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APRESENTACAO

Promover a sadde néo se limita a melhorar apenas a saude, mas em um
sentido amplo e multidisciplinar, envolve melhorar a qualidade de vida e o bem-
estar, que sao fatores preponderantes para a auséncia de doencga. Pretendemos,
por intermédio do sexto volume desta obra intitulada “Jornada médica: desafios e
triunfos na pratica da medicina 6” ofertar ao nosso leitor uma produgéo cientifica
fundamentada nos desafios iminentes ao século como pandemias, busca por
técnicas mais aprimoradas e ao mesmo tempo dar visibilidade as pesquisas
bem-sucedidas na pratica da medicina.

E nitido, ao longo dos anos, que avango do conhecimento sempre esta
relacionado com o avango das tecnologias de pesquisa e novas plataformas
de bases de dados académicos, o aumento das pesquisas clinicas e
consequentemente a disponibilizacdo destes dados favorece o aumento do
conhecimento e ao mesmo tempo evidencia a importancia de uma comunicagéo
sOlida com dados relevantes na area médica. Esta obra, portanto, pretende
tracar essa “jornada médica pela producéo cientifica”.

A obra aqui apresentada oferece ao nosso leitor uma teoria bem
fundamentada desenvolvida em diversos pesquisadores de maneira concisa e
didatica. A divulgacao cientifica € fundamental para o desenvolvimento e avanco
da pesquisa basica em nosso pais, e mais uma vez parabenizamos a estrutura
da Atena Editora por oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes
pesquisadores divulguem seus resultados.

Desejo a todos uma excelente leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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CAPITULO 1

ACHADOS ALTERADOS NO ATENDIENTO
PRIMARIO DA QUEIMADURA

Isadora Vilela Aguiar
Universidade de Ribeirdo Preto

Geovana Caetano Lobo
Universidade de Ribeirdo Preto

Palavras-chaves:
Dermatologia. Alteragdes.
Area tematica: Emergéncia dermatologica

Emergéncia.

INTRODUCAO

A queimadura é uma lesédo causada
pelo contato de agentes térmicos,
quimicos, elétricos ou radioativos,

podendo danificar estruturas da pele,
anexos, musculos, tenddes ou 0ssos.
Portanto a queimadura se enquadra em
uma emergéncia dermatolégica que deve
ser abordada no atendimento primario de
urgéncia e emergéncia. Diante disso, fica
evidente que é de suma importancia que os
profissionais da salude que estéo frente a
este caso saibam quais alteracées podem
surgir durante o atendimento primario.

Data de aceite: 02/05/2024

OBJETIVO

Realizar uma busca na literatura
sobre os achados alterados no atendimento
primario na urgéncia e emergéncia de

pacientes que sofreram queimadura.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao da literatura,

desenvolvida com artigos publicados
no periodo de 2016 a 2023 nas bases
eletronicas: Scientific Eletronic Library
Online — Scielo e Google académico,
empregando os descritores: atendimento
primario, emergenica  dermatoldgica,
queimadura, urgéncia e emergéncia, e
seus respectivos sinébnimos, nos idiomas
portugués e inglés. Foram incluidos apenas
artigos publicados que tratassem o tema e
estivessem disponiveis na forma online.
Foram excluidos artigos fora do periodo
proposto, que nao tratassem sobre o tema,
nao disponivel na forma online e artigos
repetidos encontrados em diferentes bases

de dados.
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RESULTADOS

Neste estudo, foi concluido que existem achados tipicos no atendimento primario de
vitimas de queimadura. Na avaliacao da via aérea (A), a dificuldade respiratoria ou ruidosa
pode estar relacionada com queimadura na face, deposi¢ao de carbono e inflamacao aguda
da orofaringe, escarro com restos de carbono e intoxicagédo por carboxihemoglobina. Na
avaliac@o da respiragdo e ventilagéo (B) pode ter ocorrido traumas na parede toréacica,
principalmente se houve explosdo no acidente. Ja na avaliagdo da circulacao (C), se o
queimado comprometeu mais de 20% do corpo é necessario realizar reposi¢cao volémica.
Na testagem do comprometimento neurolégico (D) pode estar alterado devido a hipdxia. E
por ultimo, na exposicao (E), a remocéo das vestes queimadas interrompe o processo de
queimadura, entretanto a vitima de queimadura tem predisposicao a hipotermia, portanto
deve se ter meios para profilaxia.

CONCLUSOES

A vitima de queimadura é uma emergéncia dermatoldgica que apresenta varios
achados alterados em todo atendimento primario, portanto &€ necessario que os profissionais
da saude saibam quais sao para melhor atendimento.
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INTRODUCAO

As hepatites
distdrbios inflamatoérios do figado, cujos
agentes etiologicos sdo representados por

virais (HV) sao

virus. Existem 7 subtipos de HV, sendo
que as mais comuns sao hepatite A (HAV),
hepatite B (HBV) e hepatite C (HCV), as
quais diferem nas formas de contagio,
porém se assemelham em sua clinica.
Além disso, a prevaléncia de cada uma
varia de regido para regido, salientando-se
que sua distribuicdo € universal.
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As hepatites B e C s&o as mais prevalentes e com maior relevancia em questao de
saude publica.

As HV podem ser agudas ou cronicas, sintomaticas ou assintomaticas. Apesar
disso, € importante que se saiba o fato de a maioria dos diagnésticos serem feitos em fase
crénica, mesmo porque em torno de apenas 20% dos casos evoluem agudamente. Quando
o fazem, os sintomas costumam ser inespecificos de uma infecgéo viral, tais quais febre,
mialgia, inapeténcia, anorexia, tornando impossivel a confirmacgéo diagnéstica de uma HV
sem a correlagéo clinico-laboratorial.

Outros sintomas também podem surgir em fase aguda, aumentando sua acuracia
para diagnosticar uma infeccdo hepética. Sao eles: collria, acolia, ictericia, elevagcéo
das aminotransferases (AST, ALT), de fosfatase alcalina; contudo — mesmo assim — nao
possuem valor preditivo positivo de 100% para uma hepatite viral, corroborando para a
imprescindivel solicitacdo de testes soroldgicos e/ou quantificagdo de carga viral. Dito
isso, &€ de extrema importancia que os profissionais de saude tenham o conhecimento da
caracteristica, predominantemente, assintomatica das HV, tanto em fase aguda, quanto em

fase cronica.

I Hepatite Viral Aguda I Hepatite Viral Crénica
Replicagdo viral por até 6 meses Replicagdo viral por mais de 6

. . meses
* Assintomatico

« Sintomatico « Assintomatico
+ Sintomatico

Hepatite subclinica
(anorexia, mal-estar, nauseas,
febre)

Quando se fala em HV cronica, o principal agente a ser pensado € o virus C, o qual
tem a capacidade de cronificacdo em até 80% dos casos, enquanto que o HBV cronifica
em torno de 10 a 15%, segundo os dados mais recentes da Organiza¢cdao Mundial da Saude
(OMS). A porcentagem complementar dos valores apresentados acima representa a taxa
de cura da infeccao, isto €, o HCV possui cura espontanea em 15-20% e o HBV, em até
90%. Lembra-se, ainda, que ambas as infeccées evoluem de forma aguda em cerca de
20% das vezes.
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PATOGENESE

A patogénese do virus da hepatite B € muito semelhante ao da hepatite C, a
comecar pelo fato de ambos possuirem tropismo — obviamente — pelo tecido hepatico. Apos
contraida a infeccdo, os virus penetram nos hepatdcitos via artéria hepética, acumulando-

se nessas células, bem como nos canaliculos biliares.

Bom... vamos la!

Considerando-se que os virus — hipoteticamente — acometeram dez ou vinte
hepatocitos, é sabido que essas células possuem a capacidade de regeneragéo: problema
resolvido! Entretanto, o comprometimento desse 6érgéo, ao longo de anos, pode se tornar
generalizado, fazendo com que milhares de hepatocitos entrem em processo de faléncia
e evoluam para um quadro de fibrose hepatica, o qual impede que haja o suprimento
sanguineo adequado ao 6rgdo em questdo. No que tange a ser sintomatica ou néo, a
evolugao crénica é multifatorial e pode ser facilitada pela presenca de obesidade, tabagismo,
etilismo, diabetes mellitus.

Todos, possivelmente, sabem que o figado é um dos 6rgaos mais funcionais do corpo
humano. Ele é responsavel pela sintese de diversas substancias vitais para o equilibrio
do organismo, dentre elas bile, albumina, fatores de coagulagao, lipoproteinas. Tomando
como ponto de partida a faléncia dos hepatécitos com consequente fibrose, o fluxo biliar
se torna comprometido, instalando-se, pois, uma condicdo denominada de colestase. A
colestase é caracterizada por um acumulo de bilirrubina no sangue (um pigmento, que
em condi¢des normais, ligar-se-ia a bile), culminando em ictericia, prurido, coluria e acolia
(“fezes em massa de vidraceiro”).

Ademais, ha déficit da produg¢édo dos fatores de coagulacdo, os quais teriam a
funcdo de diminuir o tempo de sangramento e, por isso, um paciente hepatopata tem
alteracbes do tempo de ativagéo de protrombina (TAP) e tempo parcial de ativacédo da
tromboplastina (KPTT), ou seja, maior predilecdo as hemorragias. O edema e a desnutricéo
ocorrem devido a hipoalbuminemia; e, para finalizar, a fibrose hepatica no espacgo porta
causa a hipertensao portal que se exterioriza como ascite, varizes esofagicas, circulagéo
colateral, podendo-se ter ainda, esplenomegalia. O aumento do baco tende a aumentar
0 espectro clinico da doenca a partir do sequestro de células vermelhas e plaquetarias:
anemia e trombocitopenia, respectivamente; e — como se ndo bastasse — a esplenomegalia
pode facilitar as infeccbes causadas por bactérias capsuladas, tais quais meningococo e
pNeumococo.
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O ViRUS DA HEPATITE B (HBV)
O HBV (Hepadnaviridae) é um virus de DNA de fita dupla, com sua molécula de DNA

polimerase atuando, também, como transcriptase reversa, porém sem atividade revisora.
A consequéncia disso é a existéncia de grande variedade de gendtipos desse agente viral,
cuja prevaléncia varia inter-regionalmente. A critério de curiosidade, no Brasil, os genétipos
predominantes séo A, D e F, com distribuicdo desproporcional entre as diferentes regioes,
fazendo com que se infira o fato de que locais com baixa complexidade urbana e com
dificuldade de acesso a saude sejam mais afetados com essa infec¢éo, como é o caso da
Amazonia Ocidental, a qual contém a populacdao mais afetada pelo virus da hepatite delta
(HDV), uma condi¢ao determinada pela infeccéo prévia com o HBV.

Diferentemente do virus da hepatite A, a infeccdao pelo HBV é considerada
sexualmente transmissivel (IST), com possibilidade de transmissé@o parenteral (solugcbes
de continuidade, como pele e mucosas; a partir do uso de objetos perfurocortantes com
material contaminado; transfusdes sanguineas), vertical (a cronificacdo em criangas
contaminadas com menos de 8 anos chega a 90%) e sexual (sémen, secre¢do vaginal,
leite materno).

O virus B, ao adentrar no hepatécito, migra diretamente para o nicleo da célula
liberando o envelope e capsideo virais. O DNA do HBYV, inicialmente, encontra-se
parcialmente aberto, contudo, ao se ligar ao material genético celular, torna-se o DNA
circular covalentemente fechado (cccDNA). O cccDNA é a matéria-prima da confec¢ao do
RNA mensageiro a partir da RNA polimerase, sendo que feita essa sintese, proteinas virais
podem ser produzidas. Essas proteinas podem ter dois destinos. O primeiro deles seria sua
encapsulacao para posterior retrotranscricdo, cujo intuito € a produgéo de novos genomas
virais. Um segundo caminho a ser tomado consiste na utilizacdo desses novos capsideos
montados para a “montagem” de novas particulas virais completas (virions), as quais — no
caso da hepatite B — sdo chamadas de particulas de Dane.

Como pode ser visto acima, o HBV se acopla ao nicleo do hepatécito favorecendo
seu potencial oncogénico, uma caracteristica de extrema importancia, pois esse virus —em
um estado ja croénico de replicacdo viral — consegue evoluir para carcinoma hepatocelular
em 20 —25% dos casos, sem a necessidade de um estagio intermediario de cirrose hepatica.

O genoma do virus da hepatite B contém quatro fases abertas de leitura (ORF —
open reading frame): capsideo, envelope, DNA polimerase e proteina reguladora X, sendo
que cada ORF produz determinados antigenos. A traducdo codificadora da proteina do
envelope gera o antigeno de superficie (HBsAg); a ORF da proteina do capsideo pode ser
traduzida na regido core (do proprio capsideo) formando o HBcAg ou na regido pré-core
com processamento no reticulo endoplasmético rugoso (RER), constituindo o HBeAg.
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Figura 1. Particula de Dane. FONTE: imagem de acesso virtual.

Histéria Natural do HBV

Antes de comegarmos a estudar acerca da evolugéo clinica da hepatite B, relembrem
que essa infecgdo cursa com apenas 20% dos casos em forma aguda, somente 10 a 15%
cronificam e, aproximadamente, 85 a 90% s&o curados.

Apo6s seu periodo de incubacéo (30 a 180 dias), a infec¢ao pelo HBV pode cursar
com leve elevacdo das transaminases hepaticas, sintomas do trato gastrointestinal,
como nauseas, vomitos e diarreia, além de fadiga, mialgia, mal-estar e erupg¢éo cutanea.
Esses sinais e sintomas se enquadram na primeira fase da hepatite, a fase pré-ictérica
ou prodrémica, que costuma perdurar por 3 a 10 dias. Pode-se acrescentar a ela, um
sintoma n&o muito frequente, porém que indica eliminacdo maciga de bilirrubina pela urina:
a coliria; situacdo que costuma ocorrer um a dois antes do aparecimento da ictericia.

Passada a fase prodrémica, pode ser que aconteca a bilirrubinemia, ou seja,
aumento da concentracéo de bilirrubina no sangue com impregnacéo desse pigmento nas
escleras e/ou na pele. Tem-se, entdo, a fase ictérica, a qual pode existir durante 1 a 3
semanas. Nesse entender, um paciente sintomatico pode ter, ainda, a remisséo de sua
sintomatologia na fase final da doenga aguda, conhecida como fase de convalescenca.

Pois bem. Apds a infecg@o pelo microrganismo, a primeira tentativa de defesa do
corpo humano é a resposta imunoldgica inata representada pelos IFN a, B e y, os quais
tendem a reduzir a formacao dos capsideos virais, isto €, impedem a confecgéo da particula
de Dane. Logo, é possivel concluir que esse tipo de imunidade pode eliminar o virus, antes
mesmo, da sintese de anti-HBc IgM.

Uma vez que o agente viral consegue driblar a primeira tentativa de defesa do
organismo, o sistema imune humoral entra em acgéo com predilecdo de ataque ao HBCAg,
produzindo-se — entdo — anticorpos contra esse antigeno: o anti-HBc IgM. Sendo assim,
essas sdo as primeiras células de defesa especificas produzidas frente a uma infeccao pelo
HBYV, as quais surgem, aproximadamente, depois de 1 (um) més da mesma, permanecendo
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em titulos elevados durante toda a fase aguda e diminuindo na fase crénica. Porém, em
uma situagéo de reagudizacgéo, o anti-HBc IgM volta a se acentuar.

Mais tardiamente, surgem os anticorpos anti-HBc IgG, células marcadoras da
infeccao pelo HBV, as quais podem ficar com elevado titulo sanguineo por toda a vida do
paciente, independentemente do curso infeccioso. Desse modo, pode-se inferir que o anti-
HBc total € o Unico anticorpo passivel de ser detectado no periodo da janela imunolégica
da hepatite B, coincidindo com o inicio da sintomatologia.

Passados cerca de 3 (irés) meses, a resposta imune celular inicia seus trabalhos, na
tentativa de eliminar definitivamente os virus, contudo — por mais que ela seja determinante
na recuperacao e cura espontanea do paciente — sua extrema eficicia pode lesionar o
tecido hepatico e cursar com o aumento das aminotransferases (AST e ALT).

Nessa perspectiva, sabe-se que o HBsAg (antigeno Australia) pode ser detectado
uma semana apos a infecgéo pelo HBV e, além disso, sua persisténcia no sangue do
portador é definitiva na caracterizagdo temporal da doenga.

+  HBsAg positivo por até 6 (seis) meses é indicativo de doenga aguda;

+  HBsAg positivo por mais de 6 (seis) meses € marcador de doenga cronica.

Por essa linha de raciocinio, é possivel chegar a conclusédo de que o anticorpo
contra o antigeno Australia é o marco da cura (imunidade) da hepatite B. Entretanto, como
ja foi dito, o anti-HBc é a primeira célula de defesa especifica produzida, a qual € seguida
— apobs 3 (trés) ou 4 (quatro) meses — pelo anti-HBs, um anticorpo dotado de capacidade
neutralizante, isto é, sua presenca indica remissao desse disturbio inflamatério hepatico.

+  HBsAg negativo e anti-HBs positivo representam a cura da hepatite B.

Para finalizar o estudo acerca dos antigenos e anticorpos da infec¢éo pelo HBV,
tem-se o HBeAg, um antigeno indicador de replicagcdo viral e atividade infecciosa, ou
seja, HBeAg positivo se associa com elevada carga viral, exceto em uma situacédo a ser
mencionada a posteriorichamada de mutante pré-core. Nesse entender, a resposta humoral
deve rapidamente combaté-lo, a fim de que se faga sua soroconversado ao anticorpo anti-
HBe. A perda da replicagdo do HBV é um excelente prognostico, mas ndo se enganem:
HBeAg negativo nem sempre representa uma evolucao branda da doenca.

A hepatite B cronica € rara na maioria da populagéo. Os recém-natos, por sua vez,
nao possuem um sistema de imunidade préprio bem desenvolvido, tornando-os vulneraveis
a esse tipo de evolugéo patolégica. A probabilidade de isso acontecer varia de 70 a 90%
a depender, principalmente, da carga viral materna e do estado de imunodepresséo.
Desse modo, a transmiss&o vertical é a principal responsavel pelos casos de cronificacdo
da hepatite B, seguida dos usuarios de drogas injetaveis, pacientes sob hemodialise e
imunossuprimidos, os quais conferem certa dificuldade na detec¢do do HBsAg, um quadro
raro denominado de infecgéo oculta pelo HBV (IOB).
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+  Gestante com evidéncia de replicagéo viral a partir de: HBV-DNA > 10* parti-
culas virais e/ou HBeAg reagente; tem 70 — 90% de chance do feto contrair a
infeccéo;

+  Gestante infectada sem evidéncia de replicagao viral confirmada com HBV-DNA
< 10* particulas virais e HBeAg negativo: 10 — 40% de probabilidade de conta-
minagao fetal.

Dessa forma, pode-se dividir a infeccdo cronica da hepatite B em 4 (quatro)
fases: imunotolerancia, imunorreatividade, portador inativo e reativagao; que diferem em
caracteristicas soro-laboratoriais. A fase imunotolerante se caracteriza por evidéncia de
elevada replicacédo viral e auséncia de elevagcdo das aminotransferases, em decorréncia
da “toleréncia” do sistema imune perante a carga do virus: HBsAg (+), HBeAg (+), carga
viral (alta), AST/ALT normais e baixo risco de progressdo para CHC. A préxima etapa,
a imunorreatividade, € caracterizada — também - pela persisténcia da multiplicacdo
dos microrganismos (em menor intensidade), porém com elevacdo das transaminases
hepaticas: HBsAg (+), HBeAg (+), carga viral (detectavel), AST/ALT elevadas.

O estado de portador inativo, por sua vez, & marcado por decréscimo das
transaminases, auséncia de anti-HBs, pouca (ou nenhuma) titulagédo de HBeAg e carga viral
quase indetectavel devido ao surgimento do anti-HBe (soroconverséo). Contudo, apesar de
representar um bom prognéstico, essa fase deve ser acompanhada periodicamente, pois
devido a existéncia de uma viremia residual, qualquer situagdo imunossupressora e/ou
integracdo gendmica entre o hospedeiro e o HBV pode vir a reativar a doenca. Baseado
nisso, ha recomendagéo de uma periodicidade de 6 meses na realizagdo do HBV-DNA nesses
pacientes. Em contrapartida, nos outros estagios, esse exame pode ser feito anualmente.

A ultima fase é a mais preocupante. Ela &€ conhecida como reativagdo da doenca,
marcada pelo retorno da replicacgéo viral, oscilagdo das transaminases hepéticas e elevada
probabilidade de evolugdo para doenca hepatica avangada. Essa subversdo do sistema
imune é proporcionada por um virus mutante pré-core: HBsAg, anti-HBe e HBV-DNA
positivos, associados ao HBeAg negativo (sua ORF seria na regido anterior ao core, de tal
modo que uma mutagdo nesse local culmina em sua negativagdo, mesmo na vigéncia de
multiplicacéo viral).

Diagndstico laboratorial da infeccao pelo HBV

Eis aqui um assunto de extrema relevancia a todos os profissionais da saude. O
diagnostico de uma infeccao de hepatite B é fundamental para a cura do paciente, devendo-
se saber escolher corretamente os marcadores sorolégicos a serem pesquisados, a fim de
que seja feito um estadiamento temporal da doencga.
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O diagnostico da hepatite B, ndo infrequente, ocorre apoés a realizacdo de um teste
rapido (TR), o qual tem por funcdo a deteccao de seu antigeno de superficie (HBsAQ).
Contudo, os TR ndo conseguem encontrar outros marcadores da doenca, tais quais os
anticorpos especificos contra o HBV; por isso, os imunoensaios (testes sorolégicos) devem
ser realizados com o intuito confirmatério caso um TR se apresente com resultado positivo.

Os imunoensaios enzimaticos (ELISA) sdo capazes de detectarem antigenos e/ou
anticorpos, isolados ou conjuntamente, relacionados a infec¢do. Os testes luminescentes
(quimioluminescéncia e eletroquimioluminescéncia) também séo uUteis e consistem no
encontro da reagdo antigeno-anticorpo ou anticorpo-antigeno a partir de uma emisséao
luminosa oriunda da excitacdo de um elétron.

Por outro lado, os testes rapidos — pode-se dizer — sdo um “aperfeicoamento dos
imunoensaios”, mesmo porque permitem a emissdao de um resultado apés, apenas, 30
(trinta) minutos de reacdo. Sua metodologia € baseada na imunocromatografia de fluxo
lateral a la TR da sifilis e HIV. Dessa maneira, os TR sdo muito Uteis para situagdes de
triagem inicial de pacientes, possuindo como material de analise o fluido crevicular gengival,
soro, plasma, porém é preferivel o sangue total proveniente da punctura de quirodéctilo.

Apesar de sua vantagem na rapidez do diagnoéstico e elevada sensibilidade, os
testes rapidos podem possuir uma janela diagndstica maior quando comparados aos
imunoensaios. Por esse motivo, o Ministério da Saude ndo permite a realizagcdo de TR
para hepatite B nos bancos de sangue. Indica-se, pois, essa metodologia de diagnéstico
para HSH (homens que fazem sexo com homens), profissionais do sexo, indigenas,
adictos, individuos provenientes de areas endémicas, comunicantes de pessoas com
HBYV, portadores de IST, gestantes sem acompanhamento pré-natal, vitimas de acidentes
biolégicos ocupacionais e/ou violéncia sexual.

E extremamente importante ressaltar que um resultado positivo em um TR deve ser
confirmado com sorologia especifica, enquanto que um teste negativo, com persisténcia da
suspeita de infeccédo, pode ser ratificado com outro TR ap6s 30 (trinta) dias.

Outra metodologia empregada, no que tange ao diagnoéstico laboratorial da hepatite
B, é a pesquisa do material genético do virus: os testes moleculares. A vantagem da
utilizagéo da PCR (reacdo em cadeia da polimerase) se da pela possibilidade de quantificar
as particulas virais, tornando-a muito Gtil na presenca de um mutante pré-core, usuarios
de drogas injetaveis ou imunossuprimidos. Esses dois Ultimos, normalmente, cursam com
o quadro de 10B.

O diagnostico laboratorial, portanto, em sua maioria, inicia-se com a realizagéo de
um teste rapido, o qual é capaz de confirmar a presenca ou auséncia do HBsAg.

+  HBsAg néo reagente. Caso persistir com a suspeita de infec¢éo, repetir o TR
em trinta dias;

+  HBsAg reagente. Encaminhar o paciente para a sorologia de hepatite B.
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Prosseguindo-se no processo diagnostico frente a um HBsAg positivo, realiza-se o
anti-HBc total (IgM/IgG).

+ Anti-HBc total reagente. A confirmacéo foi feita: fecha-se o diagnéstico de in-
feccéo pelo HBV;

+  Anti-HBc total ndo reagente (sistema imune debilitado ou TR falso-positivo). Se
houver persisténcia da suspeita de infec¢éo, solicita-se a carga viral.

A carga viral, como ja mencionado, quantifica os virus por meio do encontro de
seu material genético, o qual ja esta presente no sangue do portador — aproximadamente
— 25 (vinte e cinco) dias ap6s a infecgcdo. A quantificagédo viral € um método diagnostico
altamente sensivel, com capacidade de detectar até menos de 100 copias do HBV. No
que se refere as criancas menores de 18 meses, ap6s um achado incidental de HBsAg
reagente, deve-se solicitar diretamente a determinacao quantitativa por PCR. A razéo para
isso esta centrada na ndo maturacao do sistema imune da populacéo dessa faixa etaria.

Simulagéo de possibilidades diagndsticas

+ HBsAg nao reagente — auséncia de contato com o HBV;
»  Anti-HBc total ndo reagente — auséncia de contato com o HBV;

+  Anti-HBs negativo — suscetibilidade a infec¢éo pelo HBV.

+  HBsAg néo reagente — auséncia do HBV na circulagéo;
+  Anti-HBc total reagente — contato prévio com o HBV;

»  Anti-HBs reagente — imunidade ao HBV. Como o0 anticorpo acima esta positivo,
indica imunidade pos-infecciosa.

+  HBsAg néo reagente — auséncia do virus na circulagéo;
+  Anti-HBc total ndo reagente — auséncia de contato prévio com o HBV,;

*  Anti-HBs reagente — imunidade ao HBV. Como 0 anticorpo acima esta negati-
Vo, indica-se imunidade pés-vacinagéo.

+  HBsAg reagente — presenca do HBV;
+  Anti-HBc total reagente — contato com o HBV;

* Anti-HBs n&o reagente — auséncia de imunidade contra o HBV. Na vigéncia de
um HBsAg positivo, essa situacéo € indicativa de infec¢éo pelo HBV.
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- HBsAg reagente
» Anti-HBc total reagente
» Anti-HBc IgM pouco reagente

. . Hepatite B em fase crénica
HBV-DNA detectéavel = HBeAg positiva

+ HBeAg reagente

» Anti-HBs nao reagente

+ Anti-HBe nao reagente -

+ HBsAg reagente
» Anti-HBc total reagente
* Anti-HBc IgM negativo

. HBV-DNA detectavel L Hepatite B em fase crénica

HBeAg positiva
+ HBeAg nao reagente

+ Anti-HBs n&o reagente

» Anti-HBe nédo reagente

» HBsAg nao reagente

+  HBV-DNA nao detectavel
Janela imunoldgica da

» HBeAg nao reagente — hepatite B aguda

» Anti-HBc total e IgM reagentes

» Anti-HBs nao reagente

» HBsAg reagente
» Anti-HBc total reagente
* Anti-HBc IgM n&o reagente

+ HBV-DNA negativo L_ Estado de portador inativo da

hepatite B (soroconversao)
» HBeAg nao reagente

» Anti-HBe reagente

+ Anti-HBs nao reagente _)

FONTE: Manual Técnico para o diagnéstico das Hepatites Virais. 2017.

Ao ser diagnosticado um caso de hepatite B, o paciente devera ser acompanhado
com periodicidade de exames laboratoriais, a fim de que possam ser detectadas —
precocemente — possiveis complicacoes e efeitos adversos aos medicamentos utilizados
para o combate ao HBV. Dessa maneira, é imperiosa a dosagem de anti-HAV, anti-HDV,
anti-HCV e anti-HIV anualmente, BHCG nas mulheres em idade reprodutiva a cada seis
meses. Posteriormente, ser@o relatados alguns outros exames a serem realizados em

situagcdes um pouco mais especificas do que as mencionadas acima.
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Tratamento da infeccao pelo HBV

A partir da fisiopatologia e processos diagnosticos ja explorados, salienta-se que
o desfecho mais favoravel na terapia da hepatite B seria a ndo positividade do HBsAg e
reagéncia do anti-HBs. Entretanto, ndo é sempre que isso acontece. Sendo assim, existem
objetivos secundarios — porém nao menos importantes — para que o tratamento da infecgéo
pelo HBV seja um sucesso.

Pensando-se nas particulas virais, deve-se obter sua maxima supressao. Mas como
identificar esse feito? A soroconversdo do HBeAg para anti-HBe e a reducdo do HBV-DNA
a numeros inferiores a 2000 cépias/mL seria a resposta a essa pergunta. Além disso, ndo
se pode esquecer da monitorizacdo das enzimas de lesdo hepatica, cuja normalizacéo
indicaria regressao dos estagios destrutivos do figado.

O acompanhamento dos pacientes portadores de hepatite B deve ser coerente com
a evolucdo da doenga, sua gravidade e comorbidades, de tal modo que o Ministério da
Salde recomenda — no minimo — duas a quatro consultas anuais, no intuito, principalmente,
de prevenir complicagdes graves dessa infecgdo, como carcinoma hepatocelular e o 6bito.

Por essa linha de raciocinio, deve-se saber que os pacientes portadores de HBsAg
reagente por menos de 6 meses ndo recebem tratamento especifico, em decorréncia de
mais de 80% evoluirem para cura. A exce¢ao para isso sédo os individuos com hepatite
B aguda e grave (coagulopatias e ictericia persistente) e gestantes (trata-se a mée e
administra-se imunoglobulina para o neonato, além de vacina na sala de parto). Portanto,
estdo inclusos no tratamento da hepatite B, aqueles com manutencéo de HBsAg reagente
por mais de 6 meses e/ou:

»  Historico familiar de cancer hepatico;

+  Formas extra-hepaticas de hepatite B, tais quais glomerulonefrite, vasculites,
artrites;

- Cirrose ou insuficiéncia hepaticas;
+  Coinfecgdo com HCV e/ou HIV;
*  HBeAg reagente com ALT duas vezes o valor de referéncia;

+ HBeAg ndo reagente com carga viral acima de 2000 copias/mL e ALT duas
vezes o valor de referéncia.
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HEPATITE B

Primeira escolha

Medicamento Caracteristicas Contraindicacoes
Tenofovir 300 mg/dia VO Farmaco que age na transcriptase Doenca renal cronica (DRC),
(inibidor da polimerase) reversa, considerado de primeira linha cirrose hepatica (relativo),
no tratamento do HBV e que também doencas do metabolismo
age no HIV, com elevada barreira 6sseo e TARV com ddl.

genética, agindo com maior poténcia
contra virus mutantes.

Segunda escolha

Medicamento Caracteristicas Contraindicacoes
Entecavir 0,5 mg/dia VO Farmaco seguro para a fungao renal, N&o possui
(inibidor da polimerase) porém sem estudos em gestantes. contraindicacgdes, a nao
E considerado a primeira opgéo ao ser aquelas relacionadas
tratamento de portadores do HBV com as gestantes (auséncia
cirrose hepatica (1 mg/dia). O entecavir de estudos). Caso haja
néo trata o HIV e possui limitacbes concomitancia com o HIV,
nos pacientes imunossuprimidos e sob prefere-se o tenofovir.
quimioterapia.
Alternativa
Medicamento Caracteristicas Contraindicacoes
Alfapeguinterferona 2a 40  Age como antiviral e imunomodulador, Anemia, leucopenia,
kDa 180 pg/semana SC ou  no intuito de aumentar a defesa contra ~ plaquetopenia, cardiopatias
Alfapeguinterferona 2b 12  infecgbes graves. Normalmente, esse graves, insuficiéncia

kDa 1,5 pyg/kg/semana SC  farmaco é administrado nos pacientes  hepatica, doenca autoimune,
“‘imunorreativos” HBeAg reagente e com  disfungéo tireoidiana grave.
niveis elevados de aminotransferases.

A lamivudina era uma op¢ao ao tratamento da hepatite B, porém devido a sua baixa barreira genética,
seu uso esta proscrito. Além disso, pacientes que foram usuarios de lamivudina ndo devem ser
tratados com entecavir, preferindo-se, pois, o tenofovir devido a probabilidade de resisténcia cruzada.
Diferentemente dos demais medicamentos mencionados, a alfapeguinterferona deve ser administrada
semanalmente por um ciclo terapéutico de apenas 48 semanas. Ao fim desse periodo, se o anti-HBs
nao estiver presente, opta-se por tenofovir ou entecavir. Ambos os medicamentos deverao ter sua
dose ajustada nos portadores de insuficiéncia renal, devido & excre¢ado ser urinaria.

Tabela 1. Tratamento da hepatite B.

FONTE: Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Hepatite B e Coinfecg¢des. 2017. TARV:
Terapia Antirretroviral; ddl: didanosina; VO: via oral; SC: subcutaneo.

O monitoramento do paciente portador de hepatite B deve ser realizado de modo
acurado, com o intuito de evitar maiores complicagcbes. Dessa maneira, individuos com
HBeAg reagente costumam ser tratados, inicialmente, se ndo contraindicados, com
alfapeguinterferona. Avalia-se, pois, a resposta a essa terapia com HBsAg, anti-HBs,
HBeAg, anti-HBe ao final da 48% semana e carga viral em dois momentos (ao final da 24% e
48? semana). Caso a quantificagéo viral se mostre superior a 2000 copias/mL, a interrupgéo
terapéutica é permitida, com a devida substituicdo por entecavir ou tenofovir. Além disso,
em decorréncia da elevada taxa de reacbes adversas, acompanha-se um usuario de
alfapeguinterferona a cada 3 meses, com a realizagdo de hemograma, glicemia de jejum,
T4 livre e TSH, acrescentando-se a essa lista (mensalmente) a dosagem de ALT e AST.
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Em contrapartida, levando-se em conta que haja contraindicagdo ao uso do
medicamento supracitado, as opc¢des ficam restritas ao entecavir ou tenofovir — a depender,
principalmente, da presenca de cirrose e/ou DRC. O controle especifico da evolugédo da
hepatite B (HBeAg reagente) deve ser feito, anualmente, com HBsAg, anti-HBs, HBeAg,
anti-HBe e carga viral. Por outro lado, logicamente, uma hepatite B HBeAg nao reagente
deve ser monitorada, anualmente, apenas com HBsAg, anti-HBs e carga viral. Nao se
pode esquecer dos exames de rotina, como eletrélitos (sédio, potassio e calcio), urina |,
coagulograma, dentre outros exames individualizados para cada caso.

Como ja foi dito, o principal objetivo do tratamento da hepatite B é a prevencéo da
cirrose hepéatica e carcinoma hepatocelular (CHC). Porém, ndo basta apenas administrar
0s medicamentos e ndo acompanhar os pacientes. A evolugéo para CHC, por exemplo,
deve ser observada semestralmente com dosagem de alfafetoproteina e ultrassonografia
(USG) de abdome total, assim como EDA (endoscopia digestiva alta) a cada dois anos
nos pacientes sem cirrose ou com estratificagdo Child-Pugh A; ou EDA, anualmente,
naqueles classificados em Child Pugh B ou C (veja a seguir). A cirrose, por sua vez, pode
ser detectada pelo anatomopatolégico e/ou elastografia hepatica.

Nesse entender, uma das principais preocupagdes do paciente portador do HBV é a
descompensacéo da doencga, sendo muito importante identifica-la. Por esse motivo, existe
o escore de Child-Pugh, um marcador prognéstico do grau de destruicdo do parénquima
do figado. Sua pontuacgéo varia de 5 a 15 pontos, podendo-se classificar um paciente em
estagio A (5 a 6 pontos), B (7 a 9 pontos) e C (maior que 10 pontos). Salienta-se que o
Child-Pugh B ja é considerado grave e indicativo de transplante hepatico.

Escore de Child-Pugh

Critério 1 ponto 2 pontos 3 pontos
Bilirrubina direta Menor que 2 mg/dL  Entre 2 e 3 mg/dL  Maior que 3 mg/dL
Albumina sérica Maior que 35 g/L Entre 30 e 35g/L  Menor que 30 g/L
Disfuncéo neurolégica Nenhum Minimo Coma
Ascite Nenhuma Controlada Mal controlada
Razao normall(;a'\(lis internacional Menor que 1.7 Entre 1762.3 MaiO;/%lde 23
e/ou e/ou elou .
Segundos de prolongamento de 0 a 4 segundos 4 a 6 segundos rg?g;gggss

ativacao da protrombina

Tabela 2. Critérios de Child-Pugh para identificagéo de cirrose descompensada.

FONTE: Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas para Hepatite B e Coinfecg¢des. 2017.

Para finalizar, uma outra complica¢do potencialmente perigosa da cirrose avangada
€ a encefalopatia hepatica. Ao exame fisico, a presenca de flapping ou asterixis € um
indicativo favoravel a essa situagéo (tremores de repouso em dorsiflexdo dos punhos

semelhantes ao “bater das asas de um passaro”).
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Os critérios de West Haven classificam a gravidade desse tipo de encefalopatia em
quatro graus (1, II, Ill, IV), sabendo-se que | se refere a uma alteracao leve, com distarbios
inocentes de comportamento (riso e choro “faceis”), halito hepatico.

O paciente com grau Il possui letargia, alteragbes de personalidade e a presenca
do flapping. Agravando-se o quadro, o individuo West Haven Ill apresenta alteracbes
grosseiras de comportamento, sonoléncia, torpor e, nesse estagio, ha desaparecimento
do flapping; e, por fim, o grau IV referencia um coma néo responsivo ao comando verbal,
caracterizando-se por respostas oscilantes ao estimulo doloroso.

O VIRUS DA HEPATITE D (HDV)

Antes de ser iniciado o estudo da hepatite C, é didatico e oportuno comentar a
respeito da hepatite D, um disturbio inflamatorio hepatico presente apenas nos portadores
do virus HBV. A infecgdo pelo virus da hepatite delta representa um grave problema de
satide publica, com destaque a Europa, Asia e Bacia Amazonica. No Brasil, até 2016, foram
notificados 3791 novos casos de HDV, destacando-se a regidao Norte (Amazdnia e Acre).

Durante muitas décadas, pesquisadores tinham a ideia de que o HDV era um dos
componentes antigénicos do HBV, tanto é que ele era conhecido como o antigeno delta.
Porém, com o melhoramento das pesquisas cientificas, chegou-se a conclusédo de que o
HDV se tratava de um virus préprio ou, melhor dizendo, um “subvirus”, mesmo porque sua
replicacdo depende do envelope (HBsAg) do agente etioldgico da hepatite B.

O deltavirus — como ficou conhecido — é dotado de 8 (oito) gendétipos com distribuicao
geografica heterogénea, sendo que, o genotipo 3 (trés) € exclusivo da América do Sul. Esse
gendtipo, historicamente, € oriundo dos “soldados de borracha” que imigraram, em 1930,
para a regiao Norte do Brasil.

capsid HDAg
RNA
genome genome

S L-HBsAg—
M-HBsAg\

//S—HBsAg\

polymerase

HBV HDV

Figura 2. Comparacéo dos virions da hepatite B e D. HBV: virus da hepatite B; HDV: virus da hepatite
D; capsid: capsideo; rcDNA: DNA parcialmente duplicado; HDAg: antigeno da hepatite D; genome:
genoma; polymerase: polimerase; HBsAg: antigeno de superficie da hepatite B (L, M e S sdo seus

subtipos). FONTE: artigo Hepatitis Delta Virus: replication strategy and upcoming therapeutic options for
a neglected human pathogen. (LEMPP, Florian e URBAN, Stephan). 2017.

Como ja deve ter sido inferido, a infec¢éo pelo HDV é dependente da presenga
do antigeno de superficie do HBV. Contudo, essa infecgdo pode ocorrer simultaneamente
(coinfecgéo) ou de maneira secundaria, isto é, apos instalada a patogenicidade da hepatite
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B (superinfec¢éo). A coinfecgao se caracteriza por uma clinica evolutiva benigna de hepatite
aguda, mesmo porque, essa simultaneidade prejudica a plenitude da replicagdo do virus
B. Dessa maneira, existe recuperacdo completa em, aproximadamente, 95% dos casos;
0s 5% restantes sado caracteristicos dos individuos portadores do deltavirus com intensa
multiplicagédo, o que vem a culminar em insuficiéncia hepatica fulminante.

A superinfec¢do, por sua vez, é de pior prognoéstico, pois como o virus da hepatite
B ja estd com sua viremia instalada, o virus D recém-chegado pode utilizar com maior
veeméncia o HBsAg para se replicar, favorecendo a evolugdo para doenga hepatica
avancada. Contrapondo-se a coinfec¢é@o, o processo infeccioso secundario da hepatite D
tem predilecéo a cronicidade em 80% das vezes, com destaque as criancas.

Baseado nisso, eu costumo comparar a coinfeccdo HDV com o curso evolutivo —
normalmente — benigno da hepatite B, enquanto que a superinfec¢do, evolutivamente,
assemelha-se mais com a hepatite C.

O diagnéstico da hepatite delta é realizado mediante sorologia, a qual identifica o anti-
HDV IgG, devendo-se confirmar com a historia clinica, dados epidemioldgicos e, em raras
situacdes, com o exame histopatologico. A epidemiologia é de fundamental importancia,
mesmo porque a distribuicdo espacial desse tipo de disturbio hepatico € bem definida,
principalmente no territorio brasileiro, onde a Amazdnia contém quase 80% dos casos.

Muitos de vocés podem estar se perguntando: mas por que ndo confirmar com
anticorpo marcador de fase aguda ou carga viral? Bom... vocés estdo corretos! Essas
seriam sorologias confirmatorias, contudo séo solicitadas apenas em pesquisas cientificas,
n&o fazendo parte da rotina laboratorial de diagndstico da hepatite D.

Em decorréncia da escassez de estudos clinicos e ensaios randomizados acerca
desse tipo de hepatite, seu tratamento se evidencia como o0 mais complicado dentre todas as
hepatites virais. Portanto, o Ministério da Saude aponta como primeira medida terapéutico-
preventiva, a profilaxia contra a hepatite B, a comecar pela administra¢@o da vacina.

Uma vez confirmada a suspeita de infec¢ao pelo HDV, todos os seus portadores — se
nao contraindicados —deverao receber terapia combinada composta por alfapeguinterferona
e tenofovir (ou entecavir) por 48 semanas. Caso haja persisténcia da elevagdo dos
marcadores de lesdo hepatica, mais 48 semanas desse esquema serao necessarias.
Dessa forma, 96 semanas € o tempo maximo de conjugacdo de um imunomodulador com
um inibidor polimerasico para o tratamento da hepatite B e D. Ap6s esse periodo, mantém-
se apenas com entecavir ou tenofovir, indefinidamente.
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RESUMO: Nos Ultimos anos, avangos no
tratamento da Insuficiéncia Cardiaca (IC)
melhoraram a vida dos pacientes, mas
nas fases avancadas, h4 altas taxas de
mortalidade (ONTARIO HEALTH, 2020). O
Transplante Cardiaco (TxC) é o padréo para
IC estagio D, com muitos procedimentos
desde os anos 1980 (BACAL et al., 2018).
Desafios incluem escassez de doadores
e complicagbes imunossupressoras. A
doagdo apds morte cardiocirculatéria é
alternativa viavel (YAMAMOTO et al,
2018). Melhorar a logistica e inovacoes
na preservagcado sdo cruciais. Este artigo
visa analisar o panorama de transplantes
de coragéo no Rio de Janeiro durante 16
anos e correlacionar a epidemiologia com
resultados obtidos. Realizou-se revisao da
literatura e coleta dos dados de transplante

Data de aceite: 02/05/2024

de coragdo, usando DATASUS (SIH/SUS)
de 2008 a 2024 e artigos nas bases Scielo,
Lilacs e PubMed. A andlise das internacées
revelou um total de 160 casos ao longo do
periodo estudado. O ano de 2022 destacou-
se com 0 maior numero de internagdes (26),
conforme demonstrado na Figura 1. Todos
os procedimentos foram considerados de
alta complexidade, sendo 36 realizados
no setor publico e 124 nao registrados.
Além disso, os gastos com transplantes
de coragdo totalizaram R$6.236.249,18.
Novamente, o ano de 2022 se destacou com
0 maior gasto registrado (R$1.030.556,59),
como ilustrado na Figura 2. Todos os
procedimentos foram considerados
eletivos, com 36 realizados no setor publico
e 124 n&o registrados. Ao analisar a taxa de
mortalidade, observou-se um indice total de
34,38%, com um total de 55 6bitos. Os anos
de 2008 e 2009 apresentaram as maiores
taxas de mortalidade, enquanto 2018
registrou a menor, como ilustrado na Figura
3. A permanéncia média foi de 40,5 dias,
com custo médio de R$38.976,56. Conclui-
se que o Transplante é majoritariamente
eletivo com variagbes na mortalidade. Ha
muitos casos nao registrados comparados
aos do setor publico. Esta discrepancia
indica falhas na coleta de dados ou
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comunicagdo entre instituicbes. Resolver esse desafio permitira desenvolver politicas de
saude mais efetivas na redugéo das taxas de mortalidade associadas ao transplante.
PALAVRAS-CHAVE: Insuficiéncia Cardiaca; Transplante Cardiaco; Epidemiologia; Taxa de
Mortalidade; Gastos Publicos.

ANALYSIS OF HEART TRANSPLANT PROCEDURE IN THE CITY OF RIO DE
JANEIRO

ABSTRACT: In recent years, advancements in the treatment of Heart Failure (HF) have
improved patients’ lives, but in advanced stages, there are high mortality rates (ONTARIO
HEALTH, 2020). Heart Transplantation (HTx) is the standard for stage D HF, with many
procedures since the 1980s (BACAL et al., 2018). Challenges include donor scarcity and
immunosuppressive complications. Donation after circulatory death is a viable alternative
(YAMAMOTO et al., 2018). Improving logistics and innovations in preservation are crucial.
This article aims to analyze the landscape of heart transplants in Rio de Janeiro over 16 years
and correlate epidemiology with outcomes. Literature review and data collection on heart
transplantation were conducted using DATASUS (SIH/SUS) from 2008 to 2024 and articles
from Scielo, Lilacs, and PubMed. Analysis of hospitalizations revealed a total of 160 cases
over the study period. The year 2022 stood out with the highest number of admissions (26),
as shown in Figure 1. All procedures were considered high complexity, with 36 performed
in the public sector and 124 unregistered. Additionally, expenses for heart transplants
totaled R$6,236,249.18. Once again, 2022 stood out with the highest recorded expenditure
(R$1,030,556.59), as illustrated in Figure 2. All procedures were elective, with 36 performed
in the public sector and 124 unregistered. When analyzing the mortality rate, a total index
of 34.38% was observed, with 55 deaths in total. The years 2008 and 2009 had the highest
mortality rates, while 2018 had the lowest, as illustrated in Figure 3. The average length of
stay was 40.5 days, with an average cost of R$38,976.56. It is concluded that transplantation
is predominantly elective with variations in mortality. There are many unregistered cases
compared to those in the public sector. This discrepancy indicates failures in data collection or
communication between institutions. Resolving this challenge will enable the development of
more effective health policies in reducing transplantation-associated mortality rates.
KEYWORDS: Heart Failure; Heart Transplantation; Epidemiology; Mortality Rate; Public
Expenditure.

INTRODUCAO

A insuficiéncia cardiaca (IC) € uma sindrome complexa na qual o coragdo ndo
consegue bombear sangue suficiente para atender as necessidades dos tecidos ou o faz
apenas com pressoes elevadas. Pode ser causada por alteragdes estruturais ou funcionais
no coracao, resultando em sinais e sintomas caracteristicos devido a reducdo do débito
cardiaco e/ou pressdes de enchimento elevadas. O termo ‘insuficiéncia cardiaca crénica’
descreve a natureza persistente da doenca, enquanto ‘insuficiéncia cardiaca aguda é
reservado para mudancgas rapidas nos sinais e sintomas que exigem terapia imediata.

Embora a maioria das condi¢cbes associadas a IC seja caracterizada por baixo débito
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cardiaco, algumas situacbes de alto débito também podem causar IC. A IC pode ser
devido a anormalidades na funcéo sistolica (IC sistolica) ou diastoélica (IC diastélica), e
muitos pacientes apresentam ambas as disfungdes. A classificagdo dos pacientes com IC é
frequentemente baseada na fragéo de ejecéo do ventriculo esquerdo (FEVE)(ROHDE et al.,
2018). A maioria dos pacientes que desenvolvem insuficiéncia cardiaca (IC) recentemente
evolui para uma condi¢cdo crdnica, podendo ser sintomaticamente estabilizada por
um periodo que varia de meses a anos. Durante esta fase crbnica, embora haja uma
estabilidade clinica aparente, persiste um risco residual significativo de deterioragéo clinica
e mortalidade. Este risco aumenta substancialmente na presenca de sinais e sintomas
indicativos de piora da IC. A piora da IC é caracterizada pelo agravamento dos sinais e
sintomas, apesar da terapia previamente eficaz para manter a estabilidade da condicéo
cronica (GREENE et al., 2023). A insuficiéncia cardiaca (IC) mantém sua posicdo como uma
das principais causadoras de mortalidade, morbidade e deterioragdo da qualidade de vida
(TOMASONI et al., 2019). As diretrizes internacionais recomendam o uso de quatro classes
de medicamentos no tratamento da insuficiéncia cardiaca com fragdo de ejecdo reduzida
(ICFEr), mas sem especificar protocolos de introducéo e titulagdo. Muitos pacientes com
ICFEr néo recebem tratamento otimizado. Existe um algoritmo pragmatico para otimizagéo
do tratamento, visando facil aplicagédo na pratica clinica. O primeiro objetivo € iniciar todas
as classes de medicamentos o0 mais cedo possivel, mesmo em doses baixas, considerado
preferivel a menos medicamentos em doses méaximas. O segundo objetivo é reduzir ao
maximo os intervalos entre a introducao de diferentes medicamentos e entre as etapas de
titulacdo, garantindo a seguranga do paciente. Propostas especificas sao direcionadas a
pacientes idosos (> 75 anos), frageis e com disturbios do ritmo cardiaco. Este algoritmo
visa alcangar um protocolo terapéutico ideal em até 2 meses na maioria dos pacientes
(GIRERD et al., 2023).

Essa sindrome permanece como a principal causa de mortalidade global, com
tendéncia crescente, a insuficiéncia cardiaca. O transplante cardiaco, introduzido ha 50 anos,
revolucionou o tratamento da condi¢éo, oferecendo uma intervencéo eficaz e duradoura,
tanto em termos de mortalidade quanto de qualidade de vida. No entanto, as caracteristicas
dos doadores e receptores tém passado por mudancgas significativas, exigindo decisdes
mais complexas e procedimentos pos-operatorios mais exigentes (FUCHS et al., 2019). Nos
Ultimos anos, avangos significativos no tratamento da Insuficiéncia Cardiaca (IC) melhoraram
a qualidade de vida dos pacientes. No entanto, nas fases avangadas, persistem altas taxas
de mortalidade (ONTARIO HEALTH (QUALITY), 2020). O Transplante Cardiaco (TxC) é o
padréo-ouro para IC estagio D, com mais de 110 mil procedimentos globais desde a década
de 1980 (BACAL, F. et al., 2018). Os desafios incluem a escassez cronica de doadores,
longas esperas, complexidades logisticas e complicagcdes imunossupressoras. Além disso,
a doacgdo cardiaca apds morte cardiocirculatéria € uma alternativa viavel com técnicas

avancadas de preservacgdo. Para expandir o acesso ao TxC, € crucial melhorar a logistica
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de captacdo e explorar inovagbes na preservagdo de orgdos. Essa abordagem oferece
esperanga aos pacientes com IC avangada (YAMAMOTO, S. et al., 2018). A insuficiéncia
cardiaca é uma importante causa de morbidade e mortalidade em mulheres, que tendem
a desenvolvé-la em idades mais avangadas em comparagcdo aos homens. A insuficiéncia
cardiaca com fragdo de ejecao preservada € mais comum em mulheres do que em homens
e é responsavel por pelo menos metade dos casos de insuficiéncia cardiaca em mulheres.
Ao comparar homens e mulheres com insuficiéncia cardiaca e fragcdo de ejecéo ventricular
esquerda baixa, as mulheres sdo mais sintomaticas e apresentam resultados igualmente
ruins. As recomendacdes gerais para terapias médicas orientadas por diretrizes ndo mostram
diferengas nas abordagens de tratamento entre homens e mulheres. No geral, as mulheres
estdo geralmente sub-representadas nos ensaios clinicos para insuficiéncia cardiaca. Mais
estudos sdo necessarios para esclarecer os diferentes mecanismos, causas e terapias
direcionadas para a insuficiéncia cardiaca em mulheres (BOZKURT; KHALAF, 2017).

OBJETIVO

Analisar o atual panorama de procedimentos de transplante de coracgédo realizados
na cidade do Rio de Janeiro durante 16 anos e correlacionar a epidemiologia atual com os
resultados obtidos.

METODOS

Realizou-se uma revisdo da literatura e uma coleta observacional, descritiva e
transversal dos dados de transplante de coragéo, disponiveis no DATASUS — Sistema de
Informacgbes Hospitalares do SUS (SIH/SUS) por um periodo de 16 anos — janeiro de 2008 a
janeiro de 2024 — avaliando o nimero de internacdes, valor de gastos publicos, complexidade,
taxa de mortalidade, ébitos, permanéncia e carater de atendimento e artigos disponiveis nos
bancos de informagbes National Library os Medicine (Pubmed), Scientific Eletronic Library
Online (SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS).

RESULTADOS

No periodo analisado observaram-se 160 internagcbes para a realizagdo de
procedimentos de transplante de coragdo, representando um gasto total de R$6.236.249,18,
sendo 2022 o ano com maior numero de internacbes (26), além de ter sido também o
ano responsavel pelo maior valor gasto durante o periodo (R$1.030.556,59). Do total de
procedimentos, todos os 160 foram realizados em carater eletivo, sendo sua ocorréncia de
36 no setor publico e 124 foram ignorados. Todos os 160 considerados de alta complexidade.
A taxa de mortalidade total nos 16 anos estudados foi de 34,38, correspondendo a 55 6bitos,
sendo 2008 e 2009 os anos com taxa de mortalidade mais alta, 100, logo ap6s vem 2024
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com uma taxa de 66,67, enquanto o ano de 2018 apresentou a menor taxa, 10,00. A taxa
de mortalidade dos procedimentos no setor publico foi de 30,56, em comparacao com 35,48
do ignorado. A média de permanéncia total de internacéo foi de 40,5 dias, sendo seu custo
médio de R$38.976,56. Um destaque importante refere-se ao ano de 2013, visto que ndo ha

registros de dados nas categorias de Taxa de Mortalidade e Obitos para esse periodo.

CONCLUSOES

Foi possivel analisar que o Transplante de Coragéo é primariamente conduzido como
um procedimento eletivo, apresentando variagdes na taxa de mortalidade ao longo dos
ultimos 16 anos. Contudo, um aspecto de grande destaque € a consideravel quantidade de
casos nao registrados em comparacao com os casos documentados no setor publico. Essa
disparidade representa um desafio significativo na avaliagdo da qualidade da assisténcia
e na elaboracdo de politicas publicas eficazes. Os casos nao registrados podem indicar
brechas no sistema de coleta de dados de saude, auséncia de registros apropriados ou
falhas na comunicacédo entre as instituicdes de salde. A resolucdo desse problema é de
suma importancia, permitindo uma compreensao mais completa da evolu¢ao do Transplante
de Coracgéo e, consequentemente, possibilitando o desenvolvimento de politicas de satde
mais efetivas na reducéo das taxas de mortalidade associadas a esse procedimento.

INTERNAGOES X ANO

30

Figura 1: gréfico ilustra internagdes para TxC por ano (Fonte: autoria propria)
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GASTOS X ANO
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Figura 2: gréfico ilustra gastos com TxC por ano (Fonte: autoria prépria)
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Figura 3: gréfico ilustra a taxa de mortalidade do TxC por ano (Fonte: autoria prépria)
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RESUMO: O transplante de figado € uma
oportunidade de vida para pacientes com
doencas hepaticas terminais em todo o
mundo. Existem dois tipos de transplantes
hepaticos, cada um com seus proprios
desafios (ELKOMOS, B. E. et al., 2022)
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(BUIJK, M. S. et al., 2023). Mesmo pacientes com morte encefalica podem ser doadores (DE
CARLIS, R. et al. 2021). Ambos os tipos envolvem a preservagéo e reconstrucao de conexoes
vitais desse 6rgdo essencial. Os avangos nessa area oferecem esperanca para aqueles com
doencas hepaticas avancadas. Uma analise dos transplantes de figado no municipio do Rio
de Janeiro ao longo de 14 anos busca correlacionar a epidemiologia atual com os resultados
obtidos. Foram revisados dados do DATASUS de janeiro de 2008 a dezembro de 2022,
incluindo internagbes, gastos publicos, complexidade, mortalidade, 6bitos, permanéncia
e atendimento, além de artigos nas bases de dados: Scielo, Lilacs e PubMed. Foram
registradas 1.631 internacdes, custando R$146.798.794,70, com destaque para 2022 com
mais internagdes e maiores gastos (R$17.410.555,36). Do total, 237 procedimentos foram
eletivos e 1.394 urgentes, 326 no setor publico, 150 no privado e 1.155 desconhecidos, todos
de alta complexidade. A taxa de mortalidade total foi de 11,89, com 194 6bitos, sendo 2010 o
ano com a taxa mais alta (25,93) e 2020 com a mais baixa (6,25). A mortalidade foi mais alta
em procedimentos eletivos (12,24) e no setor publico (19,94), em comparagéo com urgentes
(11,84) e o privado (14,00), enquanto os desconhecidos tiveram uma taxa de 9,35. A média
de permanéncia foi de 12,2 dias, com custo médio de R$90.005,39. Esta analise mostra que
os transplantes frequentemente séo realizados com urgéncia, com uma tendéncia de queda
na mortalidade observada ao longo dos 14 anos analisados. Contudo, ha disparidades na
qualidade entre o setor publico e privado, refletidas nas taxas de mortalidade. E essencial
melhorar continuamente esses procedimentos, principalmente no setor publico, para reduzir
ainda mais a mortalidade. Este estudo orienta futuros esforgos para aprimorar a qualidade
dos procedimentos e salvar mais vidas.

Palavras-chave: Transplante de Figado, Doadores Vivos, Taxa de Mortalidade, Setor Publico
de Saude, Qualidade do Procedimento.

EVALUATION OF THE LIVER TRANSPLANT PROCEDURE IN THE
MUNICIPALITY OF RIO DE JANEIRO

ABSTRACT: Liver transplantation is a life-saving opportunity for patients with end-stage liver
diseases worldwide. There are two types of liver transplants, each with its own challenges.
Even patients with brain death can become donors. Both types involve preserving and
reconstructing vital connections of this essential organ. Advances in this field offer hope for
those with advanced liver diseases. An analysis of liver transplants in Rio de Janeiro over
14 years aims to correlate current epidemiology with outcomes. Data from DATASUS from
January 2008 to December 2022 were reviewed, including admissions, public expenditure,
complexity, mortality, deaths, length of stay, and care, as well as articles from Scielo, Lilacs,
and PubMed. There were 1,631 admissions, costing R$146,798,794.70, with a peak in 2022
in terms of both admissions and expenditure (R$17,410,555.36). Of these, 237 procedures
were elective and 1,394 were urgent, with 326 in the public sector, 150 in the private sector,
and 1,155 of unknown origin, all considered high complexity. The overall mortality rate was
11.89%, with 194 deaths recorded, the highest rate being in 2010 (25.93%) and the lowest in
2020 (6.25%). Mortality was higher in elective procedures (12.24%) and in the public sector
(19.94%) compared to urgent procedures (11.84%) and the private sector (14.00%), while
procedures of unknown origin had a mortality rate of 9.35%. The average length of hospital
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stay was 12.2 days, with an average cost of R$90,005.39. This analysis suggests that liver
transplants are often performed urgently, with a downward trend in mortality over the 14-
year period. However, there are disparities in quality between the public and private sectors,
as reflected in mortality rates. Continuous improvement of these procedures is essential,
especially in the public sector, to further reduce mortality rates. This study guides future efforts
to enhance procedure quality and save more lives.

Keywords: Liver Transplantation, Living Donors, Mortality Rate, Public Healthcare Sector,
Procedure Quality.

INTRODUCAO

O transplante de figado € uma oportunidade de vida para pacientes com doencas
hepaticas terminais em todo o mundo. Existem dois tipos de transplantes hepaticos,
cada um com seus préprios desafios (ELKOMOS, B. E. et al., 2022) (BUIJK, M. S. et al.,
2023). Mesmo pacientes com morte encefalica podem ser doadores (DE CARLIS, R. et al.
2021). Ambos os tipos envolvem a preservacgéo e reconstrucdo de conexdes vitais desse
orgéo essencial. Os avangos nessa area oferecem esperancga para aqueles com doencas
hepaticas avancadas.

O planejamento pré-operatério para o transplante de figado desempenha um papel
crucial na garantia do sucesso cirirgico e no bem-estar pds-operatorio do paciente. Este
processo abrangente envolve uma avaliacdo detalhada do paciente, incluindo exames
fisicos, testes laboratoriais, exames de imagem e avaliagcdo da fungdo hepatica. Além disso,
uma analise minuciosa das condicbes médicas subjacentes, como doencgas hepaticas,
comorbidades e histéria clinica, é fundamental para determinar a elegibilidade do paciente
para o procedimento e para planejar estratégias de cuidados personalizados (PAES-
BARBOSA; FERREIRA; SZUTAN, 2010). O planejamento pré-transplante também inclui a
avaliacdo psicossocial do paciente e de sua rede de apoio, bem como a coordenag¢éo com
a equipe multidisciplinar para garantir uma abordagem holistica e integrada. Por meio desse
processo abrangente, busca-se maximizar as chances de sucesso do transplante de figado e
otimizar os resultados a longo prazo para o paciente. (DOMINGUEZ- CABELLO et al., 2012)

A colonoscopia obrigatéria em candidatos a transplante de figado (TH) é uma pratica
recomendada que desempenha um papel significativo na avaliagdo pré-operatéria e na
gestao dos pacientes com doenca hepatica avangada. Este procedimento endoscopico
permite a detec¢do precoce de lesdes colbnias, como poélipos ou céncer colorretal,
que podem influenciar significativamente o prognostico e a abordagem terapéutica
durante e apés o transplante, (XIE et al., 2014). A prevaléncia aumentada de distarbios
gastrointestinais e de malignidades em pacientes com doenca hepatica cronica torna a
colonoscopia uma ferramenta essencial na avaliacdo global da salude desses pacientes,
contribuindo para uma melhor gestéo dos riscos perioperatorios e uma maior segurancga
durante o procedimento de transplante de figado (OSORIO et al., 2022)
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A idade avancada exerce influéncia significativa em varios aspectos da saude e
qualidade de vida de pacientes com doencga hepatica, conforme revelado por estudos
recentes. Os resultados destacam que essa faixa etéria impacta dominios importantes,
tais como sintomas da doenca hepatica, qualidade do sono e funcdo sexual. Além disso,
diferencas de género também foram observadas, com homens tendo avaliagbes mais
favoraveis do que mulheres em relacdo ao sentimento de isolamento. Individuos com
maior nivel de instrugcdo demonstraram pontuacdes distintas no dominio estigma da doenca
hepatica. Aspectos socioecondémicos, como renda, também desempenharam um papel
relevante, interferindo nos dominios qualidade da interacédo social e estigma da doenca.
Esses achados ressaltam a complexidade das interacdes entre fatores demogréficos,
sociais e de salde na vivéncia e percepcdo da doenca hepatica, oferecendo insights
valiosos para a formulagé@o de estratégias de manejo e intervencéo. (AGUIAR et al., 2016)

O periodo poOs-operatério de um transplante de figado é crucial e complexo,
demandando cuidados intensivos e uma abordagem multidisciplinar para garantir o sucesso
do procedimento e a recuperagédo adequada do paciente. Logo ap6s a cirurgia, o paciente
é transferido para a unidade de terapia intensiva (UTl) (AMARAL et al., 2019), onde é
monitorado de perto por uma equipe médica especializada. Durante os primeiros dias, sdo
administrados medicamentos imunossupressores para prevenir a rejeicao do novo 6rgéo,
além de analgésicos para controlar a dor e antibi6ticos para prevenir infec¢des. A fungcéo
hepatica € monitorada de perto por meio de exames laboratoriais frequentes, como dosagem
de enzimas hepaticas e bilirrubina. Complicagcdes como sangramento, trombose dos vasos
sanguineos e disfuncéo do novo figado sdo monitoradas e tratadas prontamente. A medida
que o paciente se estabiliza, ele é transferido para uma ala de cuidados intermediarios e,
eventualmente, para o quarto. Durante a fase de recuperagdo no hospital, os pacientes
sé@o submetidos a terapia fisica e ocupacional para ajudar na recuperacgéo funcional e na
readaptacdo as atividades diérias. A nutricdo desempenha um papel fundamental, com
dietas especificas sendo implementadas para garantir a cicatrizagdo adequada e a fungéo
hepatica ideal (KAIDO et al., 2012). Apos a alta hospitalar, o paciente continua a receber
acompanhamento médico regular para monitorar a funcéo do figado, ajustar a medicagéo
imunossupressora conforme necessario e detectar precocemente quaisquer sinais de
rejeicdo ou complicagdes.

O apoio psicolégico também é fundamental, pois os pacientes podem enfrentar
desafios emocionais durante o processo de recuperagéo e adaptagdo a nova condi¢do de
saude. Em resumo, o cuidado pds-operatério de um transplante de figado € um processo
continuo e abrangente, que visa ndo apenas a recuperagao fisica, mas também o bem-
estar emocional e a qualidade de vida a longo prazo do paciente. (SPILLMAN et al., 2021).
Neste sentido, torna-se relevante um estudo sobre o panorama atual dos transplantes de
figado.
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OBJETIVO

Analisar o atual panorama dos transplantes de figado realizados no municipio do
Rio de Janeiro entre 2008 e 2022 e correlacionar com a epidemiologia.

METODOS

Realizou-se uma revisdo da literatura e uma coleta observacional, descritiva e
transversal dos dados de transplante de figado, disponiveis no DATASUS — Sistema de
Informagdes Hospitalares do SUS (SIH/SUS) por um periodo de 14 anos — janeiro de
2008 a janeiro de 2022 — avaliando o numero de internagdes, valor de gastos publicos,
complexidade, taxa de mortalidade, 6bitos, permanéncia e carater de atendimento e artigos
disponiveis nos bancos de informag6es National Library os Medicine (Pubmed), Scientific
Eletronic Library Online (SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Saude (LILACS).

RESULTADOS

Foram registradas 1.631 internagdes, custando R$146.798.794,70, com destaque
para 2022 com mais internagdes e maiores gastos (R$17.410.555,36). Do total, 237
procedimentos foram eletivos e 1.394 urgentes, 326 no setor publico, 150 no privado
e 1.155 desconhecidos, todos de alta complexidade. A taxa de mortalidade total foi de
11,89, com 194 6bitos, sendo 2010 o0 ano com a taxa mais alta (25,93) e 2020 com a
mais baixa (6,25). A mortalidade foi mais alta em procedimentos eletivos (12,24) e no setor
publico (19,94), em comparagdo com urgentes (11,84) e o privado (14,00), enquanto os
desconhecidos tiveram uma taxa de 9,35. A média de permanéncia foi de 12,2 dias, com
custo médio de R$90.005,39.

CONCLUSAO

Esta analise revela que os transplantes de figado muitas vezes séo conduzidos em
situacoes de urgéncia, e ao longo de 14 anos, observa-se uma tendéncia de queda na taxa
de mortalidade. No entanto, sdo evidentes disparidades na qualidade entre as instituicbes
publicas e privadas, as quais se refletem nas taxas de sobrevivéncia dos pacientes. Torna-
se imperativo um continuo aprimoramento desses procedimentos, particularmente nas
instalacbes de saude publicas, visando a reducéo ainda mais significativa da mortalidade.
Este estudo oferece diretrizes valiosas para direcionar futuros esfor¢os no sentido de elevar

a qualidade dos procedimentos e, consequentemente, preservar mais vidas.
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Figura 1: gréfico ilustra o nimero de internagdes para transplante de figado por ano (Fonte: autoria
propria)
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Figura 2: Gréfico ilustra o numero de gastos para transplante de figado por ano (fonte: autoria propria)
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Figura 3: Grafico ilustra a taxa de mortalidade do procedimento de transplante de figado por ano
(Fonte: autoria prépria)
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RESUMO: A hernioplastia e a herniorrafia
sédo procedimentos cirlrgicos comuns
utilizados para corrigir hérnias, uma
condicdo em que um 6rgdo ou tecido se
projeta através de uma abertura na parede
muscular. A hernioplastia envolve o uso
de uma malha sintética para reforcar a
area enfraquecida da parede abdominal,
enquanto a herniorrafia consiste em suturar
a parede muscular sem o uso de uma
malha. Este estudo tem como objetivo
comparar a eficacia, as complicagoes e os
resultados a longo prazo da hernioplastia
e da herniorrafia no tratamento de hérnias.
Realizou-se uma revisédo sistemética da
literatura cientifica, utilizando bases de
dados eletrénicas como PubMed, Google
Académico e SciElo. Os resultados desta
revisédo mostraram que tanto a hernioplastia
quanto a herniorrafia sdo eficazes no
tratamento de hérnias, com taxas de
sucesso comparaveis a curto e longo prazo.
No entanto, a hernioplastia tende a ter
uma taxa menor de recorréncia de hérnia
em comparagdo com a herniorrafia. Além
disso, a hernioplastia pode estar associada
a uma recuperag¢ao mais rapida e a menos
dor pbs-operatoria devido ao uso da malha
sintética. Por outro lado, a herniorrafia pode
ser preferida em pacientes com alto risco de
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infeccéo ou rejeicdo de material estranho, uma vez que néo requer o implante de uma malha.
A escolha entre hernioplastia e herniorrafia deve levar em consideracdo diversos fatores,
incluindo o tipo e tamanho da hérnia, as condigbes clinicas do paciente, a experiéncia do
cirurgido e as preferéncias do paciente. Embora a hernioplastia pareca oferecer vantagens
em termos de taxas de recorréncia e tempo de recuperacgéao, ela também esté associada a um
risco aumentado de complicagbes como seroma, hematoma e infec¢éo da ferida operatoria.
Por outro lado, a herniorrafia pode ser uma opgdo segura em pacientes selecionados,
especialmente aqueles com contraindica¢des para o uso de malha sintética. Em concluséo,
tanto a hernioplastia quanto a herniorrafia sdo opgdes validas no tratamento de hérnias,
cada uma com suas préprias vantagens e desvantagens. A escolha do método cirurgico
mais apropriado deve ser individualizada para cada paciente, levando em consideragao
uma série de fatores, incluindo a gravidade da hérnia, as condi¢des clinicas do paciente
e as preferéncias pessoais. E essencial uma avaliagdo cuidadosa dos riscos e beneficios
de cada procedimento para garantir os melhores resultados e minimizar complicagdes pos-
operatorias.

PALAVRAS-CHAVE: Hérnia; Hernioplastia; Herniorrafia.

ADVANCES AND CHALLENGES IN SURGICAL INTERVENTIONS FOR
ABDOMINAL HERNIAS

ABSTRACT: Hernioplasty and herniorrhaphy are common surgical procedures used to
correct hernias, a condition in which an organ or tissue protrudes through an opening in the
muscular wall. Hernioplasty involves using a synthetic mesh to reinforce the weakened area
of the abdominal wall, while herniorrhaphy involves suturing the muscular wall without the
use of a mesh. This study aims to compare the effectiveness, complications and long-term
results of hernioplasty and herniorrhaphy in the treatment of hernias. A systematic review
of the scientific literature was carried out, using electronic databases such as PubMed,
Google Scholar and SciElo. The results of this review showed that both hernioplasty and
herniorrhaphy are effective in treating hernias, with comparable short- and long-term success
rates. However, hernioplasty tends to have a lower rate of hernia recurrence compared to
herniorrhaphy. Additionally, hernioplasty may be associated with faster recovery and less
postoperative pain due to the use of synthetic mesh. On the other hand, herniorrhaphy may
be preferred in patients at high risk of infection or rejection of foreign material, as it does
not require the implantation of a mesh. The choice between hernioplasty and herniorrhaphy
must take into account several factors, including the type and size of the hernia, the patient’s
clinical conditions, the surgeon’s experience and the patient’s preferences. Although
hernioplasty appears to offer advantages in terms of recurrence rates and recovery time,
it is also associated with an increased risk of complications such as seroma, hematoma,
and wound infection. On the other hand, herniorrhaphy may be a safe option in selected
patients, especially those with contraindications to the use of synthetic mesh. In conclusion,
both hernioplasty and herniorrhaphy are valid options for treating hernias, each with its own
advantages and disadvantages. The choice of the most appropriate surgical method must be
individualized for each patient, taking into account a series of factors, including the severity of
the hernia, the patient’s clinical conditions and personal preferences. A careful assessment of
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the risks and benefits of each procedure is essential to ensure the best results and minimize
postoperative complications.
KEYWORDS: Hernia; Hernioplasty; Herniorrhaphy.

INTRODUCAO

Acorregao cirurgica das hérnias abdominais € um procedimento de suma importancia
na pratica médica (DE MENESES et al., 2021), visando ndo apenas restaurar a integridade
da parede abdominal, mas também aliviar os sintomas incapacitantes resultantes da
protrusdo de tecido através de uma abertura na musculatura (BEZERRA et al., 2018).
Através de décadas de pesquisa e pratica clinica (FRANCELLINO et al., 2015), as técnicas
de hernioplastia e herniorrafia foram desenvolvidas e refinadas (DANIEL et al., 2022), cada
uma com suas préprias nuances e implicacées (NOVAES et al., 2023). Esses procedimentos,
que envolvem intervencdes cirurgicas delicadas e precisas (DE PAIVA et al., 2020), tém
como objetivo primordial melhorar a qualidade de vida dos pacientes afetados por hérnias
abdominais, proporcionando alivio sintomatico e prevenindo complicagbes graves a longo
prazo (RODRIGUES et al., 2023).

A hernioplastia, uma abordagem comumente utilizada, envolve o uso de materiais
sintéticos ou bioldgicos para reforcar a area enfraquecida da parede abdominal (ROSALES
et al., 2023). Esses materiais, como telas de polipropileno ou de poliéster, sdo implantados
para criar uma barreira fisica que previne a recorréncia da hérnia (GALVAO et al., 2024).
A principal vantagem da hernioplastia € sua menor taxa de recorréncia em comparagcao
com a herniorrafia (REINALDO et al., 2020). Além disso, ela tende a resultar em uma
recuperacao mais rapida e menos dor pos-operatoria devido a reducdo da tenséo sobre
os tecidos circundantes (RONCHI et al., 2023). No entanto, complicagcdes como rejeicao
do material, infecgdo da ferida operatéria e formagcédo de seroma podem ocorrer, exigindo
monitoramento e tratamento adequado (DA SILVA et al., 2023).

Por outro lado, a herniorrafia, uma técnica mais tradicional, envolve a sutura direta
dos tecidos musculares para fechar a abertura na parede abdominal (MONTEIRO et al.,
2023). Embora seja menos dispendiosa e mais simples em termos de técnica cirlrgica
(NUNES et al., 2023), a herniorrafia esta associada a taxas ligeiramente mais altas de
recorréncia em comparagao com a hernioplastia (RIBEIRO et al., 2023). Além disso, a
sutura direta pode levar a uma maior tens@o sobre os tecidos circundantes, resultando em
um potencial aumento da dor pos-operatoéria e uma recuperagéo prolongada (RODRIGUES
et al.,, 2023). Complicagbes como dor crbénica, hematoma, enfraquecimento da parede
abdominal e recorréncia da hérnia ainda sédo possiveis com esta abordagem (ROSALES
et al., 2023).
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Portanto, uma analise minuciosa das distin¢gdes entre hernioplastia e herniorrafia,
aliada a uma compreensdo abrangente das potenciais complicacbes inerentes a cada
abordagem cirlrgica, emerge como uma etapa crucial na conducdo da pratica clinica
(RONCHI et al., 2023). Essa analise detalhada ndo apenas informa a escolha da técnica
mais adequada para cada paciente, levando em consideragcdo fatores como tipo de
hérnia, estado de saude e preferéncias individuais (DE MENESES et al., 2021), mas
também prepara os profissionais de saude para a deteccao precoce e manejo eficaz de
complicagbes pos-operatérias (BEZERRA et al., 2018). Além disso, ela desempenha um
papel fundamental na garantia de um cuidado p6s-operatorio holistico e personalizado, que
visa otimizar a recuperacao do paciente e minimizar o risco de complica¢des a longo prazo
apoés a correcgéo cirurgica de hérnias abdominais (DE PAIVA et al., 2020).

Metodologia

Para garantir a solidez e a confiabilidade dos resultados obtidos, adotou-se uma
abordagem metodoldgica detalhada e meticulosa. Inicialmente, realizou-se uma revisédo
sistematica abrangente da literatura cientifica pertinente, abarcando uma variedade de
bases de dados eletronicas de prestigio, como PubMed, Google Académico e SciElo. Este
processo de busca foi planejado minuciosamente, considerando um periodo de incluséo de
estudos publicados nos ultimos 10 anos, a fim de incorporar as evidéncias mais recentes e
relevantes disponiveis na literatura.

Os critérios de inclusédo adotados foram criteriosos e bem definidos, selecionando
estudos que apresentavam desenhos metodoldgicos robustos, incluindo ensaios clinicos
randomizados, revisbes sistematicas e meta-analises. Estes estudos foram escolhidos
especificamente por compararem os procedimentos de hernioplastia e herniorrafia,
permitindo uma analise comparativa abrangente de sua eficacia, complicagdes e resultados
a longo prazo.

Além disso, a avaliacdo da qualidade metodolégica dos estudos incluidos foi
realizada com extremo rigor. Para os ensaios clinicos randomizados, utilizou-se a escala de
Jadad, um instrumento amplamente reconhecido e validado pela comunidade cientifica, que
possibilita uma avaliacdo sistematica da qualidade metodolédgica desses estudos. Para as
revisOes sistematicas, empregou-se a ferramenta AMSTAR (A MeaSurement Tool to Assess
systematic Reviews), que oferece uma avaliacdo abrangente da qualidade metodologica
desses tipos de estudos.

Este processo metodoldgico detalhado e criterioso foi fundamental para assegurar
a confiabilidade, validade e robustez dos resultados obtidos neste estudo. Através dessa
abordagem metodolégica abrangente, foi possivel embasar de forma sélida as conclusdes
e recomendacOes apresentadas, contribuindo significativamente para o avango do
conhecimento cientifico na area de hernioplastia e herniorrafia.
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A HERNIORRAFIA, SUA COMPLEXIDADE E LIMITAGCOES

Ahernioplastia e a herniorrafia representam intervencgdes cirurgicas de complexidade
excepcional e importancia absoluta, projetadas meticulosamente para abordar hérnias,
uma condi¢ao patoldgica debilitante na qual 6rgédos ou tecidos se protrudem através de
uma abertura na parede muscular ou tecido que normalmente os mantém seguros e em
posicdo anatémica adequada (GALVAO et al., 2024). Esses procedimentos desempenham
um papel crucial na restauragao da integridade estrutural do corpo humano e na significativa
elevacdo da qualidade de vida dos pacientes afligidos por essa condicdo dolorosa e
incapacitante (DE PAIVA et al., 2020). Embora ambos visem ao objetivo comum de reparar
a hérnia, a hernioplastia e a herniorrafia empregam abordagens distintas e técnicas
cirirgicas especificas (NOVAES et al., 2023), cada uma cuidadosamente adaptada as
necessidades individuais do paciente e a gravidade da hérnia em questao, demonstrando
assim a personalizagao e a precis@o necessarias para o sucesso terapéutico nesses casos
(RODRIGUES et al., 2023).

A herniorrafia € um procedimento cirurgico classico e altamente eficaz utilizado para
reparar hérnias abdominais (MONTEIRO et al., 2023). Essas hérnias ocorrem quando parte
do tecido interno, como intestinos, gordura ou 6rgdos, protrai através de uma fraqueza na
parede muscular abdominal (NUNES et al., 2023). Durante a cirurgia, o cirurgiao realiza
uma inciséo precisa na regido afetada e sutura diretamente a abertura na parede abdominal,
visando reconstruir e reforcar a area herniada, promovendo assim uma recuperagcao
completa e duradoura para o paciente (RIBEIRO et al., 2023). E um procedimento que
demanda habilidade técnica e conhecimento anatémico detalhado por parte do cirurgiéo,
garantindo resultados seguros e satisfatorios para o paciente, além de minimizar os riscos
de recorréncia da hérnia (RONCHlI et al., 2023).

Embora a herniorrafia tenha sido uma técnica amplamente utilizada por muitos anos e
tenha demonstrado eficacia no tratamento de hérnias menores, existem algumas limitacbes
e consideracOes importantes a serem feitas (ROSALES et al., 2023). Um dos principais
desafios enfrentados com esse método é a tensdo exercida sobre os tecidos suturados
durante o processo de cicatrizacao (REINALDO et al., 2020). Essa tenséo pode resultar em
desconforto significativo no pés-operatério e prolongar o tempo de recuperagao do paciente
(BEZERRA et al., 2018). A cicatrizacado inadequada ou a fraqueza dos tecidos suturados
podem aumentar o risco de complica¢des, como a recorréncia da hérnia (DA SILVA et al.,
2023). E crucial ressaltar também que, em alguns casos, a técnica de herniorrafia pode nao
ser a mais indicada, especialmente em hérnias complexas ou em pacientes com condi¢cbes
médicas pré-existentes que possam aumentar os riscos cirargicos (FRANCELLINO et al.,
2015). Portanto, uma avaliagdo cuidadosa por parte do cirurgido, levando em consideracéao
o estado de saude do paciente e a gravidade da hérnia, € essencial para determinar o
melhor plano de tratamento (DE MENESES et al., 2021).
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Outro aspecto a ser considerado é a habilidade do cirurgido em garantir uma
sutura precisa e firme (DE PAIVA et al., 2020). Uma técnica de sutura inadequada pode
comprometer a eficacia do procedimento e aumentar o risco de complicagées (GALVAO
et al., 2024). Portanto, a experiéncia e a habilidade do cirurgido desempenham um papel
crucial no resultado final da herniorrafia (RODRIGUES et al., 2023).

E essencial que o cirurgido tenha um conhecimento profundo da anatomia abdominal
e uma compreensao detalhada das técnicas de sutura para garantir uma reparagao adequada
da hérnia (DE MENESES et al., 2021). Além disso, a capacidade do cirurgido de adaptar sua
abordagem as caracteristicas especificas de cada paciente e de cada hérnia é fundamental
para obter resultados 6timos (FRANCELLINO et al., 2015). Investir tempo e recursos em
treinamento e educagéo continua é fundamental para garantir que os cirurgides estejam bem
preparados para enfrentar os desafios associados a herniorrafia e proporcionar aos pacientes
0 mais alto padréo de cuidados cirtrgicos (GALVAO et al., 2024).

Além dos aspectos técnicos, ha também fatores individuais do paciente que
influenciam a escolha do tratamento (RONCHI et al., 2023). Por exemplo, pacientes com
condicbes médicas subjacentes, como obesidade, diabetes ou doengas cardiovasculares,
podem apresentar um risco aumentado de complica¢des durante e apds a cirurgia (NOVAES
et al., 2023). Portanto, é essencial uma avaliagdo completa do estado de salde do paciente
antes de optar pela herniorrafia (REINALDO et al., 2020). Além disso, caracteristicas como
a idade do paciente e seu estilo de vida também devem ser consideradas (DANIEL et al.,
2022). Por exemplo, em pacientes idosos ou com um estilo de vida menos ativo, pode ser
preferivel optar por técnicas menos invasivas de reparo de hérnia, que possam proporcionar
uma recuperagao mais rapida e menos desconforto pos-operatorio (DE PAIVA et al., 2020).

Por outro lado, em pacientes mais jovens e saudaveis, a herniorrafia tradicional pode
ser uma opg¢do mais adequada, oferecendo uma solugdo mais duradoura e robusta para
a correca@o da hérnia (BEZERRA et al., 2018). Portanto, uma abordagem individualizada,
levando em conta todos esses fatores, € fundamental para garantir o melhor resultado
possivel para cada paciente (RODRIGUES et al., 2023).

A HERNIOPLASTIA: UMI:\ ABORDAGEM MAIS MODERNA E SOFISTICADA E
SEUS RISCOS E BENEFICIOS

Mesmo a herniorrafia sendo uma opcao valida para muitos pacientes, avancos na
medicina e na tecnologia cirurgica levaram ao desenvolvimento de técnicas alternativas,
como a hernioplastia laparoscopica e a utilizacdo de malhas sintéticas para reforcar a
parede abdominal (RODRIGUES et al., 2023). Essas abordagens minimamente invasivas
tém ganhado popularidade devido a seus potenciais beneficios, como menor tempo de
recuperacdo, menos dor pds-operatoria e menor taxa de recorréncia da hérnia (RONCHI
et al.,, 2023). A hernioplastia laparoscopica, por exemplo, utiliza pequenas incisbes e
instrumentos cirurgicos de precisdo, permitindo ao cirurgido reparar a hérnia com menos
trauma aos tecidos circundantes (ROSALES et al., 2023).
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A utilizacdo de malhas sintéticas proporciona um suporte estrutural adicional a
parede abdominal, reduzindo assim o risco de recorréncia da hérnia ao longo do tempo
(REINALDO et al., 2020). No entanto, € importante ressaltar que cada técnica tem suas
proprias indicacdes e contraindicacbes, e a escolha entre herniorrafia tradicional e
abordagens alternativas deve ser feita com base na avaliagdo individual de cada paciente,
levando em consideragéo fatores como a gravidade da hérnia, a condi¢cdo de saude geral
do paciente e as preferéncias pessoais (DA SILVA et al., 2023).

Por outro lado, a hernioplastia € uma abordagem mais moderna e sofisticada, na
qual o cirurgido utiliza uma tela ou malha feita de materiais sintéticos, como polipropileno
ou poliéster, para reforgar a area enfraquecida da parede abdominal (FRANCELLINO et al.,
2015). Esta malha atua como uma espécie de “remendo”, fortalecendo a regido e reduzindo
significativamente o risco de recorréncia da hérnia (GALVAO et al., 2024). Ao proporcionar
um suporte estrutural adicional, a hernioplastia ndo apenas repara a hérnia existente, mas
também ajuda a prevenir a formagéo de novas hérnias no futuro (MONTEIRO et al., 2023).

A escolha cuidadosa do tipo de malha e sua colocagéo precisa sdo aspectos criticos
desse procedimento (NUNES et al., 2023). A malha selecionada deve ser compativel com
o tecido do paciente e resistente o suficiente para suportar a pressao intra-abdominal sem
causar desconforto ou complicacées (DE MENESES et al., 2021). Além disso, a técnica
cirurgica utilizada para posicionar e fixar a malha desempenha um papel fundamental no
sucesso a longo prazo da hernioplastia (RONCHI et al., 2023). O cirurgido deve garantir que
a malha seja adequadamente colocada sobre a area enfraquecida da parede abdominal,
evitando dobramentos ou tensbes excessivas que possam comprometer a integridade da
reparacdo (BEZERRA et al., 2018).

E importante destacar que, embora a hernioplastia oferega uma alternativa promissora
a herniorrafia tradicional, ainda ha debates em curso sobre o uso ideal de malhas sintéticas
e suas complica¢des potenciais a longo prazo, como dor crénica ou reacdes alérgicas
(RODRIGUES et al., 2023). Portanto, uma avaliagdo completa dos beneficios e riscos, bem
como uma discusséo detalhada entre o cirurgido e o paciente, sdo essenciais para tomar
uma decisdo informada sobre o melhor curso de tratamento para cada caso especifico
(RONCHI et al., 2023).

Como resultado, a hernioplastia tende a levar a uma recuperagéo mais rapida e com
menos desconforto pos-operatério em comparagao com a herniorrafia (ROSALES et al., 2023).
Os pacientes geralmente experimentam menos dor devido a abordagem menos invasiva
e ao uso de técnicas laparoscodpicas que minimizam o trauma aos tecidos circundantes
(REINALDO et al., 2020). Além disso, o tempo de internagéo hospitalar é frequentemente
reduzido, permitindo que os pacientes retornem ao conforto de seu lar mais rapidamente
(NOVAES et al., 2023). Isso nao apenas melhora o bem-estar do paciente, mas também pode
resultar em custos reduzidos para o sistema de saude (NUNES et al., 2023).
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A utilizacdo de malhas sintéticas também pode apresentar riscos, como reacoes
alérgicas ao material da malha, rejeicdo do implante pelo corpo ou formacgéo de aderéncias,
onde a malha se funde com os tecidos circundantes (DE MENESES et al., 2021). Essas
complicagbes podem causar desconforto adicional e, em alguns casos, exigir intervencéao
médica adicional (BEZERRA et al., 2018). Portanto, uma avaliagao cuidadosa dos beneficios
e riscos de cada abordagem & essencial para determinar o melhor curso de tratamento
para cada paciente (GALVAO et al., 2024). Isso envolve uma discussdo aberta e franca
entre o cirurgido e o paciente, considerando fatores como histérico médico, estilo de vida
e preferéncias pessoais, para garantir a tomada de decis@o mais informada e adequada
possivel (FRANCELLINO et al., 2015).

POSSIVEIS COMPLICAGOES DA HERNIORRAFIA E DA HERNIOPLASTIA

No entanto, tanto a hernioplastia quanto a herniorrafia apresentam possiveis
complicagbes que exigem atenc&o cuidadosa (DA SILVA et al., 2023). Infeccdo é uma
preocupag¢do comum em ambos 0s procedimentos, podendo ocorrer se medidas adequadas
de esterilizacao ndo forem seguidas durante a cirurgia ou no pos-operatorio (DANIEL et al.,
2022). Além disso, hematoma e seroma, acimulos de sangue ou fluido no local da inciséo,
podem surgir, causando inchaco e dor (DE PAIVA et al., 2020). E essencial que o cirurgido
e a equipe médica adotem medidas rigorosas de prevencao de infec¢cdes e monitorem de
perto o paciente durante o periodo pds-operatério para detectar precocemente qualquer
sinal de complicacbes (MONTEIRO et al., 2023). Uma abordagem multidisciplinar e
individualizada é fundamental para garantir a seguranca e o sucesso do procedimento,
proporcionando ao paciente a melhor chance de uma recuperagdao sem complicagdes e um
retorno a saude plena (RONCHI et al., 2023).

Outras complicagdes incluem dor crénica na area da cirurgia, especialmente apés
uma herniorrafia, devido a tensdo na parede abdominal (RONCHI et al., 2023). Lesbes
nervosas também s&o possiveis durante a cirurgia, resultando em dor, sensibilidade
aumentada ou dorméncia prolongada na regido afetada (REINALDO et al., 2020). Essas
complicagdes podem afetar significativamente a qualidade de vida do paciente a longo
prazo e exigir tratamento adicional, como fisioterapia ou medicamentos para controle da
dor (RODRIGUES et al., 2023).

Além disso, a formacgdo de cicatrizes internas (aderéncias) € uma preocupacgéo
comum apos qualquer tipo de cirurgia abdominal, podendo causar desconforto abdominal,
obstrugéo intestinal ou dificuldade nos movimentos intestinais (RODRIGUES et al., 2023).
Essas aderéncias podem se desenvolver entre os 6rgaos internos e a malha utilizada na
hernioplastia, aumentando o risco de complicacdes futuras (RONCHI et al., 2023). E, é claro,
ha sempre o risco de recorréncia da hérnia, embora seja menos comum com a hernioplastia
devido ao reforgo adicional fornecido pela malha (REINALDO et al., 2020). No entanto,
mesmo com 0 uso de malhas sintéticas, a recorréncia da hérnia ainda pode ocorrer devido
a varios fatores, como falha na fixagédo da malha, enfraquecimento dos tecidos circundantes
ao longo do tempo ou atividades que aumentam a pressao abdominal (RONCHI et al., 2023).
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Em ultima andlise, a escolha entre hernioplastia e herniorrafia depende de varios
fatores, incluindo o tamanho e o tipo de hérnia, as preferéncias do cirurgido e as condigbes
especificas do paciente (DE MENESES et al., 2021). E fundamental que os pacientes
discutam com seus médicos as opg¢des disponiveis, bem como os possiveis riscos e
beneficios de cada procedimento, antes de tomar uma decisdo (BEZERRA et al., 2018).
Uma abordagem colaborativa entre o paciente e a equipe médica, levando em consideracao
todos os aspectos clinicos e pessoais, € essencial para alcancar os melhores resultados e
a satisfacdo do paciente a longo prazo (GALVAO et al., 2024).

CONSIDERACOES FINAIS

Em conclusao, a hernioplastia e a herniorrafia representam intervengdes cirargicas
de importancia crucial na abordagem de hérnias abdominais, visando restaurar a integridade
estrutural do corpo e melhorar significativamente a qualidade de vida dos pacientes
afetados por essa condic¢ao debilitante. Embora ambas as técnicas compartilhem o objetivo
comum de reparar a hérnia, apresentam diferencas significativas em termos de abordagem
e técnicas cirurgicas empregadas. A hernioplastia, com seu uso de malhas sintéticas para
reforcar a parede abdominal, oferece uma alternativa moderna e promissora a herniorrafia
tradicional, proporcionando uma recuperagdo mais rapida e potencialmente reduzindo o
risco de recorréncia da hérnia.

No entanto, € crucial reconhecer que tanto a hernioplastia quanto a herniorrafia
apresentam riscos e complicagdes potenciais, exigindo uma avaliacdo cuidadosa dos
beneficios e riscos de cada abordagem para cada paciente individual. Além disso, fatores
como o tamanho e o tipo de hérnia, as condigcbes médicas subjacentes e as preferéncias
pessoais do paciente devem ser considerados na tomada de deciséo.

Em dltima anélise, uma abordagem colaborativa entre o paciente e a equipe médica,
baseada em uma compreenséo completa das opcdes de tratamento disponiveis e uma
andlise individualizada de cada caso, é essencial para garantir os melhores resultados
possiveis e a satisfacdo do paciente a longo prazo. A busca continua por avangos
na medicina e na tecnologia cirdrgica, aliada a um compromisso com a educacado e o
treinamento dos profissionais de salde, continuara a aprimorar os cuidados oferecidos aos
pacientes com hérnias abdominais, melhorando sua qualidade de vida e bem-estar.
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ABSTRACT: Polycystic ovary syndrome
(PCOS) is a common endocrine condition
affecting about 5-7% of women of
reproductive age, being a leading cause
of female infertility. The study used an
integrative literature review, analyzing
articles from PubMed, SciELO, and
LILACS. Twenty-four articles addressing

Data de aceite: 02/05/2024

in vitro fertilization in women with PCOS,
published between 2013 and 2023, in
English or Portuguese, were selected. It is
characterized by hyperandrogenism, oligo/
anovulation, and polycystic ovaries. PCOS
significantly impacts the quality of life and
reproductive health of affected women,
leading to complications such as obesity,
hirsutism, and cardiovascular disorders. In
recent years, In Vitro Maturation (IVM) has
emerged as an alternative to conventional
in vitro fertilization (IVF) for women with
PCOS, offering advantages such as less
ovarian stimulation, shorter treatment
duration, and greater patient convenience.
Vitamin D supplementation has been
studied as an intervention to improve
insulin resistance and lipid metabolism in
women with PCOS, but its role in in vitro
fertilization remains uncertain. Women
with PCOS face a higher risk of obstetric
complications in pregnancies resulting from
assisted reproductive treatments, such as
IVF, including pre-eclampsia. Furthermore,
PCOS is associated with irregularities in
ovarian angiogenesis, which can affect
oocyte maturity and fertility treatment
effectiveness. Studies have evaluated
different treatment strategies for women
with PCOS undergoing IVF, such as the
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administration of clomiphene citrate and vaginal progesterone. The choice of appropriate
treatment protocol is crucial to balance obtaining a sufficient number of viable oocytes with
the risk of ovarian hyperstimulation syndrome (OHSS). In summary, careful and individualized
management of IVF treatment in women with PCOS is essential to optimize success rates and
minimize associated risks.

KEYWORDS: Infertility; in vitro fertilization; polycystic ovary.

ADVANCES IN IN VITRO FERTILIZATION FOR WOMEN WITH POLYCYSTIC
OVARY SYNDROME: A LITERATURE REVIEW

RESUMO: A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) & uma condi¢do enddcrina comum que
afeta cerca de 5-7% das mulheres em idade reprodutiva, sendo uma das principais causas
de infertilidade feminina. O estudo utilizou uma reviséo integrativa da literatura, analisando
artigos do PubMed, SciELO e LILACS. Foram selecionados 24 artigos que abordavam a
fertilizacdo in vitro em mulheres com SOP, publicados entre 2013 e 2023, em inglés ou
portugués. Caracteriza-se por hiperandrogenismo, oligo/anovulagdo e ovarios policisticos.
A SOP impacta significativamente a qualidade de vida e a salde reprodutiva das mulheres
afetadas, podendo resultar em complicagbes como obesidade, hirsutismo e distarbios
cardiovasculares. Nos ultimos anos, a Maturacéo In Vitro (MIV) tem se destacado como uma
alternativa a fertilizagédo in vitro convencional (FIV) para mulheres com SOP, oferecendo
vantagens como menor estimulacdo ovariana, menor duracdo do tratamento e maior
conveniéncia para o paciente. A suplementacao de vitamina D tem sido estudada como uma
intervencéo para melhorar a resisténcia a insulina e o metabolismo lipidico em mulheres com
SOP, porém seu papel na fertilizagao in vitro ainda é incerto. Mulheres com SOP enfrentam
um maior risco de complicacbes obstétricas em gestacbes resultantes de tratamentos de
reproducéo assistida, como a FIV, incluindo pré-eclampsia. Além disso, a SOP esté associada
a irregularidades na angiogénese ovariana, o que pode afetar a maturidade dos odcitos e
a eficacia dos tratamentos de fertilidade. Estudos tém avaliado diferentes estratégias de
tratamento para mulheres com SOP submetidas a FIV, como a administracdo de citrato
de clomifeno e progesterona vaginal. A escolha do protocolo de tratamento adequado é
crucial para equilibrar a obtengdo de um numero adequado de odcitos vidveis com o risco
de sindrome de hiperestimulagcdo ovariana (OHSS). Em resumo, a abordagem cuidadosa
e individualizada do tratamento de FIV em mulheres com SOP é essencial para otimizar as
taxas de sucesso e minimizar os riscos associados a essa condicao.

PALAVRAS-CHAVE: Infertilidade; fertilizagao in vitro; ovario policistico

INTRODUCAO

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) é uma condi¢cado endocrina comum entre
mulheres emidade reprodutiva, afetando aproximadamente 5-7% delas. E uma das principais
causas de infertilidade feminina, representando a causa mais comum de infertilidade por
fator ovariano. A SOP € caracterizada por hiperandrogenismo, oligo/anovulagéo e ovarios
policisticos na ultrassonografia. Essas mulheres frequentemente enfrentam uma série de
sintomas, incluindo obesidade, hirsutismo, hiperlipidemia e disturbios cardiovasculares, que
impactam significativamente sua qualidade de vida e saude reprodutiva (BAHRAMREZAIE
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M, et al. 2019).

Nos dltimos anos, a Maturacdo In Vitro (MIV) tem surgido como uma alternativa
promissora a fertilizacdo in vitro convencional (FIV) para mulheres com SOP e alto risco
de sindrome de hiperestimulacéo ovariana (OHSS). A MIV oferece véarias vantagens em
relacéo a FIV tradicional, incluindo a auséncia ou minima estimulagdo ovariana controlada,
menor duracdo do tratamento, menores custos de medica¢do e maior conveniéncia para o
paciente (VUONG LN, et al. 2021).

Estudos tém demonstrado que mulheres com SOP e deficiéncia de vitamina D tém
menos probabilidade de ovular e apresentam uma taxa de nascidos vivos mais baixa. A
suplementacéo de vitamina D tem sido associada a melhorias na resisténcia a insulina,
metabolismo lipidico e regulacéo do ciclo menstrual em mulheres com SOP, mas seu papel
na fertilizagdo in vitro ainda é inconclusivo (HU KL, et al. 2020).

A sindrome dos ovarios policisticos também esta relacionada a um maior risco de
complicagdes obstétricas em gestacdes resultantes de tratamentos de reprodugéo assistida,
como a FIV. Mulheres com SOP tém maior probabilidade de desenvolver pré-eclampsia e
outras complicagdes durante a gravidez, especialmente em gestacdes gemelares, que séo
mais comuns nesse grupo (ZHANG B, et al. 2018).

Além disso, a SOP est4 associada a irregularidades na angiogénese ovariana, com
alta expresséo de fatores angiogénicos como o VEGF. Essas irregularidades podem afetar
negativamente a maturidade dos obécitos e a eficicia dos tratamentos de fertilidade. O
resveratrol, um fitoalexina com propriedades antioxidantes e antiinflamatorias, tem sido
estudado como uma possivel intervengéo para reduzir a expressao de VEGF e melhorar a
resposta ovariana em mulheres com SOP (ZHANG B, et al. 2018).

Em relagé@o as opgdes de tratamento, a MIV tem sido considerada uma alternativa
a FIV convencional para mulheres com SOP, devido ao seu potencial para reduzir o risco
de OHSS. No entanto, existem diferentes estratégias de MIV, como a MIV de capacitacéo
(CAPA-IVM), que envolve a transferéncia de embrides frescos no dia 3 ap6s a coleta de
ovocitos. Essas abordagens tém sido estudadas em ensaios clinicos para avaliar sua

eficacia e segurangca em comparacao com a FIV convencional (VUONG LN, et al. 2021).

METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura, realizada nos bancos
de informac6es National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online
(SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). A
busca pelos artigos foi realizada utilizando os seguintes descritores: “infertility” and “in
vitro fertilization” and “polycystic ovary”, considerando o operador booleano “AND” entre
as respectivas palavras. As seguintes etapas foram realizadas: estabelecimento do
tema; definicdo dos parametros de elegibilidade; definicdo do requisito de admissao e
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de exclusao; verificagdo das publicacdes nas bases de dados; exame das informagbes
encontradas; andlise dos estudos encontrados e exposicéo dos resultados. Foram incluidos
artigos publicados em um periodo de 10 anos (2013 - 2023), no idioma inglés e portugués
e artigos do tipo ensaio clinico e estudo clinico randomizado. Foi usado como critério de
exclusao, os artigos que acrescentavam outras informagdes ao tema central e os que nao
especificamente processo de fertilizagdo in vitro em mulheres inférteis pela sindrome do
ovario policistico, excluindo também os artigos repetidos e os de revisao de literatura.

RESULTADOS

Diante da associac¢ao dos descritores utilizados, obteve-se um total de 978 trabalhos
analisados, 959 foram selecionados da base de dados PubMed, 15 na base de dados
LILACS e 4 da base de dados SciELO. A utilizagéo do critério de inclus&o: artigos publicados
em um periodo de 10 anos (2013-2023), resultou em um total de 546 artigos. Em seguida
foi adicionado como critério de inclusdo os artigos do tipo ensaio clinico, ensaio clinico
controlado randomizado ou artigos de jornal, totalizando 59 artigos. Foram selecionados
os artigos em portugués ou inglés, resultando em 58 artigos e depois adicionado a op¢éao
texto completo gratuito, totalizando 24 artigos. Apos a leitura dos resumos foram excluidos
aqueles que ndo se adequaram ao tema abordado ou que estavam em duplicacéo,

Artigos Totais:
978

totalizando 24 artigos, conforme ilustrado na Figura 1.

H PubMed = Lilacs H SciElo
Critérios de inclusio: I I 1 -
Artigos Publicados entre 2010 a 2024
Critérios de inclusio: 1l n:5o i =0 l no
Tipo ensaio clinico, ensaio clinico randomizado ou
artigo original
Critérios de inclusio: o n: 58 4 n:0 4 n:0
Idiomas portugués e inglés
Critérios de inclusao: 4 n: 24 d n:0 4 n:0
Disponiveis completos e gatuitos
- Critérios de exclusio: L 1 n:0 1 n:0
Artigos fora do tema abordado
-
] n:24 ] n:0 ] n:0

FIGURA 1: Fluxograma para identificagéo dos artigos no PubMed, LILACS e SciELO.
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Autor

Ano

Amostra

Resultado

Dastorani M,
et al.

2018

40

A suplementacéo de vitamina D tem efeitos benéficos no
metabolismo da insulina e no perfil lipidico de mulheres
inférteis com SOP que séo candidatas a fertilizagéo in vitro.

Chen ZJ, Shi Y,
et al.

2016

1.508

transferéncia de embrides congelados foi associada a uma
maior taxa de nascidos vivos.

Shi Y, et al.

2018

2.157

A taxa de nascidos vivos nao diferiu significativamente entre
o grupo de embrides congelados e o grupo de embrides
frescos.

Zheng X, et al.

2022

351

O procedimento de MIV sem gonadotrofina adicional resultou
em uma gravidez continua mais baixa em comparag¢dao com o
tratamento de fertilizag&o in vitro padréo.

Hu KL, et al.

2020

47

A maturagéo in vitro poderia ser usado para alcangar um
resultado aceitavel em competéncia meittica e odcitos
competentes em metafase |I.

Madkour A, et al.

2022

551

O perfil metabolémico no meio de cultura de embrides é
diferente em mulheres com peso normal e obesas.

Bellver J, et al.

2015

62

O resveratrol pode melhorar alguns resultados de pacientes
com SOP.

Bahramrezaie
M, et al.

2019

1.508

A comparacao de riscos entre transferéncia de embrides
frescos e congelados resultaram em similaridade, exceto para
nascimentos Unicos grandes para idade gestacional e pré-
eclampsia em gestagdes gemelares.

Zhang B, et al.

2018

40

Estes resultados sugerem que a eficacia do CAPA-IVM
poderia ser melhorada consideravelmente usando uma
estratégia apenas de congelamento.

Vuong LN, et al.

2021

782

Transferéncia de embrides congelados ndo aumentou taxas
de gravidez continua ou nascimento vivo em mulheres
inférteis sem sindrome dos ovarios policisticos.

Vuong LN, et al.

2018

60

A combinacédo de MYO-DCI em altas doses de DCI melhora
as taxas de gravidez e reduz o risco de SHO em mulheres
com SOP submetidas a ICSI.

Mendoza N,
etal.

2019

120

Andlise estatistica revelou diferencas significativas entre
grupos em duragéo da estimulagéo, oécitos recuperados,
embrides obtidos, mas ndo em taxa de fertilizacao ou
implantacéo.

ShiY, et al.

2014

1180

A criopreservacéao eletiva de embrides e a transferéncia

de embribes congelados e descongelados podem reduzir
complica¢des na gravidez e aumentar a taxa de nascidos
vivos em pacientes com sindrome dos ovarios policisticos que
necessitam de fertilizagao in vitro.

Luo X, et al.

2021

201

A administracao fixa de antagonista de GnRH no quinto dia
de estimulagéo parece resultar em nimero semelhante de

od6citos recuperados em comparagao com a administragcao

flexivel do antagonista.

Lensen S, et al.

2016

1470

Os resultados nao foram divulgados até o momento da
publicacdo deste artigo.

Namavar

Jahromi B, et al.

2019

232

OHSS moderada a grave ndo diminuiu, mas a taxa de
fertilizacdo e o niumero médio de embriGes de baixa qualidade
aumentaram no brago LDA.
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A suplementagéo oral de L-carnitina por 6 semanas durante a
estimulagéo ovariana controlada em mulheres com sindrome

Hafezi M, etal. | 2024 110 dos ovarios policisticos néo afetou a resposta ovariana ou 0s
resultados da gravidez. No entanto, foi associada a perda de

peso e melhora do perfil lipidico e glicose sérica.

Eftekhar M, Pré-tratamento com antagonista de GnRH por trés dias

2019 50 reduziu OHSS e aumentou a gravidez quimica em mulheres
etal.
com SOP.
Decanter C O pré-tratamento prolongado com anticoncepcional oral ndo
ot al ’ 2013 113 melhora o crescimento folicular, a qualidade do oécito ou do

embrido em pacientes com SOP.

O tratamento leve da SOP com citrato de clomifeno resultou
em menor rendimento de o6citos e resultados de gravidez
Ye H, et al. 2018 220 menos ideais em comparagao com o tratamento padréo.
Ambos os regimes tiveram baixa incidéncia de OHSS,
sugerindo insights para protocolos mais pacientes.

A progesterona vaginal é eficaz e conveniente para suporte

Beltsos AN, 2014 Nao foi | de fase lutea em fertilizag¢ao in vitro, com taxas de gravidez

etal. indicado. | comparaveis ao uso de progesterona injetavel, mas sem dor e
inconveniéncia da terapia diaria.
Retardar a maturagéao oocitaria em pacientes com baixos

Vandls k;r:lrhove 2014 262 niveis de progesterona produz maior nUmero de oécitos

’ ’ maduros.

A morfologia do ovario policistico ndo tem impacto negativo
Sigala J, etal. | 2014 194 na qualidade dos odcitos e embrides ou no resultado da FIV-

ICSI.

TABELA 1: Principais conclusées obtidas com os artigos relacionados a fertilizagéo in vitro em
mulheres inférteis pela sindrome do ovario policistico.

Fonte: Autores (2024)
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FIGURA 2: Sintese dos resultados mais encontrados a fertilizagdo in vitro em mulheres inférteis pela
sindrome do ovario policistico, de acordo com a Tabela 1.

Fonte: Autores (2024)
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DISCUSSAO

A abordagem deste trabalho traz descobertas importantes sobre diferentes aspectos
da fertilizagéo in vitro (FIV) em mulheres inférteis com sindrome dos ovarios policisticos
(SOP). Uma das abordagens demonstrou o uso de estimulagdo ovariana controlada
(PPOS) em mulheres com SOP resultou em taxas de gravidez aceitaveis e baixa incidéncia
de sindrome de hiperestimulagao ovariana (OHSS), sugerindo que esse protocolo é uma
boa opgéo para pacientes com SOP que estédo tentando conceber por FIV. (DASTORANI
M, et al. 2018).

Foi verificado também, testes terapéuticos, por exemplo, a combinagéo de citrato de
clomifeno (CC) com gonadotrofinas em mulheres com SOP resultou em uma estimulagéo
mais suave, mas levou a resultados de gravidez abaixo do ideal em comparagdo com o
protocolo padrdao de SOP, indicando que a abordagem mais suave pode ndo ser a mais
eficaz para mulheres com SOP (CHEN ZJ, Shi Y, et al. 2016). Outra metodologia foi a
administragéo vaginal de progesterona para suporte da fase lutea durante ciclos de FIV
foi considerada mais conveniente e facil de usar para as pacientes em comparagdo com
a administracdo intramuscular de progesterona, sugerindo que a via vaginal pode ser
preferivel para algumas pacientes com SOP (SHI Y, et al. 2018).

Vale considerar que, o aumento dos niveis de progesterona durante a estimulagéo
para FIV pode ter um impacto negativo nas taxas de gravidez, especialmente em pacientes
com baixa resposta ovariana, destacando a importancia de monitorar os niveis hormonais
durante o tratamento de FIV em mulheres com SOP (ZHENG X, et al. 2022). E importante
levar em consideracgéo os critérios ultrassonograficos para decidir o momento ideal para
o gatilho de maturagéo oocitaria durante a FIV variam dependendo do protocolo de
estimulagéo ovariana utilizado, com diametros foliculares de 16 a 20 mm sendo comuns
em diferentes protocolos (HU KL, et al. 2020).

O aumento do numero de oocitos maduros recuperados em ciclos com niveis
elevados de progesterona sugere que a SOP pode néo afetar negativamente a competéncia
de desenvolvimento do o6cito, pelo menos em termos de quantidade de o6citos recuperados
(MADKOURA, et al. 2022). A definicdo de ovarios policisticos (OMCP) baseada no excesso
folicular foi utilizada neste estudo para comparar pacientes com SOP e “apenas PCOM”,
sugerindo que a quantidade de foliculos pode influenciar o sucesso da FIV em mulheres
com SOP (BELLVER J, et al. 2015).

Deste modo, estudos demonstraram que, ndo houve diferenca na morfologia do
o6cito entre pacientes com OMCP e controles, indicando que a qualidade morfologica do
o6cito pode nédo ser afetada pela SOP em mulheres submetidas a FIV (BAHRAMREZAIE
M, et al. 2019). Assim como, pacientes com OMCP apresentaram taxas de implantacédo e
gravidez clinica significativamente maiores em comparagéo com controles, sugerindo que,
quando nédo ha disturbios metabolicos associados, a SOP pode nao afetar negativamente
o resultado da FIV (ZHANG B, et al. 2018).
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A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) é uma das causas mais comuns
de infertiidade feminina, afetando aproximadamente 6-10% das mulheres em idade
reprodutiva. A SOP é caracterizada por desequilibrios hormonais, incluindo niveis elevados
de horménios masculinos (andro6genos), anovulagao crdnica e multiplos cistos nos ovarios
(VUONG LN, et al. 2021). Mulheres com SOP geralmente apresentam ovulacéo irregular
ou ausente, o que dificulta a concepgédo natural. A FIV é frequentemente recomendada
para mulheres com SOP que desejam engravidar, pois permite o controle mais preciso do
processo de fertilizagdo e a implantagao do embrido (VUONG LN, et al. 2018).

A SOP esta associada a uma maior resposta ovariana a estimulagéo hormonal, o
que pode resultar em uma maior quantidade de o6citos recuperados durante a FIV. No
entanto, essa alta resposta também esta associada a um maior risco de sindrome de
hiperestimulagédo ovariana (OHSS) (MENDOZA N, et al. 2019).

A escolha do protocolo de estimulacao ovariana em mulheres com SOP durante
a FIV é crucial para equilibrar a obtencao de um numero adequado de odcitos viaveis
com o risco de OHSS. Protocolos mais suaves podem ser preferiveis para reduzir esse
risco (YAHYAEI A, et al. 2023). A administracdo de progesterona para suporte da fase
litea durante a FIV pode ser feita por via vaginal ou intramuscular, sendo a via vaginal
geralmente mais conveniente e toleravel para as pacientes, o que pode influenciar a
escolha do protocolo de tratamento (SHI Y, et al. 2014). O monitoramento cuidadoso dos
niveis hormonais durante a estimulag@o ovariana é essencial para garantir uma resposta
adequada e evitar complicagcbes como 0 aumento excessivo de progesterona, que pode
afetar negativamente as taxas de gravidez (LUO X, et al. 2021).

O aumento dos niveis de progesterona durante a estimulacdo ovariana para a
FIV pode ter um impacto negativo nas taxas de gravidez, destacando a importancia de
monitorar cuidadosamente os niveis hormonais durante o tratamento em mulheres com
SOP (EFTEKHAR M, et al. 2019).

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) ndo parece estar associada a uma
qualidade adversa do o6cito ou a um desfecho desfavoravel da FIV, com resultados
semelhantes de maturag@o nuclear e anormalidades morfologicas em comparagdo com
mulheres sem SOP submetidas a FIV (SIGALA J, et al. 2014).

Em resumo, as discussdes abordam a complexidade da fertilizagdo in vitro em
mulheres com sindrome dos ovarios policisticos (SOP), destacando a importancia da
escolha adequada do protocolo de tratamento, do monitoramento cuidadoso dos niveis
hormonais e da consideragéo das caracteristicas individuais de cada paciente para otimizar
as taxas de sucesso da FIV.
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CONCLUSAO

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) € uma condi¢cdo endécrina comum que
afeta cerca de 5-7% das mulheres em idade reprodutiva e € uma das principais causas de
infertilidade feminina. Mulheres com SOP frequentemente enfrentam uma série de sintomas,
incluindo hiperandrogenismo, oligo/anovulagéo e ovarios policisticos, que impactam sua
qualidade de vida e saude reprodutiva. A Maturacao In Vitro (MIV) tem surgido como uma
alternativa promissora a fertilizagdo in vitro convencional (FIV) para mulheres com SOP,
oferecendo vantagens como menor estimulagdo ovariana, menor duracao do tratamento
e maior conveniéncia para o paciente. A suplementacédo de vitamina D tem sido estudada
como uma possivel intervencéo para melhorar a resisténcia a insulina e o metabolismo
lipidico em mulheres com SOP, mas seu papel na fertilizagéo in vitro ainda € incerto.
Mulheres com SOP também enfrentam um maior risco de complicacdes obstétricas em
gestacoes resultantes de tratamentos de reproducéo assistida, como a FIV, incluindo pré-
eclampsia. Além disso, a SOP esta associada a irregularidades na angiogénese ovariana,
que podem afetar negativamente a maturidade dos oocitos e a eficacia dos tratamentos de
fertilidade. Estudos tém avaliado diferentes estratégias de tratamento para mulheres com
SOP submetidas a FIV, como a administracao de citrato de clomifeno e progesterona vaginal.
A escolha do protocolo de tratamento adequado é crucial para equilibrar a obten¢do de um
numero adequado de odcitos viaveis com o risco de sindrome de hiperestimulagédo ovariana
(OHSS). A sindrome dos ovarios policisticos ndo parece estar associada a uma qualidade
adversa do odcito ou a um desfecho desfavoravel da FIV, com resultados semelhantes de
maturacgéo nuclear e anormalidades morfoldgicas em comparagdo com mulheres sem SOP
submetidas a FIV. Em resumo, a abordagem cuidadosa e individualizada do tratamento de
FIV em mulheres com SOP ¢ essencial para otimizar as taxas de sucesso e minimizar os

riscos associados a essa condi¢cao.
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RESUMO: O ensaio discute e analisa
as duas abordagens clinicas utilizadas
na atencdo médica da Atencdo Basica
do Sistema Unico de Saude, a Clinica
tradicional e a Clinica ampliada, utilizando
como inspiracdo o artigo intitulado “Clinica:
a arte de equilibrar a doenca e o sujeito”,
de autoria de Rubens Bedrikow e Gastao
Wagner de Sousa Campos (2011). Através
de um olhar critico para as condicoes
sociais, apoiando-se no contexto historico,
politico e econdmico investigou-se as
potencialidades e fragilidades dos dois
modelos da pratica clinica. Por intermédio
dessa analise, se expds a necessidade de
uma perspectiva que se sobreponha a visao
positivista simplista no campo da medicina,
reconhecendo a importancia de considerar
aspectos mais amplos do paciente. Apesar
dos méritos da abordagem tradicional em
centros intensivos de alta complexidade do
Sistema Unico, ela ndo é suficiente para
atender as necessidades sociais de saude
de usuérios. Diante de tal limitagdo, a
Politica Nacional de Humanizacao, instituida
em 2004, apresenta a Clinica ampliada
como abordagem que nao prescinde da
experiéncia de adoecimento e do contexto
histérico em que essa experiéncia se
situa. O ensaio reflete, ainda, sobre a
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estreita ligacédo entre as politicas macroecondémicas e os modelos de prestacéo de cuidados
de saude na Atencdo Basica. A medida que essas questdes sdo exploradas, emerge um
desafio: como podemos equilibrar a tradicdo e a inovagéo, a autoridade e a autonomia, a
justica e a diversidade na busca de uma atencdo médica na Atencéo Bésica que atenda
as necessidades sociais de saude dos usuérios com o cuidado de ndo medicalizar toda e
qualquer questao social que se apresente?

PALAVRAS-CHAVE: Clinica Médica; Medicalizagcdo; Relagbes Médico-Paciente; Atencéo
Basica.

FROM TRADITIONAL TO EXPANDED CLINIC: REFLECTIONS ON POWER,
INEQUALITY AND MACROECONOMIC POLICIES IN HEALTH

ABSTRACT: The essay discusses and analyzes the two clinical approaches used in primary
health care in the Unified Health System, the traditional Clinic and the expanded Clinic, using
as inspiration the article entitled “Clinic: the art of balancing the disease and the subject”, by
Rubens Bedrikow and Gastdo Wagner de Sousa Campos (2011). Through a critical look at
social conditions, based on the historical, political and economic context, the potential and
weaknesses of the two models of clinical practice were investigated. Through this analysis,
the need for a perspective that overrides the simplistic positivist view in the field of medicine
was exposed, recognizing the importance of considering broader aspects of the patient.
Despite the merits of the traditional approach in high-complexity intensive care centers of the
Unified Health System, it is not sufficient to meet the social health needs of users. Faced with
this limitation, the National Humanization Policy, instituted in 2004, presents the extended
Clinic as an approach that does not disregard the experience of illness and the historical
context in which this experience is situated. The essay also reflects on the close link between
macroeconomic policies and models of health care provision in Primary Care. As these issues
are explored, a challenge emerges: how can we balance tradition and innovation, authority
and autonomy, justice and diversity in the search for medical care in Primary Care that meets
the social health needs of users while taking care not to medicalize any and all social issues
that arise?

Keywords: Traditional Clinic; Expanded Clinic; Doctor-Patient Relationship.

INTRODUCAO

SOBRE A CLINICA TRADICIONAL

O ensaio € um produto da iniciativa empreendida por académicas da segunda fase
do Curso de Graduacdo em Medicina, da Universidade do Vale do ltajai, ltajai, SC, no
contexto da disciplina de Humanidades Il, com o propésito de promover uma reflexao acerca
dos atuais modelos de clinica médica da Atengéo Basica (AB) do Sistema Unico de Satide
(SUS). O objetivo fundamental consiste em uma andlise critica, a partir da perspectiva
das discentes inseridas no ciclo basico, das potencialidades e fragilidades envolvidas
na Clinica Tradicional, bem como na Clinica Ampliada. O presente texto fundamenta-se
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essencialmente no artigo “Clinica: a arte de equilibrar a doenca e o sujeito”, de autoria de
Rubens Bedrikow e Gastdo Wagner de Sousa Campos (2011), que é adotado como ponto
central para as discussoes, sendo respaldado também por outras obras a fim de sustentar
nossa abordagem.

A Clinica tradicional ocupou um importante papel no inicio do fazer médico. Antes
dela nédo havia explica¢des racionais para o aparecimento de enfermidades e tudo era
visto como castigo divino. Assim, a implementagé@o dessa primeira forma de clinica serviu
como uma evolucdo do pensamento da época, permitindo que o médico investigasse, a
partir dos principios da ciéncia, a causa bioloégica do aparecimento das doencgas. Porém,
com o continuo desenvolvimento da sociedade, fez-se necessario um aprimoramento
que contribuisse de forma mais eficaz para o tratamento das pessoas que buscavam
atencdo médica. Por isso, a Clinica tradicional precisou evoluir para outra maneira que
contemplasse o usuario em sua totalidade e ndo mais um atendimento restrito e limitado,
como pode ser percebido através de um olhar atento para o préprio significado da palavra
Clinica que “designa a pratica da medicina a beira do leito” (Bedrikow; Campos, 2011, p.1).
Mas, a grande questdo ndo se encontra apenas e unicamente no leito (ou na doenca), e
sim no individuo por completo. Assim, ha uma convergéncia entre o significado de leito e
de enfermidade, desvinculando a pessoa que procura ajuda de sua prépria condi¢céo de ser,
como se o paciente e toda sua complexidade desaparecesse, deixando a doenca guiar o
processo de fazer medicina.

Isso sinalizado, fica evidente que a Clinica tradicional é incompleta no sentido de
apoiar-se substancialmente no empirismo da patologia do que no fato de que néo ha paciente
fora das relagdes sociais, de sua historicidade, de seu contexto de vida. Por isso, questbes
sociais, de classe, trabalhista, e até mesmo a prdpria condicéo de ser, séo irrelevantes
diante de uma anamnese a partir da Clinica tradicional, preocupada primordialmente em
tratar, ao invés de cuidar. A doenga acaba por ocupar o papel principal durante a consulta,
havendo uma maior preocupagédo com a enfermidade do que com a vida. Isto posto, pode-
se dizer que ainda ha médicos atualmente que, ao privilegiarem a Clinica tradicional,
reduzem o significado da doencga e consequentemente a importancia da dor do paciente,
implementando, assim, o imediatismo durante o atendimento. Esta questdo pode ser
analisada durante um curto momento de conversa entre médico e paciente: ha algumas
perguntas que ndo ocupam mais de cinco minutos, uma triade de exames fisicos e apds
quinze minutos de consulta o paciente sai do consultério com uma receita de remédios
irreconheciveis, esperancoso de curar-se dos males, porém a determinacdo do problema
sequer é analisada. Com isso, pode-se dizer que a primeira razao para escolher utilizar a
Clinica tradicional se deve ao comportamento de alguns médicos que criam uma distancia

entre eles proprios e os pacientes.
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No entanto, é importante ressaltar que a Clinica tradicional, em alguns casos, ainda
se faz necessaria. O baixo contingente de médicos para atender um nimero expressivo de
pessoas em certos locais, principalmente em estados distantes dos principais centros do pais,
nao deixa outra escolha aos profissionais a néo ser realizar atendimentos rapidos que, muitas
vezes, ndo sdo eficazes a longo prazo e fornecem apenas uma cura momentanea. Porém,
diante do sofrimento do individuo, a escolha por tratar a doenga mesmo que por um curto
periodo ainda € uma alternativa melhor do que nao tratar a doenca de maneira nenhuma.
Com isso, pode-se perceber que, em muitos casos, a aplicabilidade da Clinica tradicional &
devido a uma falha na organizagéo e na operacionalizacdo da AB, que tenta garantir as agdes
que lhes cabe mesmo com poucos médicos atendendo em areas mais isoladas.

Quando se mergulha na analise da influéncia da medicina tradicional nas estruturas
de poder e desigualdades no acesso a saude, se é confrontado com questbes complexas
que moldam a compreensdo da medicina contemporanea. Nessa producado textual,
intenciona-se examinar como a relacdo médico-paciente e a disparidade no acesso a
atencdo médica estdo profundamente enraizadas na pratica da medicina tradicional.

A medicina tradicional frequentemente estabelece uma relagéo hierarquica entre
médicos e pacientes. Nesse contexto, os médicos séo detentores do conhecimento e da
autoridade, enquanto os pacientes se veem submissos as decisdes médicas. Esta hierarquia
pode limitar a comunicagdo aberta e a participagdo ativa dos pacientes no processo de
cuidado em saude. As complexidades da terminologia médica frequentemente obstruem
o entendimento dos pacientes, criando uma disparidade de poder na relagéo. O paciente,
em geral, carece do conhecimento necessario para tomar decisdes informadas sobre seu
tratamento, reforcando assim a posicdo dominante do médico.

A disparidade no acesso a medicina tradicional também esta intrinsecamente
ligada a fatores socioeconémicos. Pessoas com recursos financeiros limitados enfrentam
obstaculos consideraveis na obtencéo de cuidados médicos clinicos tradicionais devido ao
alto custo dos procedimentos e consultas. Enquanto isso, aqueles com maior capacidade
financeira podem usufruir de tratamentos de alta qualidade, muitas vezes com atendimento
imediato. O SUS, apesar de ser uma tentativa de mitigar essa desigualdade, frequentemente
ndo consegue suprir a demanda em um prazo adequado, o que perpetua a discrepancia no
acesso a saude com base na condicéo financeira.

Além disso, é importante salientar que, ao longo da historia, grupos marginalizados,
como grupos étnicos e individuos de baixa renda, tém enfrentado obstaculos significativos
no que tange ao acesso a medicina tradicional, uma vez que esses tém sido afetados por
preconceitos arraigados na sociedade e estere6tipos que remontam a periodos historicos
longinquos. Esses preconceitos, que permeiam tanto a esfera social quanto a médica, tém
como consequéncia a manutencdo de desigualdades persistentes de saude entre distintos
estratos sociais. Historicamente, essas disparidades tém raizes profundas da colonizacéo

na segregacao racial, discriminagdo econémica e injusticas estruturais que moldaram os
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sistemas de cuidados de saide em muitas sociedades. Tal realidade, portanto, desencadeia
um ciclo pernicioso no qual a medicina tradicional, por um lado, reflete as desigualdades
sociais e, por outro lado, as perpetua. Consequentemente, essa perpetuacdo resulta em
uma notével restricdo no acesso aos cuidados médicos para determinados grupos.

Outrossim, uma caracteristica marcante da medicina tradicional é seu foco na cura de
doencas ja existentes, em detrimento da prevencgéo e promocao da saude. Essa abordagem
reativa pode ser prejudicial para aqueles que ndo tém acesso regular a servicos de saude,
ja que a detecgao precoce e a prevengao de doencas s&o muitas vezes negligenciadas.

Em resumo, o papel da medicina tradicional na perpetuacéo de hierarquias de poder
e desigualdades no acesso a saude é uma questao complexa e multifacetada. Isso exige
uma analise aprofundada de questdes filoséficas e politicas que moldam a natureza da
medicina, o poder médico e a justica social. Por isso, “avancar, evoluir, progredir” significam,
também, questionar e reavaliar essas estruturas em busca de uma atengcdo médica mais
equitativa e inclusiva.

A medida que se analisa a medicina tradicional e suas implicagdes nas hierarquias
de poder e no acesso desigual & saude, somos confrontados com questdes de ordem
filosofica que transcendem os limites da pratica clinica. A medicina tradicional, arraigada
em sistemas de conhecimento e cosmovisdes especificas, cria um paradigma ontologico
que ndo apenas molda a abordagem médica, mas também estabelece as bases para a
perpetuacéo de poder e desigualdade.

Ao argumentar, utilizando a fundamentagédo ontolégica da medicina tradicional,
essa muitas vezes se baseia em sistemas de conhecimento enraizados em culturas
e tradigbes especificas, com um viés altamente norte americano e eurocéntrico. Esses
sistemas podem ser percebidos como representantes da diversidade ontoldgica, onde
diferentes cosmovisdes humanas déo origem a diferentes praticas médicas. No entanto, a
imposicao de sistemas médicos dominantes pode ser vista como uma tentativa de controlar
essa diversidade e impor uma visdo Unica de realidade, consolidando o poder nas méaos
daqueles que detém o conhecimento médico convencional. Tal fato pode ser exemplificado
pelo desdém do corpo médico positivista com praticas alternativas de medicina, como
acupuntura, aromaterapia, homeopatia e técnicas da medicina tradicional chinesa.

Relacionando o tema a ética médica e a autonomia, a medicina tradicional estabelece
uma estrutura hierarquica na qual o médico assume o papel de detentor do conhecimento,
enquanto o paciente, na maioria das vezes, desempenha um papel passivo no processo de
tratamento. Isso suscita preocupagdes profundas sobre o respeito a autonomia do Outro
de si e o direito a livre escolha. A dinamica de poder na relacdo médico-paciente pode ser
interpretada como uma quest@o de agéncia pessoal, na qual a medicina tradicional pode
prejudicar a capacidade do paciente de tomar decis6es bem-informadas em relagéo a sua
prépria saude.
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A analise filosofica da medicina tradicional nos leva além dos limites da clinica
tradicional. Ela nos desafia a repensar as estruturas de poder e autoridade, a explorar a
diversidade ontologica na pratica médica e a garantir que a ética médica seja exercitada;
no minimo, que os principios beneficéncia e respeito & autonomia sejam confrontados em
tomadas de decisdo médica (Beauchamp; Childress, 2002). Além disso, a analise filosofica
encoraja a examinar as implicagbes sociais e politicas da medicina tradicional e a buscar
justica social na saude.

Para finalizar a argumentagéo sobre a clinica tradicional, é necessario trazer sua
relagdo com a corrente de pensamento positivista. O positivismo, desenvolvido por Auguste
Comte, é uma corrente filosofica que defende o conhecimento baseado apenas “em dados
observaveis e mensuraveis”, rejeitando especulagbes metafisicas (Campos; Aguiar;
Belisario, 2012, p. 886). Na prética clinica, essa abordagem se traduz em uma énfase
na objetividade e na quantificagcdo dos fenbmenos de saude e doenca. Assim a clinica
tradicional, fortemente influenciada por tal paradigma, busca explicar fendmenos de salde
e doencga por meio de modelos lineares e generalizados, priorizando a tecnicidade e a
replicabilidade dos resultados. Nessa abordagem, a doenca é frequentemente concebida
como uma entidade isolada, desvinculada até mesmo do seu proprio sujeito, de seu
contexto, de sua historicidade.

De acordo com o positivismo, o conhecimento valido € aquele baseado na observagéao
empirica e na mensuracdo quantitativa, o que pode levar a simplificacdo e a padroniza¢do
das experiéncias de saude e doenca. A subjetividade do paciente € desconsiderada, e o foco
recai principalmente nos aspectos bioldgicos e fisiolégicos da doenca, negligenciando-se as
dimensbes emocionais, psicologicas e historico-sociais (Campos; Aguiar; Beliséario, 2012).

Uma das criticas fundamentais a abordagem positivista na clinica é sua tendéncia
a reduzir a complexidade das experiéncias humanas a modelos simplificados e universais,
ignorando a diversidade de trajetorias individuais e contextos socioculturais. Ao se
concentrar apenas nos aspectos biolégicos da doenca, a clinica tradicional muitas vezes
falha em reconhecer a interacéo dindmica entre o contexto da experiéncia e as dimensbtes
biologicas, psicologicas, sociais e ambientais na determinagédo da doenca.

A reflex@o sobre essa falha traz a tona uma questéo etimoldgica referente a lingua
universal da ciéncia —ainglesa. No inglés, existem trés expressdes para definir um processo
de: “disease (a doenca tal como ela é apreendida pelo conhecimento médico), illness (a
doenca como é experimentada pelo doente) e sickness, (um estado muito menos grave e
mais incerto que o precedente [...] de maneira mais geral, o mal-estar)’ (Laplantine, 1991,
p.16-17). Sobre isso, imagina-se um médico que, ao diagnosticar um paciente com diabetes,
se concentra apenas nos aspectos fisiopatologicos da doencga, ignorando completamente a
experiéncia pessoal e emocional do paciente. Esse cenario € um reflexo dessa abordagem
tradicional da medicina, que busca explicar fendbmenos de doenga por meio de modelos

objetivos e quantificaveis, negando a complexidade das experiéncias individuais. Nesse
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sentido, pouco se discute durante a terapéutica o contexto da experiéncia do adoecimento,
o sofrimento que nele subjaz. Assim, ao ignorar a “iliness” e “sickness”, que incorporam
a experiéncia subjetiva e o mal-estar geral do paciente, 0 médico pode perder de vista
a dimensao social que influencia o curso da doenca e a recuperagdo do paciente. Por
exemplo, para esse paciente com diabetes, questdes como acesso a alimentos saudaveis,
moradia estavel, suporte familiar, acesso aos medicamentos, tipo de temperamento e apoio
psicolégico para enfrentar o diagnostico desempenham um papel significativo na gestéo da
doenca.

Na jornada da medicina, cada paciente carrega consigo ndo apenas sintomas
fisicos, mas também uma narrativa Unica de sua existéncia. O diagnoéstico de uma condigéo
como o diabetes ndo deve ser visto apenas como uma informagéo clinica, mas sim como
um ponto de inflexdo na histéria de vida de alguém. E nesse momento que a medicina
transcende seu papel puramente técnico e se torna uma ciéncia social.

Ao receber um diagnostico de diabetes, um paciente pode se sentir como se
estivesse perdendo o controle sobre sua propria vida. A incerteza do futuro, a necessidade
de mudancas na sua rotina diaria e o medo do desconhecido podem abalar profundamente
a sua identidade e autoestima. Nesse momento de vulnerabilidade existencial, é essencial
que ndo se ofereca apenas tratamento, mas também uma escuta atenta e solidaria. E
essencial afetar-se pelo paciente. A verdadeira arte da clinica reside na capacidade de
enxergar além dos sintomas fisicos, na habilidade de ouvir as histérias ndo contadas e
nos siléncios carregados de significado. Cada paciente € um universo de experiéncias,
valores e desejos Unicos, e é, ou deveria ser, responsabilidade dos médicos honrar essa
individualidade e apoia-los na sua jornada de cura e no seu processo de autodescoberta.

Portanto, a Clinica tradicional tem seu valor na alta complexidade do SUS, sobretudo,
em unidades de terapia intensiva, em que o risco de morte exige delibera¢des rapidas.
A seguir, discute-se o conceito de Clinica ampliada, os beneficios incorporados ao meio
médico-cientifico, bem como a relacdo médico-paciente e os impactos sociais decorrentes
dessa abordagem.

SOBRE A CLINICA AMPLIADA

A Clinica ampliada emergiu como uma resposta a necessidade de humanizar a
atencdo médica e a propria Atengao Basica, em um cenério de dominio cultural da clinica
tradicional (Brasil, 2009). O reconhecimento de que as necessidades de saude sado seu
objeto € um de seus principios mais importantes. Esta evolugao na prética clinica — do
empirismo da doencga as necessidades de saude do portador da doenca — oferece uma
plataforma para a discussao dos beneficios incorporados ao meio médico-cientifico e dos
impactos que ela acarreta, representando uma transi¢cdo, da Clinica tradicional para a
Clinica ampliada, crucial na jornada da medicina contemporanea.
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O artigo “Clinica: a arte de equilibrar a doencga e o sujeito”, de autoria de Rubens
Bedrikow e Gastdo Wagner de Sousa Campos (2011), apresenta o conceito de “clinica” e
estabelece uma reflexdo sobre a divergéncia de principios entre a abordagem tradicional e a
ampliada no campo da medicina, considerando questdes sociais e politicas que influenciam
a pratica médica. Enquanto a Clinica tradicional se concentra principalmente nos aspectos
biomédicos, a ampliada busca abranger a dimenséo ético-politica e a subjetividade de cada
paciente, respeitando a singularidade de cada caso.

De acordo com a Politica Nacional de Humanizagéo (Brasil, 2004), lI6cus da génese
da Clinica ampliada, essa abordagem tem como objetivo promover a autonomia do usuario
dos servigos de saude, bem como de suas familias e comunidades, conforme citagdo a
seguir: “[...] que o profissional de saude desenvolva a capacidade de ajudar as pessoas,
ndo s6 a combater as doengas, mas a transformar-se, de forma que a doenga, mesmo
sendo um limite, ndo a impeca de viver outras coisas na sua vida” (Brasil, 2010). Clinica
ampliada € uma clinica dialdgica, acolhedora, contextualizada, histérica, mais resolutiva,
em ambito longitudinal (Brasil, 2009).

A proposta de autonomia na Clinica ampliada representa um modelo em constante
evolugado no dmbito médico e social. Isso envolve a capacidade dos profissionais de satde
em praticar uma escuta ativa dos pacientes, reconhecendo que individuos e coletividades
tém o direito de fazer escolhas relacionadas as suas condi¢bes de vida, priorizando a
participacdo ativa e a possibilidade de diferentes op¢bes de cuidado de acordo com as
necessidades do paciente.

Diante disso, & possivel fazer uma reflexdo do modo como as politicas
macroecondmicas podem comprometer a pratica da Clinica ampliada. De inicio, € importante
destacar que tais politicas englobam uma série de estratégias e medidas adotadas pelo
governo para influenciar a economia em grande escala, visando metas como o controle da
inflagéo e a redugéo do desemprego (Sicsu; Castelar, 2009).

As politicas macroeconémicas podem ser classificadas em trés categorias principais,
entre elas a politica monetaria, a fiscal e a cambial (Sicsu; Castelar, 2009).

A politica monetaria, que engloba a regulagdo da massa monetaria em circulagédo
e das taxas de juros, exerce uma influéncia direta sobre o poder aquisitivo da sociedade.
A manutencédo da estabilidade de precos desempenha um papel essencial na garantia do
acesso a bens de necessidade primordial e, por conseguinte, na preservacao da saude dos
individuos. A titulo ilustrativo, o recrudescimento da inflagdo pode diminuir drasticamente
o poder de compra e afetar a aquisicdo de produtos alimentares e itens de higiene
pessoal, tendo como desdobramento possiveis implicagdes na satde, como complicacoes
decorrentes da falta de asseio pessoal. A titulo de exemplo, céries e infec¢gdes em diversas
partes do corpo.

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 7

60



No dmbito da politica fiscal, que abrange as despesas governamentais e a tributacao,
também se delineia um papel de relevancia no contexto da saude publica. A limitagdo de
recursos destinados ao sistema de transporte publico pode impedir 0 acesso aos servigos
de saude, gerando impedimentos ao exercicio do direito inalienavel de locomocgéo.
Paralelamente, a escassez de aportes financeiros na area da salude pode prejudicar a
qualidade dos servicos oferecidos, acarretando insatisfacdo na comunidade e interferindo
na oferta de postos de trabalho dentro do setor.

A politica cambial, por fim, possui a capacidade de impactar a seguranga econémica,
o poder de compra e a disponibilidade de produtos no pais. A preferéncia de empresarios por
exportar em detrimento do abastecimento do mercado interno pode ocasionar inseguranga
alimentar e afetar a salde fisica dos individuos, ocasionando alteracbes nos dados
antropométricos (estatura e peso) de uma parcela da populagéo por exemplo (Moraes et
al., 2014), e a saude mental da populacdo, podendo causar ansiedade e depressdo em
alguns individuos.

Consequentemente, politicas macroecondmicas deficientemente elaboradas podem
prejudicar a implementacgéo da Clinica ampliada ao impactar de modo direto a disponibilidade
de servigos de saude de exceléncia, o acesso a eles e 0 bem-estar dos cidadaos.

Ademais, faz-se pertinente a reflexdo de como as politicas macroecondmicas bem
estruturadas podem contribuir para o desenvolvimento de uma aten¢do médica humanista
e, com efeito, uma AB mais justa.

Uma macroeconomia bem estruturada desempenha um papel central na instituicao
de um SUS mais equitativo e humanista, além de investir nas demais esferas sociais,
como educagdo e seguranca, que tem relagédo direta com as necessidades de saude do
usuario. Isso ocorre através de uma série de mecanismos interconectados que afetam a
disponibilidade, a acessibilidade e a qualidade dos servigos de saude.

Primordialmente, uma macroeconomia estavel permite que o governo aloque
recursos adequados para o setor de saude. Isto compreende investimentos em infraestrutura
médica, aquisicdo de equipamentos, edificacdo de hospitais e clinicas em areas de cuidado
e capacitagéo de profissionais de saude. Tais investimentos asseguram que a infraestrutura
de saude seja capaz de satisfazer as necessidades da populagéo, melhorando a experiéncia
do paciente e possibilitando que este seja tratado de forma mais humana e integral.

A estabilidade de precos desempenha um papel crucial na gestao financeira das
clinicas e hospitais, garantindo que os custos operacionais ndo aumentem de forma
descontrolada. Além disso, a estabilidade de pregcos confere seguranca financeira aos
individuos, permitindo-lhes adquirir itens essenciais, como alimentos, bens duraveis e
investir em lazer, contribuindo para a satde mental.

A geracao de empregos representa outro beneficio das politicas macroeconémicas
bem estruturadas. A criacdo de oportunidades de emprego melhora a qualidade de vida das
pessoas, fornecendo uma fonte regular de renda para atender as necessidades basicas,
como alimentacdo e moradia. Isso contribui para a estabilidade financeira, reduzindo o
estresse financeiro e, consequentemente, a incidéncia de doencas como a depressao.
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Em sintese, politicas macroeconémicas bem estruturadas podem disponibilizar
recursos apropriados para o sistema de salde, garantir a estabilidade de precos e criar
oportunidades de emprego, todos essenciais para o desenvolvimento de um sistema de
saude mais justo e humanista. Isso possibilita que a clinica ampliada alcance seus objetivos
de oferecer cuidados integrais e de considerar a saude, em seu sentido ampliado: “[...]
um poder por meio do qual realizamos o nosso projeto de vida social” (Berlinguer, 2011,
p. 70).
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RESUMO: Muitos elementos quimicos séo
irradiados para gerarem radionuclideos e
serem usados como radiofarmacos tanto
para o diagnéstico quanto para terapia. O
astatinio 211 cuja producao com o Ciclotron
CV-28 do Instituto de Engenharia Nuclear
(IEN) é objeto de estudo aqui tem grande
potencial para uso em terapia médica. O
astatinio 211 pode ser usado de forma
satisfatéria em terapia por ter uma meia-
vida de 7,2 horas e decair tanto por captura
eletrénica como pela emissao de particulas
alfa, o que o torna particularmente propicio
ao tratamento de doencas oncolégicas, por
conta da agdo de ionizagdo muito localizada
desse tipo de particula carregada. O
Astatinio 211, quando empregado em
associacdo com o iodo 123 torna viavel
acdes conjuntas de terapia e diagndstico
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(Teranéstica). Na producao desse radioisétopo precisamos atentar para os seus parametros
tais como a corrente e energia de irradiacdo do alvo de Bismuto. Por isso todo o processo
de producgéo requer estudos e cuidados indispensaveis a sua realizacdo. O sucesso da
marcacgao de moléculas especificas a serem usadas como radiofarmacos também depende
fortemente das propriedades fisico-quimicas do produto da irradiacdo a ser empregado
em seu processo de producédo, podendo até inviabiliza-lo. O nosso pais néo trata ainda da
producéo desse radioisétopo, por isso a importancia desse estudo em viabilizar sua produgéo
e poder ser testado para uso em Medicina Nuclear no tratamento de doencas oncologicas.
O presente trabalho visa verificar a viabilidade da producédo desse is6topo radioativo do
astatinio mediante a irradiacdo de alvo de bismuto com o uso de feixe de particulas alfa
do acelerador Ciclotron CV-28. Concluimos que através desses parametros, conseguimos
produzir o radiois6topo com rendimento e atividade adequados.

PALAVRAS-CHAVE: Astatinio-211, Ciclotron, Acelerador de particulas, Radiofarmacos,
Radionuclideos

STUDY OF THE TECHNICAL FEASIBILITY OF PRODUCING AT-211 IN
CYCLOTRON TYPE PARTICLE ACCELERATORS

ABSTRACT: Many chemical elements are irradiated to generate radionuclides and be
used as radiopharmaceuticals for both diagnosis and therapy. The Astatinium 211, whose
production with the CV-28 Cyclotron at the Institute of Nuclear Engineering (IEN) is the subject
of study here, has great potential for use in medical therapy. Astatinium 211 can be used
satisfactorily in therapy as it has a half-life of 7.2 hours and decays both by electronic capture
and by the emission of alpha particles, which makes it particularly suitable for the treatment
of oncological diseases, due to the very localized ionization action of this type of charged
particle. Astatinium 211, when used in association with iodine 123, makes joint therapy and
diagnosis actions viable (Theranostics). In the production of this radioisotope we need to pay
attention to its parameters such as the current and irradiation energy of the Bismuth target.
Therefore, the entire production process requires studies and care that are essential to its
completion. The success of marking specific molecules to be used as radiopharmaceuticals
also strongly depends on the physicochemical properties of the irradiation product to be used
in its production process, which may even make it unviable. Our country is not yet dealing with
the production of this radioisotope, hence the importance of this study in enabling its production
and being able to be tested for use in Nuclear Medicine in the treatment of oncological
diseases. The present work aims to verify the feasibility of producing this radioactive isotope
of astatinium through irradiation of a bismuth target using an alpha particle beam from the
Cyclotron CV-28 accelerator. We concluded that through these parameters, we were able to
produce the radioisotope with adequate yield and activity.

KEYWORDS: Astatinium-211, Cyclotron, Particle accelerators, Radiopharmaceuticals,
Radionuclides

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 8



INTRODUCAO

O uso de radiofarmacos direcionados através de anticorpos monoclonais pode
proteger as células normais e provocar efeitos menos toxicos que a quimioterapia tradicional.
Esses agentes sdo mais eficazes através de varios mecanismos, podendo, por exemplo,
bloquear receptores celulares ou fatores de crescimento essenciais a célula, induzir
apoptose, ligar-se a alvos celulares e recrutar fungées, como o sistema complemento.

A teranéstica € um procedimento médico que junta tratamento e diagndstico.
Sua pratica consiste no uso de um radionuclideo, ou mais, que reinam as propriedades
essenciais para diagnéstico, como a emissao de raios gamas, quanto para a terapia, como
a emissao de particulas carregadas.

Muitos radionuclideos tém sido usados na terapia do cancer de modo a diminuir o
numero de células invasivas. Para isto € necessario escolher aquele que melhor se adapta
ao tratamento em medicina nuclear, como um de meia-vida adequada, minima toxicidade e
producao viavel. Um desses radionuclideos emissores de particulas alfa mais romissores
€ o astatinio 211(Sathekge, 2019).

O astatinio 211 pode ser produzido com bom rendimento em um ciclotron de
energia da ordem de 30 MeV. Poucas instalacdes produzem esse isétopo talvez pelo fato
de o radionuclideo precisar de um tratamento quimico para ser extraido do alvo ap6s sua
producéo (Zalutsky, 2011).

As radiagbes utilizadas em terapia deveréo levar em conta a taxa de dose, a energia
e o tipo de radiagcdo. Emitidas por is6topos radioativos as particulas alfa sdo consideradas
radiacOes de alta transferéncia linear de energia (do inglés LET) e s&o usadas em terapia
para aniquilar células anormais por meio da marcacao de peptideos e anticorpos. A particula
alfa tem alcance de 50-100 pm no tecido, por isso € uma boa op¢ao para o tratamento do
cancer (Groppi, 2005).

O astatinio 211 a ser produzido no Ciclotron pode ter uso terapéutico porque ele
decai pela emisséo de particulas alfa de energia média em torno de 6.7 MeV. Do ponto de
vista da protecéo radiolégica, a energia emitida é de LET prdximo do ideal (Groppi, 2005).

O astatinio 211 possui caracteristicas consideradas desejadas para uma
possivel aplicagéo na terapia do cancer devido as suas propriedades fisicas, quimicas e
radiobiolégicas. Suas propriedades quimicas permitem que o astatinio possa serincorporado
em compostos organicos ativos biologicamente e estaveis via ligagdo carbonoastatina.

Desse modo podem ser usados como marcadores moleculares ou mesmo
incorporados em radiofadrmacos direcionados (Zhang 2006).
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OBJETIVO

Verificar a viabilidade técnica de producédo do radiois6topo 211-At a partir de
bismuto-209 com feixes de particulas alfa produzidas em um acelerador de particulas do

tipo Ciclotron.

MATERIAIS E METODOS

O feixe de particulas a foi obtido com gés hélio-4 com uma energia de 28 MeV,
corrente de 1yA e duracdo de 16 minutos.

O material irradiado foi o bismuto™a (bismuto 209) com as seguintes especifica¢des:
massa de 1,77 g, forma fisica circular de 13 mm de diametro e 1,5 mm de espessura-

A fixacdo do material a ser irradiado foi feita em porta-alvo a partir de pecas de
aluminio.

A camara de irradiagcdo e seus componentes auxiliares foram feitos de aluminio
de modo a garantir uma boa condutividade elétrica, condutividade térmica e baixas taxas
de ativacao dos materiais de sustentagéo do alvo. O uso do aluminio tem o proposito
de minimizar a ativacado do porta-alvos e consequentemente a exposicéo radiolégica na
manipulagcédo do material apos a irradiacéo.

A caracterizagdo do material produzido foi feita por espectrometria de raios gama;
utilizando um detector de germénio hiperpuro (HPGe).

RESULTADOS

O material irradiado foi retirado do porta-alvo ap6s uma hora do término do feixe
de particulas alfa e transportado em uma blindagem de chumbo para o detector de HPGe.

A partir da observacéo dos espectros obtidos ao longo do decaimento observou-se
energias caracteristicas de raios gama do pol6nio-211 (897,8 e 569,6 keV) e do astatinio-211
(687,2 € 669,7 keV).
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O monitoramento das atividades na amostra ao longo de oito contagens permitiu
corroborar para a identificagéo do radionuclideo de interesse, o astatinio-211, com energia
de 687,2 keV.

Além desta energia caracteristica do astatinio-211 também se observou a energia
de 897,8 keV que é tipica do pol6nio-211, fruto do decaimento do Astatinio-211.

De acordo com os parametros de feixe de particulas utilizados na realizacao deste
trabalho, pode se estimar uma atividade maxima a ser produzida com acelerador de
particulas citado, em 388,96 389 + 16 MBq (10,4 + 0,4 mCi).

CONCLUSOES

A partir dos resultados obtidos verificou-se a geracdo do radionuclideo de interesse
(At-211) ao se realizar a espectrometria de raios gama de bismutoM'—irradiado e a
visualizagédo da sua energia gama caracteristica de 687,2 keV.

Além disso, verificou-se uma constante de decaimento condizente com os dados do
radionuclideo disponiveis na literatura.

A viabilidade de produzir o astatinio-211 através de um acelerador de particulas do
tipo ciclotron a partir do bismutoacom particulas alfa, vislumbra a possibilidade de novos

estudos abrangendo técnicas de separacdo e marcacao de novas moléculas.
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CAPITULO 9

FIBROSE PULMONAR SECUNDARIA A SARS-
COV-2 E INCAPACIDADE PARA O TRABALHO:
UM RELATO DE CASO
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RESUMO: Objetivo: Relatar caso de
acometimento  pulmonar por fibrose
pulmonar em associagdo a COVID-19
(SARS-CoV-2). Método: Relato de caso
sobre atendimento no ambulatério de
doencas ocupacionais de um hospital
universitario do sul do Brasil. Resultado e
discussao: A fibrose pulmonar pode estar
presente em casos de convalescenca apos
sindrome respiratéria aguda grave (SRAG)
secundaria a infeccdo pelo SARS-CoV-2,
comprometendo severamente a qualidade
de vida e a capacidade laboral dos
pacientes. Estudo sugere que a gravidade
das manifestagbes pos-COVID-19 esta
relacionada a gravidade do quadro de
COVID-19 e a presenga de comorbidades
Conclusdo: Os casos relatados reforcam
a importancia de um acompanhamento
médico a médio e longo prazo adequado
ap6s infeccdo grave pelo SARS-CoV-2. E
essencial manter um alto indice de suspeita
em relagdo a infecgdo pelo SARS-COV-2
e fibrose pulmonar em pacientes que
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persistam com queixas pulmonares ap0s infec¢ao pelo SARS-CoV-2.
PALAVRAS-CHAVE: Fibrose pulmonar, incapacidade funcional, SARS-COV-2

ABSTRACT: Objective: To report a case of pulmonary fibrosis in association with COVID-19
(SARS-CoV-2). Method: Case report on care at the occupational diseases outpatient clinic
of a university hospital in southern Brazil. Results and discussion: Pulmonary fibrosis
can be present in cases of convalescence after severe acute respiratory syndrome (SARS)
secondary to SARS-CoV-2 infection, severely compromising patients’ quality of life and ability
to work. A study suggests that the severity of post-COVID-19 manifestations is related to the
severity of COVID-19 and the presence of comorbidities Conclusion: The cases reported
reinforce the importance of adequate medium- and long-term medical follow-up after severe
SARS-CoV-2 infection. It is essential to maintain a high index of suspicion regarding SARS-
COV-2 infection and pulmonary fibrosis in patients who persist with pulmonary complaints
after SARS-CoV-2 infection.

KEYWORDS: Pulmonary fibrosis, functional disability, SARS-COV-2

INTRODUCAO

O acometimento pulmonar por fibrose pulmonar foi relatado em associagéo a doenga
causada pelo COVID-19, especificamente, os casos relacionados a sindrome respiratéria
aguda grave (SRAG) (OLO et al, PITTI et al, KAMAL et al 2020). Pacientes infectados com
SARS-CoV-2 com comprometimento pulmonar podem apresentar dispneia, taquipneia,
hipoxia e / ou opacidades pulmonares e, até mesmo, insuficiéncia respiratéria (WU et al,
2020). Idade avancada, sexo masculino, tabagismo, presenga de comorbidades, dispneia,
tempo de internacdo, permanéncia na unidade de terapia intensiva, uso de suporte de
oxigénio de alto fluxo, necessidade de ventilagdo mecéanica e gravidade da doencga séo
fatores que se associam ao desenvolvimento fibrose pulmonar p6s-COVID-19 (TANNI et al,
2021). Todavia, como ainda € desconhecido uma terapia eficaz contra a fibrose pulmonar
nesses casos, as medidas de reducéo de risco devem ser direcionadas a limitar a gravidade
da doenca. Por isso, é preciso manter vigilancia sobre a funcéo pulmonar, com avaliagbes
precoces e periddicas, a fim de reduzir a incapacidade funcional e laboral do paciente.

DESCRIGAO DO 1° CASO

Mulher, 54 anos, branca, profissional da higienizacdo hospitalar, portadora de
hipertensédo arterial sistémica e asma bronquica, com historico de infeccao pelo SARS-
CoV-2, com diagnostico confirmado por RT-PCR (reverse transcriptase reaction followed by
polymerase chain reaction) em 23/10/2020, quando apresentou nauseas, dor abdominal,
diarreia, febre, tosse e dor de garganta. Em 24/10/2020 apresentou piora dos sintomas com
dispneia importante tendo tido diagnoéstico de sindrome respiratéria aguda grave (SRAG)
e necessidade de internacdo hospitalar. Inicialmente fez uso de mascara de Hudson,

evoluindo para ventilagdo mecéanica nao invasiva (VNI) e posteriormente para intubagéo
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oro traqueal e ventilagdo mecénica (VM) em 28/10/2020. Em 01/11/2020 foi identificado
pneumonia associada a ventilagdo mecanica, tratada com vancomicina. A tomografia de
torax do dia 04/11/2020 demonstrou alteracdes sugestivas de pneumonia organizante
tratada com metilprednisolona por 10 dias e posteriormente com prednisona 1mg/Kg. A
paciente evoluiu com insuficiéncia renal aguda, com necessidade de hemodialise. Persistiu
em ventilagdo mecénica, tendo sido submetida a traqueostomia em 25/11/2020. Novo ciclo
de antibioticoterapia (oxacilina, meropenem e cefepime) foi iniciado apos identificacéo
de hemoculturas positivas. Evoluiu favoravelmente com reducdo do uso de oxigénio,
recuperacéo da funcéo renal e com melhora do quadro. Realizou oclusdo da traqueostomia
em 28/12/2020 e decanulagéo cirurgica em 01/01/2021. Recebeu alta em 02/01/2021 com
sintomas de dispneia, tosse seca, fadiga, cansago e quadro de poli neuropatia do doente
critico. Avaliada no ambulatério de doencas do trabalho em 06/01/2021, apresentava
incapacidade para exercer suas atividades laborais com indicagdo de afastamento por 6
meses, com provavel necessidade de reabilitacdo/readaptacao de atividades laborais, ndo

se descartando hipétese de aposentadoria por invalidez.

DESCRIGAO DO 2° CASO

Mulher, 49 anos, branca, técnica de enfermagem em unidade de internagao,
portadora de asma, sem historico prévio de tabagismo, iniciou em 20/08/2020 com tosse
seca, febre, calafrios, dispneia, fadiga, diarreia, nauseas, dor leve na garganta. Em
23/10/2020 realizou teste RT-PCR para SARS-CoV-2 que teve resultado positivo. Em
24/10/2020 apresentou piora da dispneia e astenia, mantendo quadro febril, quando deu
entrada na emergéncia hospitalar. Em 26/10/2020 apresentou piora ventilatoria, tendo
feito uso de oxigenoterapia por cateter nasal de alto fluxo. Evoluiu com piora progressiva
da dispneia e apresentou episddio de sincope, tendo sido entdo transferida para UTI em
27/10, onde inicialmente foi utilizada ventilagdo mecéanica nao invasiva, e em 28/10/2020
submetida a intubacgéo oro traqueal e ventilagdo mecanica. Em 01/11 foi feito diagnostico de
pneumonia associada a ventilagdo mecanica, tratada com meropenem e vancomicina. Em
03/11, foi posicionada no leito em posicao prona. Por 17 horas. Ap6s 24 dias de intubagéo,
foi submetida a traqueostomia. Apresentou quadro de insuficiéncia renal aguda, gastrite
antral, além pneumonia associada a ventilagdo que foi tratada com cefepime, vancomicina,
meropenem amicacina, meropenem e polimixina B, conforme a evolugéo do quadro. Evoluiu
com melhora clinica, sendo retirada da ventilagdo mecénica e recebido alta hospitalar em
24/11/2020. Necessitou fazer uso de O2 suplementar domiciliar por 2 meses. Um ano
apoés o diagnostico da COVID-19, persiste com sintomas respiratérios (dispneia e tosse).
A paciente apresenta espirometria atual com padrdo de distarbio ventilatorio restritivo
moderado, raio x de tdérax com fibrose pulmonar difusa, além de teste da caminhada com
dessaturacéo significativa. Além disso, apresenta dispneia aos moderados esforgos e tosse
frequente, implicando em afastamento temporéario do trabalho, mas ndo se descartando

necessidade de aposentadoria por invalidez.
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DISCUSSAO

A fibrose pulmonar pode estar presente em casos de convalescenca apés SRAG
secundaria a infeccéo pelo SARS-CoV-2, comprometendo severamente a qualidade de
vida e a capacidade laboral dos pacientes (ZHANG et al, 2020). Estudo sugere que a
gravidade das manifestagdes p6s-COVID-19 esta relacionada a gravidade do quadro de
COVID-19 e a presenca de comorbidades (KAMAL et al, 2020). A capacidade de difuséo
reduzida do mondéxido de carbono e um padréao restritivo sdo as anormalidades funcionais
mais comuns que podem ser encontradas em longo prazo em casos de fibrose pulmonar
(TANNI et al, 2021). Como ha um risco potencial de fibrose pulmonar induzida por SARS-
CoV-2, a semelhanca de estudos de SARS-CoV-1, com comprometimento crénico pulmonar
e incapacidade para o trabalho, é importante programar uma avaliagdo ocupacional destes
casos. No ambulatério de avaliagdo pés COVID-19 da medicina ocupacional do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre, os casos sdo avaliados clinicamente e aqueles que persistem com
sintomas de tosse, hemoptise, dispneia moderada a grave ou saturagéo de oxigénio (Sat
02) abaixo de 92% em ar ambiente, além de 8 semanas apds a infecgdo pela COVID-19
realizam avaliacdo complementar. Nesta avaliagcdo, podem ser realizados Raio-x de térax,
espirometria com broncodilatador, teste de difusdo pulmonar e gasometria arterial (se Sat
02< 92%) de forma individualizada e a critério da equipe assistente, além de aplicacédo
da escala de indice de capacidade para o trabalho que avalia o impacto da doenca sobre
a capacidade laboral do paciente. Também ha apoio da equipe de pneumologia para

discussao dos casos.

CONCLUSAO

Os casos relatados reforcam a importadncia de um acompanhamento médico a
médio e longo prazo adequado ap6s infecgéo grave pelo SARS-CoV-2. E preciso identificar
precocemente a necessidade de reabilitagdo funcional do paciente que apresenta prejuizo
de sua capacidade laborativa, uma vez que impacta sobre a subsisténcia e a qualidade
de vida no periodo pés-COVID-19. Por isso, os profissionais de saude devem preparar e
implementar medidas preventivas precoces e eficazes para sobreviventes de COVID-19,
manter um alto indice de suspeita em relacdo a infec¢cdo pelo SARS-COV-2 e fibrose
pulmonar em pacientes que persistam com queixas pulmonares apos infecgcéo pelo SARS-
CoV-2.
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RESUMO: Introducao: A sindrome de
Charles Bonnet (SCB) € uma condi¢édo
clinica neuropsiquiatrica  caracterizada
pela presenca de alucinagdes visuais em
pacientes com importante deterioracdo da
visdo e estado cognitivo conservado. Tendo

Data de aceite: 02/05/2024

em vista o transtorno emocional causado
por essa patologia, o reconhecimento dos
sintomas é essencial no manejo terapéutico
destes pacientes. Obijetivo: Evidenciar
a importancia do diagnéstico da SCB
para a qualidade de vida da populacédo
com declinio da acuidade e do campo
visual. Método: Revisdo integrativa de
literatura baseada em 8 artigos retirados
das bases de dados “Scielo” e “Pubmed”,
utilizando os descritores “Sindrome de
Charles Bonnet” e “Disturbios na viséo”.
Resultados: Estima-se que a SCB ocorra
em 11-15% da populacdo com perda de
visdo. As variacoes entre os estudos acerca
da prevaléncia provavelmente se devem a
diferengas na populagéo, idade, etiologia
da deficiéncia visual e subdiagnostico
do quadro. A ocorréncia se deve apés
dias ou semanas da perda do campo
visual, persistindo de minutos a anos. Os
pacientes descrevem figuras simples ou
complexas, como pessoas, animais, objetos
inanimados ou cenas, frequentemente
irritantes que causam temor, preocupacao,
ansiedade e perturbacdo. Tais alucinacdes
visuais podem desaparecer ao fechar os
olhos, mudancas na iluminagdo ou no
direcionamento do olhar e aumentar com o
contato social. Muitos pacientes preferem
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esconder seu disturbio com medo de serem portadores de uma doencga psiquiatrica grave e
frequentemente ao questionarem suas visdes recebem respostas inadequadas. E estritamente
importante o reconhecimento dos diagnésticos diferenciais, descartando causas graves de
alucinagdes visuais, como disturbios psiquiatricos, neurologicos, oculares ou intoxica¢ao por
drogas. Portanto, é essencial o conhecimento da SCB que, muitas vezes, é subdiagnosticada
e nao identificada. Conclusao: Em vista do transtorno emocional causado por esta doencga,
o diagnéstico da SCB é essencial para o alivio do soffimento dos pacientes. E necessario o
acompanhamento e a escolha de manejo terapéutico eficaz e adequado.

KEYWORDS: Sindrome de Charles Bonnet; Alucinacdes visuais; Diagnostico

IMPORTANCE OF DIAGNOSING CHARLES BONNET SYNDROME IN THE
PRESENCE OF VISUAL HALLUCINATIONS

ABSTRACT: Introduction: Charles Bonnet syndrome (CBS) is a neuropsychiatric clinical
condition characterized by the presence of visual hallucinations in patients with preserved
cognitive status and significant deterioration of vision. In view of the emotional disturbance
caused by this disease, recognizing its symptoms is essential in the management of these
patients. Objectives: To highlight the importance of Charles Bonnet Syndrome diagnosys for
the quality of life of people with declining visual acuity. Method: Integrative literature review
based on 8 articles taken from the “Scielo” and “Pubmed” databases, using the descriptors
“Charles Bonnet Syndrome” and “Vision disorders”. Results: It is estimated that CBS occurs
in 11-15% of the population with vision loss. Variations in prevalence between studies are
probably due to differences in population, age, etiology of visualimpairment and underdiagnosis
of the condition. It occurs days or weeks after visual field loss, persisting from minutes to
years. Patients describe simple or complex figures, such as people, animals, inanimate
objects or scenes, often irritating ones that cause fear, worry, anxiety and disturbance. They
may disappear by closing their eyes, changes in lighting or gaze direction and increased
social contact. Many patients prefer to hide their disorder for fear that they are suffering from
a serious psychiatric illness and often receive inadequate answers when they question their
visions. It is strictly important to recognize differential diagnoses, ruling out serious causes of
visual hallucinations such as psychiatric, neurological, ocular disorders or drug intoxication.
Knowledge of CBS, which is often underdiagnosed and unidentified, is therefore essential.
Conclusion: Considering the emotional upheaval caused by this disease, the diagnosis of
CBS is essential for relieving patients suffering. Follow-up and the choice of effective and
appropriate therapeutic treatment are necessary.

KEYWORDS: Charles Bonnet Syndrome; Visual Hallucinations; Diagnosys

INTRODUCAO

O fendbmeno da SCB foi descrito pela primeira vez em 1769 pelo filésofo e bidlogo
suico Charles Bonnet que descreveu o caso do seu avo de 87 anos que possuia um quadro
grave de catarata e queixava-se de alucinagbes visuais realistas e elaboradas (1). Anos
mais tarde, Bonnet experimentou pessoalmente alucinagdes visuais semelhantes as do

seu avd apoés cursar com deterioracdo da acuidade visual. Dessa forma, o termo “Sindrome
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de Charles Bonnet” foi primeiramente utilizado para definir a ocorréncia de alucinagbes
visuais em pacientes idosos com fungé@o cerebral intacta. No entanto, com o avango da
compreensao clinica, percebeu-se que a sindrome nao é exclusiva de idosos e pode afetar
individuos de diversas faixas etarias. Dessa forma, atualmente, a maioria dos autores a
descrevem como a presencga de alucinagdes visuais complexas em pacientes com déficit
visual, na auséncia de doenca psiquiatrica ou alteracdo da consciéncia, independente da
idade (2).

A SCB é uma causa de alucinagdes visuais em pacientes com deficiéncia visual,
seja reducé@o do campo ou da acuidade (1). A sindrome possui carater benigno, em que
0 paciente mantém consciéncia da natureza irreal do fenbmeno, e tem sido relatada
principalmente em idosos (3). Os critérios diagnosticos incluem presenca de alucinagao
visual simples ou complexa, persistente ou repetitiva, perda da acuidade e/ou do campo
visual, compreensao da natureza irreal das alucinagdes com consciéncia preservada e
auséncia de sintomas psicéticos e comprometimento cognitivo (4,2).

Embora, muitas vezes, as alucinagbes visuais ndo sejam funcionalmente
incapacitantes, a visdo de figuras e objetos inanimados, podem ser extremamente
angustiantes, afetando drasticamente a qualidade de vida dos pacientes. No entanto, esta
condicao é frequentemente desconhecida por profissionais médicos e subnotificada pelos
proprios pacientes devido a falta de conhecimento dos médicos e ao receio dos pacientes
de serem estigmatizados como portadores de doencas mentais (4).

Diante desse contexto, compreender e reconhecer a SCB é crucial para garantir
uma avaliacdo e manejo adequados dos pacientes com alucinagdes visuais, especialmente
aqueles com comprometimento visual subjacente. A conscientizagéo sobre essa sindrome
entre os profissionais de salde pode ajudar a melhorar o suporte e o tratamento oferecidos
aos pacientes, proporcionando-lhes uma melhor qualidade de vida e bem-estar.

METODO

O levantamento bibliografico para a constru¢cdo desse artigo foi desempenhado
durante o més de Margo de 2023 até Marco de 2024, utilizando como descritores os termos
“Charles Bonnet Syndrome”, “Visual Hallucinations”, “Diagnosys” e os operadores booleanos
“AND” e “OR”. Artigos publicados entre os anos de 2005 e 2024 nas bases de dados Scielo,
PubMed e BVS, nas linguas portuguesa, espanhola e inglesa, foram selecionados como
critérios de inclusédo para a pesquisa. Apos a selecéo desses artigos, foram lidos os resumos
e conclusdes das opcdes fornecidas e os artigos que atenderam melhor a proposta da
pesquisa bibliografica foram selecionados. Em relagdo ao tipo de estudo, foram escolhidos
estudo comparativo, relatos de caso, estudo de coorte prospectivo e sistematico e ensaios
clinicos randomizados. Como critérios de exclusédo foram determinados artigos publicados
antes do ano de 2005 e a falta de relagdo com o tema principal.
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RESULTADOS

A:rt‘%r/ Titulo 253:: Objetivos Resultados
Munoz The Charles A Atualiza_r Fprarr} .revisgdos, gtiologia, fisiopatologja,
etal. Bonnet rtlgo_de cor]heamentos sobre dlagnqstl_co, diagnostico dlferencw}l, evolugéo,
(2007) 1 Syndrome Revisao a sindrome de charles | prognoéstico e tratamento da sindrome de
’ bonnet. Charles Bonnet.
66,66% eram mulheres, com mais de 80 anos
(68,88%), principalmente com degeneragédo
Charles Estudar e identificar as | macular relacionada a idade (37,77%). As
Santos- Bonnet caracteristicas de uma | alucinagbes que os pacientes apresentaram
Bueso et syndrome Estudo de série de 45 pacientes com maior frequéncia foram pessoas e rostos
al. Ay45-case. Caso com diagnostico de (35,55%), coloridas (66,66%), em movimento
(2015) 2 series sindrome de charles (80%), com tempo de evolugdo de 6 a 12
bonnet. meses (26,66%), frequéncia de trés episodios
ao dia (35,55%) e com duragéo de 3 a 5 minutos
(35,55%).
Oferecer uma visao
atualizada sobre os SCB ¢é uma sindrome subnotificada e
Rojas- Sindrome aspectos clinicos, subdiagnosticada que se instala em idades
Rojas et de Charles Artigo de fisiopatologicos, avancadas, quando ndo ha comprometimento
al. Bonnet revisao epidemiologicos junto | cognitivo. A Fisiopatologia ainda € discutida.
(2015) ® com as estratégias E necessario pesquisas para melhor manejo
de manejo mais terapéutico.
razoaveis.
O caso de um homem de 28 anos que
sofreu traumatismo cranioencefalico (TCE)
Herter. 5:'3;20: ?:srgsfghar;l;g:/em e pqsteriormente desenvglveu alucinacoes
ot | sinaome | P00 | quecesamuoveua | [2URScensentes com e de e
( ) Binne?res z';m:ce)?e € charles dessa condicdo de saude sdo alucinagbes
’ visuais, consciéncia preservada de visdes
irreais e auséncia de sintomas psicoticos.2
Oito estudos (n = 827 pacientes) foram
identificados e incluidos para uma andlise
qualitativa e quantitativa. Nenhum estudo
incluiu uma amostra representativa de
pacientes apenas com glaucoma. Nos
pacientes com glaucoma em diferentes
Prevalence estagios e com comorbidades oculares, a
of Charles prevaléncia de CBS foi de 2,8% (IC95%: 0,7-
Bonnet Fornecer uma visio 6,1%). Entre os pacientes com glaucoma,
Subhi syndrome_in R_eviséf)_ geral da literatura que o_nde t(_)dos apresentavgm_ baixa acuid_ade
otal patients with | sistematica trata da prevaléncia visual bilateral, a prevaléncia de QBS foi de
(202'1) s | glaucoma: a com meta- da CBS em pacientes 13,5% (IC95%: 8,4—19,6%). Em pacientes com
systematic anélise com glaucoma glaucoma que visitaram clinicas de reabilitacao
review with visual, presumivelmente devido a uma extensa
meta- deficiéncia visual, a prevaléncia de CBS foi
analyses de 20,1% (IC95%: 16,8-23,6%). Os fatores de

risco da CBS além da baixa visdo foram idade
elevada, sexo feminino, sensibilidade reduzida
ao contraste e ndo morar sozinho. Em conjunto,
descobrimos que a CBS pode néo ser rara em
pacientes com glaucoma avangado com e sem
comorbidades oculares.
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Ambos o0s casos apresentam sintomas de
alucinagdes visuais, com uma descricdo
detalhada das imagens percebidas, mas sem
Sindrome Relatar o caso de 3 comprometimento cognitivo grave. No entanto,
de Charles Reviso de pacientes com grave no primeiro caso, ha uma histéria de cinco anos
Donoso Bonnet: Literatura e perda de visao com de diminui¢cao progressiva da vis@o e a presenga
etal presentacion Relato de alucinagdes visuais de uma cicatriz fibrovascular disciforme na
(2007) ¢ | de tres casos Caso silenciosas que regido macular, enquanto no segundo caso,
y revision de reconheceram como a queixa principal € um descolamento seroso
la literatura irreais. da retina neurosensorial no olho esquerdo.
Ambos os pacientes foram encaminhados para
avaliagdo neurolégica devido a natureza dos
sintomas visuais.
Charles Observou-se um retardo no_crescimentq dqs
Bonnet tumores ferme_ntadores qe .g|ICOSG em animais
syndrome: do grupo da dlgta cetoger:jlca;rr; comza[aga/c;
. ; ) com animais do grupo da dieta padrao.
;0;:{20 ;:I:Illftl:inations Relato de g:g;e(;g:ggecasos dieta cetqgf}niga irrestrita _foi agsociada com
(2005) 7 | in patients Caso Charles Bonnet. a sobre\{lv~en0|a e o efeito néo de_pendeu
with ocular d_a ~restricdo 'calorlca. Nenhuma d,lfer'enga
diseases - S|_gn|f|cat|va foi obsveada entre os niveis de
Case report glicose no sangue e nao houve perda de peso
corporal.
Foram encontrados trés estudos onde o
funcionamento cognitivo foi o foco principal da
pesquisa. Todos eram pequenos, ndo aplicavam
Charles Examinar critérios  diagnosticos z_adequadamente e
Bonnet sistematicamente relataram resultados confl_ltantes. Oito oyt_ros
Russel syndrome o as evidancias de estudos comentaram ofunmonameptg cognitivo,
etal and cognitive Rewsag_ qualquer ligagdo maslne_nhum utilizou testes ~suflmentemente
(2014) impairment: sistematica. entre CBS e sensiveis para detectar alteragoe; observadas
8 temati.c comprometimento na deméncia precoce. Cento e trinta e quatro
?e\S/?I:w o ognpitiv o relatos de casos foram examinad_os e foram
: encontrados relatos de 16 pacientes com
CBS onde surgiu deméncia. Altas taxas de
insight parcial no diagnoéstico de CBS foram
observadas nesses pacientes.
Tabela 1 - Dados dos principais referenciais teéricos utilizados neste trabalho
DISCUSSAO

Tipos de Alucinac6es Visuais

Na psicopatologia geral classificada pela psiquiatria, a alucinagéo é caracterizada
como uma alteracdo qualitativa da sensopercep¢do, com a visualizagdo de um objeto que
na verdade néo esta presente, ou percepcdo sem os estimulos externos correspondentes.
A alucinacdo pode ser classificada de trés diferentes formas. Tais quais, a alucinacéo
verdadeira em que a vivéncia alucinatoria tem as mesmas caracteristicas da imagem
perceptiva normal, incluindo corporeidade, ou seja, possui trés dimensoes, e localizagcao
no espacgo objetivo externo. Pode também ser classificada como uma pseudoalucinacéo,
em que a vivéncia alucinatoria tem caracteristicas mais semelhantes as da imagem
representativa, especialmente auséncia de corporeidade e localizagdo no espago subjetivo
interno. Por fim, pode ser classificada em alucinose, com a vivéncia alucinatoéria localizada
no espaco objetivo externo causada por um comprometimento orgénico e que € prontamente

criticada pelo individuo, que a reconhece como algo irreal (5,6,7).
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Desse modo, é possivel concluir que a Sindrome de Charles Bonnet pode ser
classificada como uma alucinose, uma vez que para seu diagnéstico € necesséario que
o individuo reconhecga suas “visbes” como imagens irreais e apresente critica sobre o
fendmeno (4).

Prevaléncia

Estima-se que a prevaléncia da SCB seja de 11-15% em pessoas com perda de visao,
porém os nimeros variam entre os estudos devido a diferengas na populagao, idade, critérios
diagnosticos, causa da deficiéncia visual e subdiagnoéstico dos casos (4). As principais razdes
para esse subdiagnoéstico sdo: o desconhecimento dessa entidade pela comunidade médica,
dificultando o reconhecimento e diagnostico da sindrome e a relutancia do paciente de
compartilhar tais experiéncias, com receio do estigma de doencas psiquiatricas ou de ser
considerado mentalmente incapaz. A maioria dos casos sdo descritos na populagéo idosa
de 70 a 93 anos de idade, sem diferenca entre os sexos masculino e feminino e associados
a perda visual por processos degenerativos (3,1). Apesar da SCB néo ser rara em pacientes
com déficits visuais, sua descricdo em publicacdes oftalmologicas € incomum talvez pelo
desconhecimento desta entidade por boa parte dos oftalmologistas (7).

Fisiopatologia

A causa mais frequente da SCB € a diminui¢céo da acuidade visual, de forma que os
casos comeg¢am a partir de uma acuidade visual menor que 20/60 associada a patologias
como glaucoma e degeneracao macular relacionada a idade, retinopatia diabética, infarto
cerebral, pos-cirirgico de translocacdo macular, de catarata e de arterite temporal,
secundario a tumores da hip6fise e lesdes corticais (1,7). Diferentes teorias foram propostas
para explicar a origem das pseudo-alucinagdes na SCB, porém nenhuma é completamente
satisfatéria (1).

A teoria mais aceita atualmente sugere que as pseudoalucinagdes tém sua origem
no coértex visual, com seu contetudo variando conforme a area cortical de onde se originam.
Quando ocorre uma diminuicdo na acuidade visual, condi¢cdo essencial para a sindrome
de Charles Bonnet, a estimulagéo do cértex visual a partir da retina diminui. No entanto,
a atividade neuronal ndo desaparece completamente, como ocorre na cegueira total, pois
algumas conexdes neurais sdo mantidas. Isso leva ao que é chamado de processo de
desaferentacdo neural sensorial, resultando em uma hiperexcitabilidade em uma éarea
especifica do cértex. A redugéo na estimulacgdo cortical leva a uma diminui¢éo na atividade
sinaptica, desencadeando mudangas anatémicas e fisiolégicas compensatorias nos
neurdnios. Essas mudangas incluem um aumento na quantidade de neurotransmissores,
como dopamina e serotonina, e uma diminuicdo na quantidade de acetilcolina no talamo,
fazendo com que a maioria dos estimulos visuais comeca a ser percebida da retina de
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forma indiscriminada e sem filtro. Paralelamente, ocorre um aumento na resposta dos
receptores de glutamato NMDA e uma diminuicdo do GABA, tornando os neurdnios mais
hiperexcitaveis. Além das alteragdes neurais e bioquimicas, foram observadas alteragdes
estruturais irreversiveis, como um aumento no crescimento axonal horizontal na area
desaferente, buscando mais conexdes com areas corticais adjacentes. Resumidamente,
a reducao na acuidade visual resulta em uma menor estimulacao cortical, desencadeando
uma reorganizagdo anatdmica na area desaferente. Esse desequilibrio precario e néo
fisiologico leva a uma hiperexcitabilidade na area, ativando campos ectopicos ou autbnomos,
acredita-se serem responsaveis pelo processo de alucinagdo presente na Sindrome de
Charles Bonnet (1, 4, 7).

Uma outra teoria sobre a fisiopatologia da SCB ¢é acerca do fendmeno de liberagéo,
o qual postula que sinais provenientes das regides do cértex visual primario desencadeiam
uma desinibicdo das regides de associacdo visual, o que pode levar ao surgimento de
alucinagbes visuais. Apds danos ocorridos na retina, os neurdnios no cértex cerebral
se tornam mais sensiveis, resultando em um aumento no numero de receptores pos-
sinapticos. Este fenbmeno é interpretado como um mecanismo adaptativo em resposta
a diminuicdo da estimulacdo no cortex visual. Essas mudancas podem explicar porque
os sintomas geralmente se manifestam apds a reducé@o na acuidade visual, mas podem
desaparecer gradualmente ao longo do tempo. Estudos recentes de neuroimagem que
corroboram essa explicagdo sugerem que uma disfuncéo nas areas de associagéo visual,
tanto primaria quanto secundaria, pode estar relacionada ao surgimento dos sintomas.
Em condi¢bes normais, estimulos do ambiente externo agem como inibidores da atividade
cortical endoégena, via cortex visual principal e secundario. No entanto, parece que esses
mecanismos nao funcionam adequadamente em pacientes afetados, resultando em uma
transmissao inadequada de impulsos para o cortex de associagao visual (3).

Além disso, outros estudos utilizando a ressonancia magnética relataram mudancgas
cerebrais antes do aparecimento dos sintomas. Utilizando tomografia por emisséo de
pésitrons e ressonancia magnética, durante episodios de alucinagdes, foi observada uma
reducdo assimétrica do fluxo sanguineo no talamo, cortex do lobo temporal e estriado.
Com base nesses achados, foi sugerido que idosos, ao sofrerem perda de visdo, poderiam
desenvolver compensacdes nessas areas, o que poderia contribuir para o surgimento dos
sintomas. Entretanto, neste estudo, ndo foi observada uma ativagéo significativa do cortex

visual primario em comparacao com o cortex de associagao visual (3).
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Clinica

As alucinacdes podem variar em sua complexidade, desde simples imagens difusas,
como linhas, flashes e luzes, formas geométricas e até cenas elaboradas, com figuras
humanas, animais e ambientes vividos. A duracé@o pode ser breve, durando apenas alguns
segundos, ou se estendendo ao longo do dia, persistindo por dias, semanas ou até anos,
com diferentes graus de frequéncia e detalhamento. Além disso, as imagens geralmente séo
coloridas e podem ser estaticas ou animadas (2, 5). Em alguns casos, as alucinagdes podem
cessar quando o paciente fecha os olhos ou desvia o olhar (7). Na SCB, nao héa evidéncias
de déficits cognitivos ou outras formas de alucinagdes sensoriais, 0 que a distingue de
condi¢bes psiquiatricas. O surgimento da SCB parece estar associado a diversos fatores
desencadeantes, como fadiga, estresse, baixa luminosidade e ofuscamento, além de estar
relacionado ao isolamento social, deficiéncias cognitivas e privagao sensorial (2).

O quetorna a Sindrome de Charles Bonnet peculiar é o fato de que alucinacdes visuais
complexas sao observadas em uma parcela significativa de pacientes que ndo apresentam
patologias psiquiatricas ou neurolégicas. De acordo com a semiologia psiquiatrica, tais
alucinacgbes poderiam ser classificadas como alucinoses, uma vez que ndo ha evidéncias
de alteragbes neuroldgicas ou metabdlicas, delirium, deméncia ou distarbios no estado de
consciéncia que justifiquem esse fenémeno (3).

Diagnésticos diferenciais

Os diagnosticos diferenciais devem ser feitos com todos os quadros clinicos em
que héa alucinagdes visuais complexas (1). Eles incluem disturbios neuroldgicos, como
enxaqueca com aura, crises epilépticas, deméncias, encefalopatia e doenga de parkinson;
disturbios psiquiatricos; causas tdxicas, como drogas, intoxicagdo ou alcool e alucinose
peduncular (5).
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Etiologia Classificacéo e Duracéo Frequéncia Sintomas
Caracteristicas Associados

Sindrome de Complexas e variadas, Variavel, Podem ocorrer Ansiedade, medo ou

Charles Bonnet | incluindo a percepgao pode durar de esporadicamente, de | confusdo. Mantém a
de padrdes, formas, segundos a forma intermitente consciéncia de que
cores, objetos, essas semanas. ou persistir ao longo | as alucinagdes sao
ou cenas. Podem do tempo. irreais.
ser realistas e de
talhadas envolvendo
multiplos elementos que
interagem entre si.

Enxaqueca Simples ou complexa, Vérios minutos a | Variavel, porém com | Cefaleia intesa,

com aura com visualizagéo de horas. menos frequéncia do | nauseas, vomitos e
objetos, pessoas e que semanalmente fotofobia
formas geométricas.

Areas de visdo
cintilantes, com cores.

Convulsbes Simples ou complexo Segundos a Depende da Convulsbes motoras,
com visdes de objetos, minutos ou gravidade e do automatismos,
pessoas, animais, persistir por controle da condi¢do | alteracdo na
padrdes geométricos, periodos mais subjacente. Em consciéncia, perda de
luzes, entre outros. longos. alguns casos consciéncia, alteracdo

pode ocorrer em na percepgao
todas convulsdes, sensorial, deja-vu,
enquanto em outros | cefaleia pos-ictal
pode ser menos
frequente.
Deméncia Simples como pontos Persistentes Variavel, pode ser Perda de memobria,
e linhas, e repetitivas. e recorrentes. diario. dificuldade de
Ou podem incluir Duram de minutos raciocinio e
complexas, como a dias. julgamento,
pessoas, animais, alterages de humor e
objetos comportamento, entre
outros.

Encefalopatia Variedade de formas Variavel, pode Variavel, Confusdo mental,

e conteldos, incluindo durar segundos podem ocorrer alteragbes no estado
percepcao de objetos, a dias. esporadicamente, de consciéncia,
pesos padrdes ou intermitente ou déficit de memoria,
cenas. Podem ser persistirem. alterages de humor,
simples ou complexas, disturbios de sono,
estaticas ou dinamicas, fraqueza muscular,
coloridas ou em preto e tremor, convulsées,
branco. entre outros.

Doenca de Complexas e vividas. Persistentes Variavel, pode ser Delirios, rigidez

Parkinson Incluindo visdes de e recorrentes. diario. muscular, tremores,
pessoas, animais, Duram de minutos lentiddo de movimento
objetos, cenas ou a dias. e problemas de
eventos muito reais. equilibrio. Elas

também podem
ocorrer em conjunto
com alucinagdes
auditivas, olfativas ou
tateis

Doenca Complexo ou simples. Variavel. Em Frequente. A Pensamentos

Psiquiatrica Elas podem incluir a alguns casos, frequéncia das desordenados e

(esquizofrenia, | percepgédo de formas, as alucinacdes alucinacoes delirios, alucinagdes

TEPT, cores, padrdes ou podem durar pode aumentar auditivas, tateis ou

transtorno objetos que ndo estéo apenas alguns em situacgdes de olfativas, delirios,

bipolar, entre presentes no ambiente segundos estresse, ansiedade | paranoia, ansiedade,
outros) real. As alucinagdes ou minutos, ou outros gatilhos depresséao, alteragbes
podem variar de enquanto em emocionais. de humor, alteracoes
intensidade e realismo, outros casos do sono, dificuldade
podendo ser estaticas podem persistir de concentragéo
ou dinamicas. por horas, dias e outros sintomas
ou até mesmo psicéticos ou afetivos.
semanas.
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Causas Podem incluir a Variam Podem ocorrer Ansiedade, paranoia,

Toéxicas percepcao de padroes, dependendo da como um efeito agitacdo, confusao
formas, cores, objetos, substancia, da agudo da substancia | mental, alteragées no
pessoas ou cenas que dose consumida consumida, durante | estado de consciéncia,
nao estao realmente e da sensibilidade | o uso da droga, taquicardia, sudorese,
presentes no ambiente. | individual. Elas ou podem surgir nauseas, vomitos,

As alucinagbes podem podem ocorrer como sintomas dilatagéo das pupilas,
ser intensas, vividas e como episbdios de abstinéncia entre outros.
alteradas, muitas vezes Unicos e breves, durante a fase de

refletindo os efeitos da durando apenas desintoxicacao.

substancia especifica alguns minutos,

consumida. ou podem

persistir por
periodos mais
longos, variando
de horas a dias.

Alucinose Complexo, vividas, Variavel. Podem Variavel. Em alguns | Disturbios do sono,
Peduncular complexas e detalhadas. | durar minutos, casos, elas podem alteracbes do humor,
Elas podem envolver a horas ou até ocorrer diariamente, | ansiedade, depresséo,
percepcao de pessoas, mesmo persistir enquanto em outros | confusao mental e
animais, objetos, cenas | por dias em casos podem ser desorientacao
ou ambientes que alguns casos. menos frequentes.
parecem muito reais As alucinacoes
para o paciente. As tendem a ocorrer
alucinagdes podem ser de forma episodica,
coloridas, dinamicas com periodos de
e podem envolver remissao e recaida.

multiplos elementos
interagindo entre si.

Terapias farmacoldgicas e nao farmacolégicas a serem aplicadas

Parte essencial do tratamento é tranquilizar o paciente e convencé-lo certamente de
que ele nao tem psicose (1). Além disso, recomendagdes como ter boa iluminagéo, evitar
isolamento, aprender manobras (piscar, direcionar o olhar para outra dire¢cdo) tem auxiliado
no progndstico dos pacientes. E observado que ha uma variagdo do prognostico de acordo
com a natureza da disfuncéo visual. Alguns pacientes respondem parcial ou completamente
ao tratamento da enfermidade ocular, como na cirurgia de catarata, enquanto que outros
somente tém alivio da sintomatologia apds a evolugdo da doenga ocular para cegueira
completa (1, 4).

Além de maximizar a fungd@o visual, psicoterapia e o tratamento de entidades
associadas, como depressao, formam a base do tratamento. Antiepilépticos tém sido utilizados
como medicamentos e podem reduzir ou extinguir as alucinagées visuais em alguns casos,
enquanto o uso de antipsicoticos nem sempre apresenta uma resposta eficaz, de forma que
resultados favoraveis s6 foram relatados em casos isolados. O uso de farmacoterapia é
indicado de acordo com as caracteristicas e a gravidade de cada caso (6,8).
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CONCLUSAO

Esta reviséo integrativa permitiu a compreensao de que a Sindrome de Charles
Bonnet se enquadra no quadro de uma alucinose por estar associada a presenca de
consciéncia pelo paciente. Vale ressaltar a importancia do diagnostico correto da condigéo,
de forma a fazer o diagnéstico diferencial com demais doencas mentais, sendo essencial
uma abordagem multidisciplinar entre oftalmologistas, neurologistas e psiquiatras para
fornecer tratamento adequado (2). Desse modo, é necesséario aumentar a conscientizacéo
e o conhecimento sobre a SCB efetivando possiveis impactos da sintomatologia e no
prognostico evitando o sofrimento dos pacientes.
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RESUMO: A obesidade é um problema
de salde publica mundial crescente que
impacta significativamente no aumento
da morbimortalidade. A cirurgia bariatrica
é indicada como tratamento para casos
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graves nado responsivos a terapia clinica.
Nesse cenario, a robotica emerge como
uma possibilidade de técnica inovadora e
vantajosa. Diante disso, este estudo objetiva
analisar os beneficios e indicagbes da
cirurgia bariatrica robotica. Trata-se de uma
revisdo narrativa da literatura, na qual os
dados foram analisados de forma qualitativa
pelos pesquisadores. Por meio da pesquisa,
conclui-se que a cirurgia bariatrica robotica
permite maior precisdo do procedimento e
menor risco de complica¢des. Todavia, o
alto custo, o tempo cirlrgico prolongado e
a curva de aprendizado longa sdo impasses
associados as cirurgias roboticas. Ainda,
nota-se a necessidade de novos estudos
na area, a fim de garantir a seguranca e
permitir a ampliagdo do acesso.

PALAVRAS-CHAVE: Cirurgia bariatrica;
Cirurgia robotica; Cirurgia geral.

INTRODUCAO

A obesidade &€ um problema de
salde publica mundial, caracterizada por
uma doenca cronica associada ao excesso
de gordura corporal, decorrente de um
desequilibrio entre a ingesta calédrica e
o gasto energético. A obesidade esta
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associada a uma série de complicagdes, como dislipidemia, hipertensao arterial, diabetes
mellitus tipo 2, distarbios do sono, osteoartrite, cancer e disturbios psicolégicos. Essas
condi¢bes impactam significativamente na qualidade de vida dos individuos afetados e na
expectativa de vida, pois eleva o risco de morbidade e mortalidade precoce (SILVA et al.,
2023).

O tratamento da obesidade envolve uma abordagem multifacetada que inclui
mudancas no estilo de vida, como dieta e atividade fisica, intervengbes comportamentais
e uso de medicamentos. Em casos selecionados, que nao obtiveram sucesso com 0s
métodos anteriores, pode ser indicada a cirurgia bariatrica. Esse procedimento cirirgico
consiste em limitar a absorcéo de calorias através da reducao do tamanho do estémago
(SILVA et al., 2023) (SBCBM, 2017).

Atualmente, com o desenvolvimento das tecnologias, a cirurgia bariatrica é
considerada segura quando bem indicada e realizada por profissionais capacitados. Ha
diversas técnicas cirlrgicas, sdo elas: Bypass gastrico, gastrectomia vertical, duodenal
switch, banda géstrica ajustavel e a cirurgia laparoscopica (SBCBM, 2017). Além disso,
tem-se a cirurgia robética, avanco recente da medicina, que consiste na presenca de
um rob6 que atua em interagdo com o cirurgido, o que permite maior precisédo (VIEIRA e
CASSAROTTI, 2023).

A cirurgia bariatrica possui indicacdes especificas, segundo a Sociedade Brasileira
de Cirurgia Bariatrica e Metabolica (2017), a indicac&o é pautada em quatro critérios: indice
de Massa Corporal (IMC), idade, tempo de doenga e comorbidades associadas. Além
disso, faz-se necessario o laudo de um endocrinologista constatando a impossibilidade de
tratamento clinico da doenga (SBCBM, 2017).

Os pacientes considerados para esse procedimento devem possuir um IMC acima
de 40 kg/m2 ou acima de 35 kg/m2 com comorbidades associadas, por exemplo Diabetes
mellitus tipo 2, hipertensao arterial e apneia do sono. Ainda, entre 30 e 35 kg/m? diante de
comorbidades graves atestadas por um médico especialista da respectiva area (SBCBM,
2027) (MILAGRES et al., 2022).

Os pacientes com idade abaixo dos 16 anos, exceto em casos de sindrome genética,
€ necessario avaliacao de dois cirurgides bariatricos e da equipe multidisciplinar, com
consentimento dos responsaveis. Entre 16 e 18 anos, é realizada se houver acordo entre
familia, equipe multidisciplinar e paciente. Dos 18 aos 65 anos, ndo ha restricdes de idade.
Acima de 65 anos, a avaliacao considera riscos cirirgicos, comorbidades e expectativa de
vida (SBCBM, 2017) (MILAGRES et al., 2022).

Outro ponto a ser considerado é o tempo de doenga. E necessario que o paciente
apresente um IMC estavel por pelo no minimo dois anos, além de comorbidades em
faixa de risco. Diante disso, a indicagcéo da cirurgia bariatrica deve ser precedida por uma
avaliagdo cuidadosa. Sendo assim, faz-se fundamental o esgotamento prévio de outras
opcdes de tratamento, como dieta, exercicios, medicagéo e terapia. Ainda, sdo realizados
exames psicol6gicos para garantir que os pacientes estejam mentalmente preparados para
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a cirurgia e para as mudangas conseguintes (SBCBM, 2017).

Essa decisé@o € tomada em conjunto entre o paciente e uma equipe multidisciplinar
de saude. Na qual, deve-se considerar todos os aspectos relevantes para o bem-estar e o
sucesso a longo prazo do individuo (MATTOS et al., 2023).

A histéria da cirurgia robética se inicia ao final do século XX com o desenvolvimento
de sistemas roboticos aplicaveis a medicina. O primeiro sistema cirlrgico robotico
comercializado foi o Sistema de Cirurgia Assistida por Computador (AESOP), introduzido
em 1990. Desde entéo, a tecnologia roboética aplicada a cirurgia evoluiu significativamente,
com a introdugcé@o de sistemas mais avancados, como o Da Vinci Surgical System, em
1999, amplamente utilizado em procedimentos minimamente invasivos em diversas
especialidades cirirgicas. A cirurgia robotica oferece beneficios como precisédo aprimorada,
melhor visualizagédo e acesso a areas dificeis, além de reduzir o tempo de recuperagéo e
internacao hospitalar (DE SANTANA et al., 2022) (MATTOS et al., 2023).

O desenvolvimento continuo da cirurgia robotica tem proporcionado novas
oportunidades e desafios na pratica cirGrgica. Embora inicialmente tenha sido usada
principalmente em procedimentos uroldgicos e ginecoldgicos, a tecnologia robética se
expandiu para outras areas, como a cirurgia bariatrica. Entretanto, os desafios como a
falta de evidéncias definitivas sobre os beneficios a longo prazo ainda sdo considerados
obstaculos a serem superados (DE SANTANA et al., 2022).

A cirurgia bariatrica robdtica oferece uma série de beneficios significativos em
comparacdo com abordagens cirlrgicas convencionais. A precisdo aprimorada dos
movimentos roboéticos permite uma intervencdo mais delicada e controlada, resultando
em menos trauma aos tecidos circundantes. Além disso, a visao tridimensional melhora
a visualizagéo dos tecidos e facilita a identificacdo de estruturas anatémicas durante o
procedimento. A abordagem minimamente invasiva da robética contribui para uma
recuperacao pos-operatdria mais rapida (DE SANTANA et al., 2022).

Apesar dos beneficios potenciais, a cirurgia bariatrica robo6tica também apresenta
alguns riscos. Podem ocorrer complicagbes intraoperatérias, como sangramento excessivo,
lesbes em oOrgdos adjacentes e dificuldades técnicas com o equipamento robotico. Além
disso, ha riscos relacionados a anestesia e infec¢cdes pos-operatérias. Outrossim, a curva
de aprendizado para os cirurgides que utilizam os robds pode ser um desafio, aumentando
o tempo operatorio inicialmente (MATTOS et al., 2023).

Diante do exposto, € evidente que os avancgos tecnolégicos tém possibilitado
significativos aprimoramentos nas técnicas de cirurgia bariatrica. Entretanto, a utilizacéo
da robdtica nao isenta os riscos, tanto durante o procedimento quanto no pés-operatério.
Diante desse contexto, o presente estudo objetiva compreender as principais indicacoes e
beneficios associados a cirurgia bariatrica robética, com o propésito de fornecer informacoées

confiaveis e embasadas a comunidade médica.
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METODOLOGIA

O presente estudo, trata-se de uma revisdo narrativa de literatura realizada com
objetivo de compreender, com base na literatura cientifica, as vantagens e recomendacgtes
da cirurgia bariatrica robética. A elaboracdo deste estudo seguiu as seguintes etapas:
escolha do tema, busca ativa de artigos, selecdo da literatura, leitura das pesquisas
selecionadas, apuracao dos dados, registro e exposi¢éo dos resultados.

De inicio, realizou-se uma busca nas bases de dados Portal Regional da BVS e
Google Académico por meio do descritor “cirurgia bariatrica roboética e beneficios”. Nesta
selecdo foi aplicado o filtro de texto completo. Ainda, foram selecionados os estudos
disponiveis gratuitamente na integra, escritos em portugués e inglés, publicados entre
2018-2024 e associados ao objetivo desta pesquisa. Ao fim, foram coletados 14 artigos,
contudo, apoés a leitura dos resumos somente 09 permaneceram na pesquisa.

Os materiais coletados foram analisados de forma qualitativa pelos pesquisadores.
Ademais, os resultados obtidos foram registrados por meio do programa Google Documentos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A cirurgia baridtrica abarca uma gama de técnicas cirurgicas visando a reducéo
do peso corporal. Suas técnicas atuam por meio de algumas estratégias bases, como a
restritiva, que busca gerar saciedade precoce pela diminuicdo da capacidade gastrica, a
disabsortiva, que dificulta a absorgéo dos alimentos ao reduzir a area de absorcao intestinal,
e a mista, que agrupa ambas (LOPES et al., 2022).

As técnicas restritivas incluem, por exemplo, a banda gastrica ajustavel (BGA) e
a gastrectomia vertical (GV). A BGA consiste na colocagdo de uma protese inflavel ao
redor do estébmago, que comprime o 6rgéo, permitindo o controle do esvaziamento gastrico.
Atualmente, a BGA compreende menos de 1% das cirurgias realizadas no Brasil. A GV é
considerada uma técnica restritiva e metabdlica, na qual o estbmago € modificado em um
tubo com volume reduzido. A GV proporciona uma perda de peso maior do que a BGA
(SBCBM, 2017) (TOKSOY et al., 2022).

A derivacdo biliopancreédtica (DBP), com ou sem duodenal switch, e o bypass
gastrico em Y de Roux (BGYR) séo técnicas mistas. No BGYR é realizado o clampeamento
de uma por¢éo do estdmago, o que restringe a capacidade gastrica, ainda é confeccionado
um desvio do terco inicial do intestino delgado, aumentando a liberagdo de horménios da
saciedade (SBCBM, 2017) (LOPES et al., 2022).

A técnica DBP possui duas variantes: a Duodenal Switch, que consiste em uma
gastrectomia vertical com retirada de cerca de 60% do estdbmago com a preservacéao
do piloro e a Scopinaro, caracterizada por uma gastrectomia distal parcial junto a uma
anastomose entre o estdmago e o ilio. Ambas prejudicam a absorc¢ao de calorias e, portanto,
provocam perda de peso eficaz (LOPES et al., 2022) (SBCBM, 2017).

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 11

87



A BGYR e a GV sao as técnicas mais executadas mundialmente. Entretanto, o
BGYR corresponde a cerca de 70% das cirurgias realizadas no Brasil (SBCBM, 2017)
(MILAGRES et al., 2023)

No inicio da cirurgia baridtrica, a laparotomia representava uma técnica invasiva
que demandava consideravel esforgo fisico por parte da equipe médica, principalmente
em razdo do volume corporal dos pacientes. Contudo, a evolugdo da técnica cirirgica
permitiu o avango da laparotomia para a laparoscopia. Essa transi¢cdo reduziu os riscos
associados a cirurgia aberta, melhorando o prognéstico dos pacientes e o resultado a longo
prazo. Devido ao seu carater menos invasivo, melhor recuperacao pos-operatéria e menor
morbimortalidade, a abordagem laparoscopica tornou-se o método preconizado para a
realizacdo da cirurgia bariatrica até os dias atuais (ELIAS et al., 2018) (MILAGRES et al.,
2023) (VIEIRA e CASSAROTTI, 2023).

Cerca de 35% das cirurgias bariatricas no Brasil em 2010 foram conduzidas por
videolaparoscopia, com uma taxa de mortalidade média de 0,23%, abaixo do limite
estabelecido pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS). Diante disso, hoje, em raras
ocasides, os cirurgides escolhem converter para cirurgia aberta (ELIAS et al., 2018).

No entanto, apesar dos beneficios da laparoscopia existem desafios, como a
visualizag&o limitada do campo cirurgico, em razdo da ergonomia do equipamento, levando
em consideragéo os pacientes obesos moérbidos, o que exige muito esforgo fisico do cirurgiao.
Além disso, a aparelhagem necessita de destreza para realizagdo do procedimento. Estes
aspectos negativos da laparoscopia servem de base para o desenvolvimento continuo
de técnicas aprimoradas, visando ampliar os beneficios e reduzir os riscos associados a
cirurgia bariatrica (ELIAS et al., 2018) (VIEIRA e CASSAROTTI, 2023).

Conforme a tecnologia evolui, almeja-se alcangar melhorias significativas nos
desfechos clinicos e no bem-estar dos pacientes bariatricos com auxilio da robética. Nesse
cenario, 0s estudos sugerem a continuidade da investigacdo nesta area como uma direcéo
futura promissora, reconhecendo os diversos beneficios da pesquisa cientifica e sua ampla
divulgacéo (VIEIRA e CASSAROTTI, 2023) (MILAGRES et al., 2022).

A cirurgia bariatrica robética emerge como uma técnica extremamente vantajosa
para uma abordagem minimamente invasiva. Ela permite redu¢do de hemorragias, menor
resposta inflamatéria e diminuicdo da dor pés-operatéria. Ademais, apresenta baixo risco
de complicagbes e menor tempo de permanéncia em unidades de terapia intensiva (DE
SANTANA et al., 2022).

Outrossim, a visdo tridimensional e ampliada fornece melhor visualizagdo do campo
cirurgico. Isso proporciona uma visédo clara, facilita a dissec¢cdo de aderéncias densas
e permite uma manipulagdo mais precisa. A precisdo da robdtica é um fator primordial
para sua crescente aceitagcdo em procedimentos complexos, como a cirurgia bariatrica
(MATTOS et al., 2023).

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 11

88



A implementagéo da robética na cirurgia bariatrica permitiu uma nova abordagem
no tratamento da obesidade. A inovacéo, flexibilidade e imagens de maior resolugcdo em
comparacao com a videolaparoscopia tornaram os robds mais atrativos para os cirurgides
e pacientes (MATTOS et al., 2023).

A utilizacao dos sistemas robéticos aprimora a preciséo das interveng¢des, bem como
permite uma personalizacdo mais eficaz de acordo com as necessidades individuais dos
pacientes. A associagdo entre cirurgia robotica e bariatrica oferece uma recuperagdo mais
rapida, menor trauma cirargico e melhor qualidade de vida (VIEIRA e CASSAROTTI, 2023).

Todavia, apesar dos claros beneficios associados a cirurgia bariatrica robotica
diante ha desafios a serem considerados. Os custos séo elevados devido ao alto prego
dos equipamentos, manutencdo e necessidade de materiais especificos. Além disso,
geralmente, esta associada a um tempo cirargico longo durante a fase inicial de aprendizado
dos cirurgibes (MATTOS et al., 2023) (MILAGRES et al., 2023).

Por tratar-se de um método recente seus custos ainda sdo elevados e o tempo
operatorio é prolongado devido a inexperiéncia dos cirurgides. Tal fato, aumenta a
probabilidade de complicagdes, como infecgdes, distlrbios respiratérios pos-operatorios,
eventos tromboembdlicos e extensédo do periodo de recuperacao anestésica (ELIAS et al.,
2018).

Uma pesquisa com 90 participantes objetivou comparar os resultados entre cirurgia
robotica e laparoscépica. Os resultados revelaram que a cirurgia robética implicou em um
tempo de procedimento mais prolongado e resultou em uma menor perda de peso. No
entanto, ndo foram observadas diferencas expressivas associadas as complicagbes pos-
operatorias, tempo de internagéo hospitalar e nivel de dor. O estudo enfatiza a necessidade
de uma avaliagcdo criteriosa das opg¢des de tratamento, considerando as vantagens e
desvantagens de cada técnica, a fim de fornecer o melhor cuidado para os pacientes de
forma individualizada (ELIAS et al., 2018).

Outro estudo comparou as técnicas laparoscopica e robotica, no qual, notou-se
um tempo cirdrgico menor na videolaparoscopia. Entretanto, ap6s seis meses, o grupo
submetido a cirurgia robética obteve uma perda de peso superior. Nao foram registrados
sangramentos importantes, complicagbes ou O6bitos em ambas. Desse modo, os
pesquisadores destacaram a necessidade de uma capacita¢do adequada para a adogéo da
robotica, ressaltando que este processo demanda tempo e preparo. Além disso, apontaram
o0 alto custo como um fator a ser considerado na escolha do método. Ao final, concluiram
que ambas as técnicas podem ser realizadas com seguranca (SILVA et al., 2023).

Em sintese, o avanco da cirurgia bariatrica robética potencializa o desfecho
clinico dos pacientes. Estudos revelam que a robdtica permite maior precisdo e menor
risco de iatrogenia. Contudo, os custos elevados e o tempo operatoério longo séo desafios
importantes. Em concluséo, tal técnica apresenta beneficios promissores, mas requer uma
abordagem cuidadosa. Ainda, ha necessidade de novos estudos cientificos na area, a fim
de garantir a seguranca e eficacia do método (MATTOS et al., 2023).
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CONCLUSAO

Perante o exposto, conclui-se que a cirurgia robética surge como um marco
no tratamento da obesidade, visto que oferece maior precisdo. Apesar dos desafios
relacionados aos custos e ao tempo cirirgico prolongado, sua utilizagdo promete otimizar os
desfechos clinicos e a qualidade de vida dos pacientes. Todavia, a avaliagéo criteriosa das
opcoes de tratamento € fundamental para garantir a aplicagdo adequada dessa tecnologia e
fornecer um cuidado individualizado e eficaz aos pacientes submetidos a cirurgia bariatrica.
Ademais, faz-se necessario o incentivo a producao de estudos cientificos acerca deste
tema, visando a aprimorar os conhecimentos e praticas nessa area.
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RESUMO: O artigo tem o objetivo de revisar
0 uso dos inibidores do cotransportador de
glicose de soédio 2 (SGLT2) no tratamento
da insuficiéncia cardiaca (IC), com foco
especial na empagliflozina. Destaca-
se a eficacia desses medicamentos na
reducdo do risco de morte cardiovascular,
hospitalizagdes por IC e melhoria da fungéo
cardiaca e metabdlica. Estudos recentes
demonstram beneficios sobre sintomas,
limitacdes fisicas e qualidade de vida em
pacientes com IC, independentemente da
fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo
(FEVE). Foram analisados 2.533 artigos,
resultando em 63 selecionados. Apos
exclusdes, 18 artigos foram discutidos,
abordando a eficacia dos inibidores
do SGLT2 na insuficiéncia cardiaca. A
dapagliflozina, outro inibidor do SGLT2,
também apresenta melhorias significativas
em pacientes com IC com fragdo de eje¢éo
reduzida (ICFEr) e preservada (ICFEp),
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inclusive em casos com comprometimento sintomatico e funcional acentuado. A anemia,
comum em pacientes com IC, é abordada, destacando-se que a dapagliflozina corrige e
previne a anemia em pacientes com diabetes tipo 2, possivelmente devido ao efeito diurético e
ao aumento da eritropoiese. O biomarcador GDF-15, associado a progresséo da IC e eventos
adversos cardiovasculares, é discutido em relagdo aos inibidores do SGLT2, sugerindo que
esses medicamentos podem influenciar seus niveis plasmaticos. As variacdes raciais e
étnicas na IC, especialmente entre pacientes negros, sdo consideradas, ressaltando-se a
incerteza sobre os beneficios dos inibidores do SGLT2 nesse grupo. Os inibidores do SGLT2
também demonstram beneficios cardiacos, renais e metabdlicos, incluindo remodelagédo
reversa cardiaca e melhoria na resisténcia a insulina. Em resumo, esses medicamentos
representam uma nova abordagem terapéutica promissora para a IC, independentemente do
status diabético dos pacientes, com potencial para impactar positivamente a pratica clinica.
Mais estudos sdo necessarios para entender completamente seus mecanismos de agéo e
efeitos em diferentes grupos populacionais, especialmente em pacientes negros.
PALAVRAS-CHAVE: Sglt2; insuficiéncia cadiaca; tratamento.

SGLT2 INHIBITORS IN HEART FAILURE: EFFICACY AND SAFETY
HIGHLIGHTED: LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: The article reviews the use of sodium-glucose cotransporter 2 (SGLT2) inhibitors
in heart failure (HF) treatment, focusing on empagliflozin. It highlights these drugs’ efficacy
in reducing the risk of cardiovascular death, HF hospitalizations, and improving cardiac and
metabolic function. Recent studies demonstrate benefits on symptoms, physical limitations,
and quality of life in HF patients, regardless of left ventricular ejection fraction (LVEF). 2,533
articles were analyzed, resulting in 63 selected. After exclusions, 18 articles were discussed,
addressing the efficacy of SGLT2 inhibitors in HF. Dapagliflozin, another SGLT2 inhibitor, also
shows significant improvements in patients with HF with reduced (HFrEF) and preserved
(HFpEF) ejection fraction, including cases with pronounced symptomatic and functional
impairment. Anemia, common in HF patients, is addressed, highlighting dapagliflozin’s
correction and prevention of anemia in type 2 diabetes patients, possibly due to its diuretic
effect and increased erythropoiesis. The biomarker GDF-15, associated with HF progression
and adverse cardiovascular events, is discussed regarding SGLT2 inhibitors, suggesting
these drugs may influence its plasma levels. Racial and ethnic variations in HF, especially
among Black patients, are considered, emphasizing uncertainty about the benefits of SGLT2
inhibitors in this group. SGLT2 inhibitors also demonstrate cardiac, renal, and metabolic
benefits, including reverse cardiac remodeling and improved insulin resistance. In summary,
these drugs represent a promising new therapeutic approach for HF, regardless of patients’
diabetic status, with the potential to positively impact clinical practice. Further studies are
needed to fully understand their mechanisms of action and effects in different populations,
especially in Black patients.

KEYWORDS: Sglt2; heart failure; treatment.
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INTRODUCAO

Os inibidores do cotransportador de glicose de sédio 2 (SGLT2) tém se mostrado cada
vez mais promissores no tratamento da Insuficiéncia Cardiaca (IC) e de suas comorbidades.
Um estudo recente demonstrou que os inibidores do SGLT2, como a empagliflozina, reduzem
significativamente o risco de morte cardiovascular e hospitalizagées por Insuficiéncia
Cardiaca (IC) em pacientes com IC crénica com Fracdo de Ejecéo reduzida (ICFEr) ou com
Fracdo de Ejecao preservada (ICFEp) (VOORS AA, et al. 2022). Além disso, os inibidores
do SGLT2 tém efeitos benéficos sobre os sintomas, limitagbes fisicas e qualidade de vida
em pacientes com IC em toda a gama de fragédo de ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE)
(PEIKERT A, et al. 2022).

Muitos pacientes com IC, no entanto, ndo recebem terapias recomendadas antes da
hospitalizagdo, e esses pacientes geralmente séo liberados do hospital sem ou com apenas
doses baixas dos agentes recomendados para IC. Nesse contexto, a dapagliflozina, outro
inibidor do SGLT2, mostrou melhorar significativamente os sintomas, as limitagdes fisicas e a
qualidade de vida em pacientes com ICFEr e ICFEp, incluindo agueles com comprometimento
sintomatico e funcional acentuado devido a IC (SPERTUS JA, et al. 2022).

E importante destacar que a anemia é uma comorbidade comum em pacientes com
IC, independentemente da frag@o de ejecao do ventriculo esquerdo (FEVE). Ensaios clinicos
demonstraram que o ferro intravenoso para o tratamento da anemia melhora a capacidade
de exercicio e a qualidade de vida em pacientes com IC, mas nao afeta a mortalidade geral.
Por outro lado, a dapagliflozina demonstrou correcao e prevengéo da anemia em pacientes
com diabetes tipo 2, um efeito que pode ser atribuido @ hemoconcentracao devido ao efeito
diurético e ao aumento da eritropoiese (KOSIBOROD MN, et al. 2022).

O fator de diferenciacao de crescimento plasmatico 15 (GDF-15) é um biomarcador
associado a insuficiéncia cardiaca (IC) e a progressao da IC, além de estar relacionado
a eventos adversos cardiovasculares e mortalidade. Estudos recentes sugerem que
a empagliflozina, um inibidor do SGLT2, aumenta os niveis plasmaticos de GDF-15 em
pacientes com diabetes ou tolerancia diminuida a glicose. No entanto, ainda néo esté claro
se a melhora da ICFEr mediada pela empagliflozina estd acompanhada por uma alteracéo
nos niveis plasmaticos de GDF-15 (THORVALDSEN T, et al. 2022).

Além disso, as variagdes raciais e étnicas na etiologia, incidéncia, prevaléncia,
carga da doenca e resposta ao tratamento sdo bem reconhecidas na insuficiéncia cardiaca
(IC), com disparidades especialmente marcantes entre pacientes negros e outros nos
Estados Unidos. Uma preocupacédo particular em pacientes negros € a associacéo de
taxas muito elevadas de hospitalizacdo e morte com efeitos possivelmente diminuidos
de terapias farmacolégicas chave, incluindo inibidores do sistema renina-angiotensina e
certos bloqueadores beta (FERREIRA JP, et al. 2022).
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Recentemente, foi demonstrado que os inibidores do SGLT2 reduzem o risco
cardiovascular em pacientes com diabetes tipo 2, embora tenha sido destacada a incerteza
sobre seu beneficio em pacientes negros. Foi demonstrado que os inibidores do SGLT2
sdo um tratamento valioso para pacientes com ICFEr, independentemente da histéria de
diabetes. Aqui, descrevemos o efeito desta nova abordagem terapéutica no ensaio DAPA-
HF em pacientes negros em comparacao com pacientes brancos (ZANNAD F, et al. 2022).

Os inibidores do SGLT2 tém efeitos cardiacos, renais e metabodlicos benéficos,
incluindo remodelagao reversa cardiaca, redugdo nas pressdes de enchimento, pressao
arterial e volumes plasmaticos. Varios estudos demonstraram uma reducgéo da glicose no
sangue, do peso corporal e também uma melhora na resisténcia a insulina em pacientes
com ICFEr. Um estudo protedmico recente revelou um aumento no GDF-15 plasmatico
pela empagliflozina em pacientes com diabetes ou tolerancia diminuida a glicose
(VADUGANATHAN M, et al. 2022).

Em resumo, os inibidores do SGLT2, como a empagliflozina, mostraram-se
promissores no tratamento da insuficiéncia cardiaca, com beneficios que vao desde
a reducdo do risco de morte cardiovascular e hospitalizagdes por IC até a melhora dos
sintomas, das limitagdes fisicas e da qualidade de vida. Esses medicamentos também
podem ter efeitos positivos sobre comorbidades comuns, como a anemia, e podem
influenciar biomarcadores como o GDF-15, sugerindo um amplo espectro de beneficios
para os pacientes com IC (VOORS AA, et al. 2022).

METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura, realizada nos bancos
de informac6es National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online
(SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). A
busca pelos artigos foi realizada utilizando os seguintes descritores: Sglt2; heart failure;
treatment, considerando o operador booleano “AND” entre as respectivas palavras. As
seguintes etapas foram realizadas: estabelecimento do tema; definicdo dos parametros
de elegibilidade; definicdo do requisito de admissdo e de excluséo; verificagdo das
publicagcbes nas bases de dados; exame das informacbes encontradas; analise dos
estudos encontrados e exposi¢ao dos resultados. Foram incluidos artigos publicados nos
Ultimos 2 anos (2022 - 2023), no idioma inglés e portugués e artigos do tipo ensaio clinico,
estudo clinico randomizado e artigos de jornal. Foi usado como critério de excluséo, os
artigos que acrescentavam outras informagdes ao tema central e os que nao abordavam
especificamente os Inibidores do SGLT2 na Insuficiéncia Cardiaca.
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RESULTADOS

Diante da associacdo dos descritores utilizados, obteve-se um total de 2.533
trabalhos analisados, 1.860 foram selecionados da base de dados PubMed, 672 na base
de dados LILACS e 1 da base de dados SciELO. A utilizagéo do critério de incluséao:
artigos publicados nos ultimos 2 anos (2022-2023), resultou em um total de 1.521 artigos.
Em seguida foi adicionado como critério de inclusdo os artigos do tipo ensaio clinico,
ensaio clinico controlado randomizado ou artigos de jornal, totalizando 63 artigos. Foram
selecionados os artigos em portugués e inglés, resultando em 63 artigos e depois adicionado
a opcao texto completo gratuito, totalizando 45 artigos. Apos a leitura dos resumos foram
excluidos aqueles que nédo se adequaram ao tema abordado ou que estavam em duplicacgéo,

totalizando 18 artigos, conforme ilustrado na Figura 1.
Artigos Totais:
2533

g PubMed Lilacs SciElo

Critérios de inclus3do:

Artigos Publicados entre 2022 a 2023 e { n: 672 nig
Critérios de inclusdo:

Tipo ensaio clinico, ensaio clinico n: 61 ﬂ n: 237 n: 0

randomizado ou artigo original
Critérios de incluséo: o 61 ﬁ - H o
Idiomas portugués e inglés
Critérios de incluséo: T G o

Disponiveis completos e gratuitos

Critérios de exclusao: .
. n: 18 n:o n: 0
Artigos fora do tema abordado

FIGURA 1: Fluxograma para identificagéo dos artigos no PubMed, LILACS e SciELO.
Fonte: Autores (2024)
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FIGURA 2: Sintese dos resultados mais encontrados na revisao.

Fonte: Autores (2024)
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Stress Cardiac Biomarkers, Cardiovascular and Renal
Outcomes, and Response to Canagliflozin.

The SGLT2 inhibitor empagliflozin in patients hospitalized
for acute heart failure: a multinational randomized trial.

Renal effects of empagliflozin in patients hospitalized for
acute heart failure: from the EMPULSE trial.

Effect of empagliflozin on circulating proteomics in
heart failure: mechanistic insights into the EMPEROR
programme.

Rationale and Design of the ADIDAS Study: Association
Between Dapagliflozin-Induced Improvement and Anemia
in Heart Failure Patients.

FIGURA 3: Tabela dos estudos selecionados

Fonte: Autores (2024).
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DISCUSSAO

Os artigos analisados fornecem uma visdo abrangente dos efeitos do inibidor do
SGLT2, empagliflozina, em pacientes com diferentes condi¢es cardiovasculares, incluindo
insuficiéncia cardiaca (IC) com fragéo de ejegéo reduzida (ICFEr), com e sem diabetes. Os
estudos discutidos destacam uma série de beneficios associados ao uso da empagliflozina,
independentemente do status diabético dos pacientes (VOORS AA, et al. 2022).

Um dos principais achados dos estudos discutidos é o efeito da empagliflozina
na reducdo de eventos cardiovasculares adversos, incluindo morte cardiovascular,
hospitalizacéo por insuficiéncia cardiaca e agravamento da insuficiéncia cardiaca. Esses
resultados foram consistentes, demonstrando uma redugéo significativa no risco desses
eventos com o uso da empagliflozina (PEIKERT A, et al. 2022) (SPERTUS JA, et al. 2022)
(KOSIBOROD MN, et al. 2022). Além disso, foi observado que a empagliflozina melhorou
os resultados metabdlicos e cardiacos em pacientes com ICFEr, independentemente da
presenca de diabetes. Especificamente, a empagliflozina resultou em melhorias na fungéo
cardiaca, renal e metabdlica, como evidenciado por uma redug¢ao no volume sistélico final do
ventriculo esquerdo (LVESV) e no volume diastélico final do ventriculo esquerdo (LVEDV),
além de uma correlagéo inversa entre o aumento do biomarcador GDF-15 plasmatico e a
melhoria dos volumes ventriculares (THORVALDSEN T, et al. 2022) (FERREIRA JP, et al.
2022) (ZANNAD F, et al. 2022).

Os mecanismos subjacentes aos beneficios cardiovasculares da empagliflozina
estdo sendo cada vez mais compreendidos. Estudos sugerem que a empagliflozina pode
atuar como um regulador metabdlico benéfico, associado a perda de peso, melhor tolerancia
a glicose e redugédo do apetite, mesmo em pacientes sem diabetes (VADUGANATHAN M,
et al. 2022) (VOORS AA, et al. 2022).

Desta maneira,a empagliflozina parece estimular a eritropoiese através do aumento
dos niveis de eritropoetina (EPO), contribuindo potencialmente para melhorias na anemia
associada a insuficiéncia cardiaca (TYE SC, et al. 2022). Esses efeitos metabdlicos
e hematolégicos podem explicar, pelo menos em parte, os beneficios observados da
empagliflozina na funcdo cardiaca e na redug@o de eventos cardiovasculares adversos
(TYE SC, et al. 2022).

Outro aspecto importante discutido nos estudos é a seguranca e a tolerabilidade
da empaglifiozina. Os ensaios clinicos revisados destacam um perfil de seguranca
favoravel, com efeitos adversos geralmente leves e bem tolerados pelos pacientes. Os
eventos adversos mais comuns incluem infec¢gdes do trato urinario e genitais, além de
diarreia, que s@o consistentes com os efeitos colaterais observados com outros inibidores
do SGLT2 (FUCHS ANDERSEN C, et al. 2023). Contudo, ndo foi observado um aumento
significativo na incidéncia de eventos adversos cardiovasculares ou renais graves com o
uso da empagliflozina (NASSIF ME, et al. 2023).
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E importante ressaltar que os estudos revisados também reconhecem algumas
limitacbes em relacdo ao desenho do estudo e a interpretagcéo dos resultados. Por exemplo,
a maioria dos ensaios clinicos discutidos é de curto prazo, e a extensdo dos beneficios
observados com o uso da empagliflozina a longo prazo ainda precisa ser elucidada. Além
disso, a populacao de pacientes incluida nos ensaios clinicos pode néao ser representativa
de toda a populagéo de pacientes com insuficiéncia cardiaca, o que limita a generalizacéo
dos resultados (BOHM M, et al. 2023).

Outras limitagbes incluem a predominancia de pacientes sem diabetes em alguns
estudos e a falta de compreensao completa dos mecanismos pelos quais a empagliflozina
exerce seus efeitos cardiovasculares benéficos (BOHM M, et al. 2023).

No entanto, apesar dessas limitagdes, os dados revisados fornecem evidéncias
convincentes dos beneficios da empagliflozina em pacientes com insuficiéncia cardiaca,
independentemente do status diabético. A empagliflozina demonstrou consistentemente
reduzir o risco de eventos cardiovasculares adversos e melhorar a funcdo cardiaca e
metabdlica em pacientes com ICFEr. Esses achados tém implicagbes significativas para
a prética clinica, sugerindo que a empagliflozina pode desempenhar um papel importante
na gestao da insuficiéncia cardiaca, tanto em pacientes com diabetes quanto em pacientes
sem diabetes (ZANNAD F, et al. 2022).

Em suma, os estudos revisados fornecem uma visdo abrangente dos efeitos
benéficos da empagliflozina em pacientes com insuficiéncia cardiaca, destacando sua
eficacia na reducéo de eventos cardiovasculares adversos, melhoria da fungéo cardiaca e
metabdlica, e perfil de segurancga favoravel. Esses resultados tém o potencial de impactar
positivamente a pratica clinica, oferecendo uma nova abordagem terapéutica para o
manejo da insuficiéncia cardiaca, independentemente do status diabético dos pacientes
(FERREIRA JP, et al. 2022).

CONCLUSAO

Os inibidores do cotransportador de glicose de sbédio 2 (SGLT2) no tratamento
da insuficiéncia cardiaca (IC) apresenta evidéncias solidas dos beneficios desses
medicamentos, como a empagliflozina, na reducdo do risco de morte cardiovascular,
hospitalizacbes por IC e melhoria da funcdo cardiaca e metabdlica. Estudos recentes
também sugerem que esses inibidores tém efeitos benéficos sobre sintomas, limitagbes
fisicas e qualidade de vida em pacientes com IC, independentemente da fracdo de ejecédo
do ventriculo esquerdo (FEVE). O texto destaca que muitos pacientes com IC ndo recebem
terapias recomendadas antes da hospitalizacdo, ressaltando a importancia de novas
abordagens terapéuticas. A dapagliflozina, outro inibidor do SGLT2, também mostrou
melhorar sintomas, limitacGes fisicas e qualidade de vida em pacientes com ICFEr e ICFEp,
incluindo aqueles com comprometimento sintomatico e funcional acentuado devido a IC.
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Além disso, a anemia € comum em pacientes com IC, e a dapagliflozina demonstrou corrigir
€ prevenir a anemia em pacientes com diabetes tipo 2, 0 que pode ser atribuido ao efeito
diurético e ao aumento da eritropoiese. O biomarcador GDF-15, associado a progressao
da IC e eventos adversos cardiovasculares, também ¢é discutido como potencialmente
afetado pelos inibidores do SGLT2, embora seja necessario mais estudo para compreender
completamente essa relagéo. O texto destaca a importancia das variagdes raciais e étnicas
na IC, com disparidades marcantes entre pacientes negros e outros nos Estados Unidos. Os
inibidores do SGLT2 tém demonstrado ser um tratamento valioso para pacientes com ICFEr,
independentemente da histéria de diabetes, embora haja incerteza sobre seu beneficio
em pacientes negros. Por fim, os inibidores do SGLT2 tém efeitos benéficos cardiacos,
renais e metabdlicos, incluindo remodelacéo reversa cardiaca e melhoria na resisténcia a
insulina. Estudos também sugerem um aumento no GDF-15 plasmético pela empagliflozina,
indicando uma possivel influéncia metabdlica desses medicamentos. A concluséo do artigo
cientifico deve enfatizar os resultados positivos dos inibidores do SGLT2 no tratamento da
IC, ressaltando sua eficacia na redugédo de eventos cardiovasculares adversos, melhoria
da funcdo cardiaca e metabdlica, e perfil de seguranca favoravel. Esses medicamentos
representam uma nova abordagem terapéutica promissora para a IC, independentemente
do status diabético dos pacientes, e tém o potencial de impactar positivamente a pratica
clinica. Mais estudos sdo necessarios para entender completamente os mecanismos de
acao e os efeitos desses medicamentos em diferentes grupos populacionais, especialmente
em pacientes negros.
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RESUMO: A NVAS (Suplementacéo
neonatal de vitamina A) & uma estratégia
implementada em paises africanos para
reduzir a mortalidade infantil, especialmente
em éareas com deficiéncia de vitamina
A e carga de doengas infecciosas. No
entanto, estudos recentes levantaram
preocupacdes sobre sua interagdo com
a vacinacdo contra o sarampo (VM),
sugerindo efeitos inesperados na resposta
imune a VM, especialmente dependente
do sexo. A vacinagdo contra 0 sarampo é
crucial, reduzindo drasticamente as taxas
de mortalidade relacionadas ao sarampo e
tendo efeitos inespecificos que diminuem
a mortalidade infantil por outras causas,
especialmente quando administrada

Data de aceite: 02/05/2024

precocemente. O estudo foi uma revisdo
integrativa da literatura, foram analisados
artigos publicados entre 2013 e 2023, em
inglés ou portugués, foram considerados
1.798 artigos na analise inicial, dos quais 12
foram selecionados com base nos critérios
de inclusdo, apbs a exclusdo de artigos
duplicados e que ndo se adequavam ao
tema abordado. A interacdo entre a VM
e a suplementacdo de vitamina A esta
sendo explorada, com resultados variados
por sexo. A cobertura vacinal do sarampo
ainda é um desafio, especialmente em
areas com sistemas de saude frageis,
requerendo estratégias como campanhas
comunitarias. O papel da vitamina A na
modulagcé@o da resposta imune as vacinas,
incluindo a do sarampo, &€ complexo e
precisa de mais pesquisas. A participacado
comunitaria é fundamental para o sucesso
dos programas de vacinagdo. Em suma, a
NVAS, a VM e a suplementacgéo de vitamina
A tém implicagbes significativas na saude
infantil e na eficacia das vacinas, exigindo
mais estudos e melhorias nos programas de
saude publica.
PALAVRAS-CHAVE:
mortalidade.

sarampo; vacina;

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6

Capitulo 13

101


http://lattes.cnpq.br/6254143148327101
http://lattes.cnpq.br/6254143148327101
http://lattes.cnpq.br/9207835681849532
http://lattes.cnpq.br/9207835681849532

INTERACTION BETWEEN VITAMIN A SUPPLEMENTATION, MEASLES
VACCINATION, AND INFANT MORTALITY: A LITERATURE REVIEW
ABSTRACT: NVAS is a strategy implemented in African countries to reduce infant mortality,
especially in areas with vitamin A deficiency and infectious disease burden. However,
recent studies have raised concerns about its interaction with measles vaccination (MV),
suggesting unexpected effects on the immune response to MV, especially gender-dependent.
Measles vaccination is crucial, drastically reducing measles-related mortality rates and
having nonspecific effects that decrease infant mortality from other causes, especially
when administered early. The study was an integrative literature review, analyzing articles
published between 2013 and 2023, in English or Portuguese. 1.798 articles were considered
in the initial analysis, of which 12 were selected based on inclusion criteria, after excluding
duplicate articles and those that did not fit the topic. The interaction between MV and vitamin
A supplementation is being explored, with varying results by gender. Measles vaccination
coverage is still a challenge, especially in areas with fragile health systems, requiring strategies
such as community campaigns. The role of vitamin A in modulating the immune response to
vaccines, including measles, is complex and needs further research. Community participation
is essential for the success of vaccination programs. In summary, NVAS, MV, and vitamin A
supplementation have significant implications for child health and vaccine efficacy, requiring
further studies and improvements in public health programs.

KEYWORDS: measles; vaccine; mortality.

INTRODUCAO

A NVAS tem sido implementada em varios paises africanos como uma estratégia
potencial para reduzir a mortalidade infantil, especialmente em areas com alta deficiéncia
de vitamina A e carga de doencas (BYBERG S, et al. 2021). AVM, administrada por volta dos
9 meses de idade, € um componente fundamental do Programa Ampliado de Imunizagéo
(PAI) e tem sido demonstrada para reduzir a mortalidade relacionada ao sarampo (BENN
CS, et al. 2014). No entanto, estudos recentes levantaram preocupacdes sobre a interagdo
entre NVAS e VM, sugerindo que a NVAS pode ter efeitos inesperados na resposta imune a
VM, especialmente de maneira dependente do sexo (JENSEN KJ, et al. 2017).

O sarampo é uma doenca altamente contagiosa que continua a ser uma importante
causa de morbimortalidade infantil em todo o mundo, especialmente em paises de baixa
renda (Abu-ELYAZEED R, et al. 2018) (AABY P, et al. 2016). A introdu¢éo da vacina contra
o sarampo (VM) representou um marco significativo na saude publica, levando a uma
reducdo drastica nas taxas de mortalidade relacionadas ao sarampo em muitos paises
(BYBERG S, et al. 2021) (RASMUSSEN SM, et al. 2016).

Estudos recentes tém sugerido que a vacinagéo contra o sarampo pode ter efeitos
benéficos além da prevencéo do sarampo em si. Acredita-se que a VM possa ter efeitos
inespecificos que reduzem a mortalidade por outras causas, contribuindo assim para a
diminui¢éo geral da mortalidade infantil (VARMA A, et al. 2023) (DO VA, et al. 2017). Esses
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efeitos inespecificos da VM sao especialmente pronunciados quando a vacinagéo ocorre
precocemente, antes da idade habitualmente recomendada (MARTINS CL, et al. 2014)
(Aaby P, et al. 2014).

A interacéo entre a VM e outras intervencdes de saude, como a suplementacéo
de vitamina A, também esta sendo cada vez mais explorada. Estudos sugerem que a
suplementacgéo de vitamina A pode modificar os efeitos da VM na mortalidade infantil, com
resultados diferenciados por sexo. Essas interacbes complexas destacam a importancia
de considerar o contexto mais amplo da saude infantil ao implementar programas de
vacinacao. (SEAL AJ, et al. 2023) (BENN CS, et al. 2014).

Embora a vacinagdo contra o sarampo seja altamente eficaz, existem desafios
significativos na garantia de altas taxas de cobertura vacinal, especialmente em areas com
sistemas de saude frageis (FISKER AB, Martins JSD, et al. 2022) (JENSEN KJ, et al. 2017).
Afalta de acesso as vacinas, a falta de conscientizagéo sobre a importancia da vacinagéo e
a hesitagdo em relagéo as vacinas sdo alguns dos principais obstaculos enfrentados pelos
programas de vacinagdo em todo o mundo (BENN CS, et al. 2014).

Diante desses desafios, € essencial que os programas de vacinacao continuem
a ser fortalecidos e expandidos para garantir que todas as criangas tenham acesso
a vacinagao contra o sarampo e outras doencas evitaveis por vacinagéo. Esta revisdo
destaca a importancia continua da vacinagdo contra o sarampo na promog¢do da saude
infantil e destaca a necessidade de abordagens abrangentes e integradas para melhorar a
cobertura vacinal em todo o mundo.

METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura, realizada nos bancos
de informac6es National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online
(SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS). A
busca pelos artigos foi realizada utilizando os seguintes descritores: “sarampo”; “vacina”;
“mortalidade”, considerando o operador booleano “AND” entre as respectivas palavras. As
seguintes etapas foram realizadas: estabelecimento do tema; definicdo dos parametros de
elegibilidade; definicdo do requisito de admisséo e de excluséo; verificag@o das publicagbes
nas bases de dados; exame das informagbes encontradas; analise dos estudos encontrados
e exposicao dos resultados. Foram incluidos artigos publicados em um periodo de 10 anos
(2013 - 2023), no idioma inglés e portugués e artigos do tipo ensaio clinico e estudo clinico
randomizado. Foi usado como critério de exclusdo, os artigos que acrescentavam outras
informades ao tema central e os que ndo especificamente o tratamento de remimazolam,
excluindo também os artigos repetidos e os de reviséo de literatura.
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RESULTADOS

Diante da associacdo dos descritores utilizados, obteve-se um total de 1.798

trabalhos analisados, 1.798 foram selecionados da base de dados PubMed, 0 na base

de dados LILACS e 0 da base de dados SciELO. A utilizagdo do critério de inclusao:

artigos publicados em um periodo de 10 anos (2013-2023), resultou em um total de 733

artigos. Em seguida foi adicionado como critério de incluséo os artigos do tipo ensaio

clinico, ensaio clinico controlado randomizado ou artigos de jornal, totalizando 77 artigos.

Foram selecionados os artigos em portugués ou inglés, resultando em 77 artigos e

depois adicionado a opgéo texto completo gratuito, totalizando 31 artigos. Apos a leitura

dos resumos foram excluidos aqueles que ndo se adequaram ao tema abordado ou que

estavam em duplicacéo, totalizando 12 artigos, conforme ilustrado na Figura 1.

Artigos Totais:
1.798

|l H PubMed Lilacs SciElo
Critérios de inclusio: - -
5 . n:
Artigos Publicados entre 2013 a 2023 I =
Critérios de inclusio:
Tipo ensaio clinico, ensaio clinico q =77 n: 0 n: 0
randomizado ou artigo original
Critérios de inclusio: ] o 77 0 0 n: 0
Idiomas portugués e inglés
Critérios de inclusio: 1 . 0 0
Disponiveis completos e ga
ité de exclusio:
. 2 212 n: 0 n: 0
Artigos fora do tema abordado 1
—
] n:12 n: 0 n: 0

FIGURA 1: Fluxograma para identificagéo dos artigos no PubMed, LILACS e SciELO.

Autor Ano | Amostra Resultado

Byberg S, etal. | 2021 2.778 A Politica de Vacinagao contra Sarampo nao teve efeito global
da mortalidade geral.

Abu-Elyazeed 2018 869 A dose de MMR-RIT induziu respostas imunes robustas que

R, et al. nao foram inferiores as da MMR Il e foi bem tolerada.

Varma A, et al. 2023 18.411 A C-VM néo reduziu a mortalidade geral nem a internagao

2023 hospitalar. Isso pode ser explicado por mudancas nos
padrdes das doencas.

Aaby P, et al. 2016 6.417 Diferentes intervencdes podem interagir com um efeito muito
maior do que normalmente se supde.

Do VA, et al. 2017 1.592 o recebimento precoce da vacina contra sarampo pode
melhorar a satde geral das criancas.
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Rasmussen 2016 6.648 imunizacdo com duas doses contra 0 sarampo pode nao
SM, et al. apenas diminuir a mortalidade infantil, mas também promover
o desenvolvimento.

Fisker AB, 2022 5.400 Apesar de ser dificil a utilizagdo do imunizante vencido, ele

Martins JSD, amenta a cobertura vacinal e melhora a saude infantil.

etal.

Martins CL, 2014 6.417 A vacina precoce contra o sarampo pode trazer grandes

etal. beneficios para os padrées de morbidade infantil e os custos
de saude

Aaby P, et al. 2014 300 A mortalidade infantil em paises de baixo rendimento pode ser

reduzida através da vacinagdo contra o sarampo na presencga
de anticorpos maternos, com o esquema de duas doses.

Seal AJ, et al. 2023 780 As abordagens de Aprendizagem e Acao Participativa pode
alcangar mudangas importantes no conhecimento e na pratica
da saude publica num contexto humanitario

Jensen KJ, 2017 247 Ainteracéo entre a suplementacéo de altas doses de
et al. vitamina A, e a vacinagao contra o sarampo tem importantes
implicagdes para a saude infantil.

Benn CS, et al. 2014 5.141 A suplementacéo de altas doses de vitamina A podem

interagir com vacinas administradas varios meses depois.

TABELA 1: Principais conclusées obtidas com os artigos relacionados a suplementagéo de Vitamina A e
vacina contra sarampo.

Fonte: Autores (2024)

Seguroe
' eficaz. .
Reduziu a Menor
incidéncia incidencia
da de eventos
mortalidade. adversos.
Vacina contra
Sarampo com
Suplemntagao
Vitamina A
Enfoque nas
Maior campanhas
induc3o da de
resposta vacinagao
imune. melhoram a
cobertura.
Imunizagdo
em 2 doses
mostrou
maior
eficacia.

FIGURA 2: Sintese dos resultados mais encontrados a suplementacédo de altas doses de vitaminaAe a
Politica de Vacinagao contra Sarampo, de acordo com a Tabela 1.

Fonte: Autores (2024)
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DISCUSSAO

A NVAS mostrou ter efeitos variaveis sobre a mortalidade infantil em diferentes
estudos, com alguns relatando uma reducgéo significativa na mortalidade, enquanto outros
nao encontraram efeito significativo. A eficacia da NVAS pode depender de fatores como a
prevaléncia subjacente de deficiéncia de vitamina A e a infraestrutura geral do sistema de
saude na populagédo-alvo (BYBERG S, et al. 2021).

O momento e a frequéncia da administracdo da NVAS também podem influenciar
sua eficacia na redugcéo da mortalidade infantil Estudos sugerem que fornecer NVAS em
conjunto com outras intervengdes, como a desparasitacdo, pode aumentar seu impacto na
reducao da mortalidade. (ABU-ELYAZEED R, et al. 2018). Por tanto, estudos revelaram
que essa problematica pode ser mediada por seus efeitos sobre a fungdo imune e a
susceptibilidade a infec¢des. A vitamina A desempenha um papel crucial na manutengéo da
integridade mucosa e na fungdo imunoldgica, e sua deficiéncia tem sido associada a uma
maior susceptibilidade a doencas infecciosas (VARMA A, et al. 2023).

A resposta imune a vacinagéo contra o sarampo pode ser influenciada por fatores
como o momento da vacinagao e o estado nutricional da criancga. A deficiéncia de vitamina
A demonstrou prejudicar a resposta imune as vacinas, incluindo a vacina contra o sarampo,
destacando a importancia de um estado adequado de vitamina A para a eficacia da vacina
(AABY P, et al. 2016).

A cobertura vacinal contra o sarampo continua sendo um desafio em muitos contextos
de baixa renda, e esforcos para melhorar a cobertura séo cruciais para reduzir a morbidade e
mortalidade relacionadas ao sarampo Estratégias como campanhas de vacinacao de alcance
comunitario e engajamento comunitario podem ajudar a melhorar a cobertura vacinal em
populacdes de dificil acesso (DO VA, et al. 2017). Sendo assim, O sucesso dos programas
de vacinacgdo contra o sarampo depende de fatores como a disponibilidade de vacinas, a
capacidade do sistema de salude para administrar vacinas e a aceitacdo da vacina pela
comunidade. O fortalecimento dos sistemas de salde e o0 enfrentamento da hesitagédo vacinal
séo importantes para alcancar uma alta cobertura vacinal (RASMUSSEN SM, et al. 2016).

E importante destacar que, alguns estudos abordaram o papel da vitamina A na
modulacédo da resposta imune as vacinas, incluindo a vacina contra o sarampo, é complexo
e nao totalmente compreendido. A vitamina A tem sido demonstrada para aumentar as
respostas de anticorpos para algumas vacinas, ao mesmo tempo em que reduz as respostas
inflamatorias, destacando a necessidade de mais pesquisas nessa area (FISKER AB,
MARTINS JSD, et al. 2022).

Diferencas de sexo na resposta imune as vacinas e o impacto da NVAS na eficacia
das vacinas foram relatados em alguns estudos (Martins CL, et al. 2014). Compreender essas
diferencas € importante para o desenvolvimento de estratégias de vacinacao eficazes que
levem em conta as respostas imunes especificas de cada sexo (MARTINS CL, et al. 2014).
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A eficacia da NVAS em melhorar as respostas vacinais pode depender de fatores
como a idade da crianga, o estado nutricional e a saide geral. Estudos mostraram que a
NVAS pode aumentar a resposta imune as vacinas em algumas populagbes, mas seus
efeitos podem variar dependendo do contexto (AABY P, et al. 2014).

A participacdo e o engajamento da comunidade sdo cruciais para o sucesso dos
programas de vacinagao, incluindo esforcos para melhorar a cobertura vacinal contra o
sarampo. Estratégias que envolvem membros da comunidade na tomada de decisbes e
implementacdo do programa podem ajudar a construir confianga e melhorar a aceitacéo da
vacina (SEAL AJ, et al. 2023). A interacéo entre a NVAS e a vacinagao contra o sarampo tem
importantes implicagdes para a saude infantil e as estratégias de vacinagdo. Compreender
como a NVAS influencia a resposta imune a vacina contra sarampo (JENSEN KJ, et al. 2017).

CONCLUSAO

A NVAS tem sido implementada em vérios paises africanos como uma estratégia
potencial para reduzir a mortalidade infantil, especialmente em areas com alta deficiéncia
de vitamina A e carga de doencas infecciosas. No entanto, estudos recentes levantaram
preocupacgdes sobre a interacéo entre NVAS e VM, sugerindo que a NVAS pode ter efeitos
inesperados na resposta imune a VM, especialmente de maneira dependente do sexo. A
vacinagao contra o sarampo é crucial para a satde publica, levando a uma reducao drastica
nas taxas de mortalidade relacionadas ao sarampo em muitos paises. A VM também
pode ter efeitos inespecificos que reduzem a mortalidade por outras causas, contribuindo
para a diminuicdo geral da mortalidade infantil, especialmente quando a vacinagéo ocorre
precocemente. Ainteracdo entre a VM e outras interven¢des de salde, como a suplementagéo
de vitamina A, também esta sendo explorada, com estudos sugerindo que a suplementacéo
de vitamina A pode modificar os efeitos da VM na mortalidade infantil, com resultados
diferenciados por sexo. A cobertura vacinal contra o sarampo continua sendo um desafio
em muitos contextos de baixa renda, e esforcos para melhorar a cobertura sdo cruciais para
reduzir a morbidade e mortalidade relacionadas ao sarampo. Estratégias como campanhas
de vacinacao de alcance comunitario e engajamento comunitario podem ajudar a melhorar a
cobertura vacinal em populagées de dificil acesso. E importante destacar que alguns estudos
abordaram o papel da vitamina A na modulagéo da resposta imune as vacinas, incluindo a
vacina contra 0 sarampo, e mostraram que a vitamina A tem sido demonstrada para aumentar
asrespostas de anticorpos para algumas vacinas, ao mesmo tempo em que reduz as respostas
inflamatérias. Diferencas de sexo na resposta imune as vacinas e o impacto da NVAS na
eficacia das vacinas foram relatados em alguns estudos. Compreender essas diferencas
€ importante para o desenvolvimento de estratégias de vacinacdo eficazes que levem em
conta as respostas imunes especificas de cada sexo. A participagdo e o engajamento da
comunidade sdo cruciais para o sucesso dos programas de vacinacao, incluindo esforcos
para melhorar a cobertura vacinal contra o sarampo. Estratégias que envolvem membros da
comunidade na tomada de decisdes e implementacéo do programa podem ajudar a construir
confianga e melhorar a aceitagéo da vacina. A interacdo entre a NVAS e a vacinac¢do contra
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0 sarampo tem importantes implicagbes para a saude infantil e as estratégias de vacinacéo,
destacando a necessidade de mais pesquisas nessa area para melhorar os programas de
saude publica e a eficacia das vacinas.
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INTRODUCTION

The surgical morbidity of
cytoreductive surgery (CHD) is directly
related to PCI and consequently to the
extent of cytoreduction. The laparoscopic
approach has been proposed in selected
cases, aiming to reduce morbidity and

accelerate recovery.

OBJECTIVES

To report two cases of mucinous
low PCI,
where we used laparoscopy to perform

appendicular neoplasia and

cytoreduction, followed by HIPEC.

METHODS

The first case was of a female
patient, 40 years old, with a previously
operated LAMN, and with bilateral adnexal
lesions on tomography. The finding was
a PCIl of 6, and the surgery included
pelvic peritonectomy, flank peritonectomy,
omentectomy and bilateral adnexectomy
(Figure 1). The second case was of a
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female patient, 70 years old, morbidly obese, with a previous diagnosis of a HAMN with
a focus of non-mucinous adenocarcinoma, ruptured and with acellular mucin in pericecal
implants (Figure 2.) She underwent right ileocolectomy (Figure 3), omentectomy and
HIPEC. The PCIl was 2. In both cases, perfusion was performed with the closed technique,
with oxaliplatin 300mg/m2, for 30 minutes, at 41°.

RESULTS

The surgical results for both cases were, respectively: surgical time 210 and 240
minutes. ICU hospitalization of 1 and 2 days. Length of hospital stay: 3 days and 7 days.
Cytoreduction was CCO in both cases. There were no complications reported. Living patients
without disease, with follow-up time of 49 months and 16 months.

CONCLUSION

In selected cases, especially those with less peritoneal dissemination, the
laparoscopic approach is a feasible and safe option for performing CS and HIPEC.

Figure 1 Figure 2
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Figure 3

REFERENCES

Batista TP, Sarmento BJQ, Loureiro JF, Petruzzielo A, Lopes Aet al Aproposal of Brazilian Society of
Surgical Oncology (BSSO/SBCO) for standardizing ccytoreductive surgery (CRS) plus hyperthermic
intraperitoneal chemotherapy (HIPEC) procedures in Brazil: pseudomixoma peritonei, appendiceal
tumors and malignant peritoneal mesotelioma. Rev Col Bras Cir 2017; 44(5): 5630-544

Carr, JN, Cecil TD, Mohamed F, Sobin LH, Sugarbaker PH, et al. A Consensus for Classification and
Pathologic Reporting of Pseudomyxoma Peritonei and Associated Appendiceal Neoplasia. Am J Surg
Pathol, Volume 40, Number ,1 January 2016

Wagner PL, Austin F, Maduekwe U, Mavanur A, Ramalingam Let al. Extensive Cytoreductive Surgery
for Appendiceal Carcinomatosis: Morbidity, Mortality, and Survival. Ann Surg Oncol (2013) 20:1056-1062

Sommariva A, Valle M, Gelmini R, Tonello M, Carboni F, De Manzoni G, Sorrentino L, Pasqual EM,
Bacchetti S, Sassaroli C, Di Giorgio A, Framarini M, Marrelli D, Casella F, Federici O. Laparoscopic
Cytoreduction Combined with Hyperthermic Intraperitoneal Chemotherapy (HIPEC) in Peritoneal
Surface Malignancies (PSM): Italian PSM Oncoteam Evidence and Literature Review. Cancers (Basel).
2022 Dec 31;15(1):279

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 14

11



CAPITULO 15

PERSPECTIVA RAMAZZINIANA NO
CONTEXTO DA SINDROME DE BURNOUT EM
TRABALHADORES

lan Richard Lucena Andriolo
Universidade do Vale do Itajai - Graduagéo
em Medicina

Itajai, SC
http://lattes.cnpq.br/9876564599416737

Luan Kistenmacher dos Santos
Universidade do Vale do Itajai - Graduagéo
em Medicina

Itajai, SC
http://lattes.cnpq.br/4618591290953806

Otavio Zilio Scarioti

Universidade do Vale do Itajai - Graduagéo
em Medicina

Itajai, SC
http://lattes.cnpq.br/2519254282055280

Rita de Cassia Gabrielli Souza Lima

Universidade do Vale do ltajai - Docente
e pesquisadora da Escola de Ciéncias da
Saude

Itajai, SC
https://lattes.cnpq.br/5256945243349535

Producéo técnico-
cientifica de académicos
do Internato de Saude
Coletiva do Curso de
Graduacéao em Medicina
da Universidade do Vale
do ltajai, Itajaf, SC.

Data de aceite: 02/05/2024

RESUMO: O fenémeno burnout, também
chamado de esgotamento profissional,
tornou-se uma preocupagdo crescente
na sociedade hodierna, especialmente no
contexto da diversificacdo das profissoes.
Este trabalho aborda a teméatica, explorando a
viséo de Bernardino Ramazzini, considerado
0 pai da Medicina do Trabalho, em relacao
ao esgotamento profissional presentemente.
Ramazzini, no século XVII, ja observava a
influéncia do ambiente de trabalho na saude
dos trabalhadores. Atualmente, o burnout é
compreendido como um estado de exaustao
fisica, emocional e mental, muitas vezes
ligado a altos niveis de estresse laboral.
O estudo investiga como as condigbes
contemporaneas de trabalho podem
intensificar esse quadro, considerando as
demandas crescentes, a tecnologia e a
presséo por produtividade. A analise destaca
a importancia de abordagens preventivas e
politicas organizacionais que promovam um
ambiente de trabalho saudavel. Ao revisitar
as ideias de Ramazzini a luz dos desafios
contemporaneos, o trabalho propde reflexdes
sobre como sua visao pioneira pode inspirar
estratégias eficazes para lidar com o burnout.
PALAVRAS-CHAVE: Sindrome de burnout;
medicina do trabalho; salde
ocupacional.

ramazzini;
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THE RAMAZZINIAN PERSPECTIVE IN THE CONTEXT OF BURNOUT
SYNDROME IN WORKERS

ABSTRACT: The phenomenon of burnout, or professional exhaustion, has become a growing
concern in contemporary society, particularly within various professions. This study addresses
the issue, examining the perspective of Bernardino Ramazzini, regarded as the father of
Occupational Medicine, regarding professional burnout in the present day. Ramazzini, in the
17th century, already observed the influence of the work environment on the health of workers.
Currently, burnout is understood as a state of physical, emotional, and mental exhaustion, often
linked to high levels of occupational stress. The research explores how contemporary working
conditions can exacerbate this scenario, considering increasing demands, technology, and
pressure for productivity. The analysis underscores the importance of preventive approaches
and organizational policies that foster a healthy work environment. By revisiting Ramazzini’s
ideas in light of contemporary challenges, the study proposes reflections on how his pioneering
vision can inspire effective strategies for addressing burnout.

KEYWORDS: Burnout Syndrome; Ramazzini; Occupational Medicine; Occupational Health.

INTRODUCAO

O termo “Burnout”, de origem da lingua inglesa, designa algo que deixou de funcionar
por falta de energia. No contexto contemporaneo, é essencial relacionar esse termo ao
ambiente laboral cada vez mais estressante e exigente, algo muito visto em profissionais
da saude durante a pandemia de COVID-19. Nesse sentido, a Sindrome de Burnout
surge como um conjunto de sinais e sintomas que se caracteriza por despersonalizacéo
(desligamento do préprio corpo e dos processos mentais), exaustao emocional e fisica, em
conjunto com baixa realizagéo profissional. Essa sindrome tem ganhado destaque devido
as mudancas cada vez mais rapidas do ambiente de trabalho em um mundo globalizado,
exigindo que os profissionais sejam mais produtivos, trabalhando de maneira mais rapida
e competitiva (Pégo; Pégo, 2016).

O trabalho, uma atividade que ocupa grande parte da vida de um individuo e das
suas relagdes sociais, nem sempre esta relacionado a realizagé@o profissional. O sentido
do trabalho comecou a sofrer as primeiras modificacdes no século XVII, quando surge uma
nova classe dominante de ex-servos que conseguiram sua liberdade e se dedicaram ao
comércio: os burgueses. A burguesia fez renascer a valorizagéo pela ideia de trabalho e a
critica ao tempo ocioso, algo que em conjunto com as mudancas estruturais da economia
feudal para o capitalismo gerou a consolidagdo da pratica do trabalho na sociedade. No
século XVIII, a Revolugéo Industrial na Europa mudou novamente as relagdes de trabalho,
tornando o trabalhador alienado e o fazendo perder a relagéo entre o sentido e a execugao
do seu trabalho (Alvim, 20086).
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O passo seguinte ap6s a industrializacao dos paises desenvolvidos ficou conhecido
como globalizacdo, um processo de expansdo econOmica, cultural e politica a nivel
mundial. Esse processo exigiu que o trabalhador se especializasse em tarefas muito
especificas, sempre mantendo um alto nivel de atualizacao e produtividade. Essas relacbes
profissionais, quando ultrapassam os limites fisicos e mentais do trabalhador, geram nele
sintomas que comprometem tanto sua vida laboral como pessoal. Dessa forma, além dos
prejuizos ao trabalhador, a Sindrome de Burnout também traz consequéncias negativas
a instituicao, que perde produtividade e tem que arcar com os custos do tratamento do
funcionario e na possivel contratacao de novos profissionais (Pégo; Pégo, 2016).

O presente estudo é uma reviséo bibliografica que visa mostrar a ligacdo entre a
Sindrome de Burnout e as relagdes de trabalho no mundo contemporéaneo, seus principais
desafios e como enfrenta-los de maneira ética e responsavel para garantir a saude fisica e

mental no ambiente de trabalho.

SINDROME DE BURNOUT E SUA RELACAO COM O TRABALHO

A Sindrome de Burnout, ou Sindrome do Esgotamento Profissional, € um distarbio
emocional com sintomas de exaustdo e esgotamento fisico que estdo intimamente
relacionados a ambientes de trabalho muito exigentes, competitivos e que demandam
muitas responsabilidades. Essa sindrome € frequente em profissionais que trabalham em
ambientes estressantes, como médicos, enfermeiros, professores e policiais.

Esse fenbmeno é amplamente reconhecido como um grave problema que afeta
profissionais em servico, especialmente aqueles envolvidos em atividades de cuidado com
outras pessoas, visto que sdo particularmente vulneraveis a esse processo de exaustéo
emocional. Embora ajudar outras pessoas seja considerado um objetivo nobre, apenas
recentemente tem-se despertado uma atencao mais significativa para os custos emocionais
associados a essa realizagdo. Esse fendmeno, que se desenvolve na interacdo entre
as caracteristicas do ambiente de trabalho e as caracteristicas pessoais do individuo, &
considerado um sério comprometimento da qualidade de vida dos trabalhadores, trazendo
implicagdes severas para sua saude fisica e mental (Alvim, 2006).

A saude mental dos trabalhadores estd intrinsecamente ligada as condicdes
psicossociais do ambiente de trabalho, sendo tanto o estresse objetivo quanto o subjetivo
capaz de prejudica-la. Um aumento estatisticamente significativo da exaustao emocional foi
observado em individuos submetidos a uma carga de trabalho elevada ou altas demandas
quantitativas, destacando as elevadas exigéncias e o aumento da tenséo no ambiente do
trabalho como fatores de risco para esse esgotamento. Além disso, conflitos de privacidade,
inseguranga no trabalho e assédio moral foram identificados como relacionados ao
esgotamento emocional (Seidler; Thinschimidt; Deckert; et al, 2014).
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Nesse sentido, um exemplo de aumento dos casos de Burnout foi associado
a pandemia de COVID-19, principalmente nos anos de 2020 e 2021. Num contexto de
auséncia de vacinas, as opcoes de tratamento para a covid-19 eram limitadas, profissionais
de salde tiveram que trabalhar em ambientes hospitalares com superlotagéo e com pouca
oferta de equipamentos, o que gerou uma alta carga de responsabilidade, ansiedade
e esgotamento fisico e emocional. Surge entdo a necessidade de o governo brasileiro
investir em centros de reparacao no ambito da psicologia para reverter essas problematicas
geradas na covid.

Sao diversos os possiveis sintomas fisicos, emocionais € comportamentais que
Sindrome de Burnout pode acarretar, dentre eles: fadiga, dores musculares, alteragdo do
ciclodo sono, cefaleia, altera¢des gastrointestinais, disfun¢do sexual, falta de atencéo, perda
de memoria, bradipsiquismo, sentimento de soliddo e impoténcia, labilidade emocional,
baixa autoestima, depressédo, ansiedade, irritabilidade, incapacidade de relaxar, perda do
interesse pelo trabalho e lazer e pensamento suicida (Pégo; Pégo, 2016). A sindrome ja
€ classificada no CID-11 (112 Revisao da Classificagdo Internacional de Doencas) como
um fendmeno exclusivamente ocupacional e que ndo deve ser aplicado para descrever
experiéncias em outras areas da vida (OPAS, 2019). Essa classificagdo é importante para
que o trabalhador possa ter garantias trabalhistas e previdenciarias.

No Brasil, a Sindrome de Burnout tem o coédigo QD85, dentro do CID-11. O
trabalhador que tiver o diagndstico tera direito a 15 dias de afastamento remunerado. Além
disso, caso necessite de mais tempo acima desse periodo, ele recebera o beneficio do
INSS (Instituto Nacional do Seguro Social) e ndo podera ser demitido por justa causa nos
proximos 12 meses apos o retorno ao trabalho (PUC-SP).

VISAO RAMAZZINIANA

O estudo e identificagdo dos efeitos colaterais de metais no organismo humano
comecou a ser observado durante a Revolugdo Industrial, periodo de acentuada exposicao
a neurotoxinas por parte dos trabalhadores. Neste periodo, um médico italiano de nome
Bernardino Ramazzini, escreveu um livro ao qual incorporou suas percepc¢des a respeito
da relagéo direta do tipo de trabalho com problemas especificos encontrados em grupos
de trabalhadores.

Ramazzini advogou pela responsabilidade dos governantes na preservagéo da
saude dos trabalhadores, visando manter a vitalidade da méao de obra e a produtividade
de seus territorios. Seu escrutinio minucioso abrangeu os efeitos de substancias quimicas,
exposi¢ao a poeiras, movimentos repetitivos e posturas inadequadas na saude de diferentes
estratos profissionais, com algumas analises como por exemplo: “Aqueles que fazem
espelhos, usando mercurio, ficam paralisados [...]. Esses trabalhadores com expresséao
sombria (torvis oculis) contemplam o reflexo do seu sofrimento nos préprios espelhos que
fizeram com as préprias maos e amaldicoam a profissdo que tiveram que seguir’ (Riva;
Belingheri et al, 2018, p. 2164-2165).
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Em seu livro, 0 autor comenta a importancia de o médico perguntar ao paciente
qual o seu oficio, atribuindo a essa pergunta a mesma importancia que se d4 ao analisar o
paciente no exame fisico. Para ele, trabalho e doencgas séo dois aspectos que se relacionam
mutuamente, sendo indissociaveis: “A essas interrogacdes devia-se acrescentar outra: e
que arte exerce? Tal pergunta considero oportuno e mesmo necessario para lembrar ao
médico que trata de um homem do povo” (Ramazzini, 2016, pag 301).

Dessa forma, quando nado existe concordancia entre a natureza do trabalho e
a natureza do trabalhador, surgem barulhos internos no dmago desse ser humano,
aumentando a probabilidade de desenvolvimento de burnout. Essa discordancia pode surgir
por varios fatores, como: sobrecarga de trabalho, lideranca severa, supervisao excessiva
do trabalhador, falta de autonomia e reconhecimento, vinculos trabalhistas pobres, além
da percepcao de que seu trabalho ndo é recompensador (Loureiro; Pereira; Oliveira; et al,
2008).

Sendo assim, é necessario que se desenvolvam estratégias para combater esse tipo
de doenca laboral em trés esferas: individual, grupal e organizacional. A nivel individual, &
necessario que o trabalhador encontre estratégias para evitar que sua profisséo altere sua
vida pessoal, com atividades culturais, recreativas e intelectuais sendo importantes para
evitar o estresse ocupacional. Em relagdo ao grupo de trabalho, é vital que o individuo
busque criar boas relagdes interpessoais e que possam servir de apoio em momentos de
maior tenséo ou preocupagdes emocionais. Por fim, a nivel organizacional, é necessario
que as empresas fomentem um ambiente de trabalho com missdes e objetivos claros e
realistas, visando que o trabalhador se sinta reconhecido e realizado com sua ocupagéo.
E necessario que o empregador forneca um espago em que o trabalhador possa exprimir
suas opinides e emocgdes para que todos se desenvolvam de maneira cooperativa e
saudavel. Além disso, estratégias como avaliagéo por feedback de colaboradores, formagéao
continuada, recompensas e promogdes profissionais podem tornar o ambiente de trabalho
mais rico e seguro (Loureiro et al, 2008).

Por fim, & necessério ressaltar a importancia que a atencé@o bésica deve ter na
promocéao da saude do trabalhador e no manejo da sindrome de burnout. Apesar dos varios
avancgos que a implementagdo do SUS (Sistema Unico de Saude) trouxe para a salde
dos brasileiros, muitos desafios ainda precisam ser superados para que os trabalhadores
tenham mais acesso a esses servicos. Faz-se necesséario ampliar a articulacdo da RENAST
(Rede Nacional de Atencéo Integral a Saude do Trabalhador) a rede de atencdo bésica,
promovendo uma articulagéo efetiva entre a vigilancia da saude do trabalhador e a atencéo
basica do SUS, de modo a garantir o cuidado em ambos os niveis de complexidade e
fornecendo suporte para que esse individuo possa ser ouvido, tratado e encaminhado para

0s servigos de seguridade social quando necessario, incluindo nos casos de burnout.
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Dessaforma, é imprescindivel que a sociedade e as organizagdes de saude busquem
formas de inserir o trabalhador brasileiro na rede de aten¢éo béasica, reconhecendo o vinculo
estudado por Ramazzini entre trabalho e doencga e possibilitando o manejo adequado na
sindrome de burnout, criando mecanismos de suporte para que o individuo possa superar
essa doenga (Souza; Virgens, 2013).

CONSIDERACOES FINAIS

Apo6s analisar as perspectivas de Ramazzini frente a Sindrome de Burnout e suas
relagbes com o ambiente de trabalho contemporaneo, emergem algumas reflexées sobre
0 impacto dessa condi¢do para os trabalhadores, para organizagdes e para a sociedade
como um todo.

No contexto trabalhista atual, caracterizado por desafios crescentes no ambiente
de trabalho, a promogcédo da salde mental dos colaboradores torna-se uma prioridade
indispensavel. Para enfrentar os impactos da Sindrome de Burnout e garantir ambientes
laborais mais saudaveis, é fundamental adotar abordagens preventivas e intervencionistas,
entendendo que a doenca do trabalho est4 diretamente ligada ao ambiente em que o
trabalhador estéa inserido. Isso implica ndo apenas em revisar as condi¢gOes de trabalho para
reduzir 0 estresse e a sobrecarga, mas também em cultivar uma cultura organizacional que
valorize o equilibrio entre vida pessoal e profissional. Porém, essa cultura esta longe de ser
alcancada em um pais onde o trabalhador é visto apenas como meio de alcancgar o lucro,
como uma pecga de engrenagem que pode ser facilmente substituida.

Além da busca por esse equilibrio, &€ essencial que o Estado e as instituicoes
publicas assumam sua responsabilidade na implementacao de politicas e programas que
promovam a saude mental e fisica dos trabalhadores, fornecendo acesso adequado aos
servicos de saude. Atualmente, inUmeros s@o 0s entraves para 0 acesso dessas pessoas
aos servicos de atengéo basica, o que fere o direito da integralidade a saude preconizado
no Brasil. Ainda, por ndo conseguir acesso a porta de entrada ao SUS, os trabalhadores
s@o condicionados a buscar ajuda em servicos de salude particulares ou servicos de
emergéncia, dificultando agbes de promogéao de saude.

Assim, é fundamental reconhecer que a promo¢éo da satde mental no ambiente de
trabalho néo € apenas uma questéo individual, mas também uma responsabilidade coletiva
que envolve empresas, governos e toda a sociedade.
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RESUMO: Introducao: a mucocele do apéndice cecal € uma dilatacdo completa ou segmentar
do apéndice cecal preenchido por muco ou mucina. Nao existe caracteristica radiologica que
possa definir ou sugerir alteragbes histologicas associadas, diferente de outras patologias.
Variam desde cistadenoma, acumulo transitério de muco por fecalito, neoplasia maligna ou
benigna. Em até 20% dos casos ha associacdo com Neoplasia Mucinosa de Apéndice Cecal,
cujo extravasamento de mucina para a cavidade peritoneal pode evoluir para Pseudomixoma
Peritoneal (PSP) — situacdo abdominal catastréfica. Nao ha consenso na literatura se a
abordagem laparoscopica seria segura neste cenario. Objetivo: revisar a literatura de forma
sistematica a fim de determinar seguranca oncolégica quanto a via de acesso para tratamento
da mucocele de apéndice cecal: laparoscépica ou laparotomica. Métodos e Resultados:
buscaram-se as palavras-chave “apéndice mucocele”, “laparoscopic”, “laparoscopy”,
“pathology” no PubMed e LILCAS, incluindo artigos de reviséo, revisdes e séries de casos
desde janeiro/1900 até novembro/2023, relatos de caso foram excluidos. Os resultados foram
tabulados e os artigos discutidos em reunides multidisciplinares de rotina. Foram incluidos
36 artigos: 17 séries de casos, 10 revisGes histopatologicas e 9 revisdes de literatura.
Discussao: Em 1997, Sugarbaker descreveu o caso de uma mulher de 37 anos submetida
a apendicectomia laparoscépica por mucocele de apéndice cuja histologia associada era
neoplasia mucinosa. Em 9 meses o paciente desenvolveu pseudomixoma peritoneal sendo
submetida a citorredugéo e HIPEC. Atribui a manipulagéo laparoscopica da leséo a rapida
disseminacéo e progressao para PSP. Conclui que a presenca de mucocele do apéndice
contraindica a abordagem laparoscopica. Desde entdo, numerosos artigos foram publicados
descrevendo a abordagem laparoscépica da mucocele/alteragdes cisticas do apéndice como
viavel e oncologicamente segura. Todas as séries de casos analisadas foram retrospectivas,
poucos casos, diagnéstico poés-operatorio, acompanhamento limitado e inadequado -
considerando que o pseudomixoma peritoneal € uma doenca de evolugdo prolongada. Ha
também plausibilidade biolégica, como sugerido pelo LACC TRIAL. No estudo, o grupo
submetido a abordagem laparoscopica apresentou piores resultados oncoldgicos quando
comparado a outro grupo - laparotdmico - para histerectomia radical para cancer de colo do
Utero. Pneumoperiténio, comportamento biolégico sob tenséo de CO2 e manipulagao tumoral
poderiam explicar os piores resultados. As caracteristicas especificas da técnica cirdrgica da
apendicectomia laparoscopica implicam na manipulacdo do apéndice cecal — e da leséo por
sua vez — o que pode aumentar a esfoliagéo ou fragmentagéo do tumor — além de nao garantir
margem cirdrgica adequada no ceco. Sabe-se também que a cirurgia laparoscopica aumenta
a chance de ruptura da mucocele. Nao existem estudos que descrevam o comportamento
bioldgico dessas células quando expostas ao pneumoperiténio, CO2 e aumento da presséao
intra-abdominal. Portanto, ndo é possivel considerar a apendicectomia laparoscopica
oncologicamente segura, apesar de ser tecnicamente viavel. Conclusao: A luz das melhores
evidéncias existentes reunidas nesta revisdo, ndo é possivel considerar a apendicectomia
laparoscopica oncologicamente segura. Recomendamos que as mucoceles do apéndice
cecal sejam abordadas por laparotomia.

Palavras-Chave: Mucocele de Apéndice Cecal; Laparoscopia; Laparotomia.
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RECOMMENDATION OF THE SERVICE FOR NEOPLASMS OF THE
PERITONEUM AT HOSPITAL SANTA RITA DA SANTA CASA DE MISERICORDIA
DE PORTO ALEGRE - MUCOCELE OF THE CECAL APPENDIX -
LAPAROSCOPIC OR LAPAROTOMIC APPROACH?

ABSTRACT: Introduction: Cecal appendix mucocele is complete or segmentar dilatation
of the cecal appendix full filled by mucus ou mucin.There isn’t a radiologic charactherist that
can definine or suggest hystologics alterations associated, different of anothers neoplasms.
They range from cystadenoma, transient mucus accumulation for fecalith, bening or malign
neoplasm. In up to 20% of cases there is association of this rare condition with a Appendicular
Mucinous Neoplasm, whose mucin leakage in to peritoneal cavity may progress for Peritoneal
Pseudomyxoma (PSP) - catastrophic situation. There isn’t consensus in the literature
whether laparoscopic approuch would be safe on this scenario. Objective: systematically
review the literature in order to determine oncological safety regarding the access route for
treating cecal appendix mucocele: laparoscopic or laparotomic. Methods and Results: the
key words “appendix mucocele”, “laparoscopic”, “laparoscopy”, “pathology” were searched
on the PubMed and LILCAS, including review articles, reviews and serie of cases since
January/1900 until November/2023, relate of case was excluded. The results were tabuled
and the articles were discussed in routine multidisciplinary meetings. Total of 36 articles were
included: 17 case series, 10 histopathological reviews and 9 literature reviews. Discussion:
In 1997 Sugarbaker described the case of a female of 37 years who underwent a laparoscopic
appendectomy for mucocele of appendix whose associated histology was mucinous
neoplasia. In 9 months the patient developed peritoneal pseudomyxoma being submitted to a
cytorredutive surgery and HIPEC. He attribute to laparoscopic manipulation of the lesion the
rapid spread and progression for PSP. He conclude that the presence of appendix mucocele
contraindicates laparoscopic approuch. Since then, numerous articles have been published
describing laparoscopic approach to mucocele/clinical changes of the appendix as feasible and
oncologically safe. All series of cases annalised were retrospective, few cases, post operative
diagnosis, limited and inadequated follow up - considering peritoneal pseudomyxoma is a
long time developping disease. There is also biologic plausibility as LACC TRIAL suggested.
At trial, group submitted to laparoscopic approuch had worse oncologic outcomes when
compared to another group - laparotomic ones — for radical hysterectomy for cervical cancer.
Pneumoperitoneum, biologic behavior under CO2 tension, tumoral manipulation could
explain the worst outcomes. Characteristics specific to the surgical technique of laparoscopic
appendectomy imply manipulation of the cecal appendix — and of the lesion in turn — which
can increase tumor exfoliation or fragmentation — as well as not guaranteeing adequate
surgical margin in the cecum; It is also known that laparoscopic surgery increases the chance
of mucocele rupture. There are no studies that describe the biological behavior of these
cells when exposed to pneumoperitoneum, CO2 and increased intra-abdominal pressure.
Therefore, it is not possible to consider laparoscopic appendectomy oncologically safe,
despite being technically feasible. Conclusion: In light of the best existing evidence gathered
in this review, it is not possible to consider laparoscopic appendectomy oncologically safe. We
recommend that cecal appendix mucoceles be approached by laparotomy.

Keywords: Cecal Appendix Mucocele; Laparoscopy; Laparotomy.
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INTRODUCAO

A mucocele de apéndice cecal € uma formacdo cistica, dilatacdo segmentar
ou completa do apéndice vermiforme preenchidas por muco ou mucina'. Os aspectos
radiolégicos dessas alteragdes ndo possuem correlagdo com a histologia, diferentemente
de outras neoplasias®®. Compreendem desde cistoadenoma de apéndice, acimulo de
secrecao intraluminal transitoria por fecalito, adenomas, neoplasia benigna e neoplasia
maligna. Na literatura existia uma relativa confusdo na classificacdo e terminologia das
lesbes do apéndice cecal*’(Tabela 1%). Em 2016, Peritoneal Surface Oncology Group
International (PSOGI) realizou uma padronizagdo na classificacdo das neoplasias
mucinosas do apéndice cecal®.

Comparisons Among Classification Schemes for Appendiceal Mucinous Neoplasms and Pseudomyxoma Peritonei
Source, y
Bradley
Carr and Sobin,™ Pai and Ronnelt et al,’ et al,™ AJCC and
2010 Misdraji et al,’ 2003 Longacre,” 2009 1995 2006 WHO™" 2010
Tumor confined
to appendix
Limited to
mucosa
Low-grade Adenoma Low-grade Adenoma NA NA Adenoma
cytology appendiceal
mucinous neoplasm
High-grade Adenoma Noninvasive mucinous  Adenoma NA NA Adenoma
cytology cystadenocarcinoma
Positive Adenoma Low-grade Uncertain NA NA Adenoma
surgical appendiceal malignant
margin mucinous neoplasm potential
Neoplastic Uncertain Low-grade Uncertain NA NA Imvasive Mucinous
epithelium malignant appendiceal malignant Adenocarcinoma
in appendix potential mucinous neoplasm potential
wall
Tumor beyond
appendix
Low-grade Invasive mucinous  Low-grade High-risk for Disseminated Low-grade  Low-grade
epithelium adenocarcinoma appendiceal TECUTTENCE peritoneal mucinous mucinous
in peritoneal mucinous neoplasm adenomucinosis carcinoma adenocarcinoma
mucin peritonei
High-grade Invasive mucinous  [nvasive mucinous Imvasive mucinous  Peritoneal High-grade  High-grade
epithelium adenocarcinoma adenocarcinoma adenocarcinoma mucinous mucinous mucinous
in peritoneal carcinomartosis carcinoma adenocarcinoma
mucin peritonei

Abbreviations: AJCC, American Joint Committee on Cancer, NA, not applicable; WHO, World Health Organization.

Tabela 018

Mucocele de apéndice é entidade patoldgica rara, com prevaléncia entre 0,07% e
0,63%* das apendicectomias, e de tratamento unicamente cirtrgico'. Geralmente é achado
ocasional durante exame de imagem, mas pode ter como quadro clinico dor na fossa iliaca
direita mimetizando apendicite aguda, dores recorrentes na mesma topografia tal como
apendicite crénica ou mesmo tumoragéo na fossa iliaca direita™. Em até 20% dos casos
de mucocele apendicular pode existir uma neoplasia maligna associada®'". Em algumas
situacdes pode ocorrer 0 extravasamento de conteudo celular e mucinoso intraluminal para
a cavidade abdominal — durante manipulagéo cirargica, por exemplo -, evoluindo para uma

condigéo clinica grave e letal chamada Pseudomixoma Peritoneal (PMP)2,
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Ja ha algum tempo vem sendo fonte de debate sobre a factibilidade de realizar
apendicectomia laparoscopica nessa condi¢cdo''4, contudo, inexistem estudos de néo-
inferioridade ou segurancga oncolégica envolvendo a abordagem laparoscopica nesse tipo
de situagdo. Por se tratar de um fendmeno raro, ndo existem estudos bem delineados
capazes de determinar segurancga oncologica da abordagem laparoscopica.

Portanto, estabelecer uma conduta oncoldgica segura quanto a via de acesso
(laparoscopica ou laparotémica) das lesbes cisticas do apéndice cecal tem preméncia,
considerando que a via de acesso poderia influenciar nas chances de desenvolvimento de

carcinomatose peritoneal ou Pseudomixoma Peritoneal.

OBJETIVO

Revisar a literatura de forma sistematica a fim de estabelecer uma conduta
oncolégica segura quanto a via de acesso — laparoscépica ou laparotdmica - das lesbes
cisticas do apéndice cecal.

METODOS E RESULTADOS

Os termos “mucocele of appendix”, “laparoscopic”, “laparoscopy”, “pathology” foram
pesquisados nas plataformas Pubmed e LILCAS e foram incluidos estudos publicados
entre janeiro de 1900 e novembro de 2023, sendo excluidos relatos de caso.

Os artigos resultantes foram tabelados, assim como os seus resultados (Tabela 2), e
discutidos em reunides multidisciplinares no Servigo de Neoplasias do Peritdnio do Hospital
Santa Rita, da Santa Casa de Misericordia de Porto Alegre.

Um total de 36 artigos foram incluidos, sendo 17 séries de casos, 10 revisdes
histopatolégicas e 09 revisdes de literatura.

Autor, Ano N° Pacientes Observacdoes  Seguimento Neoplasia
M. Senturk, 14 pacientes: 03 Sem descricao Nao 01 Cisto adenocarcinoma
20213 fem, 11 masc, de abordagem. descrito. mucinoso
Idade: 39 anos.
T. Kim, 96 pacientes: 52 58 36 meses Laparoscopia: 34,5% LAMN,
201811 fem, 43 masc, Laparoscopias, 1,7% adenocarcinoma
Idade: 61 anos. 38 Laparotomias: mucinoso
02 perfuracoes Laparotomia: 31,6% LAMN,
por grupo, 10,5% adenocarcinoma
quando mucinoso
perfuracdo houve
conversao.
K.J. Park, 24 pacientes: 14 24 26 meses, 24 cistoadenomas
201516 fem, 10 masc, Laparoscopias. 50% dos
Idade: 60 anos. pacientes
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M. Rabie, 09 pacientes: 06 03 06 meses 02 cistoadenocarcinoma
20154 fem, 03 masc, Laparoscopias, mucinoso com PMP, 01
Idade: 62 anos. 06 Laparotomias. Tumor Carcinoide associado
com hiperplasia mucinosa,
01 LAMN
E. 07 pacientes: 01 03 48 meses 01 LAMN
Tarcoveanu, fem, 06 masc, Laparoscopias,
201517 Idade: 68 anos. 04 Laparotomias
M. Singh, 08 pacientes: 06 08 24 meses, Nao descrito.
201418 fem, 02 masc, Laparoscopias. somente 5
Idade: 46 anos. pacientes.
A. Lozano, 31 pacientes: 17 25 Laparotomias, Nao 10 cisto adenocarcinoma
20102 fem, 14 masc, 05 laparoscopias; descrito.
Idade: 62 anos. 05 casos PMP,
sem correlacao
descrita.
L. Stocchi, 135 pacientes: 135 Até 72 47 cistoadenocarcinoma
200315 74 fem, 61 masc, Laparotomias. meses.

Idade: 56 anos.

Abreviacoes: PMP - Idade: Idade LAMN: Neoplasia
Pseudomixoma média Mucinosa de Baixo Grau
Peritoneal

Tabela 02 — Elaborado pelo autor

DISCUSSAO

Na atual classificacdo da PSOGI®, existe desde patologia com histologia ndo maligna
com potencial de complicagéo maligna (Neoplasia de Apéndice Produtora de Muco de Baixo
Grau (LAMN) complicada com Pseudomixoma Peritoneal apds extravasamento de mucina
para a cavidade — patologica ou iatrogénica) até patologia maligna (Carcinoma de Apéndice
(MACA) com potencial de disseminagao hematogénica, linfonodal e peritoneal (Quadro 071).

Classificacdo PSOGI de Neoplasias Nao-Carcinoides do Apéndice

Adenomas;

Pélipos;

Neoplasia Mucinosa Apendicular de Baixo Grau;
Neoplasia Mucinosa Apendicular de Alto Grau;

Adenocarcinoma Mucinoso: bem diferenciado, moderadamente diferenciado e pobremente
indiferenciado;

Adenocarcinoma Mucinoso Pobremente Diferenciado com Células de Anel de Sinete;
Carcinoma Mucinoso com Células de Anel de Sinete;
Adenocarcinoma (Adenocarcinoma de Célon).

Quadro 01 — Elaborado pelo Autor

No ano de 1997, Sugarbaker' descreve o caso de uma paciente de 37 anos que
apresentou Pseudomixoma peritoneal nove meses apoés a realizagcdo de uma apendicectomia
laparoscopica por mucocele de apéndice associada a adenocarcinoma mucinoso de apéndice
cecal. No artigo, atribui ao método laparoscépico a disseminagéo das células neoplasicas no
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peritdnio e rapida progressdo para Pseudomixoma peritoneal. Conclui que a constatacéo
de presenca de mucocele no apéndice cecal contraindica a realizacéo do procedimento via
laparoscopia, sendo obrigatéria a conversao para laparotomia para a apendicectomia.

Desde entdo, inumeros artigos foram publicados descrevendo abordagem via
laparoscopia da mucocele / alterag¢des cisticas do apéndice como factivel e oncologicamente
segura.

Em 2018 Tae Kyu Kim'' revisou 96 casos de mucocele operados entre 2007-2016
em 06 hospitais na Coreia do Sul — 58 casos operados por laparoscopia e 38 casos
operados por laparotomia; ocorrendo perfuragdo com extravasamento de secre¢do para
a cavidade em 04 casos (dois em cada grupo). Houve conversao do procedimento nos
casos de perfuragédo durante a cirurgia laparoscopica; cerca de 36% dos casos operados
por laparoscopia possuiam diagnéstico de malignidade associado, ja no grupo laparotomia
esse numero foi de 42%. Dentre os casos que sofreram perfuracdo, apenas um possuia
diagnoéstico de malignidade associada. O tempo de seguimento médio de 36 meses. Filip
Eugene Tarcoveanu'” em 2015 encontrou 07 casos de mucocele em 1007 apendicectomias
— 03 casos abordados por laparoscopia e 04 por laparotomia; conta com um Unico caso de
Neoplasia Mucinosa de Baixo Grau e seguimento de 48 meses. Em 2021, Mustafa Senturk?®
revisou os espécimes de 4850 apendicectomias realizadas entre 2012-2018 e encontrou
14 casos de mucocele de apéndice sendo 78,6% cistoadenoma, 14,3% mucocele simples
(ou cisto de retencgédo) e 7,1% cistoadenocarcinoma, sem descricdo de método cirdrgico ou
tempo de seguimento dos casos.

Todos séo séries de casos retrospectivos, com numero significativamente pequeno
de pacientes, heterogéneos na populacdo, diagnosticos histopatolégicos diversos poés-
operatdrio, por vezes sem suspeita de neoplasia radiolégica prévia e principalmente com
seguimento poés-operatério oncolégico limitado ou inadequado (Tabela). Além disso, a
mais temida complicagdo de mucocele de apéndice é o Pseudomixoma peritoneal, que é
patologia de desenvolvimento insidioso, podendo levar décadas para formacao de ascite
mucinosa sintomatica®'21°,

A abordagem minimamente invasiva (laparoscopica ou robética) apresenta inimeras
vantagens quando comparada a abordagem tradicional. Contudo, ndo necessariamente
esses beneficios se refletem em seguranca oncologica. A exemplificar, o estudo “Minimally
Invasive versus Abdominal Radical Hysterectomy for Cervical Cancer — LACC TRIAL"®
mostrou piores desfechos oncolégicos nas pacientes submetidas a histerectomia radical
minimamente invasiva quando comparadas as pacientes submetidas ao procedimento via
laparotomia — inclusive com maiores taxas de carcinomatose peritoneal.

Possiveis fatores atribuidos®® a esses resultados no estudo foram o uso do
manipulador uterino em contato com o tumor do colo usado de rotina (aumentando a
fragmentagé@o tumoral, mesmo que microscopica), a colpotomia intracavitaria associada
ao pneumoperiténio como carreador de células pela cavidade e o efeito do CO2 e presséo
intra-abdominal aumentada no crescimento celular tumoral?'22,
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Caracteristicas préprias da técnica cirdrgica da apendicectomia laparoscépica
implicam em manipulacédo do apéndice cecal — e da lesdo por sua vez — 0 que pode
aumentar a esfoliacdo ou fragmentagdo tumoral — assim como ndo garantir margem
cirurgica adequada no ceco; sabe-se também que a cirurgia laparoscopica aumenta a
chance de ruptura da mucoce"".

Ainda assim, ndo existem estudos que descrevam o comportamento biol6gico
dessas células quando expostas ao pneumoperitdnio, ao CO2 e a presséo intra-abdominal
aumentada. Células neoplésicas produtoras de mucina originarias do apéndice, malignas
ou ndo, apresentam especial caracteristica de implantacao e predilecéo pelo peritonio,
assim como de aprisionamento/encarceramento celular em feridas operatérias e
desenvolvimento tumoral nesses sitios”2. Sendo assim, tanto a manipula¢do do apéndice
cecal ou espécime cirurgico dentro da cavidade abdominal e parede abdominal com células
de potencial maligno incerto, associada a presengca de CO2 e pneumoperitdnio, podem
agregar risco de disseminagéo ou implantacdo celular 2224,

Considerando 1) impossibilidade de prever a histologia associada a mucocele
apendicular (até um quarto tem malignidade associada)®*'', 2) complicagdo abdominal
catastréfica caso disseminagdo peritoneal de malignidade®, 3) desconhecimento do
comportamento celular a exposigdo ao CO2 e pneumoperiténio, 4) plausibilidade biolégica
de aumento de agressividade celular vista em outros tumores®2?* e 5) evidéncia existente
escassa e de baixa qualidade ndo é possivel considerar apendicectomia laparoscopica
oncologicamente segura, apesar de tecnicamente factivel.

Dentre as possiveis limitacoes dessa revisdo, podemos citar justamente a literatura
encontrada escassa, limitada a séries de casos com andlises retrospectivas, ainda no
contexto de uma mudanca de classificagdo recente, sem sequer ser possivel adaptar uma
classificacdo a outra. Ainda assim a mucocele de apéndice cecal é rara, muitas vezes
assintomética e descoberta em contexto de emergéncia/abdome agudo e de progresséo

insidiosa e lenta, dificultando a elaboragéo e execugéo de estudos com melhor metodologia.

CONCLUSAO

Mucocele de apéndice cecal € uma patologia infrequente, com espectro variado
de apresentacéo clinica e com potencial de complicacdo catastréfico (Pseudomixoma
peritoneal). Por vezes, o manejo adequado quando da apresentagdo da les&o inicial
determina o prognostico oncologico do paciente. A luz das melhores evidéncias existentes
e reunidas nessa revisdo ndo €& possivel considerar a apendicectomia laparoscopica
oncologicamente segura, embora tecnicamente ela seja factivel. Dessa forma, fica
recomendado que a abordagem da mucocele de apéndice cecal seja realizada pela

abordagem laparotémica.
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INTRODUCAO

A maioria das queixas de dor
abdominal admitidas no pronto socorro
com necessidade de abordagem cirlrgica
sdo casos de apendicite aguda, que devem
ser prontamente diagnosticados e tratados
sem que haja progressdao do quadro,
tendo em vista o potencial de desfechos
desfavoraveis nos casos mais complicados
e com evolugdo arrastada'. Raramente os
quadros de apendicite aguda apresentam-
sem com clinica de dor em hemiabdome
esquerdo e, quando isso ocorre, geralmente
ha dificuldade no diagnostico uma vez que
a pouca prevaléncia e a possibilidade de
estar diante de outras patologias com
apresentacdo de dor nessa topografia
podem confundir o médico assistente2.
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RELATO DE CASO

Paciente JVFF, masculino, 16 anos, acompanhado por sua mée, queixa-se de dor
abdominal em regido periumbilical, flanco esquerdo e fossa iliaca esquerda associado a
episodios de nauseas ha 3 dias, sem demais queixas.

Ao exame fisico apresentava abdome plano, flacido, ruidos hidroaéreos presentes,
sem massas ou visceromegalias e dor a palpagéo superficial e profunda de regido
periumbilical e de fossa iliaca es- querda associado a descompresséao brusca dolorosa.
Negou queixas durante a avaliacdo do hemiab- dome direito.

Aos exames complementares apresentou leucocitose de 13.300, sem desvio a
esquerda e na TC de abdome evidenciou-se apéndice cecal com calibre de até 1,2cm, com
apendicolitos em seu interior e discreta densificagdo da gordura mesentérica adjacente.

Durante apendicectomia evidenciou-se um apéndice cecal de fase 1 com didmetro
de até 1,2 cm e 10 cm de comprimento e pequena quantidade de liquido livre em cavidade.

Paciente apresentou boa evolugéo clinica recebendo alta hospitalar com 1 dia de
pbs-operatorio e retorno ambulatorial em 2 semanas com boa cicatrizagcdo e sem queixas.

Figura 1: TC de abdome evidenciando o apéndice cecal em um corte coronal sobre a bexiga;

Figura 2: TC de abdome evidenciando o apéndice cecal contendo apendicolito em seu interior;
Figura 3: Apéndice cecal longo exteriorizado através da incisao cirurgica;

Figura 4: Peca cirGrgica proveniente da apendicectomia.

DISCUSSAO

Majoritariamente o paciente com apendicite aguda costuma referir um quadro de
dor em abdome inferior direito, em contrapartida, aqueles pacientes que queixam-se de dor
em abdome inferior es- querdo sugere ao examinador patologias que costumam acometer
aquela regiao, como pielonefrite, diverticulite, litiase renal ou ureteral e comorbidades
anexais®. Apendicite com dor em fossa iliaca esquerda é rarissima e, quando presente,
geralmente esta relacionada casos de situs inversus e ma-rotagéo intestinal*.
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RESUMO: A acupuntura € uma pratica
milenar  consagrada pela  Medicina
Tradicional Chinesa e consiste na aplicagdo
de agulhas, que variam de 15 a 50 mm, em
pontos especificos do corpo a fim de que,
através de estimulos, haja a promocgéo,
manutengdo ou recuperagdo de aspectos
relacionados a saude. A profundidade da
insercdo das agulhas, o angulo e adirecdo da
aplicagao depende da técnica e do objetivo
tracado. Os eventos adversos apds esse
tipo de procedimento sao raros mas incluem
desde eventos leves até casos graves e
potencialmente fatais como o pneumotorax.

Data de aceite: 02/05/2024

O pneumotérax consiste na presenca de
ar no espaco pleural que acontece apos a
perfuracdo da parede toracica. Pacientes
magros, com espessura da parede fina e/
ou com doencgas respiratérias prévias estao
mais sujeitos a esse tipo de complicacdo e
as técnicas que exigem estimulagdo a niveis
mais profundos sdo as de maior risco. Neste
caso apresentamos um paciente, do sexo
masculino, que apds sessao de acupuntura
iniciou com dor intensa em hemitdrax
esquerdo e apods realizacdo de espirometria
que apresentou alteragdo  procurou
atendimento médico e teve pneumotdrax
diagnosticado através de uma tomografia
computadorizada. Na imagem foi possivel
observar pneumotérax e derrame pleural
laminar a esquerda. Devido a manutencéo
de oximetria de pulso satisfatéria em ar
ambiente e auséncia de esforco respiratério
optou-se por tratamento conservador
com acompanhamento radiolégico e nivel
ambulatorial. Os casos de pneumotorax pos
acupuntura sé@o descritos na literatura mas
sem uma estimativa fiel de sua incidéncia.
O tratamento em geral & semelhante aos
casos iatrogénicos de outras etiologias
que podem ser desde acompanhamento
até drenagem toracica. Sugere-se que as
complica¢des e suas fisiopatologias, bem
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como a identificagcdo rapida e as orientacdes adequadas a fim de resolvé-las seja mais
difundida no meio cientifico com o objetivo de auxiliar os profissionais acupunturistas e tornar
a pratica ainda mais segura.

INTRODUCAO

A Acupuntura é uma das praticas mais conhecidas da Medicina Tradicional Chinesa,
registros historicos datam de mais de dois mil anos atrds e sua aplicagdo consiste na
estimulacé@o de pontos especificos no corpo com objetivo de promog¢édo, manutencdo ou
recuperacdo da saude. Apesar de ser uma técnica milenar, algumas complicagbes pos
procedimentos sao listadas como desmaios, dor excessiva apds a aplicagéo das agulhas,
dificuldades em retirada das agulhas, lesGes vasculares ou nervosas e, mais raramente, o

pneumotérax’.

APRESENTACAO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 25 anos de idade, procura atendimento médico com
relato de dor em hemitérax esquerdo ha duas semanas, tendo iniciado horas apés ter
realizado sessédo de acupuntura. Paciente referiu que procurou esse método como forma
terapéutica para dores, do tipo pontada que vinha sentindo no dorso do térax. Na ocasiéo,
0 paciente negou traumas toracicos e/ou demais fatores que pudessem estar associados
com o quadro clinico.

Ao ser admitido no pronto socorro paciente apresentava-se: em BEG,
LOTE, corado, hidratado, eupneico, acianético, anictérico. Na avaliacdo
respiratéria encontrava-se eupneico em ar ambiente, com murmurio vesicular
fisiologico audivel e saturando 98%. Restante do exame fisico sem alteracGes.
Durante o atendimento ao paciente em questéo foi realizado Tomografia Computadorizada
de Térax que evidenciou pequeno pneumotdrax a esquerda, associado a ténues atelectasias
laminares na base pulmonar homolateral, de aspecto residual / restritivo. Derrame pleural
laminar & esquerda. Restante do parénquima pulmonar com coeficientes de atenuacao
preservados.Traqueia e brénquios principais pérvios. Mediastino centrado. Estruturas
vascularesmediastinaisanatémicasedecalibrepreservado.Coragdocomsituacaoedimensoes
normais. Nao se observam linfonodomegalias mediastinais. Hilos de aspecto habitual.
Paciente manteve-se assintomatico, sem sinais de esforco e saturando 98% em ar
ambiente, tendo sido orientado quanto ao seu quadro clinico e a necessidade de controle
radioldgico a nivel ambulatorial, bem como o retorno imediato em caso de sinais e sintomas
de alarme que foram previamente esclarecidos durante a consulta médica.
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DISCUSSAO

A acupuntura consiste na insercéo de agulhas de 15 a 50mm em pontos especificos
da pele, com profundidade que varia de acordo com o objetivo e a técnica empregada
podendo ser de milimetros a centimetros. Na maioria das vezes os planos atingidos sédo
apenas pele e masculos, mas em alguns casos podem haver a perfuragdo de estruturas
adjacentes como 6rgaos ou cavidades?.

Os eventos adversos graves ap6s acupuntura, felizmente, sdo raros. Dentre eles,
0 pneumotérax é o mais frequented. Na literatura pode-se encontrar estudos no qual o
pneumotérax foi diagnosticado ap6s a pratica, na sua maioria em pacientes jovens, que
realizavam tratamento para algum tipo de dor. O seguimento apds evento mostrou a
recuperacao da maioria dos pacientes com apenas um caso de 0Obito relatado, tendo sido
este em uma paciente idosa, em 2003, na cidade de lwadate, no Japao*.

O pneumotérax ocorre quando a parede toracica é perfurada, ocasionando a
entrada de ar no espaco pleural. Este tipo de evento pode ser causado devido a insercéo
ou manipulagéo incorreta das agulhas, tendo a profundidade, angulo e direcao da insercéo
como componentes essenciais para 0 génese do efeito adverso. Os fatores relacionados
ao paciente, por sua vez, podem ser listados dentre os seguintes: corpo magro, parede
toracica de pequena espessura, musculos atroficos, histérico de doencas respiratérias e
tabagismo. As técnicas que apresentam maior risco sdo as de estimulagéo intramuscular
profundas / dry needling (agulhamento a seco)®.

O tratamento do pneumotérax pds acupuntura é semelhante ao tratamento
convencional, as variaveis como tamanho e estado clinico do paciente definem a conduta
a ser tomada e na maioria das vezes, sendo excluida a necessidade de drenagem pleural,
opta-se por seguimento clinico e radiol6gico?.

O pneumotoérax apds a acupuntura é um evento raro e pouco divulgado, é
necessario que os acupunturistas estejam cientes sobre as complicagées possiveis da
pratica e saibam como evita-las bem como diagnostica-las para que os pacientes possam
ser rapidamente reconhecidos e orientados a procurar atendimento médico com o objetivo
de tratar eventuais desfechos. Sugere-se que o tema das complicagdes pos procedimentos
seja mais discutido no meio cientifico a fim de que sua fisiopatologia e os meios para evita-

las sejam amplamente conhecidos.
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INTRODUCAO

A Sindrome de

(SGB) caracteriza-se como uma disfuncéo

Guillain-Barré

patolégica aguda, a nivel neuroldgico,
que leva a danos nos nervos autbnomos,
motores e sensoriais, tratando-se de uma
polirradiculoneuropatia autoimune aguda,
frequentemente associada a quadros pos-
infecciosos. Dentro do contexto da recente
pandemia de infec¢éo por SARS-CoV-2, é
relevante entender o potencial desta em
estar associada ao desenvolvimento da
SGB.

OBJETIVOS

Entender a correlagcdo da SGB como
complicagcdo neurolégica p6s-COVID-19,
bem como citar as apresentagdes clinicas
e elucidar os possiveis mecanismos

relacionados.
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METODOS

Fez-se umarevisao literaria, retrospectiva, nas bases de dados SCOPUS, MEDLINE/
PubMed e Scielo, utilizando como descritores em portugués: “Sindrome de Guillain-Barré”,
“Pb6s-COVID-19” e “Distarbios Neurolégicos”. Localizaram-se cinquenta e um artigos, dos
quais, apos aplicagcéo dos critérios de incluséo e exclusao, foram incluidos oito artigos para

analise.

RESULTADOS

No decorrer da infec¢éo pela COVID-19, para que haja o inicio dos ciclos virais,
o receptor da ECA-2 é o principal alvo do SARS-CoV-2. Além de estar presente nos
pulmdes, esse receptor também é expresso por neurdnios e gliécitos, que contribui para
o aparecimento de manifestacdes neurolégicas. No espectro dos artigos selecionados,
a Sindrome de Guillain-Barré (SBG) pode ser desencadeada de forma secundaria aos
reflexos imunologicos do infectado devido ao estado pro-inflamatério da neuroinvasao viral,
ocasionando danos aos nervos. Dois possiveis mecanismos fisiopatologicos séo citados
na génese da SGB : 1) Uma resposta imune desregulada, devido a intensa proliferacao
viral, provoca a liberagdo constante de citocinas (tempestade de citocinas) por células
da imunidade inata e humoral, o que leva ao dano tecidual neural, inclusive, na barreira
hematoencefalica. 2) A produgdo de anticorpos contra glicoproteinas superficiais de
ligacéo, presentes no SARS-CoV-2, pode induzir uma reatividade cruzada em antigenos
presentes nos nervos periféricos, 0s quais apresentam proteinas semelhantes, por meio
do mimetismo molecular. Assim, leva-se a uma desmielinizagdo de nervos periféricos de
forma aguda por reacéo autoimune, uma vez que as imunoglobulinas produzidas afetam
estruturas proprias do individuo. Na apresentagdo clinica classica da SGB, pode-se
destacar: paralisia progressiva, ascendente e simétrica dos membros, arreflexia, fadiga,

mialgia, cefaleia e parestesia.

CONCLUSAO

De acordo com o exposto, os dois possiveis mecanismos patogénicos responsaveis
pelo dano neurologico da COVID-19 sao: resposta inflamatéria desregulada e lesdo
mediada por anticorpos. Assim, pode-se considerar que a infeccdo pelo SARS-CoV-2
pode desencadear sindromes autoimunes como, na revisao literaria selecionada, a SGB.
Porém, faz-se necessario estudos cientificos mais amplos sobre o assunto, com o intuito
de sedimentar maior validagéo ou refutacdo nessa correlacdo. Somado a isso, pontua-
se, ainda, a pouca difusdo desse tema entre os profissionais do ramo da salude, sendo
funcéo também desse trabalho permitir maior embasamento e parametros para uma melhor

compreensao acerca do tema.
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RESUMO: O presente trabalho tem como
objetivo analisar o conhecimento sobre o
Transtorno de Ansiedade Generalizada
(TAG) da comunidade que frequenta a
UBS Zona Sul, bem como suas respectivas
técnicas para amenizar os sintomas. O
relato de experiéncia foi realizado com
demonstragdes praticas e interativas, feitas
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pelos académicos de medicina, de técnicas
como: respiracdo diafragmatica em 4
tempos e o método A.C.A.L.M.E-S.E.
PALAVRAS-CHAVE: respiracéo, ansiedade,
salde mental.

BREATHING TECHNIQUES
PRESENTED TO USERS OF UBS
ZONA SUL WITH THE INTENTION OF
IMPROVING THE ANXIOUS STATE

ABSTRACT: The present work aims to
analyze the knowledge about Generalized
Anxiety Disorder (GAD) of the community
that attends UBS Zona Sul, as well as
their respective techniques to alleviate
the symptoms. The experience report
was carried out with practical and
interactive demonstrations, carried out by
medical students, of techniques such as:
4-stroke diaphragmatic breathing and the
A.C.A.L.M.E-S.E method.

KEYWORDS: breathing, anxiety, mental
health
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INTRODUCAO

A ansiedade é uma resposta fisiolégica a antecipacao de uma situacéo desagradavel
ou perigosa. Entretanto, sua cronificacéo afeta a qualidade de vida do individuo (KAPLAN
& SADOCK. 2015). A falta de conhecimento sobre o tema e o estresse cotidiano podem
comprometer a saude mental dos individuos e cursar com o desenvolvimento de outras
patologias psicoldgicas, como perturbacbes emocionais, depressdo, sindrome do péanico
(BADARO. Et al. 2021).

A combinacéo de tratamento medicamentoso e terapéutico, como a terapia cognitivo-
comportamental sdo excelentes medidas para a reducdo do estado ansioso, entretanto,
técnicas como a respiracdo diafragmatica também apresentam inUmeros beneficios e
elevada eficacia em relagcéo a esse estado patoldgico. Nessa técnica orienta-se o individuo
a focar nos seus movimentos respiratorios, atentando-se aos movimentos de inspiracao e
expiracéo com auxilio da mao sob a regido abdominal e peitoral. Dessa forma, a respiragéo
¢ lentificada, o que contribui para diminui¢éo da frequéncia respiratoria e aumento do volume
corrente. O método também atua minimizando a atividade do sistema nervoso simpatico, o
qual se encontra exacerbado em momentos de ansiedade patoldgica. Sendo assim, observa-
se que a técnica de respiragao diafragmatica atua na fisiopatologia da ansiedade, reduzindo
os niveis de estresse, além disso, € um método de facil aplica¢éo, baixo custo e que pode ser
realizado em qualquer local, pontos que tornam a préatica ainda mais benéfica. (CARVALHO,
P. et al. 2022) (HARTWIG. et al. 2023)

Outra estratégia seria os oito passos do método A.C.A.L.M.E-S.E, descrito por Rangé
& Borba (2008), que seriam: Aceitar sua ansiedade, Contemplar as coisas em sua volta, Agir
com sua ansiedade, Liberar o ar de seus pulmdes, Manter os passos anteriores, Examinar
seu pensamento, Sorrir por ter conseguido e por fim, Esperar o futuro com aceitagcdo. Sao
simples passos que muitas vezes passam despercebidos durante uma crise ansiosa, mas
que podem auxiliar no desfoco do problema e do medo e aumentam a consciéncia corporal.
(RANGE&BORBA. 2008)

OBJETIVOS

+ Identificar o nivel de conhecimento da populagéo da UBS Zona Sul acerca da
ansiedade;

«  Conscientizar a populagéo sobre a importancia do autoconhecimento referente
a ansiedade e seus sinais e sintomas;

» Informar a respeito da existéncia de métodos mais simples e praticos que atuam
na reducdo do estado ansioso;

+  Realizar praticas de relaxamento que envolvam a respiragéo para amenizagao
dos sintomas.
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METODOLOGIA

Trata-se de um relato descritivo das experiéncias vivenciadas pelos académicos
na acédo realizada na UBS. A pratica visou apresentar técnicas de controle da respiracéo,
que contribuem para minimizar os niveis de ansiedade. A atividade realizada foi do tipo
interativa, a qual teve a execucao das técnicas junto aos pacientes, com intuito de ensinar a
identificacdo de sintomas que indicam um possivel estado ansioso, bem como relaxamento,

autoconhecimento e respiracéo para poder amenizar ou ndo iniciar um estado ansioso.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A abordagem dos usudrios demonstrou que, apesar da grande maioria dos
participantes manifestarem sinais e sintomas que caracterizam a ansiedade, poucos
conheciam a respeito de como minimiza-los. A partir disso, a ag¢ao foi realizada por meio da
apresentacéo de técnicas classicas para o controle da ansiedade. Dentre elas, destacou-se
a execucao da respiracao diafragméatica, em 4 tempos, que auxilia no controle do estado
ansioso. Esperava-se que, por tratar-se de um assunto recorrente, as pessoas possuissem
mais conhecimento.

Todavia, a populagdo mostrou pouco dominio. Muitos participantes possuiam
o diagnéstico de ansiedade e faziam uso continuo de medicacdo, porém deixavam
de lado estratégias da psicoterapia cognitivo-comportamental facilmente aplicadas e
comprovadamente eficazes em situacdes de crise ansiosa.

Estudos demonstram que o tratamento dos Transtornos de Ansiedade, englobam
diversas areas, desde a psicofarmacologia, terapia psicossocial e familiares, até a terapia
cognitivo-comportamental, a qual inclui o cognitivo (autoavaliagdo), comportamental e
fisioldbgico com intuito de manter ou reduzir a resposta emocional do paciente ansioso, a
fim de controle e regulagdo emocional. Essa terapia busca também aumentar os recursos
pessoais e de autoconhecimento, para amenizar e, talvez evitar, a evolugdo de uma crise
ansiosa (WILLHELM, 2015). A atividade mostrou-se importante do ponto de vista didatico
para os discentes, uma vez que estreitou a relacdo com os usuérios da UBS, de forma a
melhorar o dialogo entre eles. Além de ter demonstrado auxilio aos pacientes e éxito na
questao do ensino sobre a execucéo das estratégias.

CONSIDERAGCOES FINAIS

Aacaorealizada na UBS mostrou-se valiosa tanto para os alunos, os quais conseguiram
observar a discrepancia entre a prevaléncia de casos de ansiedade e o conhecimento
da populacdo a respeito desse estado mental, quanto para os usuérios, dado que esses
aprenderam técnicas respiratorias simples, mas muito efetivas, que podem ser realizadas no
momento da crise ansiosa, ressaltando, assim, a relevancia da atividade pratica.
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RESUMO INTRODUCAO: Avaliar de forma global, os aspectos inerentes ao paciente com
transtornos alimentares, seus principais sinais e sintomas. METODOLOGIA: Trata-se de uma
revisao da literatura, do tipo narrativa, que objetiva descrever sobre os principais transtornos
alimentares, sob o ponto de vista tedrico, através de materiais que ja foram publicados
sobre o tema em questdo, mediante andlise e interpretagdo da literatura. Os critérios de
inclusdo foram: artigos nos idiomas em portugués e inglés; publicados no periodo de 2020 a
2024 e que abordavam as tematicas propostas para esta pesquisa, estudos do tipo revisdo
disponibilizados na integra. DISCUSSAOQ: Pacientes que sofrem algum tipo de queimadura,
independentemente de sua extensao, torna-se vitima de uma agressdo fisica em sua
morfologia e estética, o que vai além de danos fisicos. Queimaduras séo classificadas como
injurias decorrentes de trauma de origem térmica resultante da exposicéo a chamas, liquidos
quentes, superficies quentes, frio, substancias quimicas, radiagcdo, atrito ou friccdo. Ao
longo deste trabalho, verificou-se que para que haja um tratamento efetivo, alguns fatores
devem ser individualizados como o diagnostico precoce caracterizado pela identificacéo
da etiologia, extensao, gravidade e profundidade das lesGes causadas por queimaduras.
CONSIDERACOES FINAIS: Diante do exposto, visando aumentar a contribuicdo para
a comunidade médica, o presente estudo resumiu-se em elucidar sobre a abordagem ao
paciente queimado, do simples ao complexo e os tipos de queimaduras e seus respectivos
tratamentos.

PALAVRAS-CHAVE: “Transtornos **; “Anorexia”; “Bulimia™"; “"compulsdo”".

EATING DISORDERS: ANOREXIA, BULIMIA, COMPULSION EATING

ABSTRACT: INTRODUCTION: Globally evaluate the aspects inherent to patients with eating
disorders, their main signs and symptoms. METHODOLOGY: This is a literature review, of a
narrative type, which aims to describe the main eating disorders, from a theoretical point of
view, through materials that have already been published on the topic in question, through
analysis and interpretation of the literature . The inclusion criteria were: articles in Portuguese

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 21

145



and English; published between 2020 and 2024 and which addressed the themes proposed
for this research, review-type studies made available in full. DISCUSSION: Patients who
suffer some type of burn, regardless of its extent, become victims of physical aggression in
their morphology and aesthetics, which goes beyond physical damage. Burns are classified
as injuries resulting from trauma of thermal origin resulting from exposure to flames, hot
liquids, hot surfaces, cold, chemical substances, radiation, friction or friction. Throughout this
work, it was found that for there to be effective treatment, some factors must be individualized,
such as early diagnosis characterized by the identification of the etiology, extent, severity
and depth of injuries caused by burns. FINAL CONSIDERATIONS: In view of the above,
aiming to increase the contribution to the medical community, the present study was limited to
elucidating the approach to burn patients, from simple to complex and the types of burns and
their respective treatments.

KEYWORDS: ""Disorders’; Anorexia; “~'Bulimia’"; compulsion.

INTRODUCAO

Os transtornos alimentares (TA) s@o um grupo complexo de transtornos psiquiatricos
caracterizado por psicopatologia, que resultam em comportamentos alimentares patologicos
que podem levar a complicagdes médicas. Por exemplo, pessoas com anorexia nervosa
(AN) tém aproximadamente cinco vezes mais probabilidade de morrer por qualquer causa
e dezoito vezes mais probabilidade de morrer por suicidio do que a populagédo em geral.
Além disso, a bulimia nervosa (BN) e os transtornos da compulséo alimentar periédica
(TCAP) estao associados a complicacdes de vomitos, abuso de laxantes e obesidade,
respectivamente (Treasure J et al., 2020).

O aumento do interesse e da importéncia epidemioldgica levou a uma rapida
evolugdo na discussdo dos critérios diagnosticos dos transtornos alimentares nas Ultimas
décadas. Dos principais transtornos do comportamento alimentar, a anorexia nervosa (AN)
foi a primeira a ser descrita ja no século XIX e, igualmente, a pioneira a ser adequadamente
classificada e ter critérios operacionais reconhecidos ja na década de 1970.

A bulimia nervosa (BN) foi descrita por Gerald Russell em 1979, e um terceiro grupo
heterogéneo de quadros assemelhados, mas que ndo apresentavam sintomas completos
nem para o diagnostico de AN nem para BN, foram classificados como Transtornos
Alimentares Atipicos nos anos 1980. O transtorno da compulsdo alimentar periédica e
suas questdes polémicas sera motivo de um capitulo em separado nesta publicagcdo. Os
transtornos alimentares séo doencas que afetam particularmente adolescentes e adultos
jovens do sexo feminino, levando a marcantes prejuizos psicologicos, sociais e aumento
de morbidade e mortalidade. Neste trabalho abordamos sobre os principais disturbios

alimentares e suas caracteristicas.
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METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao da literatura, do tipo narrativa, que objetiva descrever sobre
os principais transtornos alimentares, sob o ponto de vista teérico, através de materiais que
jaforam publicados sobre o tema em questédo, mediante analise e interpretacédo da literatura.
Os critérios de inclusao foram: artigos nos idiomas em portugués e inglés; publicados no
periodo de 2020 a 2024 e que abordavam as tematicas propostas para esta pesquisa,
estudos do tipo revisao disponibilizados na integra. Os critérios de exclusao foram: artigos
duplicados, disponibilizados na forma de resumo, que ndo abordavam diretamente a
proposta estudada e que ndo atendiam aos demais critérios de incluséo.

A reviséo foi realizada no periodo de novembro de 2020 a margo de 2024, por meio
de pesquisas nas bases de dados Biblioteca Virtual em saude (BVS), Literatura Latino
Americana e do Caribe em Ciéncias de Saude (LILACS), National Institutes of Health’s
Library of Medicine (PubMed) e Scientific Electronic Library Online (SciELO). Foram

utilizados os seguintes descritores: ~“Transtornos *; “Anorexia”; “"Bulimia™"; “compulsdo””

a fim de encontrar os artigos pertinentes ao assunto abordado. Apés os critérios de selecao
restaram 4 artigos que foram submetidos a leitura minuciosa para a coleta de dados. Os
resultados foram apresentados em de forma descritiva, divididos em categorias tematicas
abordando: descrever os subtitulos ou pontos que foram mencionados na discusséo.

DISCUSSAO

Anorexia nervosa

A anorexia nervosa caracteriza-se por perda de peso intensa e intencional as
expensas de dietas extrema- mente rigidas com uma busca desenfreada pela magreza, uma
distorcéo grosseira da imagem corporal e altera¢des do ciclo menstrual. O termo anorexia
sabidamente ndo é o mais adequado do ponto de vista psicopatolégico na medida que néo
ocorre uma perda real do apetite, ao menos nos estagios iniciais da doenga. A negagéo do
apetite e o controle obsessivo do corpo tornam o termo alem&o pubertaetsmagersucht, isso
€, “busca da magreza por adolescentes”, bem mais adequado.

Habermas (1986) descreveu um caso pioneiro altamente sugestivo de anorexia
nervosa em uma serva que viveu no ano de 895. A jovem Friderada, apés ter-se recuperado
de uma doencga néo reconhecivel, passou a apresentar um apetite voraz e descontrolado.
Para tentar diminui-lo, buscou refugio em um convento e nele, com o tempo, foi restringindo
sua dieta ate passar a efetuar longos jejuns. Embora inicialmente ainda conseguisse manter
suas obrigacdes conventuais, rapidamente seu quadro foi-se deteriorando até a sua morte,

por desnutri¢éo.
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No século Xlll, encontramos em grande profusdo descricdes de mulheres que se
auto-impunham jejum como uma forma de se aproximar espiritualmente de Deus; eram
as chamadas “santas anoréxicas”. O quadro era acompanhado de perfeccionismo,
auto-insuficiéncia, rigidez no comportamento, insatisfacdo consigo propria e distor¢coes
cognitivas, tal qual as anoréxicas hoje. Um dos casos mais conhecidos é o de Catarina
Benincasa, mais tarde Santa Catarina de Siena, que, aos 16 anos, recusou o plano de
casamento imposto por seus pais, jurando manter-se virgem e entrando para o convento.
Alimentava-se de péao e alguns vegetais, autoflagelava-se, e eventualmente provocava
vomitos com ingestao de plantas.

No ano de 1694, Richard Morton é autor do primeiro relato médico de anorexia
nervosa, descrevendo o tratamento de uma jovem mulher com recusa em alimentar-se e
auséncia de ciclos menstruais, que rejeitou qualquer ajuda oferecida e morreu de inanicéo.
O autor mostra-se profundamente intrigado pela indiferenca que a paciente demonstrava
em relagéo ao seu estado critico e pela preservagéo de suas faculdades mentais basicas.

Na segunda metade do século XIX, a anorexia nervosa emerge como uma entidade
auténoma e delineada a partir dos relatos do francés Charles Laségue (1873) que descreve
a anorexie histérique. No ano seguinte, William Gull descreve trés meninas com quadro
anoréxico restritivo com o nome de “apepsia histérica”. A discussao sobre a primazia
do relato inicial do quadro € mais uma das longas novelas médicas existentes sobre
paternidade de idéias (Van der Ham et al., 1989).

Em 1903, Janet relata o caso de Nadia, uma moca de 22 anos de idade, que
manifestava vergonha e repulsa ao seu corpo com constante desejo de emagrecer, quadro
que denominou de anorexie mental. O autor relacionou a busca intensa da magreza a
necessidade de protelar a maturidade sexual e sugeriu dois subtipos psicopatolégicos,
obsessivo e histérico.

Anorexia nervosa

O inicio do quadro clinico ocorre frequentemente a partir da elaboragédo de uma
dieta, em que o paciente inicia a restricdo de grupos alimentares, eliminando aqueles que
julga mais caléricos. Essa restricdo alimentar aumenta progressivamente, com diminui¢ao
do numero de refei¢cbes, podendo evoluir drasticamente, até o jejum. O paciente tem
como meta emagrecer, cada vez mais, desejando a todo custo ficar cada vez mais magro
(Philippi ST, Alvarenga M., 2004). Geralmente os pacientes relatam que o inicio do quadro
se deu apds um fator estressante como algum comentério sobre seu peso, ou o término
de relacionamento, ou perda de ente querido. Paulatinamente o paciente passa a viver
exclusivamente em fungéo da dieta, do peso, da forma corporal, das atividades fisicas, de
tabela de calorias e do medo patolégico de engordar.
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Concomitantemente esses pacientes apresentam tracos de personalidade como
preocupacdes e cautela em excesso, medo de mudancgas, hipersensibilidade e gosto
pela ordem. Existem dois tipos de apresentacdo da anorexia nervosa: o restritivo e o
purgativo. No primeiro, os pacientes utilizam comportamentos restritivos associados a
dieta. Na anorexia tipo purgativa, acontecem episodios de compulsado alimentar, seguidos
de métodos compensatérios, como vémitos auto induzidos e ouso de laxantes e diuréticos.
Entre os sintomas que podem ser referidos pelos pacientes estédo: intolerancia ao frio,
fadiga, queda de cabelos, constipacao, dor abdominal, anorexia, letargia, pés e maos frios,
amenorréia, dificuldade de concentragéo, etc. Como em geral os pacientes ndo admitem
estar doentes, eles tendem a néo relatar espontaneamente suas queixas, ficando a cargo
do médico de questiona-las. Os achados classicos no exame fisico desses pacientes estéo
relacionados a desnutricdo e a disfungdo hipotalémica e incluem pele seca, hipotermia,
bradicardia, hipotenséo, bradipnéia e edema de membros. A gravidade da desnutricdo
pode ser avaliada pelo indice de massa corpérea (IMC), que é obtido pela divisdo do peso
pelo quadrado da altura (faixa de desnutricéo inferior a 18kg/m2 para adultos) (Saito M,
Silva LEV 2001)

Bulimia nervosa

A bulimia nervosa caracteriza-se por grande ingestao de alimentos com sensacéo
de perda de controle, os chamados episddios bulimicos. A preocupacdo excessiva com
0 peso e a imagem corporal levam o paciente a métodos compensatoérios inadequados
para o controle de peso como vomitos auto-induzidos, uso de medica- mentos (diuréticos,
inibidores de apetite, laxantes), dietas e exercicios fisicos.

O termo bulimia nervosa foi dado por Russell (1979) e vem da unido dos termos
gregos boul (boi) ou bou (grande quantidade) com lemos (fome), ou seja, uma fome
muito intensa ou suficiente para devorar um boi. O termo boulimos ja era usado séculos
antes de Cristo. Hipdécrates o empregava para designar uma fome doentia, diferente da
fome fisiologica. Em 1743, James descreve a true boulimus para os episodios de grande
ingestdo de alimentos e preocupacéo intensa com 0os mesmos, seguidos de desmaios e
uma variante chamada caninus appetities, com vomitos apos estes episodios (Habermas,
1989).

Episodios bulimicos e vomitos auto-induzidos em algumas de suas pacientes com
anorexia nervosa. A descricéo de bulimia nervosa, tal como conhecemos hoje, nasce com
Gerald Russell (1979) em Londres, a partir da descricdo de pacientes com peso normal,
pavor de engordar, que tinham episédios bulimicos e vémitos auto-induzidos. Como
algumas dessas pacientes haviam apresentado anorexia nervosa no passado, considerou,
em um primeiro momento, que a bulimia seria uma sequéla desta (Crisp,1967).
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Na bulimia nervosa, tipicamente o paciente comeca a sentir uma vontade de comer
incontrolavel e, ao deparar-se com a geladeira, “devora” tudo. Sente-se depois culpado e
até mesmo mal estar fisico em razdo da quantidade ingerida de alimentos, ocorrendo-lhe
a idéia de induzir o vomito para ndo engordar. Este comportamento lhe traz satisfagdo e
alivio momentaneos. O paciente bulimico pensa em ter descoberto a forma ideal de manter
0 peso sem restringir os alimentos que considera proibidos. A progresséo, todavia, € uma
catastrofe. Apos o vomito, surge a sensacao de estar fazendo algo fora do normal. Sente-
se ansioso, culpado e com piora na autoestima, o que faz retomar a dieta as vezes de
forma mais intensa por acreditar erroneamente que detém o controle sobre esse processo.
Ao aumentar a restricéo, facilita os episodios bulimicos, piora os vomitos, a ansiedade e a
auto-estima virando um circulo vicioso ( APA, 1994).

Os episodios bulimicos sdo definidos como “a ingestdo, em um curto espago de
tempo, de uma quantidade de alimento muito superior ao que a maioria das pessoas
conseguiria comer durante um periodo de tempo igual e sob circunsténcias similares”.
Além disso, deve haver um sentimento de perda de controle sobre a alimentacéo, ou seja,
um sentimento de ndo poder parar de comer ou nao controlar o qué e quanto se come (
APA, 1994). A freqiiéncia desses episodios € variavel podendo ocorrer varias vezes em
um Unico dia ou em uma semana. Durante esses episddios, 0 paciente come sozinho e
escondido, ndo da atencgéo ao sabor e a texturado alimento, comendo sem nenhum critério
na hora da compuls@o. Porém o paciente € muito criterioso na escolha dos alimentos. H4
também uma grande variabilidade nas calorias ingeridas durante o periodo da compulséo.
Mitchell e Laine, em 1985, estudaram pacientes hospitalizadas com bulimia nervosa que
descreveram seus episoédios de “binge eating” (ingestdo compulsiva seguida de vomitos).
Esses pacientes relataram ingestdes variadas de 1.436 a 25.755 Kcal, que eram muitas
vezes semelhantes a dieta habitual. A compulséo alimentar ndo esta somente relacionada
ao numero de calorias ingeridas, mas também aos sentimentos, perda de controle e
ingestéao de determinados tipos de alimentos. Alguns dos pacientes devoram o alimento até
que a compulsao trouxesse dor fisica ou sono. A média dos episédios por semana foi treze
(variando entre seis a trinta) ( Mitchell JE, Laine DC ., 1985).

O perfil da alimentagéo depende de uma série de fatores, incluindo a oportunidade
de purgacao, o tipo de alimento disponivel e o humor (Hetheringtone Rolls, 1991). Mesmo
ndo sendo a Unica pratica usada para compensar o episddio bulimico ou para evitar ganho
de peso excessivo, o vomito auto-induzido é o mais freqlientemente encontrado. Também
€ comum a pratica intensa de exercicios fisicos, podendo causar danos aos ligamentos e
aos musculos. Também pode ocorrer o uso de laxantes, diuréticos, inibidores de apetite e
de horménios tireoidianos (Hetheringtone Rolls, 1991).

Diferentemente do paciente anoréxico, o paciente bulimico ndo tem desejo de
emagrecer cada vez mais. Em geral, seu peso estd normal ou, em menor numero de

casos com sobrepeso. As irregularidades menstruais podem ocorrer, mas a amenorréia é
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caracteristica da anorexia nervosa (Fairburn CG et al. 1989). E possivel encontrar aumento
da impulsividade, manifestada pela associagdo com outros quadros psiquiatricos, como
cleptomania, tricotilomania e outrostipos de automutilagdo, abuso de drogas ilicitas e
alcool, promiscuidade sexual e risco de suicidio (McElroy SL et al 1995).

Diagnéstico

Segundo DSM IV (APA, 1994) e CID 10 (OMS, 1993), desde os anos 1980, tornou-
se classico, na maior parte da literatura, o estabelecimento de dois subtipos clinicos da
AN, o restritivo e o purgativo. Nos anos 90, diferentes estudos evidenciaram que o subtipo
purgativo apresentaria mais: transtornos de personalidade e comportamentos impulsivos,
tais como tentativas de suicidio, auto-mutilagéo, cleptomania, abuso de substancias.

Recentemente, porém, alguns trabalhos tém questionado a validade dessa
dicotomia. Apenas 12% das pacientes com AN restritiva nunca haviam apresentado
episodios bulimicos e purgacdo. O seguimento de pelo menos oito anos de pacientes
com AN restritiva mostrou que 62% passaram a ser classificados como AN purgativa pela
mudanca das caracteristicas clinicas (Eddy et al. 2002)

Ap6s quatro anos de seguimento de um grupo de anoréxicas, ndo conseguiam
diferenciar claramente o subgrupo que no inicio do projeto preenchia critérios para um dos
subtipos (Van der Ham et al. 1997):

Por fim, a questdo da exigéncia de amenorréia para o diagnostico de anorexia
nervosa. Um grande estudo canadense mostrou que cerca de 30% dos pacientes com
todos os critérios de AN ndo apresentavam amenorréia (Garfinkel et al.,1991).

Doencas associadas

Na pratica clinica observa-se que os transtornos alimentares se apresentam muitas

vezes associados com outras doencas psiquiatricas. E descrito associacdo com:
+  Abuso e dependéncia de drogas e alcool (12-40%)
+  Sindromes depressivas (50-75%)

+  Transtornos ansiosos como fobia social e transtorno obsessivo compulsivo (15-
35%)

«  Transtornos de personalidade (40-75%)
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O transtorno da compulséao alimentar

Os pacientes com o transtorno apresentam os episédios de compulsao alimentar,
mas ndo utilizam as medidas extremas para evitar o ganho de peso como pessoas com
BN (Appolinario JC. 1998). A maioria dos pacientes com o transtorno é obesa. A sua
prevaléncia na populacdo em geral € em torno de 2%. Pessoas com TCAP diferem das
obesas sem TCAP no que se refere a gravidade da psicopatologia, ao inicio mais precoce
da obesidade, a maior gravidade da obesidade e a méa resposta aos regimes de tratamento,
podendo estar associado a obesidade em adolescentes. Cerca de 30% de um grupo
de adolescentes obesas que procura tratamento para emagrecer apresenta compulsao
alimentar. O tratamento do TCAP deve envolver uma orientacdo dietética adequada com
refeicbes regulares, psicoterapia cognitivo-comportamental, o uso de inibidores seletivos
da recaptacéo de serotonina 3% ISRS (fluoxetina, fluvoxamina e sertralina) ou o uso de
agentes que se encontram em fase inicial de avaliagdo como a sibutramina e o topiramato
(Shapira NA et al. 2000).

CONSIDERAGCOES FINAIS

A anorexia e bulimia acarretam diversas complicagcdes clinicas que diminuem a
qualidade de vida e podem culminar com a morte do individuo. Observamos que a gama
de aspectos envolvidos na etiologia dos transtornos alimentares € extensa. Estes aspectos
devem ser estudados e divulgados a fim de alertar a populagéo, principalmente educadores,
pais e profissionais de saude, a fim de que estes sejam capazes de identificar individuos
susceptiveis a desenvolverem transtornos alimentares, evitando seu desenvolvimento ou
tratando-os precocemente, maximizando a chance de cura.
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RESUMO: Os flavonoides estdao presentes
em varias espécies de vegetais consumidos
pelos seres humanos e sdo primordiais
na manutencdo da salde e no combate
de doencas e neoplasias. A rutina é
uma dessas substancias naturais que
tem potencial antitumoral expressivo,
principalmente em neoplasias agressivas
como os glioblastomas, que provocam a
morte em menos de 2 anos na maioria das
pessoas afetadas. Objetivo: A pesquisa
analisou dados de estudos in vitro e in vivo,
presentes nas plataformas cientificas, para
verificar o potencial antitumoral da rutina em
células de gliomas. Materiais e Métodos:
Realizada uma reviséo da literatura e de
artigos disponiveis no banco de dados
MEDLINE/PubMed e SciVerse Scopus no
periodo de 2014 a 2024. Nos critérios de
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inclusdo foram incorporados estudos que versam sobre tumores, neoplasias do sistema
nervoso e flavonoides. As demais publicagdes foram excluidas das analises. Resultados:
os gliomas séo classificados conforme o perfil mutagénico que apresentam, fazendo parte
do grupo de tumores primérios mais incidentes e agressivos do sistema nervoso central. O
tratamento desses tumores, particularmente os mais invasivos, ainda ndo € completamente
resolutivo. Nesse contexto, a rutina demonstrou ser promissora e ter potencial terapéutico
adjuvante de combate a essas neoplasias, principalmente na inducédo da apoptose, parada
da diviséo e regulagédo do metabolismo celular. Concluséao: Estudos em células de gliomas
tratadas com rutina in vifro demonstraram que ela tem o potencial promissor de eliminar
unidades tumorais e de combater o desenvolvimento dos gliomas. A rutina demonstra ser
uma alternativa para terapia adjuvante nos controle desses tumores.

PALAVRAS-CHAVE: Flavonoide, Gliomas, Rutina, Tumores Primario, Sistema Nervoso
Central.

RUTIN TREATMENT IN GLIOMA CELL CULTURE

ABSTRACT: Flavonoids are present in several species of vegetables consumed by humans
and are essential in maintaining health and combating diseases and neoplasms. Rutin is one
of these natural substances that has significant antitumor potential, especially in aggressive
neoplasms, such as glioblasts, which cause death in less than 2 years in the majority of
affected people. Objective: The research analyzed data from in vitro and in vivo studies,
present on scientific platforms, to verify the antitumor potential of rutin in glioma cells. Materials
and Methods: A review of the literature and articles available in the MEDLINE/PubMed and
SciVerse Scopus database was carried out from 2014 to 2024. The inclusion criteria included
studies covering tumors, neoplasms of the nervous system and flavonoids. The remaining
publications were excluded from the analyses. Results: gliomas are classified according to
the mutagenic profile they present, they are part of the group of most common and aggressive
primary tumors of the nervous system. The treatment of these tumors, particularly the more
invasive ones, is not yet completely effective. In this context, rutin demonstrated promise and
has adjuvant therapeutic potential to combat these neoplasms, mainly in inducing apoptosis,
stopping division and regulating cell metabolism. Conclusion: Studies on glioma cells treated
with rutin in vitro demonstrated that it has the promising potential to eliminate tumor units and
combat the development of gliomas. Rutin proves to be an alternative for adjuvant therapy to
control these tumors.

KEYWORDS: Flavonoid, Gliomas, rutin, primary tumors, central nervous system.

INTRODUCAO

O termo gliomas € utilizado para nomear uma diversidade de tumores que tém
origem nas células da glia. Essas neoplasias podem ser classificadas de acordo com
as caracteristicas citopatolégicas e a capacidade de invadir regides adjacentes ou de
colonizar localidades diferentes da qual eles tiveram origem. Essa atividade metastatica
€ observada em alguns tumores mais agressivos e invasivos que tém alto potencial de
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malignidade, como os gliomas de alto grau. Tais neoplasias de maior graduacéo (gliomas
de alto grau) sdo potencialmente fatais, ndo tém tratamento definitivo ou resolutivo e
apresentam prognostico muito desfavoravel. Isso porque eles sdo muito prejudiciais ao
organismo e exibem elevado percentual de reincidéncia ap6s o tratamento cirirgico e
podem afetar outros 6rgéos, tecidos e sistemas, por exemplo, o glioblastoma que pode
apresentar estimativa de sobrevida de apenas 15 meses (Luo et al., 2020; Ganz, 2022; Wu
et al., 2023).

Porém, os gliomas de baixo grau, que também advém das células da glia, sdo
mais brandos e menos agressivos. Eles tém maiores recorréncias em pessoas novas
e podem ser classificados em um conjunto diversificado de tumores que apresentam
desenvolvimento lento e com pouco potencial de proliferagéo celular ou de causar danos,
dor e desconforto. Essa caracteristica € melhor evidenciada em tumores de grau |, os quais
apresentam conformagdes bem circunscritas e regionalizados, normalmente apresentam
6timo progndéstico e pouca ou nenhuma reincidéncia ao serem tratadas com ressec¢éao
cirurgica. Porém, néo ¢ indicado considera-los uma neoplasia efetivamente benigna, pois
estdo sujeitos a uma taxa consideravel de malignizagéo, infiliracdo e proliferacdo. Esse
potencial maligno é mais comumente observado em tumores de grau Il (baixo grau), que
tém maiores percentuais de reincidéncia ou infiltracdo e podem esporadicamente letais, se
nao tratados (Wu et al., 2023).

Os gliomas malignos destacam-se entre as demais neoplasias do sistema nervoso
central pelo elevado potencial de agressividade. Mesmo com a evolucdo da tecnologia
farmacéutica na elaboracdo de medicamentos mais resolutivos, ainda néo existe um
produto terapéutico eficiente contra esses tumores da glia. Porém, estudos in vitro nestas
neoplasias tém demonstrado que a rutina, um flavonéide presente nos vegetais, pode ter
potencial de combater esses tumores primarios das células gliais, como na indugéo da
morte celular pelo estimulo da proteina P53 (Yan et al., 2019).

Os flavonoides fazem parte de uma vasta gama de substancias disponiveis na
natureza e sdo compostas por estruturas polifendlicas, os quais podem apresentar
bioflavonbides na composi¢cdo da cadeia quimica e orgéanica. Eles estdo presentes em
raizes, frutas e vegetais e tém um amplo potencial de combater o desenvolvimento de
moléstias, tratar doencas e mitigar transtornos no organismo, principalmente devido
a existéncia do grupamento hidroxila na estrutura orgénica deles. A rutina € um desses
polifendlicos que podem interagir com o sistema metalico em beneficio da saude. Ela é
um flavonoide glicosidico com estrutura quimica de baixa massa molecular formada
por quercetina e um carboidrato conhecido como rutinose. Ela € encontrada em raizes,
vegetais com alto teor de fibra e demais alimentos naturais, como 0s provenientes das
espécies Triticum, Citrus sinensis, Prunus avium, Citrus, Prunus armeniaca, Allium cepa,
Vitis vinifera e Prunus domestica (Goyal, Verma, 2023).
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Os flavonoides mais estudados sdo substancias polifendlicas produzidas no interior
de células vegetais que comumente sdo utilizadas na alimenta¢cdo humana e animal, como as
frutas e verduras. Além disso, na estrutura organica dos flavonoides é observada a prevaléncia
de 15 atomos de carbono distribuidos na cadeia carbénica, constituida por anéis aromaticos
e um anel heterociclico. Ademais, a cadeia quimica organica desses flavonoides apresenta
diferencas significativas as quais permitem classifica-los em diversos agrupamentos. Os
principais exemplos da classificacao, a partir das divergéncias encontradas em sua organizagéo
molecular, estdo especificados nos seguintes grupos: isoflavonas, flavanonas, catequinas,
antocianidinas, flavonais e flavonas. Igualmente, os flavonéides mais analisados pelo potencial
neuroprotetor e que se destacam pelas propriedades terapéuticas sao representados pela:
luteolina, apigenina, catequina, epicatequina, kaempferol, epigalocatequina galato, rutina,
baicaleina, quercetina, miricetina. Nesse viés, estudos envolvendo essas 10 moléculas
listadas indicam que todas elas apresentam potencial expressivos na protecédo do sistema
nervoso, com excegao da apigenina que ndo se destacou na prevencao da morte de células
saudaveis (Choi et al., 2014).

RUTINA

As modificacdes celulares anormais e prejudiciais estdo presentes na maioria das
células doentes e alteradas por estresse quimico e fisico. Nesse viés, diversas substancias
naturais se destacam pela capacidade de atuar nas células e no organismo, em uma grande
variedade de ligagbes quimicas e conformacdes fisicas ou fisiolégicas, para promover a
manutengcado da homeostase celular e organica, além de ajudar no combate aos disturbios
metabolicos, oxidativos, inflamatérios e oncogénicos. Neste contexto, o potencial curativo
do glicosideo de quercetina, conhecido como rutina, € um dos mais notérios dentre os
possiveis resultados terapéuticos que existem pelas interagdes entre substancias naturais
com 0s organismos animais e humanos. Igualmente, a rutina € um flavonol que se destaca
pela estrutura quimica orgéanica, a qual apresenta os agrupamentos de hidroxiflavona e
glicosideo (3, 3', 4/, 5, 7-pentahidroxiflavona-3-ramnoglicosideo), que facilita a atuagéo dela
em processos orgéanicos (Ghorbani, 2017; Ghanbari et al., 2022; Ye et al., 2023).

Tais agrupamentos quimicos disponiveis na estrutura da rutina potencializam sua
solubilizagdo em agua e viabilizam sua absor¢ao pelas células do organismo, maximizando
os impactos positivos nos tratamentos realizados in vitro e in vivo. Ademais, varios estudos
indicam que esse produto natural ndo é toxico e que ele apresenta diversos beneficios
bioldgicos e organicos, quando ingeridos em quantidades ideais. Entre os principais potenciais
beneficios estdo o atraso no processo de envelhecimento, protecdo de 6rgdos e sistemas,
manuten¢éo do estado de saude, melhora de quadros de diabetes, reducao da inflamacgéo e
combate a infecgdo microbiana. Além disso, esse flavonodide regula negativamente os efeitos
oxidantes prejudiciais e ativa positivamente as moléculas e células com potencial protetor
no sistema nervoso, hepatico, reprodutor, cardiaco e renal (Ghanbari et al., 2022; Lai et al.,
2023; Saafan et al., 2023; Liu et al., 2024 (b); Sirotkin, 2024).
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A senescéncia é um fator intrinseco ao risco de desenvolver doengas agudas ou
crdnicas, como o cancer, o que desperta a necessidade de intervencgéo nos fatores facilitadores
para o adoecimento e no reforco dos aspectos promotores contra as enfermidades. Nesse
contexto, a rutina, um fitonutriente disponivel nos vegetais, tem a capacidade de regular
a atividade celular, combater os efeitos negativos da inflamacédo e do envelhecimento
citopatolégico, além de ajustar negativamente o estresse celular agudo. Ela pode ser uma
alternativa para incrementar terapias contra doencas relacionadas ao envelhecimento e
potencializar os tratamentos oncologicos (Dobrzynska et al., 2020; Liu et al., 2024(a)).

De acordo com pesquisas desenvolvidas in vitro e in vivo em animais, os beneficios
da rutina ocorrem devido a capacidade que esse flavondide tem de combater o perfil doentio
de algumas células e suprimir malignidades de células anormais, mutantes, envelhecidas
ou cancerigenas. Tal mecanismo é observado por intermédio da promoc¢éo da autofagia,
também pela regulacdo negativa do perfil inflamatorio, invasibilidade, proliferacéo e
divisdo celular descontrolada, metastizac@o, angiogénese e resisténcia a quimioterapicos
(Dobrzynska et al., 2020, Farha et al., 2022; Liu et al., 2024(a)).

A rutina atua em favor do organismo e da homeostase celular pelo controle de
elementos transcricionais nas células, ciclo celular, citocinas pro-inflamatorios, quinases
e radical de oxigénio reativo, além de favorecer o transporte de produtos terapéuticos
no organismo. Estudos realizados com a rutina indicam que esse agente natural tem
a capacidade de atuar na quimioprevencéo e na quimioterapia, além de poder minimizar
0s danos provocados por doengas e comorbidade prevalentes em pessoas de diversas
idades, principalmente nas mais avangadas. Dessa forma, ela pode ser um agente capaz de
potencializar consideravelmente os resultados obtidos na terapias contra as neoplasias, como
a quimioterapia tradicional (Dobrzynska et al., 2020, Farha et al., 2022; Liu et al., 2024(a)).

GLIOMAS

Entres os tumores do sistema nervoso, os gliomas séo neoplasias mais prevalentes
em criangas e adultos, com o seu desenvolvimento ocorrendo em células da glia, que
estruturam esse sistema. Eles podem ser classificados em diversos subtipos e nomeados
conforme a célula de origem, eliminacdo da parte 1p19g dos cromossomos de células
tumorais, mutagdes ou perda de funcéo do gene ATRX que codifica a proteina responsavel
por regular o arcabouco do acido desoxirribonucleico (DNA), mutagées no gene humano
TP53 e mutacao de Isocitrato Desidrogenase 1 e 2 (IDH 1/2) (White et al., 2020; Galbraith,
Snuderl, 2021; Ammendola et al., 2023).

Em relagcdo a mutagéo genética do tipo IDH, nos gliomas, a derivagéo IDH1 p. R132H
€ a mais recorrente e prevalece nos casos de tumores que apresentam alteragées nos genes
IDH1. Dessa forma, os demais subtipos de IDH1 sdo mais raros e dificilmente observados

na clinica, com maior prevaléncia em astrocitomas. Igualmente, na classificagdo tumoral,
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os astrocitomas difusos, que sé@o tumores infiltrativos advindos das células dos astrocitos,
apresentam mutacdes em IDH1/2, TP53 e ATRX. Para mais, os oligodendrogliomas, que séo
as neoplasias provenientes de células da glia conhecidas como oligodendrécitos, apresentam
mutacdo em IDH1/2 com delecdo do segmento cromossémico 1p19q, eles também
apresentam predominancias maior de mutagdes no gene IDH2 e sdo mais recorrentes em
adultos (White et al., 2020; Galbraith, Snuderl, 2021; Ammendola et al., 2023).

Em analise dos tumores de origem gliais infiltrativos, mais prevalentes em pessoas
com idade superior a 18 anos, destacam-se os oligodendrogliomas, que séo classificados
como gliomas invasivos e apresentam alteracdo genética em 1p/19q e presenca de IDH-
mutante, também exibindo um prognéstico mais benéfico para os pacientes. Por outro
lado, o astrocitoma, outro tumor de origem glial com mutacdo em IDH, tem uma projecéo
progndstica mais desfavoravel. Além disso, entre esses gliomas difusos, ha um subtipo
de tumor classificado como glioblastoma Isocitrato Desidrogenase do tipo selvagem, que
€ potencialmente fatal. Isso decorre da dificuldade de resseccéo cirlrgica radical, do alto
grau de recorréncia e da natureza metastatica e infiltrativa desses tumores. Dessa forma, a
maioria dos pacientes com essa doenca morrem em 2 anos (White et al., 2020; Ammendola
et al., 2023).

Os gliomas séo divididos em grupos pela semelhanga ou caracteristicas citolégicas,
histopatolégicas e epidemiologicas. Nesse contexto, eles podem ser classificados em
familias de modo que sao obtidos: uma familia de gliomas que mais prevalece em adultos,
2 familias mais recorrentes na pediatria e uma familia de gliomas astrociticos circunscritos
(Sledzir’\ska et al., 2021; Thomas, 2023).

A familia representada por Gliomas Difusos do Tipo Adulto € composta por:
Astrocitoma com mutagédo em IDH, Oligodendroglioma IDH mutante e delecdo de 1p/19q
no cromossomo e Glioblastoma classificado como IDH do tipo selvagem (Sledzirska et al.,
2021; Thomas, 2023).

A primeira familia caracterizada pela incidéncia em criancas € classificada como
Gliomas Difusos de Alto Grau do Tipo Pediatrico, de forma que ele abrange os seguintes
conjuntos tumorais: Glioma difuso da linha média, que apresentam alteracdes genéticas no
gene H3K27, Glioma hemisférico difuso com H3G34 mutada, Glioma hemisférico tipo infantil,
Glioma difuso de alto grau do tipo pediatrico de tipo H3 e IDH selvagens. Igualmente, a
segunda familia de tumores recorrentes em criancgas é representada pelos Gliomas Difusos
de Baixo Grau do Tipo Pediatrico, que pode conglomerar as seguintes neoplasias: Glioma
angiocéntrico, Astrocitoma difuso de genes MYB ou MYBL1 com alteragbes significativas,
e Tumor neuroepitelial polimorfo de baixo grau em jovens (Sledzinska et al., 2021; Thomas,
2023).

A dltima famila é representada pelos Gliomas Astrociticos Circunscritos, que
conglomera os seguintes tumores: Xantoastrocitoma pleomérfico, Astroblastoma (com
alteracdo no gene MN1), Glioma cordoide, Astrocitoma de alto grau com peculiaridades
piléides, Astrocitoma pilocitico, Glioma cordoide e Astrocitoma subependimario de células
gigantes (Sledzinska et al., 2021; Thomas, 2023).
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Entre as neoplasias que surgem das células do sistema nervoso, os gliomas
malignos sdo os tumores mais incidentes no mundo. Entres essas doencas emergentes
das células da glia o glioblastoma é muito recorrente, ele destaca-se pela capacidade
de causar danos ao organismo. Mesmo com a evolugdo das técnicas terapéuticas e dos
farmacologicos disponiveis para tratamento, esse tumor ainda pode ser potencialmente
fatal (Ludwig, Kornblum, 2017).

Os gliomas tém altas taxas de incidéncia no mundo, representando aproximadamente
30% das neoplasias priméarias do sistema nervoso central e 80% dos canceres desse
sistema. Dessa forma, € imprescindivel que tecnologias emergentes, métodos inovadores,
pesquisas e estudos genéticos sejam pioneiros para ofertar op¢des de tratamento contra
essas mazelas (Ludwig, Kornblum, 2017; Sledzinska et al., 2021; Liu et al., 2024 (b)).

CULTIVO DE CELULAS E O TRATAMENTO COM FLAVONOIDES

A cultura de células tem é uma técnica de pesquisa in vitro muito importante para
a evolugdo do conhecimento cientifico e elaboragdo de produtos capazes de combater
doencgas. Pesquisas celulares in vitro desempenham um papel primordial e basico na
biotecnologia, que é indispensavel para o progresso da area médica farmacolégica e
biolégica (Zhang et al., 2016; Corro et al., 2020).

A cultura celular deve ser realizada de forma que mantenha as caracteristicas
originais e as propriedades intrinsecas das células estudadas. Além disso, é necessério
seguir as orientagbes laboratoriais no emprego das técnicas assépticas, de forma rigida,
para evitar contaminagdes e destruicdo das células e dos meios pesquisados por outros
microrganismos invasores. Entre os cuidados prestados para evitar infecgdo do ambiente
experimental se destaca o emprego do queimador de Bunsen e uso da capela para
seguranga microbiologica que € indisponivel para a manipulagéo das células e de produtos,
como distribuicdo de volumes, pipetagem de substancias, produtos e células, manipulacéo
de células de passagem ou propagacgdo de microrganismos em recipientes como a placas
de Petri (Zhang et al., 2016; Bykowski, Stevenson, 2020).

O cultivo em células tumorais ou cancerigenas deve ser realizado conforme
orientagcbes e metodologias cientificas. Pesquisas desenvolvidas com emprego dessa
técnica evidenciaram que a rutina, um produto natural e disponivel na natureza, tem a
capacidade de coibir diversos tipos de neoplasias pela indugéo a apoptose celular, coibicao
do desenvolvimento de células cancerigenas, interrupgéo do ciclo celular em unidade
com divisdo descontrolada, regulacéo negativa na formagéo de novos vasos sanguineos,
controle do estresse oxidativo e orquestracdo de cascatas celulares sinalizadoras no
combate aos tumores (Farha et al., 2022; Ghanbari et al., 2022).
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Estudos em células tratadas com 30-50 uM do flavondide rutina provocaram o
rebaixamento da viabilidade das células de glioblastoma via redu¢éo da atividade do microRNA
miRNA-125b e das moléculas inflamatérias STAT3, TNF, IL-6 e demais interleucinas. Além
disso, os flavondides também demonstraram propriedades benéficas ao modular a microglia
no combate aos tumores (Yan et al., 2019; Nascimento et al., 2022; Lima et al., 2024).

A rutina tem o potencial de provocar danos maximos em células de gliomas
cultivadas. Essa propriedade é evidenciada pela capacidade de promover a atividade da
P53, liberagéo de citocromo C na apoptose, estimular BAX, coibiu BCL, ativar a caspase 9
e caspase 3 para eliminar as células dormentes, compactagcéo do nucleo, desestabilizagéo
da membrana, perda de func&o da mitocondria (Yan et al., 2019).

Aatividade positiva dos flavonoides em estudos celulares in vitro e organicos in vivo séo
evidentes. Eles tém a propriedade de combater doencas e preservar a saude por intermédio
de diversas vias de sinalizacéo e interagdes com células, proteger 6érgaos e sistemas, regular
processos neurodegenerativos, proteger a capacidade cognitiva e neuromotora, e promover
acdes organicas para manutencdo da homeostase e fungbes biolégicas. Tais produtos
naturais podem combater agentes invasores, retardar o envelhecimento e suprimir doengas
oncolégicas (Budzynska et al., 2019; Yan et al., 2019; Saafan al., 2023).

Os flavonoides s&o compostos presentes em alimentos de origem vegetal. Entre as
diversas substancias classificadas como flavonéides, a rutina se destaca no meio cientifico
por ser um produto natural e saudavel que apresenta diversas vantagens metabdlicas,
orgéanicas, terapéuticas e anticancerigenas. Ela € um dos polifendis mais presentes em
alimentos naturais de origem vegetal, os quais sdo muitos utilizados na alimentacéo
humana. Os principais alimentos vegetais que contém rutina séo: cebolas, toranja, laranjas,
damascos, trigo sarraceno, frutas, uvas, raizes com alto teor de fibras, ameixas, cerejas e
ameixas (Farha et al., 2022; Muvhulawa et al., 2022; Goyal, Verma, 2023).

CONSIDERAGCOES FINAIS

Os flavonoides estdo presentes em produtos naturais e podem ser obtidos por
intermédio de uma alimentagao balanceada e rica em vegetais. A rutina se destaca entre
eles por sua capacidade de combater doencas, prover a saude e regular o funcionamento
de Orgaos e sistemas. Igualmente, estudos realizados, como em pesquisas in vitro de
células de gliomas tratadas com rutina, demonstraram que ela pode induzir a apoptose
de unidades tumorais e combater vias e mecanismos intrinsecos ao desenvolvimento
das neoplasias cerebrais. Esse produto natural demonstra ser indispensavel nas terapias
adjuvantes contra os tumores do sistema nervoso, como os gliomas. Isso porque, evidéncias
cientificas mostraram que a rutina tem a capacidade de promover a homeostase celular e
organica e de regular adequadamente o desenvolvimento das células. Ela pode combater
e tratar as neoplasias primarias advindas de células da glia, principalmente nos tumores de
alto grau de malignidade e de invasibilidade.
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RESUMO: INTRODUCAO: A Sindrome da
Compressao da Artéria Celiaca, também
denominada pelo seu ep6nimo Sindrome
de Dunbar, é uma condicdo caracterizada
pela reducdo do lumen do tronco celiaco
devido ao posicionamento andémalo do
ligamento arqueado mediano do musculo
diafragma. Essa variacdo anatdmica
resulta na obstrugcdo do fluxo sanguineo
e manifesta uma sintomatologia genérica,
0 que torna o diagnéstico desafiador.
OBJETIVOS: Neste contexto, este estudo

Data de aceite: 02/05/2024

tem como objetivos principais informar
sobre essa sindrome, descrevendo sua
patologia e apresentacéo clinica, a fim de
expor as dificuldades no seu diagnéstico e
tratamento. Além disso, detalha a técnica
cirirgica da descompressdo do tronco
celiaco na Sindrome de Dunbar e compara
as abordagens de acordo com tempo de
seguimento, complicagdes intra e po6s
operatoria e retorno de sintomatologia
a longo prazo. METODOLOGIA: para
esta revisdo foi realizada uma pesquisa
avancada no indexador PubMed utilizando
as palavras-chave “Dunbar syndrome”,
“Median arcuate ligament syndrome”,
“celiac artery compression syndrome” e
“treatment”, no periodo de cinco anos.
Foram selecionados sete artigos que
atendiam aos critérios estabelecidos.
RESULTADO: Os resultados obtidos
destacam que o tratamento da Sindrome de
Dunbar é cirargico, podendo ser realizado
por laparotomia, laparoscopia ou robdética,
e dentre as opg¢des, a videolaparoscopia se
destaca como uma escolha proeminente,
gracas aos dados que demonstram sua
eficacia e seguranca. DISCUSSAO:
Embora esta sindrome seja uma condi¢éo
rara, torna-se fundamental que profissionais
de salude estejam cientes dela, desde
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o diagnoéstico até a indicacdo de intervencdo cirturgica. O conhecimento anatémico da
regido afetada e a compreensao teorico-pratica do procedimento cirlrgico sdo essenciais
para proporcionar esclarecimento e tratamento adequado aos pacientes afetados por essa
sindrome, principalmente no acompanhamento do pés operatorio.

PALAVRAS-CHAVE: Artéria Celiaca, Sindrome de Compressdo da Artéria
Celiaca, Sindrome de Dunbar, Sindrome de Compressdo do Tronco Celiaco,
Sindrome do Ligamento Arqueado Mediano

TREATMENTE OF CELIAC ARTERY COMPRESSION SYNDROME: SURGICAL
APPROACHS

ABSTRACT: INTRODUCTION: Celiac Artery Compression Syndrome, known as Dunbar
Syndrome, is a condition described by the reduction of the lumen of the celiac trunk due
to the anomalous positioning of the median arcuate ligament of the diaphragm muscle.
This anatomic variation results in obstruction of blood flow and its manifestation of generic
symptoms, which makes diagnosis challenging. OBJECTIVES: This study’s main objectives
are to inform about this syndrome, describing its pathology and clinical features, in order
to identify complications in its diagnosis and treatment. Furthermore, we detail the celiac
trunk decompression procedure and the importance of confirming the success of the surgery
through intraoperative ultrasound. METHODOLOGY: The methodology adopted for this review
involves an advanced search in PubMed using the keywords “Dunbar syndrome”, “Median
arcuate ligament syndrome”, “celiac artery compression syndrome” and “treatment”, over a
period of five years. Seven articles that met the established criteria were selected. RESULT:
The results obtained highlight that the treatment of Dunbar Syndrome is surgical and can be
performed by laparotomy, laparoscopy or robotics. It is concluded, therefore, that the success
of the surgery and the choice of the appropriate surgical approach depend on knowledge of the
pathology, the procedure itself, its possible complications and complications. DISCUSSION:
Although this syndrome is a rare condition, it is essential that healthcare professionals are
aware of it, from diagnosis to surgical intervention. Anatomical knowledge of the affected
region and theoretical-practical understanding of the therapeutic procedure are essential to
provide adequate treatment to patients affected by this syndrome.

KEYWORDS: Celiac Artery, Celiac Artery Compression Syndrome, Dunbar Syndrome, Celiac
Trunk Compression Syndrome, Median Arcuate Ligament Syndrome

INTRODUCAO

A sindrome da compressdo da artéria celiaca é considerada uma condigcédo
rara caracterizada pela fixacdo anormal do ligamento arqueado mediano do musculo
do diafragma?“. Essa alteragdo resulta na compressdo da artéria e gera sintomas
gastrointestinais especificos no paciente, devido a redugéo do fluxo sanguineo®.

Com o auxilio de exames de imagem como Angiografia por Subtragéo Digital,
angiotomografia computadorizada e angiografia por ressonancia magnética a doenca pode
ser diagnosticada e a partir disso tragado uma conduta especifica ™°.
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O tratamento desta patologia consiste na descompresséo mecéanica do tronco celiaco
e ressecgdo do tecido ganglionar sobreposto ao tronco '°. O objetivo € manter o fluxo
sanguineo adequado da artéria e a confirmacéo disso é dispondo da ultrassonografia durante
0 intraoperatério para documentar a secgéo correta do ligamento e a restauragéo do fluxo *.

Este estudo possui o intuito de trazer o conhecimento sobre a sindrome e seu
tratamento adequado, quando necessario. Foram discutidas e analisadas opg¢des de
abordagem cirtrgica com detalhamento da técnica operatéria para fins praticos no centro
cirurgico, assim como possiveis complicagdes intra e pos operatérias.

METODOLOGIA

Para esta revisao foi realizada uma pesquisa avancada no indexador PubMed e Scielo
utilizando as palavras-chave “Dunbar syndrome”, “Median arcuate ligament syndrome”,
“celiac artery compression syndrome” e “treatment”, no periodo de onze anos. Foram
selecionados sete artigos que atendiam aos critérios estabelecidos. Foram incluidos artigos
de revisao bibliografica e relatos de casos, em lingua vernacula e também espanhol e inglés,
que possuiam descricdo anatdémico-cirurgica e que foram publicados nos ultimos onze anos.
Foram excluidos artigos que ndo possuiam as palavras chaves determinadas, em outras
linguas que ndo portugués, espanhol e inglés ou que foram publicados antes de 2012.

DESENVOLVIMENTO

A variacdo anatémica presente na Sindrome de Dunbar, ou ainda sindrome do
ligamento arqueado mediano (SLAM), consiste na implantacdo deste ligamento inferior
a sua anatomia regular, comprimindo o tronco celiaco®*® e diminuindo o lumen da artéria
responsavel por originar, em sua grande maioria, artérias hepatica comum, esplénica e
gastrica esquerda. A irrigacdo dos 6rgaos pode ser prejudicada pela diminuigdo de fluxo
sanguineo, gerando sinais e sintomas em decorréncia dessa hipoxia®.

Essa condigcéo pode ser assintomatica ou oligossintomatica para muitos pacientes,
porém também é capaz de cursar com manifestacdes gastrointestinais comuns a diversas
patologias de origem digestiva. A triade tipica consiste em perda ponderal, murmurio
vascular abdominal e dor pés-prandial, entretanto o aparecimento dos trés sintomas
concomitantes é raro. Algumas outras manifestacdes podem estar presentes no quadro
clinico, dependendo da gravidade da compresséo arterial, como: anorexia, nausea,
vOmitos, mudanca de habitos intestinais, astenia e esvaziamento gastrico tardio 2.

Caso haja suspeita do diagnostico de sindrome da compresséo da artéria celiaca,
€ necesséria confirmagéo por exames complementares de imagem como Angiografia
por Subtracdo Digital, angiotomografia computadorizada e angiografia por ressonancia
magnética '°, especialmente por serem capazes de localizar o tronco celiaco com preciséo.
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A angiotomografia por subtracao digital, quando realizada em pacientes com SLAM,
pode apresentar alguns achados especificos como: estenose proximal do tronco celiaco,
hemangiectasias pos-estenose, alteracao morfologica do vaso, dindmica do fluxo da artéria
celiaca reduzido e um preenchimento retrégrado da artéria celiaca oriunda do arco da
pancreatoduodenal na artéria mesentérica superior '°.

A angiotomografia computadorizada possui vantagem de ser mais rapido e ter menor
custo, além de ser capaz de distinguir melhor as estruturas intra-abdominais. A angiografia
por ressonancia magnética, além de ser ndo invasiva, como a tomografia computadorizada
angiografica, consta com maior resolugéo espacial e diferenciacéo de calcificagdes quando
comparada ao exame citado anteriormente*.

Uma vez diagnosticada a sindrome € necessario tratamento cirurgico realizando
a descompressdo mecanica da artéria celiaca ” e, como sua obstrucéo ocorre de forma
extrinseca, néo originada de lesbes intravasculares, a colocacdo de stent ndo é uma
opcdo. O procedimento compreende a divisdo dos tecidos que comprimem o tronco,
incluindo fibrose, tecido ganglionar, muscular e componente ligamentar, sendo necessario
conhecimento da técnica cirargica correta para a ressecgédo sem lesdes vasculares 7.

Esse procedimento pode ser realizado por via laparotémica, videolaparoscopica ou
robética-assistida 7, sendo a primeira via a mais traumatica para o paciente e com maior
tempo de hospitalizagdo quando comparada as outras abordagens. Nas abordagens
laparoscopicas é possivel fazer avaliagéo ultrassonografia intraoperatéria para confirmacao
de restauracao de fluxo sanguineo 5. O alivio da sintomatologia no p6s-operatério imediato
contemplou 85% dos pacientes avaliados por Jimenez et al. em uma revisdo de bibliografia
com casos entre 1963 e 2012 (400 pacientes).

Ilto K (2012) descreve em uma revisdo bibliografica a técnica cirlrgica da
descompresséao do tronco celiaco em seis passos, sendo Ultimo caracterizado pelo uso de
ultrassonografia duplex para confirmacao da restauragédo do fluxo sanguineo.

ABORDAGEM

Posicionamento do paciente em decubito dorsal em proclive (membros inferiores
sé@o abaixados e parte superior do dorso € elevada em 30°, com auxilio de conteng¢éo para
estabilizagdo do paciente). Apds inducéo da anestesia geral e intubacao orotraqueal é feita
a incisdo mediana xifo supraumbilical, em caso de abordagem aberta ou introduzida agulha
de Veress para confec¢édo de pneumoperiténio, nas abordagens minimamente invasivas *.

Apos insuflagdo de 12mmHg, é introduzido o primeiro trocater 12mm, supraumbilical,
15 cm abaixo do apéndice xifoide e realizada inspecéo da cavidade peritoneal. Em seguida
é introduzido mais 4 trocateres: de 5 mm no hipocéndrio direito, dois de 8mm no abdémen
superior esquerdo e direito, 3cm acima da linha transumbilical € um de 10mm no abdémen
lateral esquerdo, formando um formato trapezdide ao contrario. Em caso de abordagem
robotica assistida, é possivel acoplar o dispositivo proximo ao membro superior esquerdo
do paciente 78,
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EXPOSICAO DA CRURA DIAFRAGMATICA

A crura diafragmatica pode ser abordada pelos lados direito e esquerdo. O pilar
direito geralmente é visivel através do peritbnio parietal e pode ser abordado através de
disseccdo do omento menor. O pilar esquerdo € abordado pelo lado esquerdo da prega
gastropancreética, entrando na bursa omentalis através do ligamento gastrocoélico. O plano
anterior da crura diafragmatica é coberto por tecido mole frouxo e pode ser facilmente
dissecado. Em ambas abordagens, as cruras direita e esquerda devem ser amplamente
expostas para obter um campo cirargico adequado antes da descompresséo da artéria

celiaca*.

ISOLAMENTO DA ARTERIA GASTRICA ESQUERDA

O peritbnio parietal, que recobre a borda superior do péancreas, € incisado e a
disseccédo progride superiormente até a identificagdo da artéria hepatica comum, artéria
esplénica e artéria e veia gastrica esquerda. E feito isolamento das gastricas esquerdas
(artéria e veia) com um cadarco vascular/fita cardiaca (cordao estéril de silicone ou outro
material feito para isolar estruturas vasculares), usada para puxar suavemente 0s vasos

durante a dissecg¢édo do tronco celiaco*.

APRESENTACAO DA AORTA

As fibras musculares da crura diafragméatica logo acima da aorta sdo seccionadas e
a disseccao progride posteriormente até a identificacdo da parede anterior da aorta. Esse
procedimento é util para confirmar a profundidade da aorta, que é o ponto de parada de
descompressao da artéria celiaca. Se dissecc¢ao segura da crura diafragmatica for de dificil
execucédo devido a uma profundidade ou campo cirirgico estreito, este procedimento pode

ser omitido “.

DIVULSIONANDO OS TECIDOS

O tecido compressivo é observado como uma faixa larga com multiplas camadas,
incluindo muscular, ligamentar e componentes nervosos que se sobrepbem a artéria
celiaca e antes de dissecar esses tecidos, uma ultrassonografia intraoperatéria é Gtil para
identificar a rota e a profundidade do tronco celiaco e observar as formas de onda arteriais
da artéria antes de sua descompresséo (Ito K, 2021).

Com abordagens anterograda (do lado da aorta) e retroégrada (do lado da artéria
gastrica esquerda) os tecidos que sobrepdem o tronco sdo dissecados e ressecados um
por um 10. Portanto, esses tecidos devem ser repetidamente divididos por camada até que
a estenose firme parte do tronco celiaco é liberada “.

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 23

168



Tecidos com aparéncia de vaso devem ser ligados ou cortados antes da divisdo
prestando atencéo as artérias frénicas inferiores direita e esquerda, que podem surgir da
artéria celiaca ou aorta. A origem das frénicas inferiores deve ser verificada no exame de

imagem pré-operatorio devido as possiveis variagdes anatdmicas *.

CONFIRMAGCAO POR IMAGEM

A ultrassonografia com doppler durante a inspiracdo e a expiragdo é usada para
confirmar a descompressdo do tronco celiaco. E realizada também a comparacédo do
fluxo sanguineo pré descompresséo e p6s descompresséo. O desfecho positivo pode ser
assegurado com um retorno ao pico de velocidade sist6lica normal da artéria, sem variagéo
entre inspiragédo profunda e expiragéo “.

COMPARACAO ENTRE ABORDAGENS

Em um estudo de analise retrospectiva de PODDA ET AL. 2018, foram analisados 47
estudos de reviséo sistematica comparando abordagens de descompressao laparoscopica
e roboético assistida, com 19 e 354 casos reportados respectivamente. O tamanho do
estudo realizado e a proporcéo de casos relatados em cada abordagem evidenciam que a
intervencao robotico-assistida ainda é pouco reportada em estudos de relatos de casos e
analises estatisticas.

Na primeira abordagem foi relatada uma taxa de converséo para cirurgia convencional
em 6,8%, ja na robotico assistida nao foi relatado nenhum caso. A respeito da néo resolugéo
de sintomas imediato, apés intervencgéo, 6,6% e 15,8% dos casos foram destacados nas
intervencdes laparoscopica e robortico-assistida, respectivamente. Em ambas situages
o retorno tardio de sintomas permaneceu com menos de 10% dos casos (Podda, 2018).

Jimenez et al (2012) realizou uma analise com 20 estudos retrospectivos que
continham descricéo de resultados de 400 pacientes que foram abordados cirurgicamente
para corregdo da sindrome do ligamento arqueado mediano. De todos os estudos, 13
eram apenas de abordagem convencional (279 pacientes) e 7 com abordagens inicial
minimamente invasivas (121 pacientes).

No grupo dos procedimentos minimamente invasivos foi relatada conversdo de
abordagem para aberta em 11 casos (9.1%), sangramento de artérias viscerais em 5
casos (4.1%), pneumotbérax em 3 casos (2.5%), hemorragia de aorta em 2 casos (1.7%) e
laceragao da artéria frénica em 1 caso (0.8%).

Ainda sobre abordagem laparoscopica no estudo feito por Jimezes et al (2012),
foram identificadas pancreatite em 1 caso (0.8%) e gastroparesia em um caso (0.8%), sem
mais complicagbes pos-operatérias. A melhora imediata dos sintomas foi relatada em 218
dos 279 pacientes (78%) e a recorréncia dos mesmos foi de 19 casos (6.8%), além disso,
o tempo de seguimento p6s-operatorio se manteve entre 6 e 44 meses (Jimenez, 2012)
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No grupo de abordagens convencionais o maior numero de complicagbes poés
operatéria foi em casos que realizaram reconstrucéo arterial (anastomose priméaria ou
ponte arterial) que evoluiram para trombose. Outras complicacGes foram acidente vascular
encefalico em 4 casos (1.4%), doenca do refluxo gastroesofagico em 3 casos (1%),
pancreatite em 3 caso (1%), hemotérax em 1 caso (0.3%) e infarto esplénico em 1 caso
(0.3%), sem mais complicagbes p6s operatorias ©.

A melhora imediata dos sintomas foi relatada em 116 dos 121 pacientes (85%) e a
recorréncia dos mesmos foi de 7 casos (5.7%), além disso, o tempo de seguimento pés
operatorio se manteve entre 10 e 229 meses °.

O uso da abordagem laparoscopica robotico-assistida na patologia em questéo ainda
se mostra limitada devido a escassez de registros suficientes para permitir comparagées
significativas dos resultados pds-operatdrios em comparag¢édo com outras técnicas cirurgicas
tradicionais (Jaik, 2017).

Porém recentemente foi reportado um caso da realiza¢do do procedimento robético-
assistido pelo da Vinci Surgical System que relatou uma melhor visualizacdo de campo
cirurgico e o aumento de precisdo de movimento, devido a ‘articulacdo de punho’ das
pingas, diminuindo a limitagéo de alcance do cirurgido e a incidéncia de complicac¢des intra
operatérias. No entanto, foi observado tempo cirargico de 2 horas e 48 minutos, aumento
significativo quando comparado a média das outras abordagens que possuem tempo de 1
hora e meia °.

DISCUSSAO

Neste artigo, exploramos a sindrome da compressdo da artéria celiaca, uma
condicdo rara caracterizada pela fixagdo anormal do ligamento arqueado mediano do
musculo do diafragma. Essa variagcdo anatdémica comprime o tronco celiaco e pode causar
uma série de sintomas gastrointestinais inespecificos nos pacientes.

Paradiagnosticaressasindrome, exames deimagem desempenhamum papel crucial.
A Angiografia por Subtracéo Digital, a angiotomografia computadorizada e a angiografia por
ressonancia magnética séo ferramentas valiosas para confirmar o diagnostico e para tracar
conduta, permitindo a localizagdo precisa do tronco celiaco e fornecendo informacgGes
sobre a morfologia e o fluxo sanguineo da artéria e sua compresséao.

Uma vez confirmado o diagnoéstico, o tratamento da sindrome da compresséo da
artéria celiaca envolve a descompressdo mecénica do tronco celiaco e a ressec¢éo do
tecido ganglionar que esta comprimindo a artéria. E fundamental que os cirurgies sigam a
técnica cirargica correta, uma vez que a obstrugdo é extrinseca e nao originada de lesbes
intravasculares. A ultrassonografia intraoperatoria € uma ferramenta atil para garantir a
restauracédo adequada do fluxo sanguineo apds a cirurgia.

Jornada médica: desafios e triunfos na pratica da medicina 6 Capitulo 23

170



Nesse procedimento cirirgico, o paciente € posicionado em decubito dorsal inclinado.
Apés a anestesia e a confecgdo do pneumoperitonio, séo feitas incisdes e introduzidos
trocateres em locais que facilitam o acesso cirdrgico. A crura diafragmatica é exposta e
dissecada, permitindo o isolamento da artéria géstrica esquerda. A aorta é identificada para
servir de referéncia na descompressao da artéria celiaca. Os tecidos que comprimem a
artéria sdo dissecados, com atengéo a estruturas vasculares, e a ultrassonografia é usada
para confirmar a descompressao.

Existem diferentes abordagens cirurgicas para tratar essa sindrome, incluindo a
abordagem convencional (aberta), a videolaparoscopica e a robética-assistida. A escolha
da abordagem dependerd das circunstancias individuais do paciente e da experiéncia do
cirurgido. E importante notar que a abordagem aberta é mais traumatica e geralmente
requer um tempo de hospitalizagdo mais longo em comparag¢@o com as outras opg¢oes. As
abordagens laparoscopicas, por outro lado, oferecem beneficios como menor invasividade
€ recuperagéo mais rapida.

CONCLUSAO

Em resumo, este estudo destaca a diversidade de abordagens cirtrgicas disponiveis
para terapia da Sindrome de Dunbar. No entanto, dentre as opg¢des, a videolaparoscopia se
destaca como uma escolha proeminente, gracas aos dados que demonstram sua eficacia
e seguranga.

Através de uma andlise criteriosa, ficou evidente que a videolaparoscopia oferece
vantagens significativas, como maior incidéncia de melhora imediata dos sintomas (7%
a mais que a abordagem convencional), menor tempo necessario de seguimento pos-
operatério (6-44 meses na videolaparoscopica e 10-229 meses na convencional), menor
recorréncia de sintomas a longo prazo (1,1% a menos que a abordagem convencional)
e menor incidéncia de complicagbes poOs-operatorias (4,9% a menos que a abordagem
aberta). Além disso, a abordagem robético-assistida ainda permanece restrita devido a
insuficiéncia de registros que permitam comparagdes substanciais dos resultados em
relacdo a técnicas cirargicas convencionais.

Essas caracteristicas fazem da laparoscopia uma opcdo mais segura para a
intervencéo cirdrgica da sindrome da compresséo da artéria celiaca, e assim continua a
representar uma abordagem cirurgica altamente eficaz e aprimorada para procedimentos
médicos, refletindo o constante avanc¢o da medicina e da tecnologia.
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RESUMO: A alopecia é um problema
dermatolégico comum que afeta grande
parte da populagao. Alopecia androgenética
(AGA) e a alopecia areata (AA) séo tipos
comuns de queda de cabelo, cada um com
caracteristicas e tratamentos especificos.
A Terapia para AGA inclui Minoxidil topico,
finasterida oral e transplante capilar, mas a
eficacia é limitada. Para AA, sao utilizados
corticosteroides tdpicos, corticosteroides
intralesionais e imunoterapias tépicas,
mas a resposta varia. Novas abordagens
terapéuticas, como células-tronco
mesenquimais (MSCs), estdo sendo
estudadas. A revisdo abrangeu estudos
publicados entre 1990 e 2023, com
critérios de inclusdo especificos. Diversas
abordagens, como Minoxidil, finasterida,
toxina botulinica, corticosteroides, células-
tronco, entre outros, foram avaliados.
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Destaca-se o Minoxidil como seguro e eficaz para alopecia. A combinacdo de terapias
também foi eficaz. No entanto, séo necessarios mais estudos para confirmar esses resultados
e avaliar a eficacia a longo prazo em populagbes maiores.

PALAVRAS-CHAVE: Tratamento de cabelo; Alopecia; Medicamento.

DRUG TREATMENT FOR ALOPECIA: A LITERATURE REVIEW
ABSTRACT: Alopecia is a common dermatological problem that affects a large portion of the
population. Androgenetic alopecia (AGA) and alopecia areata (AA) are two common types
of hair loss, each with its own specific characteristics and treatments. Treatment for AGA
includes topical minoxidil, oral finasteride, and hair transplantation, but efficacy is limited.
For AA, topical corticosteroids, intralesional corticosteroids, and topical immunotherapies are
used, but the response varies. New therapeutic approaches, such as mesenchymal stem cells
(MSCs), are being studied. The review covered studies published between 1990 and 2023,
with specific inclusion criteria. Various treatments, including minoxidil, finasteride, botulinum
toxin, topical corticosteroids, and stem cells, among others, were evaluated. Minoxidil was
highlighted as a safe and effective treatment for alopecia. Combination therapy was also
effective. However, further studies are needed to confirm these results and assess long-term
efficacy in larger populations.

KEYWORDS: Hair treatment; Alopecia; Medication.

INTRODUCAO

A alopecia € um problema dermatoldgico prevalente que afeta uma grande parte
da populagéo mundial. A alopecia androgenética (AGA) e a alopecia areata (AA) séo dois
dos tipos mais comuns de queda de cabelo, cada um com suas caracteristicas distintas e
abordagens terapéuticas especificas. (PIRACCINI BM, et al 2022)

A AGA, também conhecida como calvicie comum, € influenciada por predisposi¢céo
genética e horménios androgénicos, afetando tanto homens quanto mulheres. Estima-se
que mais da metade dos homens com mais de 40 anos e cerca de 45% das mulheres com
mais de 65 anos sejam afetados por essa condigdo (TAK YJ, et al 2020). O tratamento para
AGA incluem opgdes como Minoxidil topico, finasterida oral e transplante capilar, mas a
eficacia dessas terapias é limitada e pode estar associada a efeitos colaterais indesejados
(BHAT S, HANDA S, DE D, 2021).

Por outro lado, a AA é uma doenca autoimune caracterizada pela queda de
cabelo em manchas bem demarcadas, sem cicatrizes na pele. Sua patogénese envolve
fatores autoimunes, genéticos e ambientais, afetando aproximadamente 0,1% a 0,2% da
populacdo dos Estados Unidos (Introducdo 16). As terapias convencionais para AA incluem
corticosteroides topicos, corticosteroides intralesionais e imunoterapias topicas, mas a
resposta sdo variavel e imprevisivel. Novas abordagens terapéuticas, como células-tronco
mesenquimais (MSCs), estdo sendo estudadas para ambos os tipos de alopecia, oferecendo
esperanca para melhorias significativas no tratamento dessas condigbes. (WEI'W, et al 2023).
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Para ambos os tipos de alopecia, novas abordagens terapéuticas estdo sendo
investigadas. Estudos recentes sugerem o potencial das células-tronco mesenquimais
(MSCs).

METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo integrativa da literatura, realizada nos bancos
de informac6es National Library of Medicine (PubMed), Scientific Eletronic Library Online
(SciELO) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS).
A busca pelos artigos foi realizada utilizando os seguintes descritores: “Hair treatment”,
“Alopecia”, “Medication”, considerando o operador booleano “AND” entre as respectivas
palavras. As seguintes etapas foram realizadas: estabelecimento do tema; definicdo dos
parametros de elegibilidade; definicdo do requisito de admissao e de excluséao; verificagdo
das publicagbes nas bases de dados; exame das informacdes encontradas; analise dos
estudos encontrados e exposi¢cdo dos resultados. Foram incluidos artigos publicados
em um periodo de 33 anos (1990 - 2023), no idioma inglés e portugués e artigos do tipo
ensaio clinico, estudo clinico randomizado ou artigos de jornal. Foi usado como critério de
exclusdo, os artigos que acrescentavam outras patologias ligados ao tema central e os que
nao especificamente o tratamento de alopecia, excluindo também os artigos repetidos e os

de revisao de literatura.

RESULTADOS

Diante da associacdo dos descritores utilizados, obteve-se um total de 2502
trabalhos analisados, 2496 foram selecionados da base de dados PubMed, 4 na base de
dados LILACS e 2 da base de dados SciELO. A utilizag&o do critério de incluséo: artigos
publicados em um periodo de 20 anos (2013-2023), resultou em um total de 1590 artigos.
Em seguida foi adicionado como critério de inclusdo os artigos do tipo ensaio clinico,
ensaio clinico controlado randomizado ou artigos de jornal, totalizando 234 artigos. Desse
total, foram incluidos somente os que estavam disponiveis completos e gratuitos em meio
eletrdnico, obtendo-se um total de 46 artigos. Foram selecionados os artigos em portugués
ou inglés, resultando em 46 artigos. Apés a leitura dos resumos foram excluidos aqueles
que ndo se adequaram ao tema abordado totalizando 17 artigos, conforme ilustrado na
Figura 1.
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FIGURA 1: Fluxograma para identificagéo dos artigos no PubMed, LILACS e SciELO.

Dentre os artigos resultantes, diversos tipos de tratamentos foram utilizados, dentre

eles o Minoxidil, uso de células tronco de tecido adiposo, finasterida, toxina botulinica,

corticosteroides topicos, células tronco, entre outros. O destaque foi para o Minoxidil, que

se demostrou seguranga e eficacia para a melhoria da alopecia nos pacientes. Todos os

medicamentos estudados se mostraram promissores, e alguns quando combinados em

terapia conjunta se mostraram ainda mais potencializados, conforme descrito na Tabela 1.

Autor Ano | Amostra | Tratamento utilizado Resultado
Piraccini BM, 2021 458 Finasterida Topica Melhora significativamente a
etal. contagem de cabelos
Zhou Y, et al. 2020 63 Toxina botulinica tipo | A toxina botulinica combinada com
A e Finasterida oral a finasterida se mostrou superior
quando comparado a toxina em
monoterapia
Kwon O, et al 2023 855 Baricitinibe A longo prazo pode ser necessario
para observar o beneficio clinico
maximo
Guttman-Yassky | 2022 60 Dupilumab (anticorpo | Os pacientes apresentaram melhora
E, etal. monoclonal)
Hossein Mostafa | 2021 40 Minoxidil e Cetirizina | Ambos foram eficazes, mas a
D, etal. melhora com minoxidil foi mais
significativa
Khan FA, et al 2022 60 Injecéo intralesional Ainjecéo intralesional de esteroides
de esteroides ¢ eficaz e consideravel para a
alopecia areata
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Legiawati L, 2023 37 Células-tronco A combinac¢édo de ADSC-CM e
etal. derivadas de tecido Minoxidil pode ser um agente
adiposo e Minoxidil potencial para o crescimento capilar
Hasanzadeh H, 2016 17 Espuma topica de Espuma topica de minoxidil 5% séo
etal minoxidil seguros e eficaz
Bater KL, et al. 2016 122 Transplante capilar Mostrou eficacia
Sakr FM, et al. 2013 32 Minoxidil, diclofenaco | O minoxidil, diclofenaco e 6leo de
e 6leo de melaleuca melaleuca foi significativamente
superior ao minoxidil sozinho e ao
placebo em termos de estabilidade,
seguranga e eficacia
LiY, etal 2015 9 Terapia Educadora de | Demonstrou seguro e eficaz
Células-Tronco
Wei W, et al. 2023 37 Plasma rico em Injecbes de PRP preparadas por
Plaquetas (PRP) método automatizado séo eficazes
e seguras
Bhat S, Handa 2021 50 Corticosteroides A solugao oftalmica topica de
S, De D. topicos (latanoprost latanoprost 0,005% é menos
0,005% e dipropionato | eficaz, mas mais segura do que
de betametasona a logao topica de dipropionato de
0,05%). betametasona 0,05%.
Tak YJ, Lee SY, | 2020 38 Células-tronco Tem enorme potencial como
etal. derivadas do tecido estratégia terapéutica alternativa
adiposo para o crescimento capilar
Faghihi G, et al 2018 60 Solugéo topica A associacao de terapias se mostrou
de minoxidil 5% e mais eficiente
fototerapia
Ganjoo S, 2013 28 Acetonido de O acetonido de triancinolona
Thappa DM triancinolona intralesional é eficiente na alopecia
Yu CQ, et al. 2020 40 Minoxidil topico Foi eficaz

TABELA 1: Principais conclusdes obtidas com os artigos relacionados ao tratamento medicamentoso

DISCUSSAO

para alopecia.

Fonte: Autores (2024)

Os artigos analisados apresentaram resultados satisfatorios, como por exemplo,
estudo sobre alopecia areata do tipo subtotal a universal, com destaque para a resposta
clinica e dermatoscopica apds injecéo intralesional de acetonido de triancinolona se
mostraram promissores. (GANJOO S, THAPPA DM, 2013). Outra medicacdo que
demonstrou eficécia foi o acetonido de triancinolona intralesional em pacientes com alopecia
areata, com remissao espontanea foi observada em até 80% dos casos de perda de
cabelo limitada e irregular de curta duragédo. (ZHOU Y, et al 2020). Estudo indiano também
demonstraram que 4% dos pacientes com alopecia areata alcancaram novo crescimento
clinico >75% ap0s injecao intralesional de acetonido de triancinolona em intervalo de 3
semanas. (KWON O, et al 2023).
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Uso de concentracbes de acetonido de triancinolona variando de 5-10 mg/ml em
varios estudos, com crescimento quase completo do cabelo (>75%) ocorreram em 60-71%
dos pacientes ap6s 12 semanas de acompanhamento, (GUTTMAN-YASSKY E, et al 2022),
(HOSSEIN MOSTAFA D, et al 2021).

A utilizacdo de dermatoscopia foi de fundamental importancia como ferramenta
diagnéstica ndo invasiva para alopecia areata, identificou pontos amarelos, pontos
pretos, cabelos quebrados, cabelos afilados e cabelos velos curtos como caracteristicas
dermatoscépicas da doenca, demonstrando sua eficicia na investigacdo da doenca.
(KHAN FA, et al, 2022). Assim com, também foi utilizado para identificar sinais de resposta
clinica precoce ao acetonido de triancinolona intralesional, com sensibilidade maior em
comparacao ao exame clinico. (LEGIAWATI L, et al 2023).

Além dos resultados positivos, a terapia com acetonido de triancinolona intralesional
apresentou efeitos adversos, como atrofia transitéria e telangiectasia, sendo a atrofia
clinicamente aparente em 23% dos pacientes tratados (HASANZADEH H, et al 2016).

Outros grupos conseguiram comprovar a eficacia da combinacdo de Minoxidil
topico a 5% e fator de crescimento de fibroblastos (FGF) para alopecia androgenética
masculina (MAA), com resultados promissores em termos de densidade capilar, didmetro
capilar e densidade da unidade folicular. (BATER KL, et al 2016). Foram demonstrados
que a densidade capilar aumentou significativamente nos grupos de pacientes tratados
com minoxidil, FGF assistido por nanomicroagulhas ou ambos, com melhores resultados
observados no grupo combinado. (SAKR FM, et al 2013). Ainda dentro do contexto da
associacdo de minoxidil tpico a 5%, foi comprovado melhorias significativas no didmetro
do cabelo em pacientes com ou sem FGF durante 16 semanas, indicando que o minoxidil
aumenta o didmetro do cabelo. (LIY, et al, 2015), (WEI W, et al 2023).

Um dos trabalhos descobriu que a terapia combinada de minoxidil e FGF é segura e
vélido para a MAA, superando as monoterapias em termos de densidade capilar, didmetro
capilar e densidade da unidade folicular. (BHAT S, HANDA S, DE D, 2021). Vale ressaltar
que, nenhum efeito adverso grave foi encontrado durante o periodo de terapia para
MAA com a terapia combinada de minoxidil e FGF, com a dor durante a abordagem com
nanomicroagulhas sendo bem tolerada pelos pacientes. (TAK YJ, LEE SY, et al 2020).

Vale ressaltar que, o uso de terapias tdpicas e sistémicas da alopecia areata, se
mostrou valida com destaque para a injecé@o intralesional de acetonido de triancinolona
como opcao terapéutica. (GANJOO S, THAPPA DM, 2013). Assim como, foi demonstrada
a eficacia da combinagéo de minoxidil topico a 5% e fator de crescimento de fibroblastos
(FGF) para a alopecia androgenética masculina (MAA), com resultados positivos em termos
de densidade capilar, didmetro capilar e densidade da unidade folicular. (YU CQ, et al 2020)

Por fim, os estudos analisados oferecem observacoes valiosos sobre a terapia da
alopecia areata e da alopecia androgenética masculina. A injec&o intralesional de acetonido

de triancinolona mostrou-se eficaz para promover o crescimento capilar em pacientes
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com alopecia areata, com remissdo espontanea ocorrendo em muitos casos de perda de
cabelo limitada. A dermatoscopia € uma ferramenta Util para diagndstico e monitoramento
da resposta a abordagem terapéutica. No contexto da alopecia androgenética masculina,
a combinacdo de minoxidil topico a 5% e fator de crescimento de fibroblastos (FGF)
demonstrou ser segura e eficaz, resultando em melhorias significativas na densidade
capilar, diametro do cabelo e densidade da unidade folicular. A terapia combinada mostrou
resultados superiores as monoterapias. Importante ressaltar que as abordagens foram
geralmente bem toleradas, com poucas reac¢des indesejadas. No entanto, sdo necessarios
estudos adicionais para confirmar esses resultados e avaliar a eficacia a longo prazo
dessas terapias combinadas em populagdes maiores.

CONCLUSAO

Em concluséo, este artigo revisou diversos tratamentos medicamentosos para
alopecia, incluindo minoxidil, finasterida, toxina botulinica, corticosteroides, células-tronco
e outros. Os resultados dos estudos analisados mostraram que esses tratamentos sao
promissores, com destaque para o minoxidil, que se mostrou seguro e eficaz para melhorar
a alopecia em pacientes. Além disso, a combinacao de diferentes terapias também mostrou
resultados positivos, como no caso da combinagéo de minoxidil e células-tronco de tecido
adiposo. No entanto, sdo necessarios mais estudos para confirmar esses resultados e

avaliar a eficacia a longo prazo dessas terapias combinadas em populagbes maiores.
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ABSTRACT: The Human Immunodeficiency
Virus (HIV) is responsible for the
development of Acquired Immunodeficiency
Syndrome (AIDS), a disease which, despite
treatment, there is currently no cure for.
However, some tests have been carried
out on patients with hematological diseases
such as leukemia. Stem cell transplantation
is a treatment that allows the virus to go
into remission and then be eliminated. The
treatment involves transplanting stem cells

Data de aceite: 02/05/2024

from donors who are homozygous for the
mutation in the CCR5 gene in delta 32,
because CCR5A32 is naturally resistant
to the virus, as it causes a deletion of the
CCR5 receptors in the cells, making it
possible for the virus not to enter the body’s
cells, leaving the individual HIV-free. Based
on this information, the aim of this work is to
demonstrate new possibilities for treatment
and possible exhumation of the HIV/AIDS
virus through stem cell transplantation.

KEYWORDS: CCR5-32.Patient from Berlin.
HIV + Leukemia. HIV cure. Stem cells. HIV.

INTRODUCTION

Acquired Immunodeficiency
Syndrome, also known as AIDS, is the last
stage of HIV infection when left untreated.
It was first described in 1981 in a report
presented by the US Centers for Disease
Control (MMWR, 1981). In the years that
followed, the virus was identified and named
immunodeficiency virus (HIV)
(BARRE- SINOUSSI et al., 1983). A large

number of people around the world have

human

died from AIDS-related causes, however
there has been a decline since the peak in
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2005, partly due to the fact that HIV-infected people are having more access to antiretroviral
drugs. Currently, around 40 million people live with HIV/AIDS in the world (UNAIDS, 2012).
In recent years, the total number of HIV infections in the world has continued to fall, but
in some countries the drop has exceeded 50%, while in others it has not exceeded 20%
(UNAIDS, 2012). HIV is a virus of the Retroviridae family, genus Lentivirinae. This group of
retroviruses can cause long-term occult infection, short-term cytopathic effects, as well as
slow- or fast-developing lethal diseases.

The progression of HIV infection can be divided into three phases, the first being the
acute phase, which takes place between the third and sixth week after infection, when the
virus reaches high levels of replication, with a drop in CD4 cell rates and the appearance
of the first clinical manifestations. Then there is the asymptomatic or clinical latency phase,
which can be characterized by an active immune response to the virus and a consequent
drop in plasma viral levels, which remains at stable levels and can last for months or even
years. The last phase is the symptomatic period, with the appearance of opportunistic
infections that characterize the clinical picture of AIDS (COFFIN, 1995; ROBINSON, 2002).

HIV infection of host cells occurs through the binding of the gp120 glycoprotein to the
CD4 cell surface glycoprotein. The two receptors that are most relevant to HIV replication
are CCR5 and CXCR4. More than a dozen G protein-coupled receptors can mediate the
entry of some HIV strains when they are expressed in transfected cells in vitro (LUSSO,
2006). CCR5 and CXCR4 are structurally related to the chymosins that belong to the G
protein-coupled receptor superfamily (GPRS) (ALKHATIB, 2009).

With the introduction of antiretroviral therapy (ART), AIDS began to be seen as a
chronic disease. If treated correctly, it reduces the likelihood of death for these people. The
early introduction of ART reduces the rates of sexual transmission of HIV, bringing benefits
not only for the individual, who has a better quality of life, but also for public health. Despite
all the improvements and advances that ART has brought to the treatment of HIV/AIDS, it
still cannot be considered widely effective, as it does not reduce chronic inflammation and
is not capable of eliminating immune dysfunction. It is essential that we find a definitive and
widely effective form of treatment and possible cure, and the use of stem cells is a door of
hope as well as a promising method for this case.

BACKGROUND

The Human Immunodeficiency Virus, known as HIV, is a virus that affects the immune
system and destroys CD4 T lymphocytes (CD4 cells), leaving the body vulnerable to infections
known as opportunistic diseases. The search for a treatment or even a possible cure has been
a challenge, as the virus has the ability to camouflage itself inside human cells.
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In recent years, millions of people around the world have died from HIV-related
causes. Although HIV-positive people are now living a normal life with the use of retroviral
drugs, science is still studying different approaches, such as stem cell transplants with the
CCR5-32 genetic mutation.

In view of these developments in the study of HIV, this study aims to demonstrate
new therapeutic possibilities against the virus, whether by transplanting stem cells from
donors with the CCR5A32 mutation, or even the possibility of new approaches to treatment
and protection against HIV infection.

LITERATURE REVIEW

Emergence of HIV

The human immunodeficiency virus (HIV) became known in the 1980s where it
became part of the world stage, every country in the world recognized it and reported HIV
infection in their population (De Lay P, UNAIDS; personal communication). The pandemic
was first recognized on June 5, 1981, when the US Centers for Disease Control and
Prevention (CDC) reported five cases of pneumonia caused by Pneumocystis jirovecii (then
called Pneumocystis carinii) in gay men living in Los Angeles. The new disease was thought
to be limited to homosexual men only, however a few months later cases were reported in
injecting drug addicts and non-homosexuals outside the US (in the UK).

Other immunodeficiency diseases were soon reported in different populations in
many countries, including Haiti and some African countries. In May 19883, a retrovirus (which
was later named human immunodeficiency virus, or HIV) was isolated from an AIDS patient
in France; months later, the US Food and Drug Administration approved a commercial test to
detect the virus. By 1985, several cases of AIDS had been reported to the WHO in Geneva.

Epidemiology

HIV affects the whole world, data shows that in 2020 the total number of people living
with HIV was38 million where 70% of these people live in Africa, it was also reported that
690,000 people died from AIDS-related illnesses by the end of 2019. Around 75.7 million
people have been infected since the beginning of the epidemic and more than 32.7 million
have died. AIDS-related mortality has fallen by 39% since 2010 (UNAIDS, 2020). Of the 38
million, around 20.6 million live in Eastern and Southern Africa. Latin America ranks fourth
in number of infected people in the world. Brazil is the country with the highest number of
HIV cases in the region (UNAIDS, 2018).

In 2012, 11,896 deaths from AIDS were reported in Brazil, which corresponds to an
AIDS mortality coefficient of 5.5 per 100,000 inhabitants (standardized coefficient). The
coefficients by region were: 7.7 in the South, 5.6 in the North and Southeast, 4.7 in the
Midwest and 4.0 in the Northeast. Over the last 10 years, there has been a 14% reduction
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in the mortality rate in Brazil. As with detection rates, the trend over the last 10 years in the
mortality coefficient shows a discrepancy between the regions: an increase in the North
(60.0%), Northeast (33.3%) and Midwest (4.4%) and a reduction in the Southeast (31.7%)
and South (7.2%) (BRASIL, 2013).

Currently, the main treatment for HIV/AIDS is antiretroviral therapy (ART), which is
responsible for improving the quality of life and increasing the survival rate of these patients.
However, ART has various side effects, depending on the type of medication, the daily
use of various medications, and it is unable to reduce chronic inflammation and immune
dysfunction. Its interruption leads to a rapid increase in viremia within a few weeks, thus
limiting its effectiveness (ZHEN, 2014; HUTTER et al., 2009). Thus, many researchers
are currently looking for stable, more effective and safer methods of treatment for HIV/
AIDS. The research involved in stem cell treatment can therefore include halogenated or

autologous stem cells.

Etiology and Pathogenesis of HIV

Structure of the HIV virus

The Human Immunodeficiency Virus (HIV) belongs to the genus Lentivirus and is a
member of the Retroviridae family. Its structure is made up of glycoproteins and proteins.
Its viral envelope is located on the outside and is made up of a set of proteins consisting
of glycoprotein120 and glycoprotein41, together with a bilipid layer (Figure 1) (SILVA et.
al. 2020). Just below the viral envelope, the layer composed of the p17 protein can be
seen. Just below the The capsid is composed of the p24 protein and below it isthe viral
genome, composed of ribonucleic acid (RNA), together with the presence of proteins such
as the nucleocapsid (p7) and the enzymes reverse transcriptase (p51), protease (p11) and
integrase (p31) (SILVA et. al. 2020).
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Figure 1: HIV viral structure

Source: (https://www.lecturio.de/artikel/medizin/retroviren-hiv/)

Only two viral types have been discovered to date, the first being the most virulent
and most common in causing AIDS worldwide (HIV-1) and the second being structurally
differentiated and responsible for generating a slower progression of AIDS (HIV-2) (NETO,
et. al. 2020).

HIV INFECTION

Once in the bloodstream, HIV attacks cells and, if left untreated, can progress to
AIDS. HIV infection occurs in macrophages and CD4+ T lymphocytes, and over time it
infects memory CD4+ T cells. It is through alterations in this cell’s DNA that HIV makes
copies of itself and, after multiplying, breaks through the lymphocytes in search of others
to infect.

Continue the infection, following an endless cycle (Figure 2) (RODRIGUES et al.,
2018).
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Figure 2: The life cycle of the HIV virus

Source: U. S. Department of Health and Human Services, 2018.

The virus has two main coreceptors for HIV entry into cells, CXCR4 and CCR5.
CXCR4 is used by the virus in T-cell lineages, and CCR5 in macrophage lineages. However,
other correceptors have already been identified, such as CCR3, which is a chymosin
expressed in eosinophils and microglia cells, and is used by some strains of HIV to infect
microglia (BITANTE; FILHO, 2017).

Transmission of the HIV virus

The HIV virus can be transmitted through contact with blood, which includes blood
transfusion, vertical transmission (childbirth), sharps transmission, transmission by sexually
transmitted infection, or transmission by breast milk. The HIV virus is present in body fluids
in free form (virus particles spread throughout the body) or inside infected host cells. Among
the means of transmission of the virus are unprotected sexual intercourse, the use of
contaminated syringes and the transmission of HIV.
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Congenitally (from mother to baby) during pregnancy or breastfeeding (NETO, et. al.
2020). Soon after transmission, the patient develops some signs and symptoms such as:
fever, headache, weakness, pharyngitis, rash and myalgia (muscle pain). Digestive problems
such as nausea, vomiting, weight loss, diarrhea and oral ulcers can also occur (LOPES,
et. al. 2019). Because they are common symptoms, the manifestations can be associated
with signs of usual diseases such as viruses, especially because they are symptoms that
disappear in 3 or even 4 weeks, which makes it difficult to diagnose HIV early. As the
infection develops, symptoms such as low-grade fever, weight loss (when more calories are
expended than gained), fatigue, chronic diarrhea, among others, become nonspecific, but
neurological changes and bacterial infections may appear (LOPES, et. al. 2019).

HIV prevention

Among the prevention methods that can be used are HIV testing, which is provided
free of charge by the Unified Health System (SUS), the use of condoms, which can be
obtained free of charge from the government, and pre-exposure prophylaxis (PrEP), which
has become popular in recent years, especially among sex workers and homosexuals, PrEP
is a new method of preventing HIV infection, aimed at those who don’t have HIV in their
system, which consists of taking a combination of pills a day. It’s important to note that PrEP
doesn’t protect against other STIs such as syphilis, chlamydia and gonorrhea and therefore
must be combined with other forms of prevention.

Post-exposure prophylaxis (PEP), which consists of the use of medication to reduce
the risk of acquiring these infections, should be used after any situation in which there is a
risk of contagion, be it: sexual violence; unprotected sexual intercourse ( without the use of
a condom or with the condom breaking); occupational accidents (with sharp instruments or
direct contact with biological material), for HIV-positive mothers there is a whole treatment
so that vertical transmission does not occur (through pregnancy or breastfeeding) and we
also have the treatment of people with HIV.

Who are already living with HIV using antiretroviral drugs (ARVs). All these methods
can be used on their own or in combination. With the knowledge of different HIV prevention
methods with proven efficacy, it is possible to think up new forms and prevention schemes
for health users around the country.

Clinical Diagnosis

One of the objectives of the initial assessment of a person with a possible diagnosis
of HIV infection is to establish a solid doctor-patient relationship, and using language that is
accessible to the patient is important in order to explain essential aspects of HIV infection.
The first step is to identify any condition that requires immediate intervention, such as signs
and symptoms suggestive of opportunistic manifestations like fever, prolonged malaise,
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swollen lymph nodes on the body, red spots on the skin, sore throat and joint pain. Some
people don’t show any symptoms for many years while the virus slowly replicates itself,
then assess the need for laboratory tests, carry out a full physical examination if the tests
are reactive for HIV, assess the patient’s level of knowledge about the virus and put an
end to any doubts. Explain the meaning of HIV infection and how it evolves. Once doubts
about the pathogen have been resolved, the subject of transmission and prevention must
be addressed.

Laboratory Diagnosis

For a good laboratory diagnosis, there are four generations of immunoassays, with
each generation improving on its predecessor in terms of test performance and reducing
the detection period. The nomenclature of the tests can vary, as can the first and second
generation tests, which can be called “IgG sensitive”, as they are tests that only identify IgG
(HURT, et. al. 2017). The diagnosis of HIV infection in Brazil in individuals over the age of two
is based on the detection of antibodies, according to Ordinance No. 59/GM/MS, of January
29, 2003 (www.aids.gov.br), from which screening tests have a high degree of sensitivity,
while confirmatory tests have a high degree of specificity, tests with high sensitivity have
efew false-positive results.

In Brazil, only tests registered with the Ministry of Health’s National Health
Surveillance Agency (ANVISA) can be used for the laboratory diagnosis of HIV infection.
One of the criteria for registering these tests is that they have 100% sensitivity and at
least 99.5% specificity in a laboratory evaluation carried out by sensitivity, which is the
ability to detect antigens or antibodies in the sample, even when present in small quantities,
and specificity, which is the ability of a test to characterize non-Reagent samples, in which
antigens or antibodies are not present. In serological screening for anti-HIV-1 and anti-
HIV-2, viral antibodies and antigens are sought, and tests such as ELISA can be used.

Which is highly sensitive to the presence of anti-HIV antibodies and was the first to be
developed to detect the presence of these antibodies in blood donations, it is now routinely
used in diagnoses developed for HIV infection (GINESTE et al., 2002; apud BENJAMINI et
al., 1996), 1996) rapid tests, also known as immunoassays, in which, if the result is reactive
or indeterminate, a new sample is taken to confirm the result and, if the result persists, the
diagnosis must be confirmed. To do this, indirect immunofluorescence (IFI) and Western
Blot tests are carried out, which detect the presence of antibodies to various HIV proteins,
mainly to p24 or p31, gp41 and gp120/gp160. The presence of antibodies to these viral
proteins is considered proof of infection (GINESTE et al., 2002).
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Treatment

Some treatment methods are used to prevent the virus from multiplying, thus
increasing the immunity of the infected person. These drugs are called antiretroviral therapy
(ART). Different drugs can be used to target specific stages of the HIV life cycle, such as
HIV drugs that block the virus from binding to CD4 receptors are called entry inhibitors.

The reverse transcription stage can be blocked by two different reverse transcriptase
inhibitors: nucleoside/maré and non-nucleoside (Rai, Pannek, & Fichtenbaum, 2018). Drugs
that prevent the viral integration process are called integrase inhibitors, while the production
of new viruses b y assembling different components is blocked by protease inhibitors.
Budding inhibitors block the exit of the new HIV virus from old CD4 cells, while maturation
inhibitors prevent the last assembly process.

HIV treatment should begin at the time of diagnosis to reduce the likelihood of iliness
and death by up to 57% (Poorolajal, Hooshmand, Mahjub, Esmailnasab, & Jenabi, 2016).
Starting treatment when the CD4 cell count has dropped to 350 cells per milliliter increases
adverse effects and reduces the survival period. Favorable treatment maintains immunity,
preserving thus increasing CD4 cells and reducing the likelihood of transmission of infection
through low viral loads (CZLONKOWSKA A_; et al, 2018).

Stem Cell Transplantation

Hematopoietic stem cells

Stem cells are undifferentiated cells or cells with a low degree of differentiation,
found in embryonic and extraembryonic tissues. They can remain quiescent until adulthood,
through self-replication, or differentiate into various tissues, based on the expression of
certain genes, and carry out specific functions.

Hematopoietic cells are produced in the bone marrow (BM). Hematopoietic stem cells
(HSC) contain a long-term capacity for self-renewal, as well as the ability to transform into
any other blood cell (TSUKAMOTO, 2020). This more “restricted” differentiation potential
allows their use to be controlled and applied more directly in regenerative therapies, with
the main biological sources being bone marrow, umbilical cord and placental blood and
peripheral blood (LUNA, 2013; SILVA JUNIOR; ODONGO; DULLEY, 2009).
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Source: (https://alevelbiology.co.uk/gcse/cell-differentiation/)

The first hematopoietic stem cell transplants in HIV patients were carried out in the
early 1980s, even before there was a broad understanding of the requirements of the virus
in the human body and the development of highly effective antiretroviral therapy. Already
at that time, there was an expectation that stem cells could, to some extent, restore the
immune system of people living with HIV who had manifestations of cancer and serious
infections associated with AIDS (HUTTER; ZAIA, 2011).

These hematopoietic stem cell transplants led to the first HIV/AIDS cure, known as
“The Berlin Patient”, through an experimental therapeutic process (ALLERS 15660 n. 60 |
2022 | p. 154-176 et al., 2011; HUTTER et al., 2009).

The Berlin patient and the CCR5A32 mutation

In May 2006, Timothy Ray Brown, an American living in Berlin, arrived at the office of
hematologist Dr. Gero Hutter at the Berlin Hospital.

Charité University. He was thin, weak and had severely compromised organs due
to a recent diagnosis of acute myeloid leukemia (AML). According to the patient himself,
this would be the “second death sentence”, in his words. The first “death sentence” was
announced in 1995, at the age of 29, when he was diagnosed positive for HIV.

With no response to the AML treatment, the doctors believed that Timothy would only
live a few months. Conventional treatment based on chemotherapy and drugs had a 10 to
15% chance of remission for a short period, until the leukemia returned. Timothy’s lifeline
was a bone marrow transplant. Because he was still young, energetic and optimistic, Hutter
concluded that he would be the ideal patient for a bone marrow transplant.Although he had
experience and training in oncology, Hutter was not an HIV specialist.
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Despite this, like many doctors who graduated in the 1980s and 1990s, he was
affected by the epidemic. The fear instilled by the emergence of the hitherto unknown
acquired immunodeficiency syndrome (AIDS) in 1981 coincided with the beginning of his
sexual and clinical activity. When he started medical school in 1992, there was still no
effective treatment for the disease.

In that context, he saw many people die. For the treatment of AML, four rounds of
chemotherapy would be required, each lasting a week and with intervals of several weeks
between sessions. In each session, tubes stretching from his neck to his heart were inserted
into Timothy. During the first round, the procedure went well. In the second round, he came
down with fungal pneumonia and underwent antifungal treatment. During the third round,
sepsis occurred, a set of severe manifestations throughout the body produced by an infection.

The three rounds of chemotherapy caused a high fever, liver and kidney failure.
Timothy became so weak that he was admitted to an intensive care unit and induced into a
coma. During the 16 hours he was in a coma, the doctors thought he wouldn’t survive and
warned his partner. However, he made a full recovery and the leukemia went into remission
in 2006. Hutter then suggested that he take a vacation. During the remission of the leukemia,
Timothy was offered an experimental treatment that could cure him of the leukemia.

Of HIV: the transplantation of stem cells from a donor with a genetic mutation.
At medical school, Hutter had read an article describing a rare genetic mutation called
“CCR5 delta-32”, but relatively common in northern Europe, capable of conferring natural
resistance to HIV.

The mutation occurs because the chymosin receptor CCR5 serves as a corrector
for HIV, allowing the virus to enter human CD4 T cells and macrophages. In the absence of
CCR5, the virus cannot successfully initiate infection. The CCR5 Delta 32 mutation causes
a frameshift with a premature stop codon and generates an incomplete form of CCR5, the
incomplete protein is not expressed on the cell surface and therefore viral binding to the
receptor is prevented. Therefore, individuals homozygous for CCR5 Delta 32 were protected
against HIV (Figure 2) (XU CELL BIOSCI, 2020).
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Figure 4: Molecular mechanism of CCR5 in HIV infection and the protective effect of cytoplasmic CCR5-
A32 against HIV-1 infection

Source: Xu Cell Biosci, 2020.

After talking to friends, family and a doctor specializing in transplants, Timothy turned
down the offer. He refused because he didn’t think it was necessary to become a “guinea
pig” and be subjected to a highly risky experiment. But at the end of 2006, the leukemia
returned, and it became clear that the stem cell transplant was necessary for Timothy’s
survival. Before the third chemotherapy treatment, Hultter had taken a sample of Timothy’s
blood to send to the German Red Cross stem cell donor bank. Germany proved to be
the ideal place to locate the donor with the CCR5 delta-32 mutation. Hutter convinced the
people in the registry to test the donors for the mutation. Donor number 61 had both copies
of the mutation. When he was contacted, he agreed to donate his bone marrow if necessary.

The procedures Timothy would undergo entailed a series of risks, the first of which
would occur even before the transplant. As is standard procedure for a stem cell transplant, he
underwent a “conditioning regimen” (ALLERS et al., 2011; HUTTER et al., 2009), an intense
process of chemotherapy and radiation that destroys the immune system in order to make
room for the development of the transplanted stem cells, during which numerous errors could
occur, such as the so-called “graft-versus-host disease”, i.e. when the cells of the new immune
system don’t recognize the organism and start attacking the patient’s cells, causing infection.

Timothy received the transplant on February 6, 2007, at the Charité Hospital in
Berlin. In agreement with the doctors, antiretroviral therapy for HIV treatment was stopped
at this time. This was considered an important action so that the drugs would not damage
the transplanted cells’ ability to survive in the new body and so that a possible cure could be
announced. At any sign of the virus in the blood, the drugs would be resumed, as would the
rounds of chemotherapy carried out before the transplant, and immunosuppressant drugs
were also used to prevent post-transplant rejection of the stem cells. Timothy survived the

operation and the “graft” was achieved 13 days after the procedure.
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The recovery process went well and Timothy was able to return to work and physical
activity. In the months that followed, HIV was not found in his blood, but more precise tests
still needed to be carried out, and so it continued until the beginning of 2008, when the
leukemia returned, and with this return the doctors opted for a second transplant, this one
from the same donor as the previous one.

First, because now Timothy’s system would be used to the same immune system.

Timothy’s second transplant cured his leukemia, but it was much more difficult for him
than the first because neurological problems occurred as a side effect of the chemotherapy
and irradiation used in the ablation. In his case, the doctors suspected that the leukemia
might have spread to his brain and ordered a biopsy. The result was negative, but it brought
new problems. As a result of the intervention, he temporarily lost the ability to walk and speak,
as well as having his sight affected, but Timothy continued to receive immunosuppressive
treatment to prevent rejection of the transplanted cells for 38 months.

During the 38-month follow-up period, the donor cells repopulated the immune system
of the intestinal mucosa to such an extent that the frequency of CD4+ cells became almost
twice as high as in healthy HIV-negative controls, and this phenomenon was also observed
in a control group of ten HIV-negative individuals who received stem cell transfers. The
repopulation of CD4+ cells was accompanied by the complete disappearance of the host’s
CD4+ cells, and after two years, Timothy had the CD4+ count of a healthy adult of the same
age. CCR5-carrying macrophages could not be detected after 38 months, suggesting that
chemotherapy had destroyed these longer-lived cells and that they had also been replaced
by donor cells with the CCR5A32 mutation (ALLERS et al., 2011; HUTTER et al., 2009).

HIV remained undetectable in viral load (RNA) tests and viral DNA tests inside cells,
and HIV antibody levels decreased to the point wherethere was no reactivity to the essential
HIV antibodies, this was the first sign that he was HIV-free after 11 years of living together.
Timothy started going to the gym and his muscles began to develop again, in contrast to the
debilitating syndrome he had experienced as a result of his HIV infection (BROWN, 2015).

The London patient

In 2003, Venezuelan Adam Castillejo was diagnosed with HIV-1 and in 2012, he
developed stage IV-B Hodgkin’s lymphoma (nodular sclerosis). He became known as the
second HIV case to be cured. (MAZUR; SCHAUREN, 2020) It was indicated that a halogen
transplant, from a non-parental donor for the treatment of lymphoma, this donor would
present the CCR5A32 mutation that could be a way to provide a cure for HIV according
to doctors. (MAZUR; SCHAUREN, 2020). In May 2016, Adam received a bone marrow
transplant to treat Hodgkin’s Lymphoma. After the transplant, he had an HIV remission
thanks to the donor who was homozygous for CCR5A32 (a mutation that prevents the
HIV virus from entering the cells) and thirty days later he was discharged. There was a
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complication due to an Epstein-Barr virus infection and grade | graft-versus-host disease,
but they were treated. Post- transplantation, the return of lymphoid tissues to normal levels
was assessed, as well as complete chimerism in his leukocyte cells and TCD3+ fractions,
and also the loss of CCR5 expression on the surface of TCD4 and TCD8 cells. ART was
only discontinued 16 months after the transplant (MAZUR; SCHAUREN, 2020). It was not
possible to locate functional HIV in his semen, cerebrospinal fluid, blood, lymph nodes
or intestinal tissue. The patient was thus the second person to be cured of the Human
Immunodeficiency Virus (HIV) (DURAND, et. al. 2020).

METHODOLOGY

To develop this work, a literature review was carried out, obtaining information from
articles in Portuguese and English selected from 2012 to 2023 on the subject, using Google
Scholar, Pubmed and Scielo as data sources. Descriptors such as “CCR5-32", “Berlin
Patient”, “HIV+Leukemia”, “HIV Cure”, “Stem Cells”, “HIV” and others were used to search
for articles.

RESULTS AND DISCUSSION

In order to carry out a bone marrow transplant for the purpose of treating HIV, it
would be extremely necessary to identify a compatible donor and administer antiretroviral
drugs. However, the treatment has been shown to be effective due to its curative potential
(DURAND, et. al. 2020), due to the lack of bone marrow transplantation for more urgent
hematological diseases, it creates a challenge for treatment with transplantation. For this
reason, treatment can only be carried out on patients who have a hematological disease
together with HIV. Transplantation also causes concern due to possible complications with
infectious diseases and interactions between suppressive agents (DURAND, et. al. 2020).

Although transplantation can offer gene therapy, there is great difficulty in finding
donors who are homozygous for CCR5A32 and compatible for Human Leukocyte Antigen
(HLA) along with the presence of the X4 strain of HIV that use the alternative cell receptor
CXCR4 (DURAND, et. al. 2020). Although ART has made enormous progress in the treatment
of HIV/AIDS, it is not fully effective because it cannot reduce chronic inflammation or prevent
immune system dysfunction. In addition, cytopenia contributes significantly to reducing the
effectiveness of antiretroviral therapies, as it helps to develop opportunistic infections and
AIDS neoplasms. It would therefore be important to look for a definitive treatment, where
the use of stem cells is an effective treatment. Thus, HIV treatment through hematopoietic
stem cell transplantation is the best way to obtain a cure for HIV infection in a healthy and
effective way (YUAN, et. al. 2019).
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CONCLUSION

Although there is treatment with antiretroviral therapy (ART) for the HIV virus, these
drugs do not provide a cure for HIV-positive patients, causing them to remain with the virus
in its latent form in their bodies throughout their lives, which ends up harming the patient in
several ways, the main one being in terms of immunity, as they will always be subject to new
infections, cases where the patient does not take the treatment correctly, and the infection
ends up evolving into AIDS, which can lead to the patient’s death. With this in mind, the cure
for HIV/AIDS has become a possible alternative through the transplantation of stem cells
from donors who are homozygous for the CCR5A32 mutation, making the cells immune to
the entry of the virus, since they don’t have the CCR5 receptor. This type of treatment has
made it possible to combine the exhumation of the virus from host cells with the immune
response established thanks to donor cells that are resistant to the virus. Therefore, once
the transplant has been carried out on HIV-infected patients, it eliminates the virus from their
host cells, thus enabling a life without the virus in the body and consequently without AIDS.
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