com malignidades avancgadas; (v) nés
fornecemos dados sobre o cuidado oncolégico com essa populagéo latino-americana, a
qual é dificilmente representada em estudos anteriores.

Baseado em nossos resultados, sugerimos que os médicos devem estar a par dos
desfechos dos pacientes internados com quimioterapia paliativa nesse cenario, além dos

fatores associados & mortalidade precoce para permitir uma melhor tomada de decis&o. E
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imprescindivel também que essa informacao deve ser compartilhada com os pacientes e
seus familiares para permitir melhores decisdes dos mesmos.

Umatroca de experiéncias internacionais e multicéntricas seria Util para construir uma
linha de trabalho colaborativo (38), para concentrar esforcos em acessar a real propor¢ao
dos beneficios da quimioterapia paliativa e para aumentar a relacdo custo-beneficio do
tratamento ativo do cancer, especialmente em cenarios com recursos limitados em paises
em desenvolvimento.

51 CONCLUSOES

Nosso estudo mostrou que pacientes com tumores solidos avancados e baixa
performance status tratados em internacdo com quimioterapia paliativa obtiveram pior
progndstico e menor sobrevida. A QTp em um ambiente de internacdo estd associada
a cuidados agressivos de fim de vida, incluindo admissdo em UTI. Bilirrubina elevada,
hipercalcemia e ECOG-PS 3-4 estédo associados com uma mortalidade em 30 dias e podem
ser usados para auxiliar a deciséo do tratamento nesta populacéo de pacientes.
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RESUMO: Introducdo: Diante da elevada
incidéncia do cancer de prostata no Brasil —
estimados 68.220 casos em 2018 consoante
o Instituto Nacional do Cancer -, vé-se que é
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0 segundo céncer mais diagnosticado entre
homens. Sendo a obesidade, um fator agravante,
€ importante conhecer sua associagdo com o
cancer de prostata a fim de proporcionar um
melhor tratamento aos pacientes. Objetivo:
Realizar uma revisdo de literatura néo
sistematizada e atualizada sobre a influéncia da
obesidade na progresséo do cancer de prostata.
Método: Foi realizado uma busca nas bases de
dados Medline, SciELO e PubMed com descritor
“Prostatic Neoplasms, Obesity e Body Mass
Index”. A partir disso foram escolhidos 5 artigos
dentre os 122 encontrados durante o periodo de
2015a2019, selecionados por data de publicacao
e relevancia sobre o assunto. Resultados:
Percebeu-se que a obesidade esta associada
a maior agressividade da doenca. Contudo, o
seu exato mecanismo nao €& conhecido, mas
algumas hipo6teses apontam para uma influéncia
multifatorial do tecido adiposo, que secreta
interleucina-6, fator de necrose tumoral alfa, e
leptina, associados a progressao e metastase
de muitos tipos de cancer. Nesse sentido, a
expansédo do tecido adiposo periprostatico pode
influenciar o comportamento do cancer. Além
disso, alguns estudos apontam que a inflamacao
crénica, devido ao consumo de gorduras
saturadas, aumenta a concentracdo de insulina
no sangue e estimula a proliferagcéo celular
prostatica. Conclusao: Ainda que os mecanismos
bioquimicos permanegam inconclusivos, as
evidéncias suportam que individuos obesos tém
maior risco de gravidade do cancer de prostata,
piorando assim o prognastico.

PALAVRAS - CHAVE: Prostatic Neuplasms;
Obesity e Body Mass Index.
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RELATIONSHIP BETWEEN OBESITY AND PROSTATE CANCER SEVERITY
RISK

ABSTRACT: Introduction: In view of the high incidence of prostate cancer in Brazil - an
estimated 68,220 cases in 2018 according to the National Cancer Institute -, it has been
identified that it is the second most diagnosed cancer among men. Considering that obesity
is an aggravating factor, it is important to know its association with prostate cancer in
order to provide better treatment to patients. Purpose: Conduct a non-systematized and
updated literature review on the influence of obesity on the progression of prostate cancer.
Method: A search was performed in the Medline, SCIELO and PubMed databases with the
descriptor “Prostatic Neoplasms, Obesity and Body Mass Index”. After that, 5 articles were
chosen from the 122 found during the period between 2015 and 2019, selected by date of
publication and relevance on the subject. Results: It was noticed that obesity is associated
with greater aggressiveness of the disease. However, its exact mechanism is not known,
but some hypotheses point to a multifactorial influence of the adipose tissue, which secretes
interleukin-6, tumor necrosis factor alpha, and leptin, associated with the progression and
metastasis of many types of cancer. In this sense, the expansion of periprostatic adipose
tissue can influence the behavior of the cancer. In addition, some studies indicate that chronic
inflammation, due to the consumption of saturated fats, increases the concentration of
insulin in the blood and stimulates prostate cell proliferation. Conclusion: Even though the
biochemical mechanisms remain inconclusive, the evidence supports that obese individuals
have been presenting higher risk of prostate cancer severity, thus, this worsens the prognosis.
KEYWORDS: Prostatic Neuplasms; Obesity and Body Mass Index.

11 INTRODUGAO

Atualmente, existe uma epidemia global de obesidade. No geral, 33% da populagéo
adulta mundial esta com sobrepeso ou obesidade, de acordo com uma pesquisa
realizada em 2005. Se essa tendéncia continuar, em 2030 esse numero tera dobrado
(ALSHAKER, Heba et al., 2015). A obesidade & um fator de risco reconhecido para
diabetes, arteriosclerose, doenca cardiaca isquémica e hipertensdo. Além disso, estudos
epidemiologicos demonstraram que a obesidade estd associada a uma variedade de
tipos de cancer, incluindo cancer de mama, colorretal, hepatico, esofagico, pancreatico,
endometrial, ovariano e pés-menopausa. Pacientes obesos com cancer tém uma taxa de
mortalidade mais alta em comparacado com suas contrapartes ndao-obesas, com a taxa
de mortalidade aumentada para todos os canceres combinados, independentemente de
a obesidade ser um fator de risco no desenvolvimento do cancer especifico (ALSHAKER,
Heba et al., 2015).

Ja o cancer de prostata (CaP), é o mais comumente diagnosticado em homens em
paises desenvolvidos e o segundo cancer ndo cutdneo mais comum em todo o mundo
(NASSAR, Zeyad D. et al., 2018). O rastreio com uso de antigenos prostatico especifico
(PSA) levou a um aumento da detecgéo, fato que pode explicar o aumento do niumero
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de casos (SOUZA, F. T. P. de, 2019). Nos ultimos 30 anos, assistimos a um aumento
progressivo na incidéncia de CaP, a uma extenséo que néo pode ser explicada apenas pela
implementacéo de programas de teste baseados em PSA. Esse aumento na incidéncia
de CaP espelhou em grande parte o aumento na prevaléncia de obesidade e sindrome
metabolica (NASSAR, Zeyad D. et al., 2018). A busca por diagnésticos mais eficazes e pela
reducao do tratamento excessivo estimula a pesquisa de fatores de risco epidemiolégicos
para os canceres mais agressivos. Neste cenario, a obesidade ganha papel de destaque. E
crescente a investigacao da relagcéo direta da obesidade com risco de desenvolver canceres
de alto grau. Como a obesidade é muito prevalente na sociedade atual, essa relacéo é de
extrema importancia (SOUZA, F. T. P. de, 2019).

A obesidade pode ser considerada um estado de inflamagédo crbnica, que se
caracteriza pelo aumento da secrec¢ao de proteinas inflamatdrias pelos tecidos adiposos.
Os tecidos adiposos produzem muitas moléculas inflamatorias e pr6-mitogénicas, incluindo
leptina, adiponectina, IL-6, IL-8, MCP-1, VEGF, CCL5, CCL7, visfatina e TNF-a (NASSAR,
Zeyad D. et al.,, 2018). Dessa forma, uma gama de mecanismos foi proposto para
sustentar os efeitos de um ambiente obeso no comportamento do CaP, incluindo aumento
da inflamacao sistémica, hiperinsulinemia, perfis alterados de adipocinas e aumento da
disponibilidade de lipidios (NASSAR, Zeyad D. et al., 2018). Assim, a obesidade modifica
os perfis metabolicos e endécrinos de multiplos tecidos adiposos, resultando em aumento
da liberacao de fatores de crescimento, horménios, adipocinas e mobilizacao de lipidios e
acidos graxos livres. Além disso, a obesidade aumenta a taxa de migragéo de pré-adipécitos
do tecido adiposo branco, o que pode contribuir para a promogao da progressao do CaP
induzida pela obesidade (NASSAR, Zeyad D. et al., 2018).

As associacoes de obesidade com risco de cancer de prostata sdo complexas,
sendo o indice de massa corporal positivamente associado ao risco de cancer de prostata
de alto grau (CANTARUTTI, Anna et al., 2015). Varios estudos identificaram associagcbes
significativas entre obesidade e progressédo do CaP, mais comumente com a presenca de
um carcinoma mais agressivo e/ou maior mortalidade especifica do CaP (NASSAR, Zeyad
D. et al., 2018). O marcador mais utilizado na literatura para esse fim € o indice de massa
corpérea (IMC). Os resultados entre a relacdo do IMC com aumento da prevaléncia de
alguns canceres, a exemplo de neoplasias coldnicas, mamarias e endometriais ja foram
avaliados e validados por muitos estudos. Em relagdo ao cancer prostatico, os resultados
ainda sdo controversos, devido aos diferentes métodos de mensuragéo da gordura corporal
(SOUZA, F. T. P. de, 2019).

Dessa maneira, a medida do IMC néao reflete efetivamente a gordura visceral,
que é a metabolicamente mais ativa na producéo de citocinas e horménios. Por isso, a
mensuracao da gordura periprostéatica, especialmente em casos de neoplasia de prostata,
pode ser melhor marcador da relagéao entre gordura e neoplasia (SOUZA, F. T. P. de, 2019).
Houve uma correlacdo positiva de estudos de Bhindi et. al., que encontrou associac¢ao
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positiva entre a gordura periprostatica, medida por ultrassom transretal, e neoplasias de
alto grau (SOUZA, F. T. P. de, 2019). De forma semelhante, o estudo de Sacca/Credy/Choi
et al avaliou pacientes com neoplasia de prostata e evidenciou correlagéo entre fatores
secretados pela gordura periprostatica e maior agressividade tumoral (SOUZA, F. T. P. de,
2019).

Com isso, segundo SOUZA, 2019, tanto a medida da gordura periprostatica, como
da gordura subcutanea, pelas imagens em T2 na ressonancia nuclear magnética (RNM),
podem ser preditores independentes da evolucéo desfavoravel de pacientes com neoplasia
de prostata. Assim, sendo a obesidade um fator agravante, é importante conhecer sua
associagcdo com o cancer de prostata a fim de proporcionar um melhor tratamento aos

pacientes.

21 METODOLOGIA

Para confeccao do presente artigo foi escolhida a modalidade revisdo de literatura,
sendo realizada com base em uma abordagem quantitativa. O material para leitura e anélise
foi selecionado a partir das bases de dados Medline, SciELO e PubMed.

A principio foram utilizados descritores genéricos como “Prostatic Neoplasms”,
sendo realizado em seguida a filtragem dos artigos, tendo como descritor final “Prostatic
Neoplasms, Obesity and Body Mass Index”. A partir disso foram escolhidos 5 artigos
direcionados especificamente para o propésito do estudo, dentre os 122 encontrados
durante o periodo de 2015 a 2019, selecionados por data de publicacéo e relevancia sobre
0 assunto.

Percorridos esses passos, em cada categoria analitica, procurou-se estabelecer uma
comparacao entre as informacgdes das fontes estudadas e as presentes nos documentos de
orgaos oficiais, que serviram de base para introduzir o presente estudo.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Obesidade, Padrao Alimentar e Cancer de Préstata

O presente estudo identificou relagdes entre a obesidade, o padrdo alimentar e
uma maior probabilidade de neoplasia maligna da préstata. Um estudo de caso-controle
realizado em Cérdoba, Argentina, avaliou 487 homens no periodo de 2008 a 2015, sendo
324 integrantes do grupo controle e 163 casos de cancer prostatico (SHIVAPPA, Nitin et
al, 2018). Para maior fidedignidade, o estudo considerou diagnostico histolégico. Pacientes
com doengas cronicas, como diabetes, doencgas cardiovasculares, insuficiéncia renal e
doenca celiaca, que podem modificar o padréo alimentar, foram excluidos. Os pacientes
foram avaliados quanto ao padréo alimentar durante os cinco anos antes do diagnostico
(grupo casos) ou a entrevista (controle). O padrédo alimentar é classificado de acordo
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com um sistema validado, conhecido como Dietary Inflammatory Index (DIl). Assim, foi
aplicado um questionério validado de 127 itens por nutricionistas capacitados. Dos 163
casos diagnosticados, quase 80% dos pacientes apresentavam sobrepeso ou obesidade
(SHIVAPPA, Nitin et al, 2018). Os pacientes que apresentavam um habito de dieta pré-
inflamatoéria foram associados a maiores chances de desenvolver cancer prostatico,
especialmente, se obesos (SHIVAPPA, Nitin et al, 2018). Alimentos pré-inflamatérios,
como carne vermelha gorda ou processada, agUcares e carboidratos, devem ser evitados,
tendo em vista que estdo associados ao cancer de prostata (SHIVAPPA, Nitin et al, 2018).
Isso ocorre porque o efeito pro-inflamatério da dieta provoca uma inflamagéo sistémica
e aumenta a resisténcia a insulina. Como consequéncia, o excesso de insulina inibe a
apoptose e induz proliferagao celular (SHIVAPPA, Nitin et al, 2018).

Um estudo de coorte realizado na Suécia avaliou 3161 pacientes que apresentaram
diagnostico de adenocarcinoma prostatico no periodo entre primeiro de julho de 2001 e 31
de outubro de 2003 (CANTARUTTI, Anna et al, 2015). Foi aplicado um questionario sobre
estilo de vida, histérico de cancer e dados antropométricos. Os participantes no estudo
foram categorizados de acordo com os dados antropométricos no momento da incluséo.
Assim, 296 (9,8%) apresentaram indice de massa corporal (IMC) < 22,5 kg/m?; 850 (28%)
apresentaram IMC entre 22,5 e 25 kg/m?; 932 (30,7%) apresentaram IMC entre 25 e 27,5
kg/m2 e 954 (31,5%) apresentaram IMC>27,5 kg/m2. Observou-se que os pacientes com
sobrepeso ou obesidade no momento do diagnostico (1.886 ou 62,2%) tiveram como
desfecho o 6bito por cancer de prostata (404/658) em numero significativamente superior
aos pacientes com IMC normal (254/658). Além disso, o numero de mortes em geral foi
maior em pacientes com sobrepeso ou obesidade no momento do diagnéstico do cancer de
prostata (453/883) em relagdo aos pacientes com IMC normal (427/883). Adicionalmente,
pacientes com sobrepeso ou obesidade no momento do diagnéstico apresentaram cancer
prostatico de alto risco (954/1555) em numero significativamente superior aos pacientes
com IMC normal (601/1555) (CANTARUTTI, Anna et al, 2015).

3.2 Mecanismo Patolégico Relacionando Tecido Adiposo Periprostatico e
Céncer de Préstata

A obesidade pode ser definida como um excesso de tecido adiposo. Existem dois
tipos diferentes de tecido adiposo: o tecido adiposo branco e o tecido adiposo marrom. Vale
chamar atengéo para as adipocinas, que sdo proteinas produzidas principalmente pelos
adipocitos do tecido adiposo branco. Esses adip6citos secretam citocinas, fator de necrose
tumoral e fatores angiogénicos (ALSHAKER, Heba et al., 2015).

O céncer de prostata pode ser identificado pela combinacdo do exame fisico da
prostata associado a dosagem de PSA. Contudo, esses exames nem sempre apresentam
boa precisdo. A tomografia computadorizada (TC) e a RNM podem ser Uteis na avaliagdo
complementar. O Unico exame capaz de confirmar a presenca da neoplasia de préstata
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€ a biopsia. A partir dessa analise, o tumor € classificado em diferentes graus de acordo
com a sua semelhanga perante o tecido normal. Canceres de escore Gleason até seis
sd@o considerados bem diferenciados. No grau sete, os canceres sdo classificados como
moderadamente diferenciados. Do grau oito a dez, os canceres sdo do tipo pouco
diferenciados. O tumor prostatico possui uma particularidade. Por vezes, pode possuir dois
diferentes graus no mesmo tecido. Quando isso ocorre, pode-se escrever na forma de
soma, sendo que o primeiro algarismo representa a maior parte do tumor. Por exemplo,
o cancer prostatico Gleason 3+4 significa que a maior parte do tumor é grau 3 e a menor
parte grau 4 (SOUZA, Fernando Taliberti Pereida de, 2019; CANTARUTTI, Anna et al, 2015;
ALSHAKER, Heba et al., 2015; NASSAR, Zeyad D. et al, 2018).

Um estudo foi realizado através de uma revisdo sistematica com o objetivo de
entender o mecanismo patoldgico envolvido na relagdo do tecido adiposo periprostatico
(TAPP) e a gravidade do cancer de préstata. O tecido adiposo é composto por diferentes tipos
de células compreendendo células imunolégicas, fibroblastos, células-tronco denominadas
de “pré-adip6citos” e adipocitos maduros, que sdo capazes de promover a progressao do
tumor (NASSAR, Zeyad D. et al, 2018). Quando as células cancerigenas invadem o TAPP,
resulta numa justaposicédo das células do CaP com as células do tecido adiposo, formando
uma estrutura extracapsular, que foi associada diretamente com um mau prognéstico da
doenca (NASSAR, Zeyad D. et al, 2018). A interacgao reciproca entre adipocitos e as células
tumorais reprograma os adip6citos para um estado menos diferenciado, referidos como
adipécitos associados ao cancer, um fenoétipo favoravel a tumores mais agressivos, incluindo
o CaP (FIGURA 1). Esses adip6citos podem realgar caracteristicas malignas das células
cancerigenas, como aumento de tamanho e angiogénese. Nassar et al mostrou evidéncias
da interagdo reciproca entre o tecido adiposo periprostatico e o tumor. Cultivos in vivo
de células adiposas periprostaticas com meios derivados de células prostaticas tumorais
evidenciaram aumento da secrec¢éo de citocinas inflamatorias pelo tecido adiposo (FIGURA
1). Além disso, biépsias de tecidos prostaticos humanos coletadas ap6s prostatectomia
evidenciaram alta concentracdo de adipocina CCL7 (proteina ligante 7 de quimiocina CC)
(NASSAR, Zeyad D, 2018).
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Figura 1: Interagbes Reciprocas Entre Tecido Adiposo e Tumor

Legenda: Modelo de como o tecido adiposo peri-prostatico (TAPP) pode promover a agressividade
do cancer da prostata e a influéncia da obesidade. A interagdo reciproca entre adipécitos e células
tumorais reprograma os adipocitos para um estatuto menos diferenciado, referido como adipécitos
associados ao cancer (AACs). Por sua vez, os AACs secretam varios adip6citos, citocinas, hormonios,
enzimas e fatores de crescimento que podem impulsionar o crescimento de células tumorais
prostaticas e metastases. Os acidos gordos sdo também translocados do TAPP para as células cancer
prostatico, aumentando a produgéo de energia. A obesidade conduz a inflamacao dentro do TAPP, e
modifica os constituintes do TAPP, os perfis transcriptomicos, metabdlicos e endécrinos, aumentando
potencialmente o seu secretoma. Estes efeitos sobre o PPAT, juntamente com os efeitos sistémicos
documentados da obesidade, podem sustentar as associacdes emergentes entre a obesidade e a
crescente agressividade do cancer prostatico.

Fonte: NASSAR, Zeyad D, 2018, p.7.

O tecido adiposo, em geral, produz muitos marcadores pro-inflamatérios e mitbgenos,
como leptina, adiponectinas, interleucinas e fator de necrose tumoral alfa. Entretanto, ainda
permanecem limitagdes quanto a real extensdo da contribuicdo do tecido adiposo néo
periprostéatico na inflamacao ao redor da prostata (NASSAR, Zeyad D, 2018).

As células cancerigenas provocam a ativagéo da lipélise nos adip6citos, estimulando
a mobilizagcdo de acidos graxos para usar como energia. Como o &acido graxo gera mais
trifosfato de adenosina (ATP) em relagdo a glicose, por molécula oxidada, ele se torna um
importante componente de absor¢éo das células tumorais (NASSAR, Zeyad D, 2018).

A composigcdo dos acidos gordos esta alterada no microambiente periprostatico.
De acordo com Nassar et al, ha divergéncia na literatura. Alguns estudos apontam que

ha uma maior concentracdo de acidos gordos monoinsaturados ou saturados no tecido
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adiposo periprostéatico associado ao cancer. Outros estudos nédo observaram essa relacao
em pacientes com pontuacdo de Gleason 7 (4+3 ou 3+4), onde se observa canceres
agressivos (SOUZA, Fernando Taliberti Pereida de, 2019).

O tecido adiposo € naturalmente um dérgao endocrino, porque sintetiza hormdnios,
citocinas e precursores. O tecido adiposo periprostatico secreta aromatase, que converte
andrdgenos em estradiol, de modo que esse tem sido associado a patogénese e progressao
do cancer (NASSAR, Zeyad D, 2018).

A leptina € um horménio produzido principalmente pelo tecido adiposo, com
contribuicdo menor dos tecidos mamario, musculoesquelético e estomacal. Ela age
regulando o apetite e seus niveis plasmaticos sao proporcionais a massa corporal. Na
circulacao, a leptina pode estar em forma livre ou ligada ao receptor soluvel de leptina.
A leptina atua na sinalizagéo e ativacéo da Janus Kinase 2 (JK2) e do sinal transdutor e
ativador da transcri¢cao (STAT3) (FIGURA 2). Em caso de alto nivel de leptina na circulagéo
sanguinea e mutacao do receptor de leptina (LEPR), ha maior risco de cancer de prostata,
tendo em vista que a leptina induz a migracdo celular do tumor. Estudos in vivo suportam
que a leptina atua na promog¢éao e progressao do cancer (ALSHAKER, Heba et al., 2015).
A partir desses conhecimentos bioquimicos, & possivel inferir que a inibicdo das vias
de ativacéo da leptina pode ser uma estratégia terapéutica. Por exemplo, um regulador
negativo da sinalizagéo da leptina € a proteina tirosina fosfatase 1B (PTP1B). APTP1B é
capaz de inibir a sinalizacéo de leptina através de desfosforilacdo JAK2 (ALSHAKER, Heba
et al.,, 2015) (FIGURA 2).
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Cellular responses

Figura 2: Vias de Sinalizagdo da Leptina

Legenda: Papel da fosforilagéo do receptor longo LEPR na sinalizacéo da leptina. LEPR-Long contém
residuos de tirosina (Tyr 974, Tyr 986, Tyr1077 e Tyr 1138). Tyr 1138 recruta STAT3 enquanto Tyr 1138
e Tyr 1077 recrutam STAT5. Fosforilagdo no Tyr 986 e no Tyr 974 leva a encadernagdo SHP2. A auto-
fosforilagdo JAK2 no motivo Box1 leva a fosforilagdo do IRS1/2, que pode ativar a PI3K/Caminho do
Akt. Os SFKs também sao ativados por leptina. Akt, proteina quinase B; JAK2, Janus kinase 2; IRS1/2,
substrato receptor de insulina 1/2; GRB2, proteina receptora do factor de crescimento 2; MAPK,
proteina quinase ativada por mitégeno; PI3K, fosfatidilinositol 3 quinase; SHP2, SH2 dominio contendo
fosfatase de tirosina 2; STAT3, transdutor de sinal e ativador da transcricéo 3.

Fonte: ALSHAKER, Heba et al., 2015, p.4.

A obesidade altera o funcionamento do tecido adiposo periprostatico, aumentando
a sua secrecdo basal e alterando o gene do tecido adiposo periprostéatico, cujo perfil
de expressao favorece a hipercelularidade e deficiéncia imune. Em células normais, as
proteinas transmembrana e-caderinas fazem adeséo da célula ao tecido epitelial e conecta-
se ao citoesqueleto interno. Em modelos animais, expds-se células murinas (embrionarias)
do céncer de préstata in vivo em um soro de paciente obeso, onde foi observado redugcéao
da expressdo das e-caderinas e aumento da expressdo de metaloproteinases (MMP)
(ALSHAKER, Heba et al., 2015). As MMP sao colagenases, que clivam o colageno do
tipo IV das membranas basais epiteliais e vasculares, além disso, mobilizam o VEGF
da membrana basal e degradam antiangiogénicos (tumstatina e endostatina). Logo, as
MMP promovem degradagéo da matriz extracelular e migragdo de células tumorais. Como
resultado dessas agdes, ocorre invasao da capsula fibromuscular, que separa a superficie
prostética e o tecido adiposo periprostético, e justaposicéo entre o tecido prostatico tumoral
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e o tecido adiposo (NASSAR, Zeyad D. et al, 2018).
3.3 Correlacao Entre A Mensuracao da Gordura Periprostatica e o
Prognéstico do Cancer De Préstata

Um estudo de coorte realizado no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina
de Ribeirdo Preto da Universidade de Séo Paulo (HCFMRP-USP) avaliou 58 pacientes em
acompanhamento ambulatorial para investigacdo de neoplasia prostatica entre os anos de
2011 e 2013. Os critérios de inclusdo foram comprovagao diagnostica por histopatologia,
seguimento ambulatorial maior que quatro anos e exames de RNM com qualidade adequada
para analise (SOUZA, Fernando Taliberti Pereida de, 2019). O exame de RNM foi realizado
em sequéncia T2W com corte sagital na pelve. A analise quantitativa considerou a medida
da gordura subcutanea tragando-se uma linha horizontal a partir do ponto de insergdo do
musculo reto abdominal no pubis (FIGURA 3). A mensuragéo da gordura periprostatica foi
realizada em topografia do colo vesical até a face posterior do osso pubico (FIGURA 4).

Figura 3 — Exemplo de Mensuracgao de Gordura

Legenda: sequéncia T2W corte sagital demonstrando medida da gordura subcutanea (em vermelho)

Fonte: SOUZA, 2019, p. 18.
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Figura 4: Exemplo de Mensuragdo de Gordura

Legenda: sequéncia T2W corte sagital demonstrando medida da gordura periprostatica (em
amarelo)

Fonte: SOUZA, 2019, p. 19.

As imagens obtidas foram analisadas por dois radiologistas experientes, de forma
independente, sem conhecimento das informagdes clinicas do paciente (SOUZA, Fernando
Taliberti Pereida de, 2019).

Observou-se que as medidas da gordura periprostatica mensuradas pelo
observador 1 apresentou significancia estatistica como preditor independente de desfecho
desfavoravel, contudo esse achado ndo se repetiu para o observador 2. Para esse, a
andlise quantitativa da gordura subcutanea é que apresentou significancia estatistica com
a pior evolugdo (SOUZA, Fernando Taliberti Pereida de, 2019). Alguns fatores podem ser
propostos para explicar esse resultado, como as pequenas dimensbes da camada de
gordura periprostatica de alguns pacientes, que pode ter sido afetada pela compressao
exercida pela sonda endorretal insuflada na época em que o exame foi realizado (SOUZA,
Fernando Taliberti Pereida de, 2019).

A gordura periprostatica pode ser melhor marcador da relagdo entre gordura e
neoplasia do que a visceral e abdominal (SOUZA, Fernando Taliberti Pereida de, 2019). Foi
percebido que ha uma relacao diretamente proporcional entre as medidas da TAPP com a
agressividade tumoral (SOUZA, Fernando Taliberti Pereida de, 2019).

Uma abordagem comum para avaliacdo do tecido adiposo em pacientes com

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 18 m



cancer prostatico é através da tomografia computadorizada (FIGURA 5). Os estudos néao
encontraram associagao significativa entre a gordura periprostética e agressividade do
cancer prostatico (NASSAR, Zeyad D. et al, 2018).

MRI

. prostate . PPAT

Figura 5: Relagdes Espaciais Entre A Prostata E O Tecido Adiposo Periprostarico

Legenda: Imagens combinadas intra-operatorias (painel superior), RNM (painel médio) e TC (painel
inferior) de tecido adiposo peri-prostatico (TAPP) e a sua relagéo espacial com a prostata para um
paciente representativo. Os painéis direitos representam a préstata e o TAPP como regides laranja e
azul, respectivamente.

Fonte: NASSAR, Zeyad D. et al, 2018, p.4.

41 CONCLUSAO

A presente revisao de literatura encontrou uma associagéo positiva entre obesidade
e piores desfechos por cancer de prostata.

Mesmo em pacientes ndo obesos, a dieta pro-inflamatéria parece ser um fator de
risco para desenvolvimento do cancer de prostata. Contudo, novos estudos com espacgo
amostral maior devem ser realizados para avaliar o padrao alimentar em outros paises.
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Nosso estudo indicou fortes correlagdes entre o tecido adiposo periprostatico e as
células neoplasicas prostaticas na fisiopatologia do cancer de prostata. Isso significa que
novos estudos devem esclarecer essa hipotese, no intuito de se buscar novas alternativas
farmacolobgicas para o tratamento do cancer de prostata.

O uso de tomografia computadorizada para avaliacdo do tecido adiposo dos
pacientes com cancer de préstata se mostrou inconclusiva. No entanto, a ressonancia
nuclear magnética parece promissora devido a maior precisdo da mensuracéo da gordura
periprostatica.

Considerando as limitagdes do nosso trabalho, novos estudos com maior nimero de
pacientes e tempo de avaliagdo seréo necessarios para confirmar essas hipoteses.
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RESUMO: Objetivo: Relatar o caso de uma
paciente jovem com labilidade emocional,
relacionando o cancer de tireoide, NIC 2 e COVID
19, em um curto periodo de tempo e pesquisar
se seria uma associacao por ser doengas cujo
fator de risco seja imunossupressao ou se seria
uma coincidéncia. Detalhamento do caso:
Trata-se de um relato de caso, do tipo descritivo
transversal, feito a partir de analise do prontuario
em um consultério particular, realizado na cidade
de Franca — SP e aprovado pelo Comité de Etica
através da Plataforma Brasil. O relato trata-
se de uma paciente de 27 anos, diagnosticada
com Cancer de Tireoide, Neoplasia intraepitelial
cervical Il e COVID-19 em um periodo de tempo
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préximo um do outro e que compartilhavam
de um momento com labilidade emocional da
paciente em questdo. Consideragcdes Finais:
Concluiu-se que, analisando os fatores de risco
das doencas diagnosticadas, ambas possuem
associacao importante com a imunidade
comprometida, a qual sofre influéncia direta do
estresse fisico/emocional, descartando que seja
apenas uma coincidéncia.

PALAVRAS - CHAVE: Cancer de Tireoide,
Neoplasia Intraepitelial Cervical 2, COVID-19.

CASE REPORT: THYROID CANCER,
GRADE 2 CERVICAL INTRAEPITHELIAL
NEOPLASIA AND COVID-19 IN A
PATIENT WITH EMOTIONAL LABILITY.
ASSOCIATION OR COINCIDENCE?

ABSTRACT: Objective: To report the case of
a young patient with emotional lability, relating
thyroid cancer, CIN 2 and COVID 19, in a short
period of time and investigate whether it would be
an association because they are diseases whose
risk factor is immunosuppression or whether it
would be a coincidence. Case description: This
is a case report, of the cross-sectional descriptive
type, made from the analysis of medical records
in a private clinic, held in the city of Franca
- SP and approved by the Ethics Committee
through Plataforma Brasil. The report is about
a 27 year old patient, diagnosed with Thyroid
Cancer, Cervical Intraepithelial Neoplasia Il and
COVID-19 in a period of time close to each other
and that shared a moment with emotional lability
of the patient in question. Final Considerations:
It was concluded that, analyzing the risk factors of
the diagnosed diseases, both have an important
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association with compromised immunity, which is directly influenced by physical and emotional
stress, ruling out that it is just a coincidence.
KEYWORDS: Thiroid Cancer, Intraepithelial Cervical Neoplasia 2, COVID-19.

INTRODUCAO

A neoplasia maligna enddcrina mais comum no mundo é o Cancer da glandula
tireoide, o qual foi classificado como o quarto tumor mais frequente entre mulheres em
2016 e estimado cerca de 1570 casos novos no sexo masculino e aproximadamente 8040
para o sexo feminino bienal. (Instituto Nacional de Cancer - Ministério da Saude, 2018)
(Ferreira & Felix, 2017).

O Carcinoma da tireoide pode ser classificado em dois tipos: indiferenciado e
diferenciado. O tipo diferenciado corresponde a 90% das neoplasias malignas tireoidianas,
sendo o subtipo papilifero encontrado em 85% dos casos. (Sousa, Corréa, Barreira, &
Quintanilha, 2019) (INCA, 2017)

Ha alguns fatores de risco ja comprovados que aumentam a chance de desenvolver
aneoplasia, sdo eles: exposi¢céo a radiagéo, quantidade de iodo presente na dieta deficiente
ou aumentada, fatores genéticos ligados a mutacao do gene BRAF, distdrbios imunologicos,
entre outros. (Borges, 2017) (Instituto Nacional de Cancer - Ministério da Saude, 2018)

Com frequéncia, as pessoas acometidas por este cancer recebem o diagnostico
em estagio avancado devido a sintomatologia inespecifica. Porém, com a estimulagéo do
autoexame, ha uma crescente incidéncia de diagnéstico precoce através da palpacao de
nédulo na glandula tireoide. (Maciel, 2002) (Instituto Nacional de Cancer - Ministério da
Saude, 2018)

O tratamento de escolha dos carcinomas diferenciados da glandula tireoide do tipo
Papilifero é feito através de uma lobectomia associado a uma istmectomia. Se houver
acometimento de linfonodos cervicais, é indicado proceder também ao esvaziamento
cervical seletivo. (Borges, 2017) (Maciel, 2002)

Outra doenga que esta relacionada a imunossupressao e exclusiva do sexo feminino,
s&0 as neoplasias intraepiteliais cervicais (NIC). Estas neoplasias sao lesdes proliferativas
que possuem maturagdo anormal e que cursam com atipias de graus variaveis, podendo
substituir parte ou toda a espessura do epitélio escamoso cervical. (Silva, Guimaraes,
Barbosa, Pinheiro, & Maia, 2006)

As neoplasias intraepiteliais cervicais podem ser divididas em 3 graus histoloégicos:
NIC 1, considerada displasia leve, onde a alteragdo ocorre no terco inferior do epitélio
escamoso; NIC 2, considerada displasia moderada, acometendo dois tercos inferiores do
epitélio; e NIC 3, considerada carcinoma in situ ou displasia acentuada, onde as atipias
comprometem quase toda extensdo do epitélio, acometendo mais que dois ter¢cos. (INCA
E MINISTERIO DA SAUDE, 2008)
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O principal fator etiolégico relacionado na génese das neoplasias cervicais, é a
infeccao pelo HPV (Papiloma Virus Humano). Porém, h& cofatores de extrema importéancia
que agem em conjunto ao virus, facilitando a transicdo da infeccéo viral para a neoplasia.
Os cofatores podem ser classificados em ambientais, como por exemplo a paridade
elevada, uso de contraceptivos orais, coinfecgédo pelo HIV ou outras IST’s e tabagismo;
e em bioldgicos, o qual engloba fatores hormonais, trauméticos e imunolédgicos. (Aide,
Almeida, Val, Junior, & Campaner, 2012) (Guimaraes, et al., 2021)

O diagnéstico inicial se da através do rastreio das lesdes precursoras do colo do
Utero, exame conhecido como Papanicolau, feito em rotina ginecoldgica. Caso o resultado
do exame citopatolégico seja anormal, é feito a Colposcopia, que € um método propedéutico
utilizado para a visualizag@o direta do colo uterino, sendo considero exame de escolha
para rastreamento de neoplasias intraepiteliais cervicais, perdendo apenas para o exame
histologico da les&o, o qual é considerado padrao-ouro. (INCA E MINISTERIO DA SAUDE,
2008) (Febrasgo, 2017)

A escolha do tratamento depende do grau da lesdo. Na NIC1, como é grande
probabilidade de regressdo espontanea e pequena a progressdo para O cancer, O
tratamento de escolha é o seguimento dessas pacientes. Na NIC 2 e NIC 3 o tratamento
¢é feito ambulatorialmente por CAF ou conizagao. (Aidé, Almeida, Val, Junior, & Campaner,
2012) (INCA E MINISTERIO DA SAUDE, 2008)

Atualmente, vivemos em um contexto mundial de pandemia, onde no Brasil o
primeiro caso foi registrado em fevereiro de 2020. Ha relatos que a doenca teve inicio em
2019, na China. A COVID-19, doenca recente em nosso meio, é causada pelo virus SARS-
CoV-2, cujos sintomas relatados sdo do aparelho respiratério, porém algumas pessoas sdo
assintomaticas. O diagnéstico ainda € um desafio, pois ha uma diferenga entre o inicio da
sintomatologia e o diagnostico, além de algumas pessoas se apresentarem assintomaticos,
porém o teste confirmatério, que detecta o material genético do virus por PCR em tempo
real, estd mostrando eficiéncia durante este periodo. Em relagdo ao tratamento, estudos
sobre alguns medicamentos estéo sendo feitos, mas ainda ndao ha comprovacéo de eficacia.
(Simone Cristina Soares Brandao, 2020) (Cavalcante, et al., 2020) (Sociedade Brasileira de
Imunologia, 2020)

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) aprovou no dia 12 de janeiro
de 2021 a autorizacao temporaria de uso emergencial da vacina CoronaVac, desenvolvida
com o Instituto Butantan, e da vacina Covishield, produzida em parceria com a AstraZeneca/
Universidade de Oxford/Fiocruz. Ambas as vacinas foram aprovadas para uso na populacao
em esquema de duas doses. (Departamento Cientifico de Imunizagdes, 2021). Entretanto,
um dos maiores desafios € a imunizacdo de toda a populagdo mundial. Com isso, uma
das maiores formas de prevengao € o isolamento social, uso de méascara e higienizacéo
frequente das méos. (Sociedade Brasileira de Imunologia, 2020)

Ademais, a COVID-19 compartiiha dessa imunossupressdo, vista nas duas
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patologias descritas anteriormente. A maioria dos trabalhos reforcam que durante a
infecgéo, a desregulagéo imunolodgica e o alto nivel de citocinas pro-inflamatérias poderiam
ser a principal causa da leséo tecidual. (Cavalcante, et al., 2020) (Oliveira, Duarte, Francga,
& Garcia., 2020) (Brandao, Emmanuelle, Ramos, Leila, & Sarinho., 2020)

Contudo, analisando os fatores de risco do cancer da tireoide, da NIC e do COVID-19
observamos a importancia da imunidade na patogénese das doencas acima citadas. Assim,
iremos relatar um caso de uma paciente jovem na qual apresentou estas trés doencgas, em
periodos préximos e concomitantes uma da outra e ambas surgindo em um momento de

labilidade emocional da mesma. (Sociedade Brasileira de Imunologia, 2020)

DETALHAMENTO DO CASO

Paciente, sexo feminino, 27 anos, psicéloga, natural e residente da cidade de
Franca no estado de Sdo Paulo. Em acompanhamento com endocrinologista desde
Agosto/2017 devido a um nodulo pequeno visivel na regido da tireoide, onde inicialmente
foi submetida a USG e puncgéo, sendo detectado ndédulo benigno com conduta expectante.
ApOs passar por um processo de separagé@o conjugal, 10 meses apés o diagnéstico, a
paciente notou um crescimento progressivo do nédulo e procurou novamente atendimento
médico, repetindo USG e puncéo, detectando benignidade. O tratamento optado foi cirurgia
devido ao tamanho do nodulo (maior que 3 cm), onde foi retirado apenas o lobo direito da
tireoide e encaminhado para o anatomopatol6gico, com concluséo de Carcinoma Papilifero.
Atualmente estd em seguimento médico e em tratamento medicamentoso com Puran 112
mg continuo.

Em 2020, em consulta de rotina com Ginecologista para rastreamento de Cancer
de Colo de Utero, foi encontrando ASC-US no exame citopatolégico, feito colposcopia
e demonstrado presenca de neoplasia intraepitelial de alto grau (NIC-2) na imuno-
histoquimica. A paciente foi entdo encaminhada para fazer a Conizagdo como tratamento
do NIC-2, porém com 5 dias antes do procedimento, a paciente comegou a ter sintomas
gripais, como febre, dores no corpo, cefaleia, anosmia e ageusia, e foi diagnosticada
com COVID-19 através de exame laboratorial. Nesse ambito de isolamento social, o
procedimento foi suspenso, até resolugcdo da doenca respiratéria. Concomitante a este
periodo, a paciente passava por um momento de estresse psicolégico na vida pessoal,
podendo este fator ter influenciado na susceptibilidade da doenca.

DISCUSSAO

E importante destacar que é uma paciente do sexo feminino, o qual possui um risco
maior em desenvolver estas patologias. Como, por exemplo, o cancer da glandula tireoide
afeta mais frequentemente as mulheres do que homens, e a faixa etaria mais acometida séo

individuos de 25 a 65 anos de idade (INCA, 2017). A NIC afeta exclusivamente mulheres,
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visto que é considerada uma lesdo precursora do carcinoma escamoso invasor do colo
uterino. (Susana Aidé, 2009) Ja em relagdo ao coronavirus, ha uma discreta predominancia
de pessoas no sexo feminino (52%) quando comparada ao sexo masculino. (Joelson dos
Santos Almeida, 2020)

A promocéo de saude e prevengao de doencas associada ao autocuidado evitam o
desenvolvimento de patologias e, quando essas desenvolvem, podem ser diagnosticadas
precocemente para evitar complicagdes. A paciente do caso é bem instruida e percebeu
0 aumento progressivo de um nddulo na regido da tireoide, procurou atendimento e foi
diagnosticada com carcinoma papilifero. Devido sua preocupagao com a prépria saude e
0 acesso ao sistema, esta recebeu o diagnéstico precocemente. No caso de carcinoma de
tireoide ndo ha evidencias cientificas de que o rastreamento traga mais beneficios do que
risco, e, por isso, ndo é recomendado. (Instituto Nacional de Cancer - Ministério da Saude,
2018)

Em contrapartida, no cancer de colo de Utero o rastreamento € recomendado por
trazer evidencias cientificas de maiores beneficios do que risco. O rastreamento € feito
pelo exame citol6gico desde os 25 anos em mulheres que ja iniciaram a atividade sexual,
e apos dois exames negativos realizados com intervalo de um ano, os préximos devem ser
realizados a cada 3 anos, o rastreamento termina aos 64 anos com 2 exames citol6gicos
anteriores sem alteracgoes. (Febrasgo, 2017) Além disso, a vacina contra o HPV tem grande
eficacia em relagédo a prevencéo de neoplasia intraepitelial cervical. Esta previne a infec¢éo
pelas cepas 6,11,16 e 18, e sdo recomendadas duas doses com intervalo de 6 meses
entre individuos entre 9 e 14 anos. (Departamento de Imuniza¢des e Departamento de
Infectologia, 2020) Vale ressaltar a importancia de realizar o exame preventivo mesmo nas
mulheres vacinadas, visto que a vacina nao protege contra todos os subtipos oncogénicos
do HPV. (Frebrasgo, 2017)

Ja em relacdo ao coronavirus, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)
aprovou no dia 12 de janeiro de 2021 a autorizagdo temporaria de uso emergencial da
vacina CoronaVac, desenvolvida com o Instituto Butantan, e da vacina Covishield, produzida
em parceria com a AstraZeneca/Universidade de Oxford/Fiocruz. Ambas as vacinas foram
aprovadas para uso na populacado em esquema de duas doses. (Departamento Cientifico
de Imunizagdes, 2021). Entretanto, um dos maiores desafios € a imunizagcéo de toda a
populagdo mundial. Com isso, uma das maiores formas de prevencéo € o isolamento social,
uso de mascara e higienizagéo frequente das maos. (Sociedade Brasileira de Infectologia,
2020)

Em relagdo aos sintomas clinicos da paciente, estes sdo compativeis com o quadro
clinico relatado nas literaturas e nos artigos estudados. No Cancer de Tireoide, a grande
maioria dos pacientes se encontram assintomaticos. Na Neoplasia intraepitelial cervical,
a forma de diagnostico precoce € através do rastreio, pois ndo ha relatos de sintomas
especificos. Jano COVID-19, os sintomas ainda estdao sendo estudados por ser uma doenca
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nova em nosso meio, porém os estudos relatam ser sintomas inespecificos, sendo alguns
deles a febre, perda do paladar e do olfato, astenia generalizada, entre outros. Assim,
podemos observar a relacdo dos sintomas relatados na literatura com os da paciente em
questao, 0s quais possuem concordéancia entre si, conduzindo as doencas em questao.

A imunidade inata e adaptativa tem papel fundamental na defesa contra infec¢des
e prevencao de doencas, ou seja, o desequilibrio no sistema imunologico predispde a
infeccdo. E demonstrado através de estudos, o quanto o estresse influencia negativamente
na imunidade, e isso relaciona ao diagnéstico das trés patologias no momento em que a
paciente estava com labilidade emocional. (Mecanismos de resposta imune as infeccoes™
Immune response mechanisms to infections SCIELO)

Nesse sentido, o equilibrio do sistema imunolégico € primordial para evitar
desenvolvimento de doencas. A célula normal se transforma em cancerosa quando é
induzida a mudar suas caracteristicas através de eventos biolégicos como infecgdo por
virus (exemplo no HPV), inducéo por agentes fisicos ou quimicos, mutacgdes e translocagbes
cromossdmicas. Nesse sentido, o sistema imune esta diretamente relacionado com o
desenvolvimento das patologias da paciente, como céncer de tireoide e NIC. (Academia de
Ciéncia e Tecnologia de Sao José do Rio Preto, SP, 2013)

No COVID-19, as células humanas, quando infectadas pelo virus, sdo reconhecidas
pelos sistemas imunes tanto inato como adaptativo, que iniciam a producao de citocinas e
agem para atingir o maximo potencial de combate ao virus. (Simone Cristina Soares Brandao,
2020) Segundo estudos, uma das condicOes e fatores de risco a serem considerados para
possiveis complicagcdes da sindrome gripal é a imunossupressao associada a neoplasias,
HIV, medicamentos e outros. (Ministério da Saude, 2020) (Brandao, Godoi, Ramos, Melo,
& Sarinho, 2020).

Contudo, através do estudo feito com base em literaturas diversas, concluiu-se
que, analisando as doencas diagnosticadas na paciente em questéo e os seus respectivos
fatores de risco, ambas possuem associacao importante com a imunidade comprometida,
compartilhando de um mesmo fator de risco, o qual sofre influéncia direta do estresse fisico
e emocional, descartando que seja apenas uma coincidéncia o diagnéstico do Cancer de
Tireoide, Neoplasia Intraepitelial Cervical 2 e COVID-19, em um curto periodo de tempo.
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RESUMO: O objetivo dessa pesquisa é a
discusséo sobre a formagdo de gliomas no
lobo da insula e apresentar as dificuldades da
resseccao cirargica nesse local enfrentadas
pelos neurocirurgides, bem como as chances de
sobrevida dos pacientes. A revisdo bibliografica
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BIBLIOGRAFICA

ocorreu partir de leitura de artigos cientificos
encontrados na base de dados PubMed e
no Jornal Brasileiro de Neurocirurgia e livros
académicos impressos da especialidade médica
de Neuroanatomia no periodo de 2008 a 2020.
A pesquisa foi restringida pelas palavras-chaves:
“Glioma”, “Lobo da insula”, “Ressecgéo cirargica”.
Foram consultados 1 livro académico e 171
artigos cientificos por meio de buscas manuais.
Utilizando como critério de restricdo o intervalo
de tempo 2008-2020, foram selecionados 138
artigos no PubMed, 1 no Jornal Brasileiro de
Neurocirurgia e 1 no Arquivo Brasileiro de
Neurologia. Restringindo o método de estudo
como Revisdo Sistematica, foram lidos 9 artigos.
Por conseguinte, foram selecionados e lidos
1 livro académico e 6 artigos cientificos tendo
como critério de incluséo aqueles que continham
as palavras-chaves e os filtros de restricdo. Ao
final, com base na pesquisa realizada, tem-se
como principais topicos abordados na conclusao
da pesquisa os gliomas insulares de malignidade
de baixo grau sendo lesbes complexas nos
campos técnico-cirargico e terapéutico, uma
vez que muitas delas séo assintomaticas, e que
embora a ressecgao cirdrgica continue a ser um
desafio para o neurocirurgido, € necessaria para
0 paciente com glioma insular de malignidade de
alto grau.

PALAVRAS - CHAVE: Glioma;
cirtrgica; insula.
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INSULAR GLIOMA RESECTION: SURGERY AND POSTOPERATIVE — A
BIBLIOGRAPHIC REVIEW

ABSTRACT: The objective of this research is to discuss the formation of gliomas in the insular
lobe and to present the difficulties of surgical resection in that location faced by neurosurgeons,
as well as the patients’ chances of survival. The bibliographic review was based on the
reading of scientific articles found in the PubMed database and in the Brazilian Journal of
Neurosurgery and printed academic books of the medical specialty of Neuroanatomy in the
period from 2008 to 2020. The search was restricted by the keywords: “Glioma” , “Insular
lobe”, “Surgical resection”. One academic book and 171 scientific articles were consulted
through manual searches. Using the 2008-2020 time interval as a restriction criterion, 138
articles were selected in PubMed, 1 in the Brazilian Journal of Neurosurgery and 1 in the
Brazilian Neurology Archive. Restricting the study method to Systematic Review, 9 articles
were read. Therefore, 1 academic book and 6 scientific articles were selected and read with
the inclusion criteria those that contained the keywords and the restriction filters. In the end,
based on the research conducted, the main topics addressed at the conclusion of the research
are low-grade malignant island gliomas, which are complex lesions in the technical-surgical
and therapeutic fields, since many of them are asymptomatic, and although surgical resection
remains a challenge for the neurosurgeon, it is necessary for the patient with high-grade
malignant insular glioma.

KEYWORDS: Glioma; Surgical resection; Insula.

11 INTRODUGAO

O lobo insular apresenta um formato triangular e localiza-se entre os lobos frontal
e temporal, constituindo a base do “Sylvian cistern”. Ademais, apresenta duas superficies:
a lateral e a anterior. Sabe-se que a superficie insular lateral do opérculo frontoparietal, a
superficie lateral insular e o opérculo temporal séo limitados pelos sulcos superior e inferior.
Anteriormente, a insula é limitada por uma fissura verdadeira que a separa do opérculo
fronto-orbital. Ainda na regido anterior, tem-se a separacédo entre a metade superior do
sulco anterior e o recesso anterior verdadeiro do ventriculo lateral pelas fibras do ramo
anterior delgado da capsula interna; ja o fundo da metade inferior continua para a regido
anterior da substancia perfurada. (CROSSMAN et al., 2016)

Em virtude da ampla rede de conexdes aferentes, a insula é responsavel por
receber informagbes neurofisiologicas, tais como somatossensorial, viscerossensorial,
homeostéticas e nociceptivas.(CROSSMAN et al., 2016) Por esse motivo, o lobo insular é
considerado funcionalmente Unico, promovendo suporte para as bases comportamentais e
cognitivas exclusivas dos seres humanos. (HERVEY-JUMPER; BERGER, 2019)

A custa de sua localizagdo cerebral e em consequéncia da alta vascularizagéo
presente no cortex insular e ao redor dele, a regi@o € sensivel a desenvolvimentos tumorais,
como os gliomas. Nesse sentido, resseccgdes cirdrgicas no local sdo desafiadoras para
neurocirurgides, mas essenciais para o tratamento. (HERVEY-JUMPER; BERGER, 2019)
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21 DISCUSSAO

O crescimento dos gliomas admite um padrdo topogréfico disseminatorio,
mantendo as unidades funcionais especificas do cérebro, que se diferem de acordo com
seus respectivos compartimentos. Esses compartimentos limitam, frequentemente, o
crescimento dos gliomas de baixo grau, da mesma forma que podem restringir o crescimento
dos gliomas de alto grau, tanto em suas etapas iniciais quanto nas intermediarias. No
entanto, na fase final, os gliomas de alto grau nédo respeitam os limites de compartimento
das unidades funcionais. Apesar da alta malignidade, os casos de gliomas infiltrativos séo
raros. (ISOLAN et al., 2008)

A predominancia deste tipo de tumor é no sexo masculino, entre a terceira e quarta
década de vida.(PETITTO et al., 2013)

Em relacdo aos aspectos clinicos provocados pelo glioma insular, tém-se os
fenébmenos convulsivos e cefaleias como os mais frequentes. (ISOLAN et al., 2008) Dentre
0s sintomas iniciais, pode-se citar astenia e crises epilépticas geralmente do lobo temporal.
Nesses pacientes, a avaliagdo neuropsicolégica é obrigatoria, visto que nas consultas
podem ser encontradas alteracbes de atencdo, memoria visual e na velocidade da fala,
indicando a desordem eletrofisiologica do local onde o glioma se encontra. No entanto, a
maioria das pessoas acometidas por esse tumor apresentam-se neurologicamente intactas.
(PETITTO et al., 2013)

O glioma insular pouco possui relagdo direta entre o tamanho dele e seu grau de
malignidade, ou seja, os sinais e sintomas manifestados pelo paciente variam independente
do tamanho do tumor. Dessa forma, néo é possivel afirmar que quanto maior for o glioma,
piores serdo os achados clinicos. E importante ressaltar que a velocidade de crescimento
da lesdo causada pelo glioma, assim como a capacidade de infiltracao tumoral, sdo fatores
decisivos da comutacéo funcional cortical e, consequentemente, na extenséo de ressec¢éao
com preservacgéao funcional.(PETITTO et al., 2013)

A melhor maneira de tratar o glioma insular é a resseccéo total. E possivel realizar
essa operacao por meio da aplicagdo da microanatomia cirargica da insula, utilizagéo de
técnica microcirurgica e controle neurofisiolégico intra-operatério, que, por sua vez, diminui
0 déficit motor pos-operatorio. Além disso, melhores resultados séo atingidos com a cirurgia
total seguida de radioterapia e tratamento oncoldgico.(PETITTO et al., 2013)

A ressecgcédo do glioma insular € dificil devido a dois fatores: sua localizagéo e
proximidade com estruturas corticais e subcorticais importantes.® Concomitantemente, a
natureza das lesbes causadas por esse tumor é fator determinante para o grau da extensao
da resseccgéao local.(PETITTO et al., 2013)

Acompreenséo do risco aceitavel de déficits neuroldgicos no pés-operatério colabora
para decisdes mais favoraveis a fim de determinar e avaliar a melhor opgéo cirlrgica para o
paciente. (LU et al., 2019) Outrossim, a extensao da ressecc¢éao e a histologia do tumor néo

Medicina: Aspectos Epidemiolégicos, Clinicos e Estratégicos de Tratamento 3 Capitulo 20 m



influenciam no surgimento de sequelas permanentes. (DI CARLO et al., 2020)

Em relacdo a circulacdo e sua influéncia na resseccéo cirurgica, tém-se as Artérias
perfurantes da Artéria Cerebral Média e caminhos funcionais profundos afetam a extenséo
da ressecgao e a taxa de morbidade pos-operatoria. (DI CARLO et al., 2020)

Estudos recentes comprovam que as maiores taxas de resseccéo estéo relacionadas
a alta sobrevida livre de progressdo maligna. Isso corrobora a iniciativa de remocéao
agressiva dos gliomas insulares de qualquer grau histopatolégico. Além disso, devido a
melhoria da sobrevida global dos pacientes, foi sugerido o mapeamento cerebral cortical
e subcortical intraoperatério com estimulacdo elétrica direta como tratamento cirdrgico
padrdo para o glioma. (DUFFAU, 2018)

Assim, o entendimento do desenvolvimento natural dos gliomas gera um impacto
significativo da dimensdo da ressec¢édo na sobrevida geral dos pacientes com glioma
insular de baixo grau. (DUFFAU, 2018)

31 CONCLUSAO

Conclui-se que gliomas insulares de malignidade de baixo grau séo lesdes complexas
nos campos técnico-cirurgico e terapéutico, uma vez que muitas delas sédo assintomaticas.
Ja nos casos de pacientes com glioma insular de malignidade de alto grau, por mais que
a resseccgao cirurgica continue a ser um desafio para o neurocirurgido, & necessaria para
0 paciente; a fim de melhor eficacia terapéutica, deve estar acompanhada da radioterapia
pbs-operatoria precoce e tratamento oncologico. Ademais, percebe-se que a sobrevida
esta associada a tomada de decisdes sobre a resseccao cirurgica quanto com os cuidados
pbs-operatorios.
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RESUMO: A Sindrome da Imunodeficiéncia
Humana é um agravo de salde publica que
repercurte e possui perfil epidemiologico
heterogéneo, cuja a ocorréncia dos casos
estdo relacionados a desigualdades sociais,
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individuais e coletivas. Este estudo teve como
objetivo analisar a tendéncia dos casos de AIDS
diagnosticados segundo exposicdo sexual no
Brasil. Materiais e métodos: Trata-se de um
estudo epidemioldgico, do tipo ecolégico de
série temporal dos casos de AIDS por exposi¢éo
sexual, realizado a partir de dados secundarios
obtidos por meio do Sistema de Informacdes
de Agravos de Notificagcdo, no periodo de 2007
a 2016. Resultados: A andlise de tendéncia
indicou a reducao dos casos de AIDS a partir de
2013 em todas as regides, sendo que a curva
do Brasil apresenta-se para os heterosexuais
(R? = 0,391); homosexuais (R?® = 0,614); e
bisexuais (R? = 0,176). Conclusao: Destaca-
se que a categoria de exposicao heterossexual
€ expressiva relacionada as demais exposicoes
sexuais. Os resultados apontam que ha
uma tendéncia crescente dos casos em
heterossexuais no Brasil e nas regides Norte e
Nordeste. A categoria bissexual apresenta-se
com tendéncia decrescente ou estacionaria e a
categoria de homossexuais apresenta tendéncia
crescente no Brasil e em todas as regides.

PALAVRAS - CHAVE: Sindrome de
Imunodeficiéncia  Adquirida;  Epidemiologia;
Estigma Social; Vulnerabilidade em Saude.

TREND OF AIDS CASES FOR SEXUAL
EXPOSURE IN BRAZIL IN THE PERIOD
2007 TO 2016

ABSTRACT: The Human Immunodeficiency
Syndrome is a public health problem that
has repercussions and has a heterogeneous
epidemiological profile, whose occurrence of
cases is related to social, individual and collective
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inequalities. This study aimed to analyze the trend of AIDS cases diagnosed according to
sexual exposure in Brazil. Materials and methods: This is an epidemiological study of the
ecological type of time series of cases of AIDS due to sexual exposure, based on secondary
data obtained through the Notification of Injury Information System, from 2007 to 2016 .
Results: The trend analysis indicated the reduction of AIDS cases from 2013 in all regions,
with the Brazilian curve for heterosexuals (R2 = 0.391); homosexuals (R2 = 0.614); and
bisexual (R2 = 0.176). Conclusion: It should be emphasized that the category of heterosexual
exposure is expressive related to the other sexual exposures. The results indicate that there
is an increasing tendency of cases in heterosexuals in Brazil and in the North and Northeast
regions. The bisexual category presents a decreasing or stationary tendency and the category
of homosexuals shows an increasing tendency in Brazil and in all the regions.

KEYWORDS: Acquired Immunodeficiency Syndrome; Epidemiology; Social Stigma;
Vulnerability in Health.

11 INTRODUGAO

A Sindrome da Imunodeficiéncia Humana (SIDA) ou Acquired Immunodeficiency
Syndrome (AIDS) € o resultado da infec¢cdo provocada pelo Virus da Imunodeficiéncia
Humana (HIV) e, trata-se de um grave problema de saude publica em todo o mundo que tem
repercutido sobre as relacdes sociais e o comportamento sexual, ceifando vidas, assolando
familias e paises (BRASIL, 2016; GRANGEIRO; CASTANHEIRA; NEMES, 2015; SILVA et
al., 2010; UNAIDS, 2017).

No Brasil, ainfeccaoteve inicionos grandes centros urbanos, acometendoinicialmente
grupos com caracteristicas especificas: homens homossexuais de nivel socioeconémico e
com escolaridade elevada; hemofilicos; usuarios de drogas injetaveis (UDI). Este perfil
epidemioloégico foi mantido até os anos 90, quando passou por uma transigéo caracterizada
pela heterossexualizagdo, feminizagao, interiorizagdo e pauperizacao da epidemia (SILVA,
2013; SILVA et al., 2010).

Estima-se que no Brasil aproximadamente 734 mil pessoas vivem com HIV/AIDS,
que corresponde a uma prevaléncia de 0,4%, com maior concentragédo entre os individuos
de 25 a 39 anos em ambos 0s sexos, sendo 54,0% entre as mulheres e 50,3% entre os
homens. No grupo de 15 a 49 anos a prevaléncia é de 0,6%, sendo 0,7% em homens,
e 0,4% em mulheres. Entre os jovens de 15 a 21 anos do sexo masculino a prevaléncia
estimada foi de 0,12% e nos homens que fazem sexo com homens 1,2%. Nos ultimos dez
anos observa-se a estabilizagcdo da taxa de detecgdo, com uma média de 20,5 casos de
AIDS para 100 mil habitantes (BRASIL, 2016; UNAIDS, 2016).

Estudos apontam que no Brasil a AIDS néo apresenta perfil epidemiologico unico,
mais heterogéneo, cuja ocorréncia dos casos nas regides e grupos populacionais expressam
as desigualdades sociais, individuais e coletivas (LAZARINI et al., 2012; BRIGNOL et al.,
2015; MARTINS et al., 2014).
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Assim, estudos que abordem a AIDS segundo a exposicao sexual séo relevantes e
contribuem com maior conhecimento acerca do comportamento da doenca nos diferentes
contextos e grupos populacionais. Neste sentido pode oferecer direcionamentos das agbes
de saude sobre a epidemia, com uma perspectiva de favorecer a reducao das praticas de
criminalizag@o sobre grupos que historicamente estdo vinculados a ocorréncia da doenca.
Diante disso, este estudo tem como objetivo analisar a tendéncia dos casos de AIDS
diagnosticados segundo exposi¢ao sexual no Brasil no periodo de 2007 a 2016.

21 MATERIAIS E METODOS

Estudo epidemioldgico, do tipo ecolbgico, de série temporal dos casos de AIDS
por exposicao sexual no Brasil, realizado a partir de dados secundarios, obtidos por meio
do Sistema de Informacdes de Agravos de Notificagdo (SINAN), disponibilizados pelo
Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde (DATASUS).

As categorias de exposicao informadas pelo SINAN s&o: homossexuais, bissexuais,
heterossexuais, usuario de drogas ilicitas (UDI), hemofilicos, transfusdo, acidente por
material biolégico e transmisséo vertical, além de também constar a categoria “ignorados”
para os casos que ndo foram registrados em nenhuma das categorias anteriores. Os dados
foram constituidos por casos diagnosticados de AIDS no periodo de 2007 a 2016, por
regido de residéncia, segundo categoria de exposicdo sexual.

A escolha do periodo 2007 a 2016 ocorreu pela disponibilidade dos dados no
DATASUS, uma vez que no momento da coleta, novembro de 2018, ndo existiam dados
consolidados de todo o ano de 2017. Sendo assim, considerou-se os ultimos 10 anos
completos com dados consolidados no sistema.

Para verificar o comportamento da tendéncia, os dados referentes aos casos de
AIDS diagnosticados foram analisados como variavel dependente (y), e os anos da série
temporal como variavel independente (x). Os dados encontrados foram dispostos em
gréficos de linhas observando o coeficiente de determinagdo (R?) e, para a andlise da
tendéncia foi escolhido o modelo de regresséo linear que melhor se adequou, baseado no
intervalo de confianga de 5% e na analise dos residuos. Os dados coletados foram tabulados
no programa Microsoft Excel versao 2010 e posteriormente transferidos e analisados no
programa Statistical Package for Social Sciences (SPSS) versao 22.0.

Considerando que a pesquisa foi realizada com dados secundarios, por meio do
banco de dados do DATASUS foi dispensado a autorizacdo de um Comité de Etica em
Pesquisa.

31 RESULTADOS

Dos 404.319 casos diagnosticados de AIDS no Brasil, no periodo de 2007 a 2016,
218.01 aproximadamente (54,0%) estéo relacionados a orientacéo sexual, e as demais
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categorias de exposicao (UDI, hemofilico, transfuséo, acidentes com materiais biologicos,
transmissao vertical) representam 178,14 aproximadamente (4,0%) do numero de casos.
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Grafico 1: Tendéncia dos casos de AIDS diagnosticados no Brasil segundo exposicao sexual no

periodo de 2007 a 2016. Jequié, Bahia, Brasi

Fonte: Dados disponibilizados pelo Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satide

(DATASUS), 2018.
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I, 2018.

Os dados demonstrados no grafico 1 indicam uma tendéncia crescente em todas

as categorias de exposi¢do sexual no Brasil até o ano de 2013 e, nos anos seguintes

apresentam uma tendéncia descrescente nas categorias heterossexual e bissesual,

chamando atencéo apenas para o aumento na categoria homossexual.
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Modelo R? P Tendéncia
Brasil
Homossexual y =217,52x - 432729 0,614 <0,05 Crescente
Bissexual y =-20,412x + 42496 0,176 >0,05 Decrescente
Heterossexual y =-421,03x + 862463 0,391 >0,05 Decrescente
Regiao Norte
Homossexual y = 38,333x - 76738 0,683 <0,05 Crescente
Bissexual y = 5,0545x - 10036 0,241 >0,05 Crescente
Heterossexual y = 39,661x - 78344 0,216 >0,05 Crescente
Regido Nordeste
Homossexual y =53,873x - 107520 0,814 <0,05 Crescente
Bissexual y = 2,6848x - 5095,5 0,056 >0,05 Crescente
Heterossexual y = 28,527x - 54305 0,045 >0,05 Crescente
Regiao Centro-oeste
Homossexual y =19,242x - 38350 0,363 >0,05 Crescente
Bissexual y =-1,2485x + 2616,1 0,055 >0,05 Decrescente
Heterossexual y =-32,321x + 66185 0,240 >0,05 Decrescente
Regiao Sudeste
Homossexual y =71,982x - 142364 0,387 >0,05 Crescente
Bissexual y =-21,491x + 43892 0,456 <0,05 Decrescente
Heterossexual y = -346,36x + 702335 0,867 <0,05 Decrescente
Regiao Sul
Homossexual y =33,915x - 67414 0,615 <0,05 Crescente
Bissexual y =-5,4364x + 11169 0,374 >0,05 Decrescente
Heterossexual y =-112,27x + 230095 0,325 >0,05 Decrescente

Tabela 1: Tendéncia dos casos de AIDS diagnosticados no Brasil e regiées no periodo de 2007

a 2016. Jequié, Bahia, Brasil, 2018.

Fonte: Dados disponibilizados pelo Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde
(DATASUS), 2018

Pode-se observar na tabela 1 que a categoria homossexual tem tendéncia crescente
em todas as regides, seguindo a curva do Brasil. Nas regides Norte e Nordeste ha uma
tendéncia crescente da categoria de heterossexuais, diferindo do decréscimo apresentado
na curva do Brasil. A categoria Bissexual, que consta como a populagdo com menor
numero de casos, em comparagao com as demais categorias, apresenta uma tendéncia de
crescimento nas regides Norte e Nordeste.

Foi possivel destacar nos gréaficos de tendéncia das regides que o crescimento dos
casos em todas as categorias segue constante até o ano de 2013, e posteriormente, ha um

declinio (Gréficos 1, 2 e 3).
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Grafico 2: Tendéncia dos casos de AIDS diagnosticados na categoria homossexual segundo as
regides brasileiras no periodo de 2007 a 2016. Jequi€, Bahia, Brasil, 2018.

Fonte: Dados disponibilizados pelo Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satide
(DATASUS), 2018.
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Grafico 3: Tendéncia dos casos de AIDS diagnosticados na categoria bissexual segundo as
regides brasileiras no periodo de 2007 a 2016. Jequié, Bahia, Brasil, 2018.

Fonte: Dados disponibilizados pelo Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satde
(DATASUS), 2018.
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Grafico 4: Tendéncia dos casos de AIDS diagnosticados na categoria heterossexual segundo
as regides brasileiras no periodo de 2007 a 2016. Jequié, Bahia, Brasil, 2018.

Fonte: Dados disponibilizados pelo Departamento de Informatica do Sistema Unico de Salde
(DATASUS), 2018.

41 DISCUSSAO

Este estudoratificou, apartirdaanalise detendénciados casosde AIDS diagnosticados
segundo exposicao sexual no Brasil e por regido brasileira, o perfil epidemiologico que vem
se destacando desde o inicio de século XXI, marcado pelo envelhecimento, pauperizagéo,
heterossexualizagéo e interiorizag@o da epidemia. As maiores frequéncias sédo encontradas
na populacéo heterossexual e em regides marcadas pela pauperiza¢do, como a Nordeste.

O percetual de casos de AIDS diagnosticados e notificados no Brasil sdo maiores
nas categorias de exposicao relacionados a via sexual, com aproximadamente (54,0%)
dos casos quando comparado as demais categorias. Isso reflete a maior exposicdo da
populacao devido as praticas sexuais desprotegidas e serve de alerta para o planejamento
de acdes por parte da vigilancia epidemioldgica no que tange a educacao e orientacdo da
populagéo.

Apbs trés décadas da epidemia de HIV/AIDS vivenciada no Brasil, ainda é
preciso enfrentar importantes problemas que dificultam a elaboragéo de respostas ageis
e adequadas as necessidades especificas do pais, uma vez que o Brasil possui uma
diversidade de povos e culturas, que demandam diferentes estratégias para que ocorram
acdes resolutivas (BRASIL, 2017a).

Entre os anos de 2005 e 2010 a distribuicdo de preservativos cresceu mais de
60%. Além do uso adequado e frequente de preservativo, outros métodos mostram-se
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eficazes, muitos de carater biomédico como as profilaxias pré e pds-exposicdo sexual e
também a circuncisdo masculina, o uso de sorologias para a determinacdo de acordos
de relacdo sexual sem penetracédo, que facilita a ampliacdo da prevencdao (GRANGEIRO;
CASTANHEIRA; NEMES, 2015). Vale ainda destacar medidas governamentais para
expandir o diagnoéstico de pacientes com HIV e assegurar o fornecimento de medicamentos
antirretrovirais (BRASIL, 2017b).

Neste contexto, pode-se inferir que a reducdo das prevaléncias dos casos de AIDS
no Brasil pode estar associada ao desenvolvimento e fortalecimento de medidas do governo
voltadas as acdes de prevencgao, estimulando a populacéo a desenvolverem o habito do
comportamento sexual responsavel e seguro

Entretanto, frente aos resultados encontrados, torna-se necessaria a retomada do
processo historico de construgao das identidades sexuais e da epidemia de AIDS no Brasil,
marcada especialmente por uma contaminagdo na qual as pessoas nao contraiam HIV,
mas sim homossexualidades (SANTOS; SCHOR, 2015). A discussao naturalista em torno
de masculino e feminino demonstrou relagdes de dominador e dominado, sustentadas pelo
discurso biolégico, e assim, a medida que homens gays se colocavam na sociedade eram
consumidos pelo julgamento preconceituoso de passividade, promiscuidade e adoecimento.

Neste sentido, eram imperiosas as categorizagdes que criariam identidades como
heterossexual e homossexual ndo universais, localizadas em um determinado momento
histérico e cultural. Corroborando com isso, estudo aponta que fatos histéricos que
ocorreram no Brasil durante décadas, consolidaram no imaginario social dando enfoque a
conotacoes negativas sobre homossexualidade e o comportamento homossexual (SANTOS
et al.,, 2015).

Por conseguinte, a discriminacao e o preconceito afastam e retardam a procura desse
publico por servigcos de salude. Assim, é imprenscindivel pensar ndo s6 nas estratégias de
prevencéo da contaminacgao pelo HIV, mas também na elaboragéo de estratégias voltadas
para a reducgéo das vulnerabilidades diversas, uma vez que questbes sociais, culturais e
historicas, também estéo envolvidas nesse processo, pois qualquer tipo de discriminacéo,
incluindo a homofobia, é fator que restringe o acesso a saude e promove o adoencimento
(SANTOS et al., 2015).

Nesse estudo, apesar da identificagdo da tendéncia decrescente no Brasil, notou-
se a expressividade da categoria de exposicdo heterossexual com 155.606 casos em
comparcdo as demais categorias relacionadas a exposicdo sexual, sendo bissexual
com 14.372 e homossexual com 48.032 dos casos. Assim, acredita-se que apesar das
diferencas de vulnerabilidade para individuos e/ou grupos sociais, a heterossexualizacéo
da epidemia esta relacionada, principalmente, ao ndo uso do preservativo nas relagbes
sexuais que € determinado pelas estruturas de pensamento, concepgdes e representacbes
dos sujeitos na atualidade, que vai além do contexto de vulnerabilidade e das questdes de
género (RODRIGUES et al., 2012).
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Ademais, nas regides Norte e Nordeste a tendéncia dos casos de AIDS diagnosticados
mostraram-se crescente, divergindo das outras regides do pais, o que revela a influéncia
das diferencgas e iniquidades sociais frente a infeccéo pelo virus do HIV. Neste sentido,
ganha destaque a regido Norte por possuir maior forca de crescimento dos casos de HIV
em heterossexuais mesmo sendo uma regido com baixa densidade demografica, quando
comprada as demais. Tal preocupagédo evidencia uma epidemia interiorizada sendo
levada a grupos mais especificos como as populacdes indigenas, por exemplo. O numero
de doencas sexualmente transmissiveis em populagdes indigenas tem crescido sem a
devida atencdo das nossas politicas, para além das questdes de identidades especificas
(TEIXEIRA; GARNELO, 2014).

A regido Nordeste, por sua vez, apresenta tendéncia de crescimento em todas as
categorias de exposicdo, evidencia que a maior vulnerabilidade a ser considerada para
contrair o HIV no século atual é, especialmente social e ndo mais identitaria. Pode-se
considerar que em regides pobres, com baixa escolaridade e baixo acesso aos servigos de
salde, atreladas a naturalizagdo do machismo e outros preconceitos, retém um elevado
nuamero de pessoas com HIV diagnosticadas e sem tratamento, o que torna as condi¢des
mais preocupantes (SILVA, 2013; ZUCCHI; PAIVA; FRANCA JUNIOR, 2013).

A segunda categoria com mais casos diagnosticados de AIDS entre as categorias
de exposicdo sexual é a dos homossexuais, que apresentam uma tendéncia crescente
em todas as regides ndo pode ser ignorada. Como apontam os estudos, inicialmente, a
epidemia estava quase restrita a grupos populacionais especificos, como os homossexuais
masculinos, jovens de altas classes sociais, mulheres profissionais do sexo e usuarios de
drogas injetaveis, sendo naquela época, considerados como “grupos de risco” (VILELA et
al., 2012).

Assim, as politicas voltadas para os homossexuais traziam para o debate questoes
importantes e necessarias a se pensar. Questdes como subemprego, marginalizacao,
abandono de tratamento em servicos de saude devido ao preconceito, violéncia e outras,
que ainda os tornavam vulneraveis e carentes de uma atencéo especifica.

A tendéncia de crescimento dos casos de HIV em homossexuais é apenas a ponta
do iceberg que estava camuflada em funcdo da atencdo as politicas aos homossexuais
dispensada no inicio da epidemia da doenca. A partir do século XXI, quando se inicia a
heterossexualizagdo dos casos, 0s homossexuais passam a ser menos alvo de politicas
publicas especificas e os cuidados tomados até esse periodo sdo negligenciados,
provocando anos depois um novo crescimento desta categoria de exposicéo (VILELA et
al., 2012).

A AIDS aparece entrelagada com o conceito de vulnerabilidades como um conjunto
de fatores estruturados em dimensdes individuais, sociais e programéaticas, utilizados para
descrever susceptibilidades de grupos populacionais diante de importantes problemas de
saude. No entanto, as dimensdes individuais frente ao HIV/AIDS que por um lado refletem
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o estigma, preconceito, criminalizacdo e desrespeito aos direitos humanos, por outro
evidencia a sociedade que o homossexual existe e ndo é outro distante de nos, trazendo ao
debate a necessidade de politicas especificas e constantes para esse grupo populacional
(BRIGNOL et al., 2015; SANTOS; SCHOR, 2015).

A categoria de exposicao dos bissexuais apresenta o menor niUmero de casos em
todas as regides do pais, apesar de demontrar discreto crescimento nas regides Norte
e Nordeste. Tal fato pode estar relacionado a camuflagem da bissexualidade no Brasil,
além das questdes morais, religiosas e culturais, tendem a fazer com que os individuos
escondam a bissexualidade, ressaltando suas relagbes heterossexuais (VILELA et al.,
2012).

Por fim, outras questdes que merecem ser dicutidas tem a ver com um evidente
declinio do numero de casos diagnosticados com HIV em todas as categorias a partir do
ano de 2013. Tendo em vista a inexistencia de algum fator que justifique essa queda,
sugere-se uma possivel subnotificacdo dos casos do SINAM. Segundo Brasil (2016)
essas questdes trazem importantes implicacdes para a resposta ao HIV/AIDS posto que
permanecem desconhecidas informac¢des importantes no ambito da epidemiologia, tais
como numero total de casos, comportamentos e vulnerabilidades, entre outros.

Supode-se também que tal declinio nos casos possa estar associado a novas praticas,
principalmente relacionado ao inicio da terapia antirretroviral delimitados em 2012, além da
aprovacao do Manual de Diagnéstico da Infec¢do pelo HIV e a implementacédo do teste
rapido em 2013. Estas acdes sdo importantes, pois podem evitar em 96% a probabilidade
de novas infec¢des na exposi¢cdoo sexual (UNAIDS, 2016).

Estudo aponta que a subnotificagcdo e o sub registro presente em muitos casos no
SINAM referem-se, em sua maioria, a caracteristicas relacionadas a Rede de Atencéo e
ndo a caracteristicas individuais (SANTOS, 2014). Este fato merece destaque e torna-
se preocupante para que possamos tracar perfis e elaborar politicas condizentes com
as pesquisas, afinal, é salutar reconhecer que esse declinios inexplicados pelas curvas
epidemiologicas ndo nos permitem fazer inferéncias mais fidedignas destes estudos,
resultando numa limitacao aos dados pesquisados no SINAM.

Pode-se pensar também que a notificagdo compulséria da infeccdo pelo HIV
comegou apenas no ano de 2014, uma acdo que pode ser consequéncia da evidentes
falhas no sistema de registro (BRASIL, 2017b). Infelizmente com esta mudanca a limitagéo
podera ser compensada nos préximos anos, abrindo possibilidades de novos estudos de
acompanhamento como estes.

Aheterossexualizacéo deste agravo desmistifica a ligacéo direta da homossexualidade
com o HIV por um lado, que durante muitos anos estigmatizou a classe Lésbicas, Gays,
Bissexuais, Travestis, Transexuais ou Transgéneros (LGBT), mas também, retira as
atencgdes voltadas ao segundo grupo que, para além do HIV, merece um cuidado especial
dos Ministérios da Saude, do Trabalho e do Desenvolvimento Social.
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51 CONCLUSAO

No Brasil, no periodo de 2007 a 2016, segundo categorias de exposi¢ao sexual, ha
uma tendéncia decrescente dos casos de AIDS em heterosexuais e bissexuais e crescimento
da categoria homossexual. Com relagdo a categoria bissexual necessita estudos mais
aprofundados no Brasil, tendo em vista que, apesar da tendéncia ser decrescente na
maioria das regides, as diferencas entre aumento e declinio é disccreta, quase linear.

Foi observado o declinio do niUmero de casos em todas as categorias a partir do ano
de 2013, que pode estar relacionado ao sub registro dos casos de HIV/AIDS, camuflando a
verdadeira proporcéo da condigéo epidemiologica desses casos em nosso pais. Considera-
se também as hipbteses de acbes de implementacdo de novas praticas para o inicio da
terapia antirretroviral em 2012, a aprovagéo Manual de Diagnéstico da Infecgéo pelo HIV e
a implementacao do teste rapido em 2013 para a diminui¢cdo dos casos.

Como a pesquisa limitou-se as categorias de exposicdo torna-se necessario o
investigacdo de outros elementos caracteristicos do perfil epidemiolégico da AIDS em
nosso pais como, escolaridade, sexo, condicdo socioecondmica e moradia. Ao passo que
as categorias de exposi¢cao revelam um novo perfil do século XXI para o HIV/AIDS. Estudos
nesse sentido podem subsidiar discussdes para o avango de politicas que ndo estigmatizem
0 homossexual, dando atengéo a outras categorias de exposicao sem 0s marginalizarem.
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RESUMO: Asifilis € uma doenca infectocontagiosa
sisttmica e sexualmente transmissivel que
vem se agravando nos ultimos anos no Brasil e
configurando-se como um desafio para a saude
publica. Com este trabalho, objetivou-se analisar
a tendéncia temporal dos casos notificados de
sifilis congénita e de sifilis gestacional, no estado
do Rio Grande do Norte, entre 2007 e 2017.
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Foi realizado um levantamento epidemiol6gico descritivo, usando dados secundarios, com
abordagem quantitativa, referente aos casos notificados das afeccbes no estado do Rio
Grande do Norte, no periodo antes apresentado. Os perfis das doencas no estado apontam
para uma tendéncia de crescimento na incidéncia de casos no periodo estudado, o que
demanda agdes e politicas que intervenham e contribuam para o enfrentamento desse grave
problema de saude publica.

PALAVRAS - CHAVE: Epidemiologia. Saude publica. Notificagdo compulséria. Cuidado pré-
natal.

TEMPORAL TREND OF GESTATIONAL SYPHILIS AND CONGENITAL SYPHILIS
IN THE STATE OF RIO GRANDE DO NORTE IN THE YEARS 2007 TO 2017

ABSTRACT: Syphilis is a systemic infectious disease transmitted by sexual contact that,
lately, has been worsening in Brazil and becoming a public health challenge. This study aimed
to analyze the temporal trend of notified cases of congenital syphilis and gestational syphilis,
in the state of Rio Grande do Norte, between 2007 and 2017. A descriptive epidemiological
survey was performed, using secondary data, with a quantitative approach, referring to the
notified cases of these ilinesses in the state of Rio Grande do Norte, in the period previously
presented. The diseases profiles in the state point to an growing trend in the incidence of
cases in the studied period, which demands actions and policies that intervene and contribute
to face this serious public health problem.

KEYWORDS: Epidemiology. Public health. Compulsory notification. Prenatal care.

11 INTRODUGAO

A sifilis € uma doenca infectocontagiosa sistémica e sexualmente transmissivel,
que vem se agravando nos ultimos anos no Brasil e configurando-se como um desafio
para a saude publica, apesar da existéncia de tratamento rapido, eficaz e de baixo custo
(BRASIL, 2015). Seu agente etiologico é a bactéria Treponema pallidum e, nas gestantes,
quando nao ocorre o tratamento ou é feito de maneira inadequada, ha transmisséo vertical,
principalmente entre a 16% e a 28% semana de gestacdo, por via transplacentaria, ao
concepto, provocando a sifilis congénita (SC) (BRASIL, 2006).

A sifilis congénita é uma patologia que pode ser prevenida com diagnéstico precoce
e tratamento adequado, tanto das gestantes infectadas quanto de suas parcerias sexuais,
sendo o pré-natal, na Atengédo Basica, um importante fator na redugcédo da morbimortalidade
relacionada a transmissao vertical. Deste modo, torna-se imprescindivel a prevencgéo de
tal agravo como prioridade do Ministério da Saude (MS) e, em virtude disto, foi criada a
Agenda de Acdes Estratégicas para Reducgéo da Sifilis Congénita no Brasil, em outubro de
2016, em parceria com a Organizagdo Mundial de Saude e a Organizacdo Pan-Americana
da Saulde, que estabeleceu uma gama de prioridades, dentre as quais estd a melhor
qualificacdo da atengéo a salde para prevencdo, assisténcia, tratamento e vigilancia da
sifilis (BRASIL, 2017).
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Mundialmente, a sifilis atinge cerca de um milh&o de gestantes por ano, ocasionando
mais de 300 mil mortes fetais e neonatais, bem como levando ao risco de morte prematura
de mais de 200 mil criangas (OMS, 2008). Em relacdo a América Latina e ao Caribe, estima-
se que cerca de 344 mil criangas anualmente nasgam com sifilis congénita (PAHO, 2017).
No Brasil, de acordo com o Sistema de Informacado de Agravos de Notificagdo (Sinan), foi
observado um aumento constante no numero de casos confirmados de sifilis gestacional
(SG) e congénita, o que pode ser conferido ao aumento da cobertura da testagem rapida
e as falhas na Atengédo Basica, como a resisténcia dos profissionais a administracao da
Penicilina e a falta da gestdo do cuidado que, no caso da sifilis gestacional, deve ser
diferenciada (GUANABARA et al., 2017). Ainda de acordo com o Sinan, no que diz respeito
a SG, foram constatados 40.311 novos casos, sendo a regido Sudeste - 16.458 - e a
Nordeste - 8.409 - as detentoras dos maiores indices do pais. Ja no que concerne a sifilis
congénita, a regido Sudeste é a que mais possui casos confirmados, com 10.307, seguido
do Nordeste com 7.426 casos. No estado do Rio Grande do Norte, tanto a SC quanto a SG
apresentam indices alarmantes.

A SC transformou-se em uma doenga de notificagdo compulséria no territério
nacional, por meio da portaria n°® 542 de 22 de dezembro de 1986 e a sifilis gestacional
pela portaria n® 33 de 14 de julho de 2005, e ambas foram incluidas na portaria n°® 204 de 17
de fevereiro de 2016, que Define a Lista Nacional de Notificagdo Compulsoéria de doencas,
agravos e eventos de saude publica nos servigos de saude publicos e privados em todo o
territério nacional.

Com este trabalho, objetivou-se analisar o perfil epidemioldgico dos casos notificados
de sifilis congénita e gestacional no estado do Rio Grande do Norte, entre 2007 e 2017,
buscando contribuir para a formulagdo de politicas locais de saude publica, associadas
ao controle de tal afecgé@o e, dessa forma, intervir no aumento da ocorréncia da doenca
localmente.

21 MATERIAL E METODOS

Foi realizado um levantamento epidemioldgico, descritivo, usando dados
secundarios, com abordagem quantitativa, referente aos casos de sifilis congénita e sifilis
gestacional notificados no estado do Rio Grande do Norte, no periodo de 2007 a 2017.

Os dados dos nascidos vivos foram obtidos do Sistema de Informagédo sobre
Nascidos Vivos (Sinasc), no periodo de 2007 a 2017.

As informagbes sobre sifilis congénita e sifilis gestacional foram obtidas no Sistema
de Informacdo de Agravos de Notificagdo (Sinan) do Ministério da Saude, levando em
consideracédo apenas os casos confirmados e notificados no referido sistema. As variaveis
pertinentes as gestantes utilizadas no estudo foram: nimero de casos de SG no periodo;
momento da deteccdo da sifilis e realizagdo do pré-natal. Quanto aos dados relacionados
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aos recém-nascidos, as variaveis estudadas foram: nimero de casos de SC no periodo e
evolugao. O processamento e analise dos dados deram-se por meio do Excel (Microsoft®).
O presente estudo foi realizado exclusivamente com dados secundarios de acesso livre,
garantindo, assim, a total preservacdo da identidade dos sujeitos, de acordo com os
preceitos éticos estabelecidos pela Resolu¢do do Conselho Nacional de Saude CNS no
466, de 12 de dezembro de 2012, que trata de pesquisas envolvendo seres humanos.

31 RESULTADOS

Durante o periodo de 2007 a 2017, foram notificados no Rio Grande do Norte um
total de 3.449 casos de SC, havendo neste intervalo, o registro de 525.178 nascidos vivos.
Para a realizagéo dos célculos de incidéncia anual foi considerada apenas a faixa etaria
menor que 1 ano, obtendo-se 3.433 casos no periodo proposto. A incidéncia variou de
2,7 casos/1000 nascidos vivos em 2007, para 10,2 casos/1000 nascidos vivos em 2017,
correspondendo a um aumento de 378% no numero de SC registrados no pais (Tabela 1). A
média anual de casos de SC foi de 313,5 casos, sendo o0 ano de 2015, o de maior nimero
dessa ocorréncia no estado: 514 (14,9%).

No que diz respeito a evolugao do quadro, observou-se que 93,7% (3.206) estao
vivos e cerca de 1,8% (62) foram a 6bito em decorréncia desse agravo. Em 1.587 (46%)
casos de SC, o diagnoéstico da sifilis materna aconteceu durante o pré-natal, contudo, em
cerca de 1.408 (40,6%) ocorreu no momento do parto/curetagem, bem como cerca de
2.807 (81,3%) realizaram pré-natal (Tabela 2).

Em relacgéo a sifilis gestacional (SG) o nUmero de casos observados no periodo de
2007 a 2017 foi de 2.263, tendo o0 ano de 2017 o maior nUmero dessa ocorréncia, com 344
(15,2%) e taxa de incidéncia variando de 2,9 casos/1000 nascidos vivos em 2007, para 7,4
casos/1000 nascidos vivos em 2017, constituindo um aumento de cerca de 255% (Tabela
3). Ataxa de transmisséo vertical variou de 95,5%, em 2007, para 137,7%, em 2017 (Tabela
4).
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2007 130 377 2,7
2008 214 6,2 43
2009 212 614 43
2010 200 579 4,2
2011 265 - 768 5,5
2012 329 9,53 7

2013 318 922 6,8
2014 345 10 7.1

2015 514 149 10,4
2016 448 12,98 98
2017 474 13,74 10,2

Tabela 1 — Distribuicdo dos casos confirmados de SC no Rio Grande do Norte com taxa de
incidéncia de 2007 a 2017.

Fonte: DATASUS

Variaveis n %
Ignorados/brancos 140 4
Vivo 3.206 93
Obito pelo agravo notificado 62 1,8
Obito por outra causa 12 0,3
Nao notificados 29 0,8

Ignorado/brancos 138 4
Durante o pré-natal 1.587 46
No momento do parto/curetagem 1.403 40,7
Apds o parto 296 8,6
Nao realizado 25 0,7

Ignorados/brancos 163 4,7
Sim 2.807 81,3
Nao 479 13,9

Tabela 2 - Distribuicdo das variaveis dos recém-nascidos com SC no Rio Grande do Norte de

2007 a 2017.
Fonte: SINAN
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Tabela 3 — Distribuicao dos casos confirmados de SG no Rio Grande do Norte com taxa de

incidéncia de 2007 a 2017.

Fonte: DATASUS

2007 140 6,2 2,9
2008 114 5 2,3
2009 97 4,3 1,9
2010 189 8,3 3,9
2011 200 8,8 4.1
2012 261 11,5 5,6
2013 175 7,7 3,7
2014 226 10 47
2015 235 10,4 4,8
2016 282 12,5 6,2
2017 344 15,2 7,4

Tabela 4 - Taxa de transmissao vertical no Rio Grande do Norte de 2007 a 2017

41 DISCUSSAO

Fonte: SINAN

2007 130 140 92,8
2008 214 114 187,7
2009 212 97 218,5
2010 200 189 105,8
201 265 200 132,5
2012 329 261 126
2013 318 175 181,7
2014 345 226 152,6
2015 514 235 218,7
2016 448 282 158,8
2017 474 344 137,7

No estado do Rio Grande do Norte, os casos de SC merecem uma atencao

individualizada, pois além de a taxa de incidéncia no periodo investigado estar aumentando,

a maioria dos resultado obtidos nao estavam em conformidade com a meta da Organizagéo
Mundial da Saude (OMS) e da Organizagdo Pan-Americana da Saude (OPAS) para
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eliminagdo da doencga, definida como a ocorréncia de 0,5, ou menos, casos de sifilis
congénita para cada mil nascidos vivos, sendo tal meta também adotada pelo Ministério
da Saude do Brasil (DOMINGUES; LEAL, 2016). Para o alcance deste objetivo, melhorias
sé@o imprescindiveis, seja na qualidade da vigilancia epidemioldgica, seja no cuidado a
gestante com sifilis (CARVALHO; BRITO, 2014). No tocante a evolugdo da SC, pode-se
observar que a grande maioria dos casos evolui de maneira positiva, considerando que
93% sobreviveu e apenas 1,8% teve como desfecho o 6bito. Apesar disso, o Rio Grande do
Norte ainda € uma das Unidades da Federagcao com os maiores indices de mortalidade por
sifilis congénita em menores de 1 ano por 100 mil nascidos vivos (BRASIL, 2015).

Em relagdo as variaveis da assisténcia pré-natal, evidenciou-se dois extremos:
existe uma boa adesdo das mulheres ao pré-natal; e que, apesar da excelente adeséo,
esta néo foi eficiente para a eliminagéo ou diminui¢cao da SC no estado, indicando falhas na
qualidade do atendimento prestado, o que pode ser exemplificado em um estudo feito em
Fortaleza-CE, no qual foi observado que as gestantes com sifilis ndo possuiam acolhimento
diferenciado e ndo tinham acesso as diferentes tecnologias de controle e prevencao da
doenca. Isto pode-se também ser visto quando analisamos a porcentagem de mulheres
que descobriram a sifilis gestacional durante o parto, cerca de 40,7%, um niumero muito
alto, que mostra a deficiéncia da Estratégia de Saude da Familia (ESF) no tripé composto
por diagnostico, acompanhamento e tratamento da doenca, ou até mesmo resisténcia da
pessoa ao tratamento e falta de medicamento (GUANABARA et al., 2017).

O aumento no nimero de casos de SG, que passou de 2,9 casos/1000 nascidos
vivos em 2007, para 7,4 casos/1000 nascidos vivos em 2017, enfatiza a necessidade de
politicas publicas voltadas a qualificagcdo da assisténcia pré-natal.

No que diz respeito a taxa de transmissédo vertical, é possivel perceber uma
discrepancia nos valores obtidos, com porcentagem acima de 100%. Isto se da devido o
Estado apresentar taxas de incidéncia de sifilis congénita mais elevadas que as taxas de
deteccao de sifilis em gestante, o que corrobora com a hipétese de uma possivel falha no
diagnostico precoce e/ou na notificagdo dos casos de SG.

51 CONSIDERAGOES FINAIS

O presente trabalho possibilitou um olhar mais cuidadoso com relacédo a SC e a
SG, compreendendo a necessidade de melhorias na prevencao, diagnostico e tratamento
de tais afec¢bes na Atencdo Baésica, além da necessidade de participacao da parceria
sexual da mée no esquema terapéutico para o sucesso do controle da doenca. No tocante
as variaveis de assisténcia materna, entendemos que ha uma boa adesao ao pré-natal,
contudo o mesmo ainda é falho, pois grande parte das mulheres séo diagnosticadas apenas
no momento do parto, denotando a necessidade da avaliagcdo da qualidade da assisténcia
e, junto a isso, a capacitagdo dos profissionais da ESF quanto a dinamica diferencial nas
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pacientes com SG.

Uma das limitacdes encontradas durante a realizagdo deste estudo refere-se
a quantidade de casos ignorados/brancos e, somado a isso, encontra-se a questdo da
utilizacado de dados secundéarios como fonte de pesquisa, com provaveis subnotificacoes,
que podem ser percebidas pelas taxas de transmissao vertical da sifilis, ocorrendo, dessa
forma, interpretacdes errdneas e subestimacédo dos dados epidemioldgicos da doenca.

O perfil da SC e SG no Estado aponta para uma tendéncia de crescimento na
incidéncia de casos no periodo estudado, o que demanda ac¢des e politicas que intervenham

e contribuam para o enfrentamento desse grave problema de saude publica.
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TECNICA CIRURGICA NO TRATAMENTO DE
OBESIDADE MORBIDA NA SINDROME DE PRADER
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Luis Fernando Martinez Pereira

Alexandre Cenatti

RESUMO: A Sindrome de Prader Willy € definida
por um quadro complexo e multissistémico o qual
inclui desordens neurogeneticas, congénitas e
multissistémicas. Essa condicdo gera alteragdes
hormonais com repercussdes no sono, humor,
libido e até, no controle de saciedade e fome,
por isso, a associacdo com a obesidade.
No caso abordado, a paciente portadora da
sindrome apresenta obesidade grau 3 e realiza
o procedimento da minigrastrectomia visando a
reducéo do peso e melhora da qualidade de vida.
PALAVRAS - CHAVE: Prader Willy, obesidade.

ABSTRACT: Prader Willy Syndrome is defined
as a complex and multissystemic Picture,
which  includes  neurogenetic, congenital
and multissistemic disorders. This condition
generates hormonal changes with repercussions
on sleep, mood, libido and even, controlo f satiety
ang hunger, therefore, the association with
obesity. In the case addressed, the patient with
the syndrome has grade 3 obesity and performs
the minigastrectomy procedure in order to reduce
weight and improve quality of life.

KEYWORDS: Prader Willy Syndrome, obesity.
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APRESENTACAO DO CASO

A Sindrome de Prader Willi € uma

desordem  neurogenética, congénita e
multissistémica que afeta principalmente o
hipotalamo, o que, portanto, gera alteragbes a
nivel hormonal, influenciando no crescimento,
atividade da tireoide e ocitocina. Também
regula estado de humor, o sono, a libido e
o controle da fome e da saciedade. Nesse
sentido, pode-se identificar caracteristicas tais
quais fome insaciavel, baixa estatura, maos
e pés pequenos, hipogonadismo, deficiéncia
de desenvolvimento cognitivo, escoliose com
caracteristicas fisicas comuns nos portadores da
sindrome, hipotonia, distarbios de sono, facies
tipica da sindrome, como olhos amendoados,
canto da boca virados para baixo, labio superior
bastante fino, estreitamento na regido das
témporas, problemas dentérios e visuais. Essa
sindrome é causada pela delecdo dos genes
paternos no cromossomo 15 ou pela dissomia
uniparental materna, sendo duas copias
integras do cromossomo 15 da méae e nenhuma
do pai, erros genético aleatério, ndo hereditario
e que ocorrem na concepgdo. Dessa maneira,
0 objetivo desse trabalho é discutir o caso de
uma paciente que foi em busca de tratamento
para o quadro de obesidade morbida em que se

encontrava.

Capitulo 23



DISCUSSAO DO CASO

Paciente de 20 anos, feminina, obesa mérbida grau 3, pesando 132kg, IMC 50,48.
Foi encaminhada ao cirurgido do aparelho digestivo pelo endocrinologista. Foram realizados
hemograma e outros exames como endoscopia digestiva alta, ecografia abdominal total e
avaliagdo com equipe multidisciplinar. Como é uma paciente que tem sindrome compulsiva,
a cirurgia desabsortiva néo teria o efeito desejado e a restritiva seria perigosa por riscos de
complicagdo ou obstru¢do em fungcéo da compulsdo alimentar. Neste caso, optou-se por
realizar uma minigastrectomia. O resultado foi adequado, a paciente evolui bem tendo uma

queda de peso de 48 kg e o imc inicial foi de 50,48 para 33,31.

COMENTARIOS FINAIS

A Sindrome de Prader Willi & caracterizada por uma anomalia rara que desencadeia
consequéncias importantes ao portador dessa sindrome. Nesse sentido é relevante estuda-
la uma vez que s6 é possivel estipular um tratamento para determinada condi¢éo a partir
do momento que se tem conhecimento suficiente para identifica-la. Nesse, faz-se crucial
a intervencdo de uma equipe multidisciplinar que aborde nao sé a condigéo relacionada
a obesidade mas todas as outras que, em concomitancia, interferem tanto na obesidade
mérbida da paciente como no seu estilo de vida.
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