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EDITORIAL

The triple epidemic of Arboviroses in Brazil. What does this
mean? Are we ready?

We all knew that dengue was a public health problem in Brazil! Some of us even knew that dengue was a serious public health
problem! However, we all need to know that now it will be more complicated!

Dengue has been circulating in our country since the 1980s. It has been the focus of dozens of national research funding notices
during this period. However, approximately two years ago two problems “emerged”: the possibility of the circulation of both the
Chikungunya and Zika viruses. This possibility has become a reality and in recent months several municipalities have already
reported outbreaks of these three diseases.

The dengue virus belongs to the Flavivirus genus, of the Flaviridae family. Infection with the dengue virus causes an acute,
dynamic and systemic illness characterized by high fever (40°C), with the presence of two or more symptoms: intense muscle and
joint pain, headache, muscle weakness, retro-orbital pain, nausea and vomiting. In 50% of cases a rash is present, affecting the
face, trunk and limbs, including the palms of the hands and soles of the feet. In severe cases various organs may be compromised.!

The zika virus (ZIKV) is an arbovirus of the Flavivirus genus, of the Flaviviridae family. The ZIKV causes a febrile illness, with
the presence of a skin rash, conjunctivitis, and fever above 38.5°C, arthralgia, headache and arthritis. These symptoms are usually
self-limiting and last between 2 to 7 days. However, approximately 80% of cases are asymptomatic.?

The chikungunya virus (CHK) is an alphavirus belonging to the Togaravidae family. It causes a feverish illness accompanied
by headache, joint pain and reddish spots on the body. Chikungunya is classified into three stages depending on the progress of
symptoms (acute, subacute and chronic).?

All three are transmitted by the same vector, the Adedes aegypti mosquito.

From January to April 2016 1,054,127 probable cases of dengue were recorded, in addition to 64,349 cases of chikungunya and
120,161 cases of Acute Disease by Zika virus. The notification of suspected cases of chikungunya has been observed in 1,358
municipalities and the notification of Zika in 1,605 municipalities in all regions.**

What is the problem? How to diagnose these diseases in the early days if the symptoms can be very similar? It is even worse if
the diagnostic kits available on the market today are not able to differentiate between these viruses and often show false positives.

There are states in Brazil that are reporting dengue epidemics, but which are clearly due to chikungunya or zika, but the IgM
results available in the health system, are not specific enough to detect this difference. How can we justify states that have a dengue
epidemic for two or even three years in a row, without at least the circulation of a new serotype? Of course these are not cases
of dengue, but only time will confirm these hypotheses that are already widely discussed among researchers and the specialized
health services.

What is the big challenge now? Research, research, research...

Do we need to understand how to deal with this triple epidemic? What can be done to structure our health system for the initial
care of these suspected patients? What will we do with the cases of microcephaly? What will we do with the chronic chikungunya
patients?

Given this framework of uncertainty, there have been few funding notices that can help to address these problems. For the most
part, they have been offered by international organizations. We need to encourage national agencies and especially the state FAPs
to prioritize resources to these areas. Do we need to understand what scenario we have with this triple circulation?

From the public health perspective, we need to think of and propose harm reduction policies for cases of Zika virus infection
during pregnancy and pain management for chronic chikungunya patients. Furthermore, and simultaneously, we must implement
the changes necessary for the proper management of severe cases of dengue to reduce “avoidable” deaths.® We have to enforce
the established protocols for the management of patients with dengue. It is therefore legitimate to treat this set of problems as a
public health emergency.

Public policies need to increase investments in technology and human resources for health care to the population in endemic areas,
particularly planning the best way to use resources in primary care. Although many infections behave asymptomatic, the majority

Rev Med UFC. 2016;56(1):06-07.



7 Editorial

of symptomatic patients can not have your clinical absolutely clear because of the difficulty in implementing appropriate laboratory
tests. Many do not receive the results of the tests that were picked because they are not evaluated by the competent institutions.

What is the challenge ever? investment, investment, investment ...

Unfortunately, this triple epidemic scenario comes at a particularly delicate moment of great political and economic instability,
which further enhances our vulnerabilities and strongly limits the investment and financing of research, which should certainly be
one of the essential aspects of an appropriate government response to this issue.
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de Escherichia coli em um hospital tercidrio do Ceara, Brasil
(2010 - 2013)

Resistance profile antimicrobial and prevalence of production of beta-
lactamases of extended spectrum strains of Escherichia coliin a tertiary
hospital in Ceara, Brazil (2010 - 2013)
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RESUMO

OBJETIVOS: A resisténcia bacteriana aos antimicrobianos comumente utilizados na pratica médica para tratamento das infecgdes
do trato urinario (ITU) vem crescendo nos ultimos anos, acarretando maiores gastos com a saiide da mulher. Os objetivos deste
estudo sdo tragar o perfil epidemioldgico dos uropatogenos e o perfil de susceptibilidade antimicrobiana desses microorganismos
nas urinoculturas positivas de mulheres, acima de 18 anos, atendidas ambulatorialmente em um hospital terciario de Fortaleza entre
os anos de 2010 a 2013, além de prover um perfil da producdo da enzima beta-lactamase de espectro estendido (ESBL) nas cepas
de E. coli isoladas nos anos de 2010 a 2012. METODOLOGIA: Realizado estudo retrospectivo transversal no Hospital Geral de
Fortaleza (HGF), coletando-se um total de 2.852 urinoculturas ¢ obtendo-se dados acerca da prevaléncia de uropatoégenos e o perfil
de susceptibilidade antimicrobiana destes microorganismos. A identificagdo das espécies bacterianas e testes de antibiograma foram
realizados utilizando-se a metodologia automatizada Vitek 2 ( bioMérieux). A produgdo de betalactamases de espectro estendido
também foi detectada pelo Vitek 2, seguindo os critérios do CLSI (Clinical Laboratory Standards Institute). RESULTADOS:
Do total 2.852 urinoculturas positivas, 1.193 (41,8%) eram de mulheres com idade superior a 18 anos de demanda ambulatorial.
Dessas amostras, Escherichia coli foi o agente mais prevalente (59,8%). Observa-se incidéncia crescente isolamento de E. coli
durante o periodo estudado (p<0.001). As cepas de E. coli encontradas apresentaram taxas elevadas de resisténcia para ampicilina
(de 52 a 67%) , sulfametoxazol-trimetropim ( 43 a50%) , ciprofloxacino ( 26 a 35%) e cefalotina( 22 a 30%) no periodo estudado.
Do total de 713 cepas de E. coli isoladas, 71 (9,9%) foram produtoras ESBL. Observou-se importante tendéncia de crescimento
no periodo avaliado, variando de 10,7% em 2010 a 18,6% em 2012. CONCLUSOES: E. coli foi o principal agente de infecgo
urinaria em mulheres adultas na comunidade, com elevadas taxas de resisténcia aos antimicrobianos mais utilizados. As taxas
crescentes de producao de ESBL por esse patégeno sao alarmantes, dificultando o tratamento dessas infecgdes.

Palavras-chave: Infec¢des urinarias. Satde da mulher. Coleta de urina. Testes de sensibilidade microbiana. Farmacorresisténcia
bacteriana.
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ABSTRACT

OBJECTIVES: bacterial resistance to antimicrobials commonly used in medical practice for treatment of urinary tract infections
(UTI) has been growing in recent years, leading to higher spending on women’s health. The objectives of this study are to trace
the epidemiological profile of uropathogens and profile of antimicrobial susceptibility of these microorganisms in positive urine
cultures of women above 18 years, seen as outpatients at a tertiary hospital in Fortaleza between the years 2010-2013, and
provide a profile production of beta-lactamase enzyme extended spectrum (ESBL) in E. coli strains isolated in the years 2010
to 2012. METHODOLOGY: Conducted retrospective study at the General Hospital of Fortaleza (HGF), collecting a total of
2,852 urine cultures and obtaining data on the prevalence of uropathogens and profile of antimicrobial susceptibility of these
microorganisms. The identification of bacterial species and antibiotic sensitivity tests were done using automated methodology
Vitek 2 (bioMérieux). The production of extended spectrum beta-lactamases was also detected by Vitek 2, following the criteria
of CLSI (Clinical Laboratory Standards Institute). RESULTS: Of the 2,852 positive urine cultures, 1,193 (41.8%) were women
older than 18 years of outpatient demand. These samples, Escherichia coli was the most prevalent agent (59.8%). It is observed
incidence increasing isolation of E. coli during the study period (p <0.001). The strains of E. coli found showed high rates of
resistance to ampicillin (52-67%), sulfamethoxazole-trimethoprim (43 a50%), ciprofloxacin (26-35%) and cephalothin (22-30%)
during the study period. From a total of 713 strains of E. coli isolates, 71 (9.9%) were producing ESBL. It noted a significant
growth trend during this period, ranging from 10.7% in 2010 to 18.6% in 2012. CONCLUSIONS: E. coli was the main urinary
tract infection agent in adult women in the community with high rates of resistance to more antimicrobials used. The increasing
rates of ESBL production by this pathogen are alarming, difficult to treat these infections.

Keywords: Urinary tract infections. Women’s health. Urine specimen collection. Microbial sensitivity tests. Drug resistance,
bacterial.

Autor correspondente: Kathiane Lustosa Augusto, Rua Tiburcio Cavalcante, 2470, apto 701, Aldeota, Fortaleza, Ceara. CEP: 60125-101. Telefo-
ne: +55 85 99917-2016. E-mail: kathianelustosa@yahoo.com.br

Conflito de interesses: N3o ha qualquer conflito de interesses por parte de qualquer um dos autores.

Recebido em: 03 Ago 2015; Revisado em: 08 Out 2015; Aceito em: 24 Fev 2016.
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INTRODUGAO

As infecgdes do trato urinario (ITU) estdo entre as infecgdes
bacterianas mais comuns adquiridas na comunidade, sendo
bastante prevalente nas mulheres. Estima-se atualmente que
80% das uroculturas positivas pertencem a pacientes deste
sexo.!

Observa-se, nos ultimos anos, um aumento de uropatdgenos
resistentes  aos  antimicrobianos  (ATM)  utilizados
rotineiramente para tratamento das ITU, acarretando elevada
morbi-mortalidade além de aumento dos custos nos cuidados
a satde. O uso indiscriminado de ATM tem sido o principal
responsavel pela selecéio de cepas resistentes.>

Além das mudangas no perfil de susceptibilidade
antimicrobiana, ¢ importante conhecer o perfil epidemiologico
local dos agentes causadores de ITU, possibilitando a escolha
do tratamento empirico adequado dessas infec¢des. As enzimas
betalactamases de espectro ampliado (ESBL), sintetizadas
por algumas bactérias, proporcionam alta resisténcia aos
antibioticos que possuem um anel betalactamico em sua
composi¢do quimica, como penicilinas e cefalosporinas, pois
agem neste anel por meio de hidrolise, inativando assim o
efeito da droga.’

Estabelece-se que infecgdes do trato urinario baixo em
mulheres jovens podem ser tratadas empiricamente com ATM
de baixo espectro e por curto periodo de tempo. Isso prova
a importancia do conhecimento da suscetibilidade da maioria
dos uropatdégenos aos ATM, guiando assim a escolha mais
adequada. No Brasil ha poucos dados em relagéo a isso, e nem
ha regularidade de atualizacdo desses dados.

Varios autores alertam para elevadas taxas de E. coli resistentes
a diversos antimicrobianos, inclusive a ciprofloxacina.'”
No entanto, sdo escassos estudos acerca da resisténcia aos
antimicrobianos das cepas causadores de ITU na comunidade
no nosso meio. Com esse objetivo, analisamos a prevaléncia
dos microorganismos encontrados em urinoculturas positivas
de pacientes do sexo feminino no Hospital Geral de Fortaleza,
no periodo de 2010 a 2013, provendo, ainda, dados sobre a
prevaléncia da produgdo da enzima betalactamase de espectro
ampliado (ESBL) nas cepas de E. coli e a susceptibilidade
destas cepas para drogas potencialmente ativas.

METODOS

Trata-se de estudo retrospectivo de corte transversal baseado
na analise de dados obtidos do laboratério de Microbiologia
do Hospital Geral de Fortaleza (HGF), referéncia na atengéo
terciaria a saude no estado de Ceara. Foram incluidos os
resultados das urinoculturas positivas de pacientes do sexo
feminino, acima de 18 anos, sem limite de raga, colhidas no
periodo de janeiro de 2010 a dezembro de 2013.

O laboratorio de Microbiologia do HGF normatiza, para a
realizagdo de exames de urocultura, a coleta da primeira urina
da manha ou apoés a retengdo urinaria por um periodo de 2
a 3 horas. As pacientes foram, ainda, orientadas a desprezar

o primeiro jato de urina, colhendo em seguida o restante do
volume miccional nos frascos estéreis.

Apenas as amostras que apresentaram colOnias com
crescimento bacteriano igual ou acima de 10° CFU/ml
foram consideradas no presente estudo. A identificacdo
das espécies bacterianas e testes de antibiograma foram
realizados utilizando-se a metodologia automatizada Vitek
2 (bioMérieux). A produgdo de betalactamases de espectro
estendido também foi detectada pelo Vitek 2, seguindo os
critérios do CLSI (Clinical Laboratory Standards Institute).

Os dados foram submetidos a estatistica descritiva,
utilizando-se do programa SPSS (Statistical Package Social
Science), versao 20.0. Utilizamos o teste do qui-quadrado
para tendéncias lineares para avaliar a distribuicdo de E.
coli, o perfil de resisténcia antimicrobiana e as tendéncias na
producdo de ESBL (somente das amostras de 2010-2012) ao
longo dos anos estudados. O nivel de significancia foi p<0.05.

RESULTADOS

Um total de 2.852 urinoculturas positivas foram liberadas no
laboratorio de microbiologia do Hospital Geral de Fortaleza
de 2010-2013. Dessas, 1.193 (41,8%) eram de mulheres com
idade superior a 18 anos de demanda ambulatorial. Escherichia
coli foi a bactéria mais prevalente (59,8%), seguida por
Klebsiella pneumonia (13,2%), Streptococcus agalactie
(9,5%), Staphylococcus sp (4,2%), Proteus mirabilis (3,5%) e
Enterococcus sp (3,4%) (Tabela 1).

Tabela 1. Frequéncia de batcérias em urinoculturas ambulatoriais de
mulheres de 2010-2013.

Frequéncia %

Escherichia coli 713 59,8
Klebsiella pneumonia 157 13,2
Streptococcus agalactie 113 9,5
Staphylococcus sp. 50 4,2
Proteus mirabilis 42 35
Enterococcus sp. 41 34
Enterobacter sp. 22 1.8
Pseudomonas aeruginosa 21 1.8
Morganela morgana 9 0,8
Providencia sp. 3 0,3
Acinetobacter sp. 2 0,2
Outros 20 1,7
Total 1193 100,0

Fonte: Elaborado pelos autores.
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Observou-se incidéncia crescente de isolamento de E. coli
durante o periodo estudado (p<0.001) (Grafico 1). As cepas de
E. coli encontradas apresentaram taxas elevadas de resisténcia
para ampicilina (de 52 a 67%) , sulfametoxazol-trimetropim
(43 a 50%) , ciprofloxacino (26 a 35%) e cefalotina (22 a
30%) no periodo estudado. Do total de 713 cepas de E. coli
isoladas, 71 (9,9%) foram produtoras ESBL. Observou-se
importante tendéncia de crescimento no periodo avaliado,
variando de 10,7% em 2010 a 18,6% em 2012. Observou-se
entre os antibidticos com perfil de alta resisténcia ainda uma
tendéncia para o crescimento desta para E. coli apenas para
os antimicrobianos sulfametoxazol-trimetropima e cefalotina

Grafico 1. Incidéncia de E. coli em urinoculturas de paciente
ambulatoriais entre os anos estudados (2010-2013).

(p<0.001) (Tabela 2). Essas cepas apresentaram também
aumento significativo da resisténcia a amoxicilina-clavulanato
de potassio (4,6% a 5,9%, de 2010 a 2013) e a nitrofurantoina
(1,5% a 3,6%, de 2010 a 2013), apesar de ainda serem
considerados com perfil de baixa resisténcia.

De um total de 713 amostras de E. coli, 71 (9,9%) foram ESBL
positivo. A produgao de beta-lactamase de espectro ampliado
(ESBL) nas cepas de E. coli apresentaram um importante
crescimento de 10,7% em 2010 para 18,6% em 2012 (p
<0.001) (Grafico 2).

Grifico 2. Tendéncias na producdo de ESBL por E. coli ao longo dos
anos estudados (2010-2013).
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Fonte: Elaborado pelos autores.

Fonte: Elaborado pelos autores.

Tabela 2. Perfil de resisténcia de E. coli presente nas uroculturas positivas de pacientes ambulatoriais do sexo feminino entre os anos de 2010 a

2013.
Antimicrobial 2010 2012 2013 P*
n %R n %R n %R n %R
Ampicilina 83 63,4 107 57,8 93 52,5 149 67,7 0,16
Gentamicina 14 10,7 18 9,7 14 7.9 23 10,5 0,91
Ciprofloxacino 34 26 46 249 50 28,2 78 35,5 0,44
Sulfametoxazol-trimetoprima 57 43,5 85 45,9 88 49,7 110 50 0,00
Amoxicilina - Clavulanato de potassio 06 4.6 10 5,4 03 1,7 13 5,9 0,00
Cefalotina 29 22,1 50 27,0 48 27,1 66 30 0,00
Ceftaxime 13 9,9 18 9,7 17 9,6 11 5,0 0,00
Cefepime 13 9,9 03 1,6 07 4,0 03 1.4 0,00
Ertapenem 00 0,0 01 0,5 00 0,0 217 0,3 0,73
Nitrofurantoina 02 1,5 08 4,3 06 34 08 3,6 0,00
Meropenem 00 0,0 01 0,5 00 0,0 01 0,5 0,31

Fonte: Elaborado pelos autores.
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DISCUSSAO

Nosso estudo traga o perfil epidemiologico dos principais
agentes das infeccdes do trato urindrio de pacientes
ambulatoriais do sexo feminino nos ultimos anos, atendidas
no Hospital Geral de Fortaleza, além do perfil de resisténcia
antimicrobiana e a produgdo beta-lactamase de espectro
estendido (ESBL) nas E. coli isoladas. Esses dados sdo de
fundamental importancia na pratica clinica, sendo uteis na
orientagdo dos médicos quanto ao manejo de antibidticos no
tratamento empirico de ITU comunitarias naquele hospital,
evitando o desenvolvimento de resisténcia bacteriana.

E importante destacar que nosso estudo trata-se de uma
andlise de resultados encontrados no laboratério de
Microbiologia do HGF, encontrando limitagdes como a falta
de conhecimento acerca do quadro clinico das pacientes que
obtiveram urinoculturas positivas no periodo analisado, ndo
havendo dados, portanto, para avaliar se de fato apresentavam
a clinica de uma ITU, ou se apenas se tratava de contaminagao
de amostras ou casos de bacteritria assintomatica.
Desconhecemos, ainda, se as amostras de urina positivas
coletadas sdo realmente de ITU comunitarias ndo complicadas,
uma vez que ndo obtivemos dados sobre o perfil das pacientes,
se estas ja haviam se submetido a uma internag¢do hospitalar
recente, se haviam feito uso recente de antimicrobianos, se
utilizavam sondas vesicais que pudessem estar contaminadas
ou se frequentavam redes hospitalares, como, por exemplo,
pacientes em quimioterapia.

Nossos resultados encontraram uma predominancia de
Escherichia coli nas amostras coletadas (59,8%), encontrando
similaridade com a literatura ja publicada acerca do assunto,
como no estudo realizado com mulheres de demanda
ambulatorial de um hospital de Jatai, em Goias, que mostra
uma frequéncia de 61,7% para E. coli e na pesquisa realizada
em Sdo Luis, no Maranhdo, com analise quantitativa dos E.
coli, dados existentes nos livros de registros das uroculturas
realizadas nos meses de janeiro de 2005 a junho de 2008 no
Laboratorio Centrolab da rede particular de laboratérios de
analises clinicas da cidade, que de um total de 565 amostras
positivas para enterobactérias, 258 eram amostras colonizadas
por E. coli, das quais 207 pertenciam a mulheres.** Observa-se,
ainda, no nosso estudo, direcao de crescimento na frequéncia
de E. coli durante o periodo estudado (p<0,001).

Os antibidticos amoxicilina-clavulanato de potassio e
nitrofurantoina se mostraram os mais efetivos contra as cistites
ambulatoriais causadas por E. coli. O pequeno niimero de cepas
testadas para Nitrofurantoina, entretanto, dificulta a analise
desse dado. Verifica-se a susceptibilidade continuada entre os
anos de 2010 e 2013 das cepas de E. coli a nitrofurantoina,
amoxicilina-clavulanato de potassio, amicacina, gentamicina,
segunda e terceira geracdo de cefalosporina, ertapenem e
meropenem.

Um estudo divergente aos nossos resultados foi realizado
na cidade de Vicosa, em Minas Gerais, avaliando-se 113
urinoculturas colhidas em tal cidade entre junho de 2009 a maio

de 2010, que apresentou uma sensibilidade a sulfametoxazol-
trimetoprima de 100%.° Em algumas outras pesquisas,
também encontram-se divergéncias aos nossos resultados
quanto a susceptibilidade de cepas E. coli a amoxicilina-
clavulanato, como no ja citado estudo realizado em Sao
Luis, no Maranhdo, que verificou uma elevada resisténcia de
E. coli, em urinoculturas de ambos os sexos, de 75,6% a tal
antibiotico.>’

Destaca-se também nos resultados uma elevada e crescente
resisténcia a ampicilina, fluoroquinolona, sulfametoxazol-
trimetoprima e primeira geragdo de cefalosporina. Diversos
estudos atuais realizados no Brasil evidenciam a mesma
tendénciaderesisténciaantimicrobianadecepasdeE. coli.** Em
pesquisa realizada no hospital universitario da USP, de atencao
secundaria, em Sao Paulo/SP, foram colhidas urinoculturas
de pacientes externos, atendidos ambulatorialmente na
emergéncia, incluindo homens e mulheres, entre os periodos
de 2005-2006 e 2010-2011, obtendo, nas amostras positivas
para E. coli, uma susceptibilidade baixa ao sulfametoxazol-
trimetoprima, apresentando 65% e 62,9% de susceptibilidade,
respectivamente, nos periodos analisados.® Ainda no mesmo
estudo da USP foi encontrada uma alta resisténcia (> 20%) em
cepas E. coli para quinolonas (Norfloxacino e Ciprofloxacino)
e cefalosporina de primeira geragdo (Cefazolina).® Uma
revisao bibliografica publicada em 2014, que faz uma revisao
de literatura entre os anos de 2000 a agosto de 2014 nas
bases de dados Scielo e BVS a respeito dos mecanismos de
resisténcia bacteriana na infecg¢do urinaria, orienta o uso de
SMT-TMP no primeiro episédio de cistite ndo complicada
adquirida fora do ambiente hospitalar, por ser uma droga
barata e bem tolerada, porém cita outro estudo retrospectivo
que foi realizado baseado no banco de dados eletronico do
hospital universitario da Funda¢do da Universidade Federal
do Rio Grande, no qual o antibidtico que apresentou a maior
prevaléncia da resisténcia bacteriana foi sulfametoxazol-
trimetoprim com média 46,9%, seguida por cefalotina
(46,7%), acido nalidixico (27,6%) e nitrofurantoina (22,3%).°

O alto indice de cepas resistentes ao sulfametoxazol-
trimetoprim pode ter como justificativa o fato de tal
antimicrobiano ser muito antigo, ja tendo sido muito utilizado
ao longo dos anos, possivelmente de maneira inadequada.'®!
Elevadas taxas de resisténcia a quinolonas e cefalosporina de
primeira gerag¢do limitam o uso dessas drogas no tratamento
empirico de ITU em pacientes do HGF.

A prevaléncia em Escherichia coli produtora de ESBL vem
crescendo nos ultimos anos, a despeito de uma leve queda
entre os anos de 2012 e 2013, levando a uma resisténcia
aumentada aos antimicrobianos cefalosporinas. Ainda no
estudo realizado no hospital universitario da USP, em Sao
Paulo, foi encontrada uma predominancia de E. coli nas
cepas produtoras de ESBL (62,4%), seguida pelas cepas de
Klebsiella spp. (36,4%) e Proteus spp. (1,2%), corroborando
os dados encontrados no nosso estudo.®

Em estudo internacional realizado com dados obtidos de
laboratorios de vinte hospitais terciarios de onze paises da
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América Latina no ano de 2011, 37,3% de todas as cepas
de E. coli avaliadas eram produtoras de ESBL, sendo,
especificamente no Brasil, encontrada uma frequéncia de 18%
de E. coli que sintetizam tal enzima.'? Ainda no mesmo estudo,
observa-se que a cefalosporina com maior atividade contra E.
coli é o cefepime (72,4% de susceptibilidade, de acordo com
o método CLSI)."?

CONCLUSAO

Recentemente, infecgdes do trato urinario (ITU) adquiridas
na comunidade causadas por enterobactérias produtoras de
betalactamase de espectro estendido ampliado (ESBL) tém
sido descritas. Existem poucos estudos locais acerca da real
prevaléncia da produgdo de ESBL por E. coli na populagdo
e dos principais uropatégenos encontrados nas infec¢des
urindrias.
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RESUMO

Introducdo: O cancer de mama ¢ o mais incidente na populacao feminina brasileira e mundial, excetuando-se o cancer de pele ndo
melanoma, sendo também o que apresenta a maior mortalidade feminina. Objetivo: Analisar a cobertura da mamografia segundo
Unidade de Federacdo, em mulheres entre 50 e 69 anos, por nivel de ensino. Metodologia: Esse estudo transversal analisou
dados do Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satide (DATASUS), sobre a Pesquisa Nacional em Saude realizada
pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), no ano de 2013. Foram agrupadas as mulheres de 50 a 69 anos que
realizaram o exame de mamografia a menos de dois anos, ¢ subdivididas em quatro graus de escolaridade. Resultados: Verificou-
se que os indices de cobertura do exame no Brasil (60,00%) ¢ em cada Estado da Federagao, tais como, Maranhao (31,90%), Para
(34,80%), Ceara (41,10%) e Distrito Federal (68,70%), encontram-se abaixo das recomendac¢des da Organizagdo Mundial de
Satde. Além disso, a cobertura aumenta a medida que cresce o grau de instrugdo dessas mulheres. Conclusao: Ha uma distribuicdo
heterogénea da cobertura de mamografia no Brasil e no Ceara, que se relaciona a diversos aspectos sociais, notadamente ao nivel
de escolaridade das mulheres.

Palavras-chave: Mamografia. Diagnostico precoce. Neoplasias da mama. Cobertura de servigos de saude.

ABSTRACT

Introduction: Breast cancer is the most frequent in the Brazilian’s women worldwide, except for non-melanoma skin cancer, also
being, which has the highest female mortality. Objective: To analyze the coverage of mammography according Federation Unit
in women with age between 50 to 69, by level of education. Methods: This transversal study analyzed data from the Department
of the Unified Health System (DATASUS) on the National Health Research conducted by the Brazilian Institute of Geography
and Statistics (IBGE), in 2013. Were grouped women with age between 50 and 69 years that did mammography examination in
the last years,and divided in four levels according of education. Results: If was found that the examination of the coverage rates
in Brazil (60.00%) and in every state of the Federation, such as Maranhéo (31.90%), Para (34.80%), Ceara (41.10 %) and Federal
District (68.70%), are down those of the World Health Organization recommendations. Moreover, coverage increases as the level
of instruction increases these women. Conclusion: There is a heterogeneous distribution of mammography coverage in Brazil and
in Ceara, relates to various social aspects, notably the educational level of the women.
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Autor correspondente: Jéssica de Andrade Freitas, 1016, apartamento 206, Condominio Ligia Cavalcante, Rodolfo Tedfilo, Fortaleza, Ceara. CEP:
60430-372.Telefone: +55 85 98171-8441/99777-7619. E-mail: jessicaandradefreitas@hotmail.com

Conflito de interesses: Ndo ha qualquer conflito de interesses por parte de qualquer um dos autores.

Recebido em: 15 Nov 2015; Revisado em: 29 Abr 2016; Aceito em: 23 Mai 2016.

Rev Med UFC. 2016;56(1):14-17.



15 Cobertura da mamografia por escolaridade

INTRODUGCAO

Com excegao do cancer de pele ndo melanoma, o cancer de
mama ¢ o mais incidente em mulheres, representando 25%
do total de casos de cancer no mundo em 2012 (1,7 milhdo
de casos). Consolida-se como a quinta causa de morte por
cancer em geral (522.000 6bitos), o nono tipo de morte mais
frequente no mundo e a maior causa de 6bitos em mulheres
entre todas as neoplasias malignas.'

No Brasil, também € o cancer mais incidente em mulheres,
exceto na regido Norte, onde o cancer do colo uterino ocupa
a primeira posi¢@o, com taxa de incidéncia de 23,6 casos por
100.000 habitantes. Dados do Instituto Nacional do Cancer
(INCA) estimam que em 2014 foram diagnosticados 57.120
casos novos (20,8% dos diagnosticos de cancer, com excegdo
de pele ndo melanoma), o que representa a taxa de incidéncia
de 56,1 casos por 100.000 mulheres. Foram registrados pelo
Sistema de Informagdo de Mortalidade (SIM) 14.388 dbitos,
sendo 181 homens e 14.207 mulheres, uma taxa de mortalidade
de 13,5 por 100.000 mulheres.?

Cabe ressaltar que, os valores entre as taxas de incidéncia
¢ mortalidade no Brasil sio maiores que nos paises
desenvolvidos, o que sugere a maior cobertura do rastreamento,
diagnostico precoce e tratamento da doenga, nos paises ditos
de primeiro mundo.?

Atualmente, entre os métodos disponiveis para rastreamento
do cancer de mama, o mais indicado ¢ a mamografia, pois ¢
um exame garantido pelo SUS, com alta sensibilidade, eficicia
e simplicidade.*

Ao analisar a literatura, ¢ possivel verificar que ndo existe
concordancia entre a faixa etaria indicada para a realizagdo
da mamografia.’ O Instituto Nacional do Céancer (INCA)
recomenda o exame as mulheres de 50 a 69 anos a cada dois
anos.® A Sociedade Brasileira de Mastologia, por sua vez,
recomenda a realizacdo da mamografia de rotina anualmente
para mulheres a partir dos 40 anos de idade.” A lei n° 11.664,
de 29 de Abril de 2008, regulamenta a realizagdo de exame
mamografico a todas as mulheres a partir dos 40 anos de idade
pelo Sistema Unico de Satude (SUS).® O rastreamento do cancer
de mama no Brasil ndo ¢ populacional, somente se realiza de
maneira a caracterizar um rastreamento oportunistico.’

E notavel que, apesar do aumento no niimero de mulheres que
fizeram a mamografia, de acordo com a Pesquisa Nacional
em Saude (PNS) de 2013, os indices ainda ndo atingiram o
recomendado pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS), que
¢ de 70% da populagdo na faixa etaria entre 50 e 69 anos. Além
disso, foi observado que nos estados do Norte e do Nordeste
ha um numero menor de mulheres que realizam a mamografia,
quando comparado com os da regido Sul e no Sudeste. Este
aspecto reflete, em parte, a desigualdade brasileira em relagao
ao indice de desenvolvimento humano e outros indicadores
sociais que mostram a grande diferenga de realidades entre as
macrorregides do Brasil.’

A mamografia ¢ uma importante ferramenta para o diagnostico

precoce do cancer de mama e a analise da sua cobertura,
obtida por pesquisas domiciliares, serve de base para futuras
intervengdes. As desigualdades sociais no acesso e uso de
servicos de satde no Brasil manifestam-se nos diferentes
indices de cobertura observados nas pesquisas nacionais do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).!"

Dessa forma, o objetivo desse trabalho ¢ analisar o indice de
cobertura do exame de mamografia em mulheres entre 50 e
69 anos, que relataram ter realizado mamografia ha menos
de dois anos, por niveis de escolaridade, em unidades de
federacdo do Brasil.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo epidemiologico ecoldgico com base no
acesso ¢ na analise dos dados obtidos pelo Departamento de
Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS).

A busca se concentrou na Pesquisa Nacional em Satide (PNS)
realizada pelo Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica
(IBGE) em 2013, referente ao moddulo de cobertura da
mamografia entre mulheres de 50 e 69 anos, que relataram ter
realizado mamografia ha menos de dois anos, separado por
nivel de instrugdo escolar.

As mulheres foram agrupadas, de acordo com ensino, em
quatro niveis:

e Grau 1: sem instrugdo e fundamental incompleto;

e Grau 2: fundamental completo e médio incompleto;
e Grau 3: médio completo e superior incompleto;

e Grau 4: superior completo.

Levantamento dos dados da PNS

A pesquisa da populagdo ¢ feita através de entrevista nos
domicilios, exceto com moradores de quartéis, bases militares,
alojamentos, acampamentos, embarcagdes, penitenciarias,
colonias penais, presidios, cadeias, asilos, orfanatos, conventos
e hospitais. A amostra da Pesquisa Nacional de Saude (PNS) ¢
uma subamostra da Amostra Mestra do Sistema Integrado de
Pesquisas Domiciliares (SIPD) do IBGE.!

Area de estudo

De acordo com dados do IBGE, o Brasil ocupa uma area de
8.515.767,049 km?, com 5.570 municipios ¢ popula¢do de
mais de 205.030.210 habitantes.

O estado do Ceara, situado na Regido Nordeste do pais, com
capital Fortaleza, apresenta area de 148.886,308 km?, com
184 municipios e populag@o estimada para 2015 de 8.904.459
habitantes.

RESULTADOS

Os estudos dos dados da PNS de 2013 permitiram a observagao
da cobertura da mamografia nas unidades de federagdo do
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16 Cobertura da mamografia por escolaridade

Brasil. A partir disso, pode-se destacar que a cobertura do
exame, sem levar em consideracdo os niveis de instrucdo das
mulheres, foi menor nos Estados do Maranhdo (31,90%) e
Para (34,80%).

Os melhores resultados foram verificados no Distrito Federal
(68,70%) e no Estado de Sdo Paulo (73,90%), enquanto a
média do Brasil se manteve com (60,00%) de cobertura do
exame de mamografia (Grafico 1).

Grifico 1. Cobertura do exame de mamografia sem considerar niveis
de escolaridade das mulheres, nos Estados de menores (Maranhio e
Pard) e maiores (Distrito Federal e Sdo Paulo) indices de cobertura,
no Ceara e no Brasil.
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Fonte: elaborado pelos autores.

Nesse contexto, o Ceard encontra-se na 20° posi¢ao (41,1%) no
ranking em ordem decrescente de cobertura do exame, dentre
0s 26 estados da federagdo e o Distrito Federal. Ao considerar
os graus de escolaridades das mulheres que participaram
da pesquisa, observa-se 32,5% de cobertura da mamografia
no Ceara ¢ 50,9% no Brasil para mulheres sem instrugdo e
fundamental incompleto (Grau 1); para fundamental completo
e médio incompleto (Grau 2) o Ceara apresentou-se sem
dados ¢ o Brasil com 60,6%; a cobertura para médio completo
e superior incompleto (Grau 3) foi no Ceara e no Brasil,
respectivamente, 56,9% ¢ 72,4%. Por ultimo, para superior
completo (Grau 4) a cobertura foi de 73,1% no Ceara ¢ 80,9%
no Brasil (Tabela 1).

Tabela 1. Porcentagem de cobertura do exame de mamografia por
niveis de escolaridade.

Maranhao Ceara Sao Paulo Brasil

Grau 1 23,3 % 32,5% 68 % 50,9 %
Grau 2 68,1 % 60,6 %
Grau 3 71,5 % 56,9 % 81,8 % 72,4 %
Grau 4 63,9 % 73,1 % 83,8 % 80,9 %

Nota: Grau 1: sem instrugdo e fundamental incompleto; Grau 2:
fundamental completo e médio incompleto; Grau 3: médio completo
e superior incompleto; Grau 4: superior completo. Espacos em branco
ndo apresentaram dados especificos para o grau

Fonte: elaborada pelos autores.

DISCUSSAO

De acordo com os resultados, pode-se verificar que os indices
de cobertura do exame de mamografia na maior parte dos
casos estdo abaixo do indicado pela Organizagao Mundial de
Saude (OMS) que preconiza a realizagdo do exame a 70% das
mulheres entre 50 e 69 anos.’

Pode-se destacar a grande variagdo na percentagem de
cobertura do exame de mamografia entre os 26 estados da
federacgdo e o Distrito Federal, por exemplo, a menor cobertura
sendo 31,90% no Maranhao e a maior 73,90% em Sao Paulo.

Nesse contexto a média brasileira de 60,00%, além de nao
corresponder homogeneamente aos Estados do pais, se faz
abaixo das recomendagdes previstas pela OMS. Além dessa
discrepancia entre Estados pode-se destacar que apenas Sao
Paulo, sem levar em consideracao os graus de escolaridade
das mulheres que realizam o exame de mamografia, conseguiu
se enquadrar nas normas da OMS.

Ao analisar os niveis de escolaridade das mulheres do Brasil,
se torna praticamente unanime o crescimento da cobertura
da realizacdo do exame a medida que crescem os graus de
instrug¢do dessas mulheres.

Nesse contexto, o Ceara se encontra entre os sete Estados com
piores nimeros de abrangéncia da mamografia. No Estado, é
notavel a diferenga entre Grau 1 (32,5%) e Grau 4 (73,1%).
Diferente do que se verifica em Estados da Regido Sul e
Sudeste, como por exemplo, em Sao Paulo (50,9% - 80,9%),
onde os valores t€m uma menor variagao.

CONCLUSAO

E possivel inferir que os indices de cobertura do exame de
mamografia no Brasil estdo abaixo dos niimeros esperados e
por se tratar do cancer que mais mata mulheres no mundo, o
rastreamento e diagndstico precoce do cancer de mama pela
mamografia devem ser priorizados pelas politicas promotoras
de saude.

Por conseguinte, sdo necessarias medidas para reduzir a
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heterogeneidade dos resultados obtidos em cada Estado do
pais e também em relag@o aos diferentes niveis de escolaridade
verificados, com diminui¢do das desigualdades sociais,
distribui¢@o igualitaria de mamodgrafos e conscientizacdo da
populacao em relagdo aos beneficios ao realizar a mamografia.
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RESUMO

Foi realizado um estudo transversal que contou com 116 participantes que estiveram internados na enfermaria de Clinica Médica
do Hospital Geral de Fortaleza (HGF) nos seis primeiros meses do ano de 2015. O objetivo foi descrever a prevaléncia da
deficiéncia de vitamina B12 e descrever as caracteristicas clinicas em pacientes internados nessa unidade. A prevaléncia de
deficiéncia de cobalamina foi de 18%. Encontramos que 40% dos pacientes apresentaram afeccao neuroldgica nao explicada por
causas vasculares, 20% anemia macrocitica, 20% alcoolismo, 20% uso de inibidor de bomba de protons, 10% uso de metformina,
10% dieta estritamente vegetariana, 10% diagnostico de infeccao por HIV, 10% diagndstico prévio de gastrite atrofica e 10%
diagnostico prévio de hipotireoidismo. Em nenhum caso supracitado encontrou-se significancia estatistica (p < 0,05).

Palavras-chave: Deficiéncia de vitamina B12. Regido tropical. Cianocobalamina.

ABSTRACT

A cross-sectional study included 116 participants who were hospitalized in the Internal Medicine ward of the General Hospital
of Fortaleza (HGF) in the first six months of 2015. The objective was to describe the prevalence of vitamin B12 deficiency and
describe the features clinics in patients admitted in this unit. The prevalence of cobalamin deficiency was 18%. We found that
40% of patients had neurological condition not explained by vascular causes, 20% macrocytic anemia, 20% alcohol, 20% use of
proton pump inhibitor, 10% use of metformin, 10% strictly vegetarian diet, 10% diagnostic HIV infection, 10% previous diagnosis
of atrophic gastritis and 10% prior diagnosis of hypothyroidism. In any case above was found statistically significant (p < 0.05).
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INTRODUGCAO

A vitamina B12 (cianocobalamina) faz parte de uma familia de
compostos, que sdo genericamente denominados cobalaminas.
E uma vitamina hidrossoltivel, sintetizada exclusivamente
por micro-organismos e estocada primariamente no figado.
Sua fonte natural de obtengdo ¢ a dieta rica em alimentos de
origem animal.'

Em paises em desenvolvimento, como India, México e
Guatemala, verificou-se alta prevaléncia de deficiéncia de
cobalamina em gestantes ¢ mulheres em amamentagdo.
Além disso, estudos no Meéxico, Venezuela e Quénia
mostraram baixa concentracdo sérica de cobalamina em 33-
52% das criangas.*> Um estudo em que participaram 288
familias mexicanas realizou investigacao longitudinal dos
efeitos da mé nutricdo e demonstrou alta prevaléncia de
deficiéncia de vitamina B12 em todas as idades e ambos os
géneros.*

Sabe-se que a incidéncia dessa deficiéncia aumenta de forma
significativa com a idade.®’” Em paises industrializados,
calcula-se que aproximadamente 20% da populacdo idosa
apresenta deficiéncia de vitamina B12.2 E possivel que a
prevaléncia dessa caréncia vitaminica seja subestimada, pois
ha importante varia¢ao de sensibilidade e especificidade entre
as metodologias laboratoriais.>!?

A dieta ocidental usual contém em média 5 a 7 mcg de
cianocobalamina por dia. Essa quantidade ¢, em geral,
suficiente para manter o equilibrio normal da cobalamina
sérica. A ingesta diaria recomendada deste micronutriente
varia de acordo com o grupo populacional estudado. Em
adultos, recomenda-se uma ingesta diaria de no minimo 2
mcg por dia. Por outro lado, esta quantidade deve aumentar
em gestantes e lactantes para 2,6 mcg por dia. Em populagdes
mais jovens, o nimero varia de 0,7 mcg em criangas a 2 mcg
em adolescentes.!!?

Diante desses dados ¢ da escassez de estudos cientificos
que caracterizem o perfil dos portadores da deficiéncia de
vitamina B12 no nosso meio, esse trabalho objetivou analisar
sua prevaléncia e descrever as caracteristicas clinicas em uma
enfermaria de Clinica Médica em Fortaleza/CE.

METODOLOGIA

O estudo possui carater transversal e prospectivo tendo sido
realizado entre os meses de janeiro a junho de 2015. Foram
incluidos vinte participantes por més da amostra seguindo
os seguintes critérios de inclusdo: pacientes internados na
enfermaria de Clinica Médica do Hospital Geral de Fortaleza;
pacientes escolhidos randomicamente no periodo avaliado;
pacientes que assinaram o termo de consentimento livre e
esclarecido. A randomizacao dos pacientes foi realizada por
meio do programa de tabulacdo e andlise de dados SPSS 22
IBM®.

A pesquisa foi avaliada e aprovada pelo Comité de Etica
em Pesquisa do HGF e estd de acordo com os critérios

estabelecidos pela Declaragdo de Helsinki e com as suas
modificagdes.

O rastreio inicial foi realizado com dosagem dos niveis séricos
de vitamina B12 ¢ homocisteina. A partir de entdo, apenas os
pacientes com dosagem de vitamina B12 < 200 pg/mL e/ou
homocisteina > 15 umol/L seguiram em investigagao.

Por meio da anamnese e revisdo do prontudrio foram
pesquisados os seguintes fatores de risco: idade, alcoolismo,
dieta, uso de metformina na dose minima de 500 mg por dia pelo
tempo minimo de 16 semanas, uso de inibidores de bomba de
protons na dose minima de 20 mg por dia pelo tempo minimo
de 08 semanas, cirurgia gastrointestinal anterior, diagnostico
prévio de HIV, doenga celiaca, doenga de Crohn, tuberculose
intestinal, insuficiéncia pancreatica exdcrina, gastrite atrofica,
linfoma intestinal, anemia perniciosa, hipotireoidismo, gastrite
autoimune e afecgdes neurologicas de causa nao vascular.

Os resultados foram descritos em formulario de investigacao
apropriado.

A analise estatistica foi realizada no software SPSS IBM
22 USA®. Foram calculadas medidas de tendéncia central e
dispersdo para as variaveis e correlatos descritivos, teste Chi-
Quadrado ou teste exato de Fisher (conforme apropriado)
para as correlagdes, teste binomial para a varidvel Redugdo
de vitamina B12 e analise de associagdo para prevaléncia das
seguintes variaveis: Redugdo da vitamina B12 e Aumento
de homocisteina. Foi realizada analise univariada para
todas as variaveis, a fim de encontrar fatores de risco para a
deficiéncia de vitamina B12. As variaveis com p < 0,05 foram
consideradas estatisticamente significativas e foram incluidas
no modelo multivariado de regressao logistica.

RESULTADOS

O numero total de pacientes incluidos no estudo foi 116.
Desses, 55 (47,4%) eram do sexo masculino e 61 (52,6%) do
sexo feminino. A média de idades do grupo feminino foi de
49,08 (DP: 15,631) e do masculino foi de 51,05 (DP: 16,598).
Quanto a etnia, 10 (8,6%) declararam-se brancos, 23 (19,8%)
negros ¢ 83 (71,6%) pardos.

Foi verificada uma taxa de redugdo de vitamina B12 em
10 pacientes (8,6%) e um aumento de homocisteina em 11
(9,5%). Em apenas 01 paciente verificou-se tanto redugado de
vitamina B12 quanto hiper-homocisteinemia.

Do grupo de pacientes com reducéo de vitamina B12 (n = 10),
05 (50%) eram do sexo masculino e 05 (50%) eram do sexo
feminino. A média de idades era de 53,2 para o grupo do sexo
masculino (DP: 25,332) e 51,2 para o grupo do sexo feminino
(DP: 10,232). Ja no grupo de pacientes com aumento de
homocisteina (n = 11), 07 (63,6%) eram do sexo masculino e
04 (36,4%) eram do sexo feminino. A média de idade desses
era de 51,14 para o grupo do sexo masculino (DP: 20,391) e
de 56,5 para o grupo do sexo feminino (DP: 16,010). Dos 10
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pacientes em que foi detectada reducdo de vitamina B12, 4
(40%) tinham idade maior ou igual a 60 anos. Por outro lado,

dos 11 pacientes detectados com hiper-homocisteinemia,
apenas 03 (27,3%) incluiram-se nessa faixa etaria. (Tabela 1)

Tabela 1. Relagao entre etnia, sexo e idade com a redu¢@o do nivel sérico de vitamina B12 e aumento do nivel sérico de homocisteina.

BRANCO PARDO NEGRO IDADE

Masculino  Feminino  Masculino  Feminino ~ Masculino  Feminino MEDIA
REDUCAO DA VIT. Sim 1 0 3 3 1 2 52
BI12 Nio 3 6 35 42 12 8 50
Sim 0 1 6 3 1 0 53

AUMENTO DA N

HOMOCISTEINA Nao 3 3 16 25 4 50
FR 1 2 16 17 4 6 49

*FR: falta de reagente?

*dosagens comprometidas devido a falta do reagente no tempo do estudo

Considerando-se a variavel etnia, o grupo de pacientes com
redug@o de vitamina B12 obteve a seguinte distribuigdo: 01
branco (10%), 06 pardos (60%) e 03 negros (30%). Da mesma
forma, os valores encontrados no grupo de pacientes com
hiper-homocisteinemia foi de 01 branco (09%), 09 pardos
(82%) e 01 negro (09%).

Dentre os fatores associados avaliados, foi visto que, dos
pacientes com reducdo de vitamina B12 (n=10), 40%
apresentou afecgdo neurologica ndo explicada por causas
vasculares, 20% anemia macrocitica, 20% alcoolismo, 20%
uso de inibidor de bomba de prétons, 10% uso de metformina,
10% dieta estritamente vegetariana, 10% diagnostico de
infecgdo por HIV, 10% diagnostico prévio de gastrite atrofica
e 10% diagnostico prévio de hipotireoidismo.

De forma semelhante, dentre os pacientes que apresentaram
aumento de homocisteina (n=11), 9,09% apresentou afecgéo
neurologica ndo-vascular, 45,4% alcoolismo, 27,3% uso de
metformina, 18,1% uso de inibidor de bomba de protons,
9,09% diagnéstico de infecgdo por HIV e 9,09% diagnostico
prévio de hipotireoidismo.

DISCUSSAO

Sabe-se que a prevaléncia da deficiéncia de vitamina B12 pode
variar de acordo com o parametro utilizado. Existem diversas
defini¢des de deficiéncia de B12, dependendo principalmente
da populagdo estudada e do kit disponivel.”* Os testes de
sensibilidade ¢ especificidade ainda ndo foram capazes de
definir um padrdo ouro para definicdo de deficiéncia de
vitamina B12. No futuro, novos kits de ensaio como o da
holotranscobalamina devem substituir os kits atualmente
usados. No presente momento, a deficiéncia de cobalamina
¢ mais comumente definida como valores de B12 sérico <
200 pg/ml e/ou 150 pmol/L, homocisteina > 13 umol/L e/ou
acido metilmal6nico > 0,4 umol/L." No nosso estudo usamos
os kits disponibilizados no Hospital Geral de Fortaleza, que
tinham como valores de referéncia para B12 < 200 pg/ml e
para homocisteina > 0,203 mg/dL.

Evidenciou-se na populagdo geral de paises industrializados

uma prevaléncia média de deficiéncia de cobalamina de
20%, variando de 5% a 60%, dependendo dos critérios de
definigdo de deficiéncia de cobalamina usados.® O estudo de
Framinghan evidenciou prevaléncia de 12% entre os idosos
que habitam a cidade. Usando a defini¢ao mais restritiva citada
acima, semelhante a definicdo do nosso estudo, Andres et al.
evidenciou uma prevaléncia de 5% em um grupo de pacientes
internados em um hospital terciario."”” Em um outro estudo
com desenho semelhante ao nosso, realizado em pacientes
hospitalizados no Canada, foi evidenciado uma prevaléncia
de 3% de deficiéncia de cobalamina (< 138 pmol/L) e de
13% de “deficiéncia intermediaria” (138-221 pmol/L).!*!* No
nosso estudo, a prevaléncia de deficiéncia de vitamina B12
ou de aumento de homocisteina foi de 18%. Se analisados
separadamente, a deficiéncia de cobalamina teve prevaléncia
de 8,6%, ja a prevaléncia do aumento isolado de homocisteina
foi de 9,5%. Quando comparamos com a literatura mundial,
a prevaléncia encontrada na nossa enfermaria se assemelha
a da populacdo geral mundial e ¢ um pouco maior do que a
prevaléncia encontrada nos pacientes internados em hospitais
terciarios.

A prevaléncia do nosso estudo foi semelhante em ambos os
sexos, o que se assemelha aos dados encontrados em um estudo
transversal mexicano com 288 familias o qual demonstrou
prevaléncia semelhante em ambos os géneros.*

Nos EUA, Shipton ef al. demonstraram a variacdo de
deficiéncia de vitamina B12 de acordo com a idade, afetando
cerca de 3% da populagdo entre 20 e 39 anos, 4% daqueles
com idade entre 40 e 59 anos e 6% daqueles com mais de
60 anos. Quando se considerava a deficiéncia intermediaria,
entre 148 pmol/L e 221 pmol/l, a prevaléncia foi de 15%
naqueles com idade de 20-59 anos e de 20% naqueles com
idade superior a 60 anos.'* Outro estudo, com foco em idosos,
principalmente os institucionalizados, doentes ou mal nutridos
na Franga, evidenciou uma prevaléncia de 30 a 40%.'>'° Na
presente amostra, a prevaléncia de deficiéncia de cobalamina
nos idosos, demonstrada pela redugdo dos niveis séricos de
B12 ou pelo aumento da homocisteina, foi de 18%.

Em relag@o a etnia, existem poucos estudos publicados que
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incluam a cor parda, a qual representa 60% da nossa casuistica.
O estudo que mais se aprofundou com investigagao de etnia foi
realizado nos EUA, e avaliou negros, brancos ¢ descendentes
hispanicos. Nessa pesquisa, os hispanicos representavam o
grupo com menores niveis séricos de vitamina B12.16

No nosso estudo, de carater transversal, a continuagdo da
investigacdo etiologica ndo era um dos objetivos, sendo
avaliados os fatores possivelmente associados no momento do
diagnostico de deficiéncia de cobalamina. Assim sendo, uma
parte dos fatores associados permaneceram sem defini¢@o
diagnostica, mas corroboraram com a descri¢do do quadro
clinico.

Na nossa casuistica, 40% dos pacientes com deficiéncia
de vitamina B12 apresentavam afec¢des neurologicas ndo
vasculares ¢ 20% apresentavam anemia macrocitica. Sabe-se
que os principais achados da deficiéncia de cobalamina sdo
anemia megaloblastica e doenga neurologica desmielinizante
reversiveis, o que ¢ semelhante aos nossos achados.!” Nao
havia nenhum paciente que apresentasse os dois achados
concomitantemente. Esse dado foi condizente com o existente
na literatura, que ndo evidencia associacdo de sintomas
neurologicos com alteragcdes hematoldgicas clinicas ou
laboratoriais.'s

Um estudo realizado na Franga com 172 idosos evidenciou
em 70% dos pacientes algum sintoma neuropsiquiatrico e
em 76% alguma anormalidade hematoldgica.”® Sao valores
maiores que os encontrados no nosso estudo, porém nossa
casuistica inclui todas as faixas etarias do adulto.

Esse mesmo estudo realizado na Franga, de desenho
semelhante ao nosso, discriminou as principais etiologias
identificadas nos idosos. A ma-absor¢do se destacou em 53%,
a anemia perniciosa estava presente em 33%, a baixa ingesta
em 2% e apenas 1% foi pos-cirurgica."> Quando a populagio
geral ¢ estudada, a anemia perniciosa continua sendo a
principal causa definida de deficiéncia de vitamina B12."

O nosso estudo ndo prosseguiu a investigacdo com dosagem
de anticorpos anti-fator intrinseco e anti-células parietais
ou com endoscopia. E possivel que muitos desses pacientes
que apresentaram associagdo com afec¢des neurolodgicas nao
vasculares e anemia macrocitica fossem portadores de anemia
perniciosa.

Assim sendo, na nossa casuistica a ma-absor¢ao de vitamina
B12 esta como principal fator causal, ja que 20% dos pacientes
apresentavam como fator de risco alcoolismo, 20% uso de
inibidor de bomba de protons, 10% uso de metformina e 10%
historia de gastrite atrofica.

O alcool, cuja fisiopatologia na deficiéncia de vitamina B12
ainda ndo esta bem clara, podendo ser por ma nutri¢ao ou piora
na absorcao intestinal, ja foi descrito como fator de risco bem
estabelecido, como no estudo polonés que estudou 71 homens
alcodlatras e em todos eles encontrou alguma alteracdo, seja
deficiéncia de folato, seja deficiéncia de vitamina B12, seja
hiperhomocisteinemia. O mais comum era o aumento da

homocisteina.'® Esse dado ¢ compativel com nossos achados,
ja que dos pacientes com deficiéncia de vitamina B12, 20%
tinham o alcool como fator de risco associado. Ja nos pacientes
que tinham aumento da homocisteina, essa associagdo chegou
a45%.

Outra observagao interessante refere-se as causas de deficiéncia
de vitamina B12 por ma absor¢ao, em que o alcool ndo € citado
como importante fator do risco nos trabalhos analisados. Essa
importancia ¢ dada para os inibidores de bomba de protons,
para as biguanidas, para gastrite atrofica, para gastrectomia,
resseccdo ileal, doenga de Crohn e supercrescimento
bacteriano.” Na nossa amostra, o alcoolismo aparece como
um dos principais fatores de risco.

O uso da metformina como fator de risco bem definido
para deficiéncia de B12 é bem estabelecido na literatura,
como sugere uma coorte recente que identificou o risco
de 11,2% maior em pacientes que usam metformina em
dose superior a 500 mg/dia, sugerindo inclusive a dosagem
rotineira dessa vitamina em pacientes que fazem uso a longo
prazo da biguanida.” No nosso estudo, o uso desse farmaco
correspondeu a 10% dos casos de deficiéncia de cobalamina e
27,3% quando avaliado o aumento da homocisteina.'’

O uso de inibidores da bomba de protons tem odds ratio de
1,83 para deficiéncia de vitamina B12, no seu uso por mais
de 8 semanas, como demonstrado em recente metanalise.?
Entretanto, assim como a metformina, faltam dados que
marquem sua real importancia entre as causas de deficiéncia
de vitamina B12. Na nossa casuistica, se apresentou com uma
prevaléncia em 20% dos casos.

A infeccdo pelo HIV ja tem correlagdo estabelecida com
a deficiéncia de B12. Um estudo realizado em um hospital
terciario no sudeste do Brasil evidenciou que 6% dos
pacientes infectados com esse virus apresentavam deficiéncia
de vitamina B12.2! Entretanto esse dado ¢ conflitante, pois ha
evidéncias que essa deficiéncia pode ser encontrada em até
39% desses pacientes.'® De toda forma, o achado em 10% dos
pacientes com reducdo dos niveis séricos de B12 ¢ superior ao
descrito na literatura.

A deficiéncia de cobalamina relacionada a dieta vegetariana
na nossa casuistica foi semelhante a encontrada na literatura.
Assim como no hipotireoidismo, que foi visto em 10% dos
nossos pacientes. Quando a pesquisa dos niveis séricos de
cobalamina ¢ feita no paciente sabidamente portador de
hipotireoidismo, a deficiéncia de B12 pode ser encontrada em
até 40% desses pacientes, sendo indicada a dosagem rotineira
nesses pacientes.?

As correlagdes entre os fatores de risco investigados e a
deficiéncia de vitamina B12 ou aumento de homocisteina
apresentaram p>0,05, o que faz com que ndo sejam uma
associagdo estatisticamente significativa.

A falta da dosagem da homocisteina em 46 pacientes ¢ a ndo
coleta de acido metilmalonico em todos os pacientes foi um
aspecto negativo do nosso trabalho, ja que sabidamente eles
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aumentam a sensibilidade para o diagnostico adequado de
deficiéncia de cobalamina.'?

Outra critica que fazemos ao nosso estudo ¢ a ndo realizagdo
de endoscopia, coleta de anticorpos anti-células parietais e
anti-fator intrinseco para documentar a real prevaléncia de
anemia perniciosa, principal causa de deficiéncia de vitamina
BI12.

A descrigdo da prevaléncia semelhante a populagdo geral,
porém maior que os dos pacientes internados ao redor
do mundo nos levam a considerar que nossos pacientes
sdo diagnosticados mais tardiamente, com manifestacdes
neurologicas ou hematoldgicas mais graves. Provavelmente
estamos falhando em detectar os pacientes com risco na
atencdo primaria.

Esse estudo também levanta a possibilidade de existir em
nosso meio uma importancia maior do alcoolismo, do
uso de biguanidas, de inibidor de bomba de préotons e do
hipotireoidismo como causas de deficiéncia de vitamina
B12 em nosso meio, 0 que pode sugerir uma propedéutica
diagnostica diferenciada para os nossos pacientes.

Diante dos dados verificados nesse estudo, sugerimos que
os pacientes alcoolatras, usuarios cronicos de inibidores de
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RESUMO

Introducao: A ulceragdo neurotica é um transtorno mental de dificil tratamento associado a diversos fatores, incluindo outros
transtornos mentais que acabam por interferir no seu prognostico. Objetivou-se avaliar a prevaléncia dos transtornos mentais
nos pacientes com ulceragdo neurédtica. Material e Metédos: Foram avaliados 34 pacientes no ambulatério de dermatologia
do Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) no periodo de agosto a setembro de 2015 através de questiondrios socio-
demograficos, de variaveis clinicas e do Mini International Neuropsychiatric Interview (MINI). Resultados: Foi encontrado
maior prevaléncia em mulheres (91,2%), solteiros (50%), com 64,7% deles em uso de medicamentos psiquiatricos, 35,3% com
tratamento psicologico, 61,8% com transtornos depressivos, 50% com transtornos de ansiedades. Discuss@o: Levando em conta o
sofrimento, os sentimentos negativos ¢ 0 comprometimento social ou ocupacional relacionado a dermatilomania, chama a atengéo
a associacdo com outros transtornos psiquiatricos e a importancia da sua intervengao.

Palavras-chave: Transtornos neurdticos. Transtorno mental. Dermatologia.

ABSTRACT

Introduction: Neurotic ulceration is a difficult to treat mental disorder associated with several factors, including other mental
disorders that ultimately interfere with its prognosis. This study aimed to assess the prevalence of mental disorders in patients with
neurotic ulceration. Material e Methods: 34 patients were evaluated at the dermatology clinic of the University Hospital Walter
Cantidio (HUWC) in order August-September 2015 through socio-demographic questionnaires, clinical variables and the Mini
International Neuropsychiatric Interview (MINI). Results: It was found a higher prevalence in women (91.2%), single (50%),
with 64,7% of them by use of psychiatric medications, 35.29% with psychological treatment, depressive disorders 61,8%, 50%
with anxiety disorders. Discussion: Taking into account the suffering, the negative feelings and social or occupational impairment
related to dermatilomania draws attention to association with other psychiatric disorders and the importance of their intervention.
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INTRODUGCAO

A ulceragdao neurética ou dermatilomania é um transtorno
definido como uma compulsdo ou dificuldade em controlar
o impulso de provocar ou intensificar lesdes a propria pele
usando para tal as unhas ou outros objetos.! As lesdes podem
ocorrer pelos atos de cogar, esfregar, apertar, arranhar, furar
ou morder, ocasionando cicatrizes, feridas, infec¢des ou
alteragdes na pigmentagdo da pele, sendo necessario realizar
cirurgias em alguns casos, € as areas mais afetadas sdo o rosto,
os bragos ¢ as maos, mas qualquer area pode ser acometida.?

A sua prevaléncia ¢ estimada em 1,4% da populagdo adulta,
sendo mais frequente nas mulheres em uma proporgéo de 3:1.
Pode ocorrer em qualquer faixa etaria, mas comumente se
inicia na adolescéncia, proximo da puberdade. Geralmente se
inicia com uma lesdo dermatoldgica, como acne, tornando-
se cronica e podendo ocorrer por periodos de anos, com
remissdes e recaidas posteriores.> A ulceragdo neurética pode
ser uma doenga isolada ou pode ocorrer também com outras
doengas como, por exemplo, dermatologicas, autoimunes
ou psiquiatricas. Nos transtornos psiquiatricos, destacam-se
o Transtorno Dismoérfico Corporal, o Transtorno Obsessivo-
Compulsivo, a Abstinéncia de substancias psicoativas,
Autismo, os Transtornos de Personalidade e os Transtornos
Psicoéticos.* Na quinta edigdo do Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (DSM), este transtorno ¢
classificado dentro do capitulo de Transtorno Obsessivo-
Compulsivo (TOC) e Outros Transtornos Relacionados.?

O paciente com este transtorno dedica grande quantidade
de horas realizando as escoriagdes, pensando no ato
ou resistindo aos impulsos de realiza-lo. Eles possuem
consciéncia do problema, tentam reduzir a frequéncia desses
habitos e muitas vezes escondem as lesdes de pele através de
maquiagem ou roupas. Essas caracteristicas acabam gerando
comprometimento social e ocupacional, com sensacdo de
perda de controle e vergonha e, geralmente, ndo ocorrem na
frente de outras pessoas, o que dificulta o diagnostico. Esses
comportamentos podem ser acionados por sintomas ansiosos,
de tédio ou em situagdes estressantes e, com a sua realizagao,
podem surgir sentimentos de gratificacao e alivio.?

Poucas intervengdes terapluticas foram avaliadas para
o tratamento da escoriagdo neurdtica. Muitos realizam
tratamentos para lidar com as complicagdes (cicatrizes,
infec¢des).? Entretanto, ¢ comum que os pacientes com
esse diagndstico cheguem ao tratamento psiquidtrico apds
multiplas interveng¢des dermatoldgicas.*

Tendo em vista as dificuldades associadas a essa doenga, este
trabalho visa identificar os transtornos mentais dos pacientes
com diagnostico de escoriagdo neurdtica no Ambulatdrio
de Dermatologia do Hospital Universitario Walter Cantidio
(HUWC) e avaliar a sua importancia na evolugao desses casos.

MATERIAL E METODOS

Trata-se deum estudo descritivo transversal em que os pacientes
com o diagndstico de escoriagdo neurdtica acompanhados no

ambulatorio de dermatologia foram convidados a participar da
pesquisa. A coleta dos dados foi realizada de agosto a setembro
de 2015 por um entrevistador — uma residente de psiquiatria —,
que foi treinada pela coautora do MINI (que também validou
o instrumento no Brasil). Os pacientes foram submetidos aos
questionarios sécio-demograficos de variaveis clinicas e ao
MINIL.

O MINI ¢ uma entrevista diagnostica padronizada breve (15-
30 minutos), compativel com os critérios do DSM-III-R/
IV e da Classificagdo Internacional de Doengas (CID-10),
que ¢é destinada a utilizacdo na pratica clinica e na pesquisa
em atengdo primaria e em psiquiatria, ¢ pode ser utilizada
por clinicos apds um treinamento rapido (de 1 a 3 horas).
Ele ¢ validado e organizado por moddulos diagnosticos
independentes, elaborados de forma a otimizar a sensibilidade
do instrumento, a despeito de um possivel aumento de falso-
positivos. O MINI foi traduzido e validado para o portugués
do Brasil por Amorim (2000).° Por meio do questionario
socio-demografico foram obtidos dados como faixa etaria,
sexo, estado civil, ocupagdo, renda mensal, procedéncia
e escolaridade. Através do questionario das variaveis
foram pesquisados tempo de doencga, tempo de tratamento,
expectativas quanto ao tratamento e uso de tratamento
psiquiatrico ou psicoldgico.

Foram incluidos no estudo individuos de ambos 0s sexos, com
diagnostico de escoriagdo neurotica que possuiam 18 anos ou
mais ¢ que aceitaram participar da pesquisa. A pesquisa foi
realizada no Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC),
nos ambulatorios de Dermatologia.

A coleta dos dados foi realizada de agosto a setembro de
2015. Foram entrevistados 34 individuos. O unico critério
de exclusdo foi idade inferior a 18 anos. Nenhum individuo
entrevistado foi excluido por essa razdo. Os dados coletados
foram tabulados, analisados, codificados e apresentados sob
formas de graficos e tabelas, feitos com o auxilio do Microsoft
Excel, onde foram calculados as médias das afirmacdes e os
desvios.

Foram respeitados todos os principios € normas para os
procedimentos éticos em pesquisas envolvendo seres
humanos. O projeto de pesquisa foi aprovado, sem restrigdes
pelo comité de ética em pesquisa do Hospital Universitario
Walter Cantidio.

RESULTADOS

Observa-se que a amostra continha principalmente pacientes
do género feminino, entre 30 e 59 anos, solteiros, sem
ocupacao, com renda familiar de até 01 salario minimo e
ensino médio ou superior (Tabela 1).

Percebe-se que a maior parte dos pacientes tem a doenga ha
pelo menos um ano, com pouco tempo de tratamento, utiliza
medicamentos psiquiatricos prescritos por psiquiatras, mas
apenas um terco faz algum tratamento psicologico (Tabela 2).
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Do total de entrevistados, 21 pacientes (61,8%) apresentaram (5,8%). Os demais transtornos, como abuso e dependéncia de
algum transtorno depressivo, 17 pacientes (50%) indicaram substancias, ndo pontuaram na amostra coletada (Tabela 03).
transtornos ansiosos e 2 indicaram sintomas psicoticos

Tabela 01. Caracteristicas socio-demograficas dos pacientes com Tabela 02. Caracteristicas clinicas.
escoriagdo neurdtica.

VARIAVEIS SOCIODEMOGRAFICAS N % VARIAVEIS CLINICAS N %
Faixa Etaria 18-29 anos 6 17,6 Tempo de doenga Menos que 5 anos 26 76,5
30-59 anos 22 64,7 Mais que 5 anos 8 235
>
60 anos 6 17,6 Tempo de Tratamento ~ Menos que 5 anos 27 79,5
Género Feminino 31 91,2 Mai 5
ais que 5 anos
Masculino 3 8,8 q 3 14,7
Estado Civil Casado 13 382 Nao realiza 1 2.9
Divorciado 2 5,9 Nao sabe informar 1 2,9
Solteiro 17 50 Expectativa quanto ao Otimo/Bom 17 50
Vitvo 2 5,9 tratamento .
, Ruim 16 47,1
Ocupagdo Sim 14 41,2 N
Nao sabe 1 29
Nao 20 58,8 _ ’
Renda Mensal Até 01 salario minimo 18 53 USP de medicacﬁo Sim 22 64,7
Familiar Mais que 01 salario minimo 15 44,1 psiquiatrica Nao 12 353
Nao soube informar 1 29 Classe do medicamento ~Antidepressivo/ 6 17.6
Procedente da Sim 26 76,5 Estabilizador do humor ’
Capital Nio 8 235 Nao sabe informar 16 47,1
Natural da Capital ~ Sim 20 588 Nao toma 12 35,3
Nao 14 412 Prescrigdo do Psiquiatra 22 64,7
Escolaridade Analfabeto 3 8,8 medicamento Nio toma 0 353
Ensino Fundamental 2 5,9 Si ’
icoléai im
Ensino Médio 17 50 Tratamento Psicologico 12 353
Ensino Superior 12 35,3 Nao 22 64,7
Fonte: elaborada pelos autores. Fonte: elaborada pelos autores.

Tabela 03. Diagnodsticos de acordo com o MINI.

DIAGNOSTICO N %
Depressao Maior atual 7 20,1
Depressao Maior passada 11 32,4
Distimia 3 8,8
Episodio hipomaniaco atual 1 2,9
Episodio hipomaniaco passado 1 2,9
Panico sem agorafobia 1 2,9
Panico com agorafobia 1 2,9
Fobia social Atual 1 29
Transtorno Obssessivo-compulsivo (TOC) 7 20,1
Sindrome Psicotica 1 29
Transtorno Afetivo Bipolar com sintomas psicoticos 1 2,9
Transtorno de ansiedade generalizada (TAG) atual 7 20,1
Nenhum diagnoéstico 5 14,7

Fonte: elaborada pelos autores.
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DISCUSSAO

Neste estudo, foram encontrados dados sécio-demograficos
que indicaram maior prevaléncia do sexo feminino, compativel
ao que foi descrito pelo DSM V (75% dos acometidos sdo
mulheres).? Essa associagdo pode estar relacionada com a
maior preocupagdo estética, os niveis hormonais e fatores
socioculturais nas mulheres.® Observa-se também que a
maioria ndo se encontra em um relacionamento estavel
(solteiros, viuvos, divorciados), o que aproxima a escoriagdo
neurética ao espectro do TOC, onde os solteiros sdo mais
afetados.’

Em tratando-se de satide mental, grande parte dos entrevistados
disseram que tomam psicotropicos, sendo que todos referiram
terem sido prescritos por um psiquiatra, mas apenas uma
parcela realiza algum tratamento psicolégico. De acordo
com um estudo de 2011 com 1.663 participantes, 43,4%
dos pesquisados procuraram um psiquiatra ou psicologo
como primeira opgdo de ajuda, sendo que 56% receberam o
diagnostico por um psiquiatra.?

Levando em conta estes dados do primeiro atendimento e da
importancia do psiquiatra no diagnéstico, percebemos como
os aspectos da saude mental sdo relevantes na evolugdo,
ndo apenas no primeiro momento, mas também ao longo da
doenga, pois mais da metade mantém alguma ligagdo, seja
com medicamentos ou com acompanhamento psicoterapico.
Apesar disso, menos da metade dos entrevistados realiza
algum tratamento psicoldgico, sendo uma opgdo importante
na tentativa de aumentar a eficacia do tratamento.” Um estudo
realizado com 34 pacientes, divididos entre lista de espera
e terapia cognitivo comportamental (TCC) breve, mostrou
maior eficacia da TCC no tratamento da escoriacao neurdtica,
o0 que reforga a importancia de té-la como opg¢ao terapéutica.'®

Dos que utilizam medicamentos psiquiatricos, a maior parte
nao soube referir a classe do medicamento, o que demonstra
desinformacgdo quanto ao tratamento que ¢ realizado, o que
pode estar associado a falta de psicoeducag¢do durante as
avalia¢des. Como se trata de uma doenga de dificil tratamento,
dar maiores esclarecimentos ao paciente facilita a sua nocao a
respeito do transtorno e o ajuda nas suas expectativas quanto
ao tratamento realizado. Outro aspecto interessante foi a
perspectiva quanto ao tratamento, pois metade dos pacientes
responderam que possuem expectativas no minimo positivas
(6timo ou bom). Quando comparamos com o estudo de 1.663
participantes, em que 42,4% apresentaram melhora apoés
iniciar o tratamento, demonstramos que estas expectativas
sdo plausiveis de serem alcancadas quando observamos a
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RESUMO

Transtorno de Personalidade Borderline (TPB) ¢ um sofrimento mental grave que apresenta demandas complexas a atencdo
clinica e a sociedade, principalmente devido a instabilidade das relagdes interpessoais e intrapessoais, assim como a impulsividade
acentuada e o risco de suicidio. O presente estudo objetivou realizar uma andlise da producdo cientifica brasileira acerca do
TPB. Trata-se de uma revisao integrativa da literatura publicada no periodo de janeiro de 2000 a dezembro de 2014 nas bases de
dados: Lilacs e Medline. A sele¢ao foi baseada no entre cruzamento de palavras-chave indexadas nos Descritores em Ciéncias da
Saude: “Borderline Personality Disorder”, “Therapy”, “Psychotherapy” e “Drug Therapy”, sendo utilizadas todas as combinagdes
possiveis, com os recursos disponibilizados pelos operadores booleanos. A partir desse levantamento, identificou-se a énfase
dada a busca de diagnostico por neuroimagem; o relato de experiéncias exitosas de psicoterapias ¢ a lacuna em pesquisas que
discutam a utiliza¢do de farmacos. Evidencia-se a complexidade dos critérios diagndsticos e as graves caracteristicas do TPB,
como autolesdes e tentativas de suicidio. Por fim, ressalta-se a necessidade de que se construa uma atengdo em saude integral,
envolvendo familiares e comunidade, na busca por produzir um cuidado resolutivo.

Palavras-chave: Transtorno de personalidade borderline. Psiquiatria. Psicopatologia.

ABSTRACT

The Borderline Personality Disorder (BPD) is a serious mental disorder that presents complex demands of clinical care and society,
mainly due to the instability of interpersonal and intrapersonal relationships, as well as marked impulsivity and suicide risk. This
study aimed to carry out an analysis of the scientific production about the TPB. This is an integrative review of the literature
published from January 2000 to December 2014 in the databases Lilacs and Medline. The selection was based on between
intersection of keywords indexed in Descriptors Health Sciences: “Borderline Personality Disorder”, “Therapy”, “Psychotherapy”
and “Drug Therapy”, being used all possible combinations, with the resources deployed by Boolean operators. From this survey,
it identified the emphasis on the search of diagnostic neuroimaging; the account of successful experiences of psychotherapy
and the gap in research that discuss the use of drugs. The complexity is evident in the diagnostic criteria and the serious TPB
characteristics such as self-injury and suicide attempts. Finally, it emphasizes the need to build a full health care, involving family
and community, seeking to produce a terminating care.
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INTRODUGAO

O Transtorno de Personalidade Borderline (TPB) é uma
categoria de sofrimento mental que apresenta demandas
complexas a atengao clinica e a sociedade. A sua sintomatologia
¢ descrita pela Associacdo Americana de Psiquiatria por meio
do Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais
V (DSM-V), como apresentando um padrao de instabilidade
das relacdes interpessoais e intrapessoais (no tocante a
autoimagem do sujeito, ou seja, a percepcao de si), além da
presenca de impulsividade acentuada. Assim, os seus sintomas
convergem para estados disfuncionais, podendo comprometer
o bom relacionamento social, principalmente, no ambito dos
afetos.!

O DSM-5 indica que os primeiros quadros sintomatologicos
do TPB surgem no comego da idade adulta e podem aparecer
de modo subito, além de, muitas vezes, cadtico ¢ intenso.!
Destarte ndo existe um padriao e/ou uma situagdo de gatilho
especifico, pois o seu aparecimento se da em variados e
diferentes contextos. Dessa forma, compreende-se o seu
carater complexo e desafiador que envolve os saberes e as
praticas da Psiquiatria e da Saude Mental.

O entendimento diagnostico atual acerca do TPB foi
formulado desde a década de 1980 pelo DSM-III. Antes disso,
esse quadro sintomatologico era descrito como um estado
intermediario entre neurose-psicose, € N30 como um transtorno
de personalidade especifico. Depois disso, a sua situagdo
nosotaxica e nosoldgica passou a ser mais bem estudada,
passando do espectro da esquizofrenia para o capitulo dos
transtornos da personalidade. Destaca-se, ainda, que essa
categoria passou a agrupar dois subtipos: o tipo impulsivo e
o tipo borderline, sendo a este ultimo o tipo que o presente
estudo d4 maior énfase.?

Essa conceituagdo supracitada foi importante para definir uma
classificagdo especifica do TPB e, assim, nortear a clinica e os
processos terapéuticos que a envolvem. Ressalta-se, ainda, que
o conceito passou por algumas reformulagdes e hoje engloba
alguns termos igualmente definidores, tais como: limitrofe
(designando o estado do sujeito que estd no “limite” da
sanidade); e borderline (fazendo referéncia a situacdo de
fronteira, na “borda” das dimensdes neurdtica e psicotica).

Essas caracteristicas diagndsticas foram formuladas a partir
de diferentes estudos, principalmente os realizados pelo
psiquiatra Robert Spitzer (considerado por alguns como o pai
da psiquiatria moderna) e seus colegas. Em uma das pesquisas
realizadas pelo grupo de Spitzer, foi demonstrada uma lista
de critérios diagnosticos do comportamento borderline
que se mostraram amplamente aplicaveis ao cotidiano da
pratica psiquiatrica. A partir disso, as teorias modernas
passaram a discorrer sobre os fatores genéticos inespecificos
que envolvem o TPB, bem como sobre os problemas do
desenvolvimento associados com a negligéncia emocional
e/ou abuso na infancia.> Refor¢ou-se, assim, a existéncia de
pesquisas sobre a compreensao ¢ analise neurobioldgica, bem
como o aperfeigoamento de tratamentos e formas de manejo
clinico do TPB.

Destaca-se que o DSM-5 (oficialmente publicado em 18 de
maio de 2013), ¢ a edigdo mais recente do Manual, sendo
resultado de um processo de doze anos de estudos, revisdes
e pesquisas cientificas. Essa reformulacao teve como objetivo
trazer maior seguranga e embasamento cientifico atualizado
para os profissionais da area de Psiquiatria. Diante disso,
observa-se que o DSM IV (langado em 1994) tracou uma
descricao do TPB bastante significativa, apontando os seus
principais sintomas e caracteristicas, bem como algumas
das possiveis estratégias de tratamento. Com o DSM-5,
identificam-se algumas mudancas e acréscimos de alguns
transtornos no manual.*

No entanto, no que se refere aos Transtornos de Personalidade
— dentre os quais se insere o TPB —, apreende-se que os
critérios diagndsticos ndo sofreram mudangas em relagdo
aos apresentados no DSM-IV. O novo manual continua
reunindo os mesmos transtornos divididos em trés grupos:
Grupo A — Transtornos de Personalidade Paranodide,
Esquizéide e Esquizotipica; Grupo B — Transtornos de
Personalidade  Anti-Social, Borderline, Histrionica e
Narcisista; e Grupo C — Transtornos de Personalidade
Esquiva, Dependente e Obsessivo-Compulsiva, apresentando
as mesmas caracteristicas diagnosticas, as quais foram citadas
anteriormente.*

Outro importante compéndio diagnostico ¢ o formulado
pela “Classificacdo Internacional de Doengas e Problemas
Relacionados a Saude” (CID-10, 1993), que define Borderline
na categoria referente aos Transtornos de Personalidade com
Instabilidade Emocional (F60.3). Assim, tem-se a descri¢ao
como tipo borderline (limitrofe) e distinguem-se as seguintes
caracteristicas: comportamentos de instabilidade emocional
e na autoimagem, assim como no tocante as preferéncias
internas (incluindo a sexual), que estdo, com frequéncia,
pouco claras ou perturbadas.

A CID-10 aponta que, em geral, as pessoas com TPB
apresentam sentimentos cronicos de vazio ¢ uma propensao
a se envolver em relacionamentos intensos e instaveis, o
que potencializa a reincidéncia de crises emocionais. Outros
comportamentos descritos sao: esforco excessivo para evitar o
abandono e ameaga/tentativa de suicidio, assim como agdes de
autolesdo. Enfatiza-se, ainda, que existe tendéncia nitida a agir
de modo imprevisivel, sem considerag@o pelas consequéncias;
humor imprevisivel e caprichoso; tendéncia a agressividade
e uma incapacidade de controlar os comportamentos
impulsivos; tendéncia a adotar um comportamento de conflito
com os outros, particularmente quando os atos impulsivos sdo
contrariados ou censurados.

Destarte, compreende-se que os individuos com caracteristicas
TPB sdo severamente disfuncionais e, apesar de avaliarem
adequadamente a realidade, apresentam comportamento
inapropriado e incoerente com essa avaliag@o, o que dificulta o
seu relacionamento em sociedade, potencialmente provocando
conflitos.
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Observa-se que a prevaléncia média do TPB na populagao ¢
estimada em 1,6%, podendo chegar a 5,9%. Destaca-se que
essa prevaléncia ¢ de aproximadamente 6% em contextos
de atencdo primaria, de cerca de 10% entre os usuarios
ambulatoriais e de consultorios psiquidtricos e de mais ou
menos 20% em individuos internados em leitos psiquiatricos.
Salienta-se, ainda, que a sua incidéncia ¢ maior no sexo
feminino e que a sua prevaléncia tende a diminuir nas faixas
etarias mais altas.!

Essa prevaléncia indica, portanto, a necessidade de que se
desenvolvam estratégias de cuidado mais eficientes, pois,
devido as caracteristicas disfuncionais inerentes ao TPB,
os individuos podem apresentar maiores dificuldades em
se manter ¢ apresentar resultados positivos no processo
terapéutico.

No que se refere ao tratamento farmacoldgico sao utilizados
diferentes tipos de medicamentos e que seus efeitos sdo
inconsistentes.’ Diante disso, evidencia-se, mais uma vez, a
necessidade de que se invista em pesquisas de aprimoramento
desses medicamentos, pois, apesar de algumas vezes
apresentarem resultados, estes ainda sdo modestos e ndo se
pode desconsiderar a probabilidade de abuso e os efeitos
colaterais. Assim, enquanto ndo se concretizar um farmaco
eficiente e confidvel, deve-se prescrever com muita cautela e
acompanbhar os efeitos do uso com atengao.

Diante disso, o presente trabalho tem por objetivo a analise
dessa producdo cientifica brasileira, a partir de uma revisao
integrativa acerca das investigacdes realizadas sobre o TPB,
no tocante as suas caracteristicas diagndsticas e ao seu manejo
clinico-terapéutico.

METODO

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura brasileira
publicada sobre o TPB. Essa metodologia permitiu a analise
de pesquisas relevantes sobre o tema e seus resultados
potencialmente contribuirdo para a tomada de decisdo e a
melhoria da pratica clinica em Psiquiatria.

Essa revisdo integrativa consistiu na sintese do estado do
conhecimento acerca do cuidado destinado aos sujeitos
diagnosticados com o TPB, sintetizando os multiplos estudos
publicados, trazendo conclusdes gerais a respeito do assunto,
além de apontar lacunas do conhecimento cientifico nessa
seara.

Para a elaboragdo desta pesquisa seguiram-se as seis etapas
apresentadas: reflexdo e consolidac¢do da pergunta norteadora;
selecdo e busca dos artigos (por meio de estratégias de
refinamento dos achados — critérios de inclusdo e exclusdo);
definicdo das informagdes a serem extraidas dos estudos
selecionados; avaliagdo critica dos trabalhos selecionados;
discussdo dos resultados e apresentacdo da revisdo integrativa.’

Para a primeira etapa foi elaborada a seguinte questdo
norteadora para o estudo: “Quais as evidéncias cientificas
brasileiras acerca das caracteristicas diagndsticas e do

manejo clinico-terapéutico do Transtorno de Personalidade
Borderline?”.

Na etapa seguinte foi feita a selecao dos trabalhos, por meio
de busca das publicagdes da literatura cientifica, no periodo de
Janeiro 2000 a dezembro de 2014, nos idiomas inglés, espanhol
e portugués, tendo o Brasil como pais de filiagdo, estando
disponivel em formato de artigo, indexado na Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), especificamente nas seguintes bases
de dados cientificos: LILACS (Literatura Latino-Americana
e do Caribe em Ciéncias da Satide) e MEDLINE (Literatura
Internacional em Ciéncias da Satde) — que foram as unicas
que apresentaram producdes que se adequaram aos critérios
de refinamento da busca.

Dessa forma, os critérios de inclusdo estabelecidos para a
selecdo dos artigos foram: ser artigo original; apresentar
resposta tematica a pergunta investigativa; ter disponibilidade
eletronica na forma de texto completo; ter sido publicado
no periodo supracitado; apresentar versdo em idioma inglés,
espanhol e/ou portugués; e possuir o Brasil como pais de
filiagdo. Foram excluidos: estudos repetidos e os que, apesar
de apresentarem todos os critérios de inclusdo, davam maior
énfase a um tema diferente do investigado.

Para a busca dos artigos, foram utilizadas trés palavras
chaves indexadas nos Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS): “Borderline Personality Disorder” (Transtorno
de Personalidade Borderline), “Therapy” (Terapia),
“Psychotherapy” (Psicoterapia) e “Drug Therapy” (terapia
farmacoldgica), sendo utilizadas todas as combinacdes
possiveis, com os recursos disponibilizados pelos operadores
booleanos AND e OR.

Para uma melhor analise critica dos estudos pré-selecionados,
foram elaboradas categorias de destaque nas produgdes
analisadas, enfatizando, assim, os principais assuntos
abordados nos artigos.

Por fim, seguiram-se leituras repetidas e elaboracdo de
fichamentos dos trabalhos selecionados, na busca por
concretizar uma sintese geral e conclusiva das produgdes
cientificas publicadas nos ultimos anos no Brasil, que abordam
as das investigacdes realizadas sobre o TPB, no tocante as
suas caracteristicas diagndsticas e ao seu manejo clinico-
terapéutico.

RESULTADOS

Realizada a busca na Biblioteca Virtual em Saude (BVS)—com
todas as combinagdes possiveis dos descritores: “Borderline
Personality Disorder”, “Therapy”, “Psychotherapy” e “Drug
Therapy” —, foram encontradas 2.821 produgdes cientificas.
Ap6s a adogao dos filtros — formato artigo, disponivel em texto
completo, e Brasil como pais de filiagao —, foram selecionados
27 artigos. Entdo, seguiu-se a pré-selegao, por meio da leitura
dos titulos e dos resumos, configurando-se em uma pré-
analise do material. Ao término dessa fase, foram escolhidos
os 15 artigos que respondiam a pergunta: “Quais as evidéncias
cientificas brasileiras acerca das caracteristicas diagndsticas e
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do manejo clinico-terapéutico do Transtorno de Personalidade
Borderline?”.

Os 12 artigos que foram excluidos apresentaram temas que
nao respondiam ao objetivo do presente artigo. Um desses
trabalhos foi excluido da selecdo por apresentar como tema
central a andlise acerca do papel molecular e usos clinicos
nos transtornos psiquidtricos dos acidos graxos, sem
especificamente tratar do TPB. Outro artigo que também
apresentou tema central distinto intitula-se “Disfuncéo erétil
¢ psicopatologia: um estudo clinico”, ¢ traz o TPB apenas
como caracterizagdo de um dos sujeitos investigados. Essa
caracterizagdo também ¢ feita no trabalho “A relagdo entre
transtornos mentais e tipos de crime em detentos em uma
prisdo brasileira”, que também foi excluido por ndo responder
ao objetivo da presente analise. Por motivo semelhante, foi
retirado da selecdo o estudo “A prevaléncia de transtornos
mentais em presos na cidade de Salvador, Bahia, Brasil”.
Alguns trabalhos foram excluidos, por sua vez, por enfatizarem
teorias e praticas clinicas de saude mental, mas sem se

referirem especificamente ao TPB, quais sejam: “Psicanalise
e Universidade: a interface possivel por meio da pesquisa
psicanalitica clinica/Alice quebra-vidros”; “Verdade como
uma forma de desenvolver e preservar o espacgo para pensar na
mente do paciente e analista”; e “Tratamento farmacologico
da impulsividade e do comportamento agressivo”. Outros
estudos foram excluidos por trazer o TPB apenas como um
dos exemplos de comorbidades psiquidtricas, quais sejam:
“Relacdo entre neuropsicoldgica e aspectos clinicos e
tentativas de suicidio em pacientes bipolares”; “O transtorno
bipolar e transtornos psiquiatricos e médicos simultaneos”;
“O polimorfismo do transportador de serotonina (5-HTTLPR)
um marcador potencial de comportamento suicida em
pacientes com transtorno bipolar?”’; e “Tentativa de suicidio
em mulheres em idade reprodutiva”. Outro estudo, intitulado
“Alteragdes corticais morfologia em mulheres com transtorno
de personalidade borderline: uma abordagem multimodal”
se apresentou repetido nas duas bases dados (LILACS E
MEDLINE). Os artigos incluidos nesse estudo estdo dispostos
no Quadro 1.

Quadro 1. Apresentacdo da sintese dos trabalhos incluidos na revisdo integrativa.

Periodico e Base de

disorder: a meta-analysis

Comorbidade  entre  bulimia e Rev. latinoam.
03  transtorno de personalidade borderline:

implicagdes para o tratamento LILACS

Ensino da psicoterapia no atendimento

04 S . Psicol. teor. Pesqui
psiquiatrico  dos  pacientes com LILACS
transtorno de personalidade borderline
Adolescéncia € organizagao Paidéia (Ribeirdo

05 de personalidade borderline: Preto)
caracterizacdo dos vinculos afetivos LILACS

06 Vinculos afetivos de adolescentes Rev. P;fs'(:lTeor )
limitrofe e seus pais LILACS

Continua

N Titulo Dados Autoria Principal Tematica
~ . . . . . Compreensdo adequada da
Alteracdes na morfologia cortical Araujo TB, Aratjo GM Filho, neurobiologia do TPB  pode
01 M mulheres com transtorno de  Rev Bras Psiquiatr ~ Sato JR, Araujo CM, Lisondo aiudar a fﬁmecer 2 base para
personalidade borderline: uma LILACS/ MEDLINE CM, Carret H Junior, et al* 4 - . P
. intervengdes mais precoces €
abordagem multimodal 2014.
eficazes.
. . Almeida cP, Wenzel Estudos de§cobrlram um
Amygdalar volume in borderline volume da amigdala menor em
. . . . A, Carvalho CS, Powell . -
0 personality disorder with and without CNS Spectr VB, Aratijo-Neto C, Quarantini pacientes com TPB em relagao
comorbid post-traumatic stress MEDLINE ’ ’ aos demais sujeitos. Trata-se

psicopatol. Fundam

LC, etal" (1
de uma meta-analise sobre o

2012.
assunto.

O estudo investiga o manejo
clinico de pacientes com
comorbidade entre transtorno
alimentar e transtorno de
personalidade borderline.

Rosa BP, Santos MA'®
2011.

Kernberg sobre uma abordagem
psicoterapica do paciente com
TPB.

Vidal M, Lowenkron T2.
2010.

Revisdo abrangente e nao-
sistematica da literatura sobre:

X 7 8
YO e IE5 LTI GRS adolescentes — lagos afetivos

2010a. ¢ transtorno de personalidade
borderline.
Investigagdo sobre as

caracteristicas dos  vinculos
afetivos entre adolescentes com
indicadores de organizacdo de
TPB e seus pais.

Jorddao AB, Ramires VR’
2010b.
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Conclusao

Quadro 1. Apresentacdo da sintese dos trabalhos incluidos na revisdo integrativa.

N° Titulo Periédico ¢ Base de Autoria Principal Tematica
Dados
Apresentacdo do perfil
. S Rev. Eletronica . . epidemiologico de
Perfil dos pacientes com diagnostico , Reis LN, Reisdorfer E, .
. Saude Mental Alcool . e pacientes com  transtornos
07  de transtorno de personalidade em uma Gherardi-Donato EC .
clinica de servigos em satide mental Drog 2013 Sl
LILACS ’ ambulatorio de servigos de
satde mental.
Can neuroimaging be used as a support Sato JR, Araujo GM Filho,
to diagnosis of borderline personality Aragjo TB, Bressan RA, Utilizagdo da neuroimagem
08  disorder? An approach based on MEDLINE Oliveira PP, Jackowski AP"2. como suporte diagndstico do
computational  neuroanatomy  and 2012. TPB.
machine learning
Hippocampal volume in borderline Rodrigues E, Wenzel A, Ribeiro lc\f)f;a_;r;?:rsne ((1)e is;}frzi qu
09 personality disorder with and without Eur Psiquiatria MP, Quarantini LC, Miranda- hi OE AmDO em bacientes com
comorbid osttraumatic stress disorder: MEDLINE Scippa, Sena EP, Oliveira IR? P P p
. TPB com e sem PTSD em
a meta-analysis 2011. ~ L.
relag@o aos controles saudaveis.
Revisdo integrativa sobre o
10 Personalidade ~ borderline e  as Rev. Uninga Rosa E, Zatti CA, Baldissera R'* :;fgtr:;:mgomde diaa(:l(:;:tsiz(e)midse/
dificuldades de tratamento LILACS 2015. & .
transtorno de personalidade
borderline.
A emergéncia do transtorno Eie iy s oA e Produto de contextos sociais
personalidade borderline: uma visdo complexos que geraram
11 LILACS 2005. - e
comportamental mudangas na teoria e pratica
clinica.
. Analise dos beneficios da PDB
Um caso de transtorno de personalidade . . e
12 borderline atendido em  bsicoterania Psicol. teor. Pesqui. ~ Cunha PJ, Azevedo MA em um caso de transtorno de
o P P LILACS 2001. personalidade borderline.
dindmica breve
Andlise das  possibilidades
Possibilidades da FAP como método de Rev. bras. ter. . de ‘ap hcagao da FAP _como
- . Sousa AC, Vandenberghe L metodologia de supervisdo em
13 supervisdo de terapeutas com clientes comport. Cogn. .
. 2007. caso de atendimentos a pessoas
borderlines LILACS
com TPB.
Programa de abordagem interdisciplinar Andlise critica e descritiva da
no tratamento do transtorno de Rev. psiquiatr. Rio Dal’pizol A, Lima LD, Ferreira experiéncia obtida pelos autores
personalidade borderline: relato da -bsiq ’ LM,Martins MC, Corréa PO, naimplantagcdo de um Programa
14 . . . Gd. Sul R Lo
experiéncia no ambulatério Melanie LILACS Alves M, et al’ de Abordagem Interdisciplinar
Klein do Hospital Psiquidtrico Sao 2003. no Tratamento do TPB.
Pedro
~ - Estud. psicol. T?nem I;H’ Yazigi L, Fiore ML, Andlise qualitativa do nivel
Adesdo ao tratamento clinico no Pitta JC - .
15 transtorno de personalidade borderline (NEEYE 2007 (9 ey (09 i) €
P LILA CS ’ tratamento clinico do TPB.

Fonte: elaborado pelos autores.

Em analise aos achados desta pesquisa, apreendem-se artigos
que se enquadraram nos critérios de inclusdo em duas bases de
dados, quais sejam: MEDLINE E LILACS.

Um desses artigos, publicado em 2014, apareceu repetido
nas duas bases. Os outros, por sua vez, seguiram a seguinte
divisdo: na MEDLINE foram encontrados 3 artigos, destes,
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1 foi publicado em 2011 e 2 em 2012. Na LILACS, por
conseguinte, estdo incluidos os outros 11 artigos, dos quais 1
foi publicado em 2001; 1 em 2003; 1 em 2005; 2 em 2007; 3
em 2010; 1 em 2011; 1 em 2013 e 1 em 2015. Desse modo,
observa-se que ha uma distribuicdo equitativa da produgao
cientifica desse tema nos ultimos anos e, apesar de em pequena
quantidade, todos os tltimos 5 anos apresentaram publicagdo,
o que indica a existéncia de pesquisadores brasileiros
interessados no assunto.

Quanto a origem das pesquisas, foram selecionadas apenas
produgdes que apresentaram o Brasil como pais de filiagdo,
na busca por apreender pesquisas desenvolvidas no pais. No
entanto, os periddicos nos quais os trabalhos foram publicados
nao se restringem a circulagdo no Brasil. Dos selecionados,
todos foram publicados em bases internacionais.

Quanto aos assuntos principais desses periddicos, salientam-se:
Psiquiatria, Psicologia, Terapéutica, Neurologia, Transtornos
Mentais, Ciéncias do Comportamento, Psicofarmacologia,
Medicina, Enfermagem, Cérebro, Pesquisa em Servicos de
Saude, Farmacologia e Ciéncia.

No que se refere aos temas dos artigos, por sua vez, identificou-
se que 1 traca o perfil epidemioldgico; 3 fazem uma analise
contextual dos comportamentos relacionados ao TPB; 4
tratam da compreensao e analise neurobiologica do TPB; e 7
apresentam analises de estratégias de tratamento e de formas
de manejo clinico, propriamente dito. Dessa forma, a maior
parte dos estudos (46,6%) se refere a aspectos relacionados
ao tratamento e ao manejo clinico, fundamentais para o
aprimoramento dos saberes e praticas que envolvem o cuidado
a pessoa que sofre com o TPB. No entanto, isso ndo torna
os estudos epidemiologicos menos importantes, apesar de
eles estarem representados em apenas 1 (6,6%) dos trabalhos
selecionados.

DISCUSSAO

Os dados encontrados demonstram que o TPB apresenta grande
expressividade epidemioldgica e possui uma complexidade
que vai desde os seus sintomas diagnosticos, passando pelo
desenvolvimento comportamental nos sujeitos, até os manejos
clinicos utilizados pelos psiquiatras e demais profissionais da
satde mental.

Destarte, em estudo realizado por Reis, Reisdorfer e Gherardi-
Donato, verificou-se que os transtornos de personalidade
sd0 os mais frequentes em um servico de saude mental.
Além disso, pdde-se identificar que o mais prevalente ¢ o
diagnostico F60.3, que se refere ao TPB, representando
70% dos diagnésticos. Em seguida, estdo os transtornos de
personalidade histridnica e os transtornos de personalidade
inespecificos. Com relagdo aos demais transtornos,
observaram que eles tém prevaléncia consideravelmente
menor. Destes, citam-se: F60, F60.2, F60.6, F60.7, Fo6l1,
F61.0, F63.3, F64.0, F65, F68.1, F68.2.6

A pesquisa supracitada concluiu, ainda, que o TPB ¢ mais
prevalente entre mulheres, indicando, inclusive, relatos de

pesquisas internacionais que discutem as diferencas na funcao
serotonérgica entre homens e mulheres, e que estas podem
estar relacionadas ao desenvolvimento do TPB.

Outras caracteristicas investigadas que também apresentaram
maior prevaléncia foram: a idade adulta e a baixa escolaridade.
Destarte, os autores analisaram que o aparecimento do
transtorno se da, muitas vezes, de maneira precoce ¢ isso
torna os processos educacionais mais dificeis e, devido ao
desconhecimento do TPB e dos cuidados em saude mental,
tem-se uma busca ao tratamento tardio, o que explicaria a
maior quantidade de pessoas com idade superior a 40 anos na
prevaléncia dos acompanhados pelo servigo de satide mental.®

Além disso, os pesquisadores identificaram que 18% dos
individuos ja necessitaram de internacdo hospitalar. Sobre
esse processo interventivo, os autores apontam que, apesar
das controvérsias que envolvem a internacdo psiquiatrica,
ela ainda ¢ um recurso muito utilizado e tem se mostrado
indispensavel nos casos de TPB, necessitando de tratamentos
mais especificos e acompanhamento mais diretivo.°®

Essa postura atenta que se faz necessaria no acompanhamento
terapéutico do sujeito com TPB vem como consequéncia de
sua topografia, que se traduz em sentimentos de impoténcia
e confusdo. E comum que o individuo com TPB tenha
dificuldade em fazer escolhas simples no seu cotidiano e,
até mesmo, em expressar caracteristicas e gostos proprios,
ou secja: falar sobre quem ele ¢, do que gosta, quais os seus
planos de vida. Desse modo, suas atitudes e pensamentos
tendem a ser contraditorios e transitorios; o que torna o
atendimento clinico um desafio constante. Além disso, devido
a essa flexibilizagdo constante do pensamento ¢ das condutas,
a taxa de desisténcia do tratamento € alta, sendo igualmente
significativa a incidéncia de tentativas de suicidio. Assim,
apesar de os comportamentos de TPB se desenvolverem de
maneira singular em cada pessoa, existe uma tendéncia para
essa instabilidade e contradi¢ao de conduta e pensamento.’

Nesta etapa, Jorddo e Ramires apontam a dificuldade ainda
maior quando se trata de TPB em adolescentes. Discutem que,
por se tratar de um periodo de transi¢do, marcado exatamente
por flutuacdes, imprecisdes ¢ contradigdes, bem como por
um processo de reorganizagdo da identidade, tem-se como
caracteristicas comuns o comportamento impulsivo e outros
aspectos que se assemelham aos descritos como critério
diagnostico do TPB.® Assim, a barreira entre o “normal”
e 0 “patologico” se torna mais ténue nessa fase da vida do
ser humano. Os autores indicam, portanto, a necessidade
de cautela, tempo e atengdo redobrada no acompanhamento
e tratamento desses sujeitos. Afirmam que as principais
distingdes que se podem levar em considerag@o se resumem em
que os adolescentes com TPB apresentam maior dificuldade
em realizar as tarefas desenvolvimentais tipicas dessa etapa,
tais como: a construcao de uma identidade, o desenvolvimento
e afirmacdo sexual, o afastamento gradativo das referencias
parentais ¢ a superac¢ao do corpo infantil.

Em outro estudo realizado por Jordao e Ramires foi feita a
analise da relag@o dos adolescentes diagnosticados com TPB
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e as suas figuras parentais. Os resultados de tal pesquisa
apontaram para a existéncia de lagos afetivos instaveis,
em contextos de sofrimento, resultantes de maus tratos,
soliddo e ambivaléncia afetiva.” Diante disso, analisa-se a
dificuldade para a constru¢do de uma identidade integrada e
para construcdo e manutencdo de vinculos afetivos saudaveis
com outras pessoas. Esses fatores foram descritos como
pujantes influenciadores do desencadeamento do TPB, tendo
sido apresentados por outros pesquisadores citados pelos
autores supracitados, quais sejam: BAIRD & COLS, 2005;
BARONE, 2003; BRADLEY, JENEI & WESTEN, 2005;
BRADLEY & WESTEN, 2005; LEVY, 2005; LEVY &
COLS, 2007; MARANGA, 2002; e REICH & ZANARINI,
2001, cujas referéncias podem ser encontradas no artigo de
Jordao e Ramires.’

Outro ponto que se pode enfatizar do perfil epidemiologico
do TPB ¢ a maior frequéncia em mulheres. Em analise a
essa caracteristica, Sousa e Vandenberghe (2005) discutem
que as mudancas que aconteceram no decorrer da historia
da humanidade podem ser causa importante dessa dimensao.
Assim, compreende-se que, no passado, as mulheres seguiam
um padrdo de conduta muito fechado, que se resumia em: se
casar, conceber filhos, cuidar destes, do marido e dos afazeres
domésticos. Hoje, além de assumir todos estes papéis, ainda
batalham com fun¢des no mercado de trabalho fora de casa.
Diante disso, elas sdo levadas a, muitas vezes, tomar decisoes
dificeis sobre a priorizagdo de atividades familiares e do
trabalho, o que, por si, ja simboliza confusdo e estresse. Além
disso, por assumirem diferentes papéis, pode-se ocorrer a
dificuldade de saber sobre quem sdo ou o que querem. Os
homens, por sua vez, passaram por poucos ajustes, apesar
das mudancas socioculturais que decorreram na historia,
ndo sofrem tanta pressdo como as mulheres e nem tém que
desempenhar tantos papéis.’

Por outro lado, ressalta-se que, embora as pesquisas geralmente
relacionem o desenvolvimento do TPB com contextos
especificos e fatores na histéria de vida do individuo, ha
estudos sobre a predisposicao biologica, dos quais se citam
os seguintes: “Alteracdes na morfologia cortical em mulheres
com transtorno de personalidade borderline: uma abordagem
multimodal”.!® “O volume da amigdala em transtorno
de personalidade borderline com ¢ sem comorbidade de
transtorno de estresse pos-traumatico: a meta-analise”;!"!
“Neuroimagem pode ser usado como um suporte para
o diagnodstico de transtorno de Personalidade borderline?
Uma abordagem baseada na neuroanatomia computacional
e aprendizado de maquina”'? e, por ultimo, “Volume do
hipocampo em transtorno de personalidade borderline com e
sem transtorno de estresse pos-traumatico comorbidade: a
meta-analise”."

Em meta-analise realizada por Almeida,!! por sua vez,
sugeriu-se que o volume da amigdala se apresenta reduzido
em individuos diagnosticados com TPB, contudo ainda nao se
pdde tracar uma conclusio exata. E preciso que se desenvolvam
novos estudos — ainda mais sensiveis e determinantes — que
discutam tal possibilidade com maior acuréacia.

Rodrigues," por outro lado, fez uma meta-analise e encontrou
resultados concisos que sugerem que os volumes do hipocampo
sdo reduzidos em individuos com TPB, quando comparados
aos controles saudaveis, sendo que este dado ¢ ainda mais
significativo nos casos em que os sujeitos sdo diagnosticados
com a comorbidade Transtorno de Estresse Pos-Traumatico.

Na pesquisa realizada por Araujo,'’ por sua vez, se observou
alteragdes morfologicas corticais significativas em mulheres
com TPB, em comparagdo com controles saudaveis pareados
por sexo. Esse achado tem a pujanga de servir de base a novas
e importantes investigagdes de neuroimagem, pois, além de
apontar a existéncia de varia¢do significativa na morfologia,
esses pesquisadores indicaram a utilizagdo de um novo
método de andlise estrutural que oferece descricdes mais
detalhadas sobre as caracteristicas volumétricas e geométricas
da superficie cortical, tragando um modelo de analise mais
especifico.

Sato et al,'? também realizaram investigagdes em alteragdes
morfologicas cerebrais afim de encontrar possiveis
associagdes com o TPB. Para isso, eles se basearam em
estudos que compararam a concentragdo de substincia
cinzenta média entre os grupos de pessoas diagnosticadas
com TPB em comparagdo com controles saudaveis. Além
disso, consideraram as seguintes regides do cérebro:
orbitofrontal, cingulado anterior rostral, cingulado posterior,
cortex temporal médio, que sdo as que estdo distintamente
envolvidas no controle emocional e participam ativamente da
sintomatologia do TPB. A estratégia de investigacdo adotada
por eles sugere grande valor clinico, na medida em que pode
contribuir na construgdo do diagnéstico, bem como apresenta
potencial para estudos de neuroimagem de outros transtornos
psiquiatricos. O método utilizado foi uma combinag@o de
ferramentas automatizadas-morfométricas de espessura
cortical/estimativa volumétrica regional e o Support Vector
classificador Machine. Indicando, assim, uma metodologia de
referéncia para outros pesquisadores.

Compreende-se, assim, que o TPB ¢ um transtorno de
dificil diagnostico, seja no que se refere aos aspectos
comportamentais, seja em investigagdes de neuroimagem.
Desse modo, muitas vezes, ¢ diagnosticado tardiamente e ndo
raramente € confundido com outros transtornos. Além disso,
enfatiza-se que sua gravidade esta relacionada ndo apenas
com o risco de suicido, mas também devido a presenca de
comodidades.'

Uma dessas comorbidades ¢ a Bulimia, que por envolver
impulsividade e a frequéncia de atos auto-lesivos, bem como
vomitos auto-induzidos, interferem substancialmente no
prognostico do TPB. O estudo realizado por Rosa e Santos, '
no entanto, mostrou que, apesar das dificuldades inerentes a
essa situagdo, ¢ possivel, por meio de uma conduta atenta e
responsavel, alcangar resultados positivos no acompanhamento
clinico. Para isso, foi importante a constru¢do de um ambiente
de confianca e acolhimento, na medida em que se pdde observar
o compartilhamento de aspectos pessoais dos individuos, tdo
necessarios para o bom andamento clinico."
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Assim sendo, para que se dé o estabelecimento de um clima
favoravel ao bom andamento do atendimento clinico ¢
imprescindivel que o profissional que atende pessoas com
TPB tenha algum tipo de suporte, pois 0os comportamentos
do sujeito com TPB sao capazes de desestruturar o terapeuta,
tornando-o contraprodutivo na sua atuagdo. Orienta-se,
portanto, que esses profissionais busquem ser supervisionados
(ou até mesmo discutir os casos com outros profissionais),
para que se torne mais facil identificar as relacdes que estdo
sendo contraprodutivas no tratamento.'¢

No que serefere as psicoterapias utilizadas noacompanhamento
de casos de TPB, foi encontrado um estudo de Cunha e
Azevedo'” em que eles refor¢am a idéia de que um modelo de
terapia que envolva condutas mais ativas do terapeuta, com
técnicas de intervencdes mais diretivas, mostra-se eficiente.
Descrevem um caso bem-sucedido em que foi utilizada a
Psicoterapia Dinamica Breve e demonstram que a postura
ativa do terapeuta — indicando e clarificando ao individuo
os sintomas e 0s momentos em que surgiam —, possibilitou
ao paciente apreender uma maior conscientiza¢ao acerca do
transtorno e a encontrar condi¢des de reintegracdo cognitiva
e emocional, melhorando, assim, a sua convivéncia com 0S
sintomas.

Ressalta-se, no entanto, que essa postura ativa nem sempre
vai apresentar resultados satisfatérios, depende, também,
do sujeito que busca o tratamento. As vezes, por exemplo,
a pessoa precisa se aproximar de reflexdes que envolvam
vivéncias mais primitivas e, nesse caso, esse tipo de abordagem
ndo se adequaria. Além disso, ¢ importante frisar que a terapia
farmacoldgica ¢ fundamental em muitos casos. Desse modo, o
tratamento mais acertado ¢ aquele que combina a terapia que
mais se adequa ao sujeito com os psicofdrmacos necessarios
— direcionados, principalmente, a sintomas-alvo especificos.!’

Entende-se, entdo, que o manejo clinico deve, mais do que
seguir uma conduta técnica, desenvolver-se de acordo com o
contexto e as peculiaridades apresentadas pelo paciente.

Assim sendo, sugere-se uma conduta clinica que se inspire nas
psicoterapias de orienta¢do psicanalitica, na medida em que
os processos interpretativos facilitados por essa abordagem
contribuiriam satisfatoriamente para a compreensdo mais
acurada do TPB. Ao mesmo tempo, aponta-se a importancia
sobre o tema da transferéncia — presente na teoria psicanalista
—no manejo clinico de acompanhamento do TPB.?

Nessa seara, surge, enquanto estratégia que deve ser reforgada,
a integracdo multiprofissional. Analisa-se que por meio de
escutas e olhares multiplos ¢ mais possivel que se estabelecam
atendimentos resolutivos, na medida em que se passa a ter
uma atencdo integral, que valoriza os diferentes aspectos do
sujeito.

De acordo com essa proposta Dal’pizol et al,’ apresentam
um programa interdisciplinar e o avaliam positivamente no
que se refere ao relacionamento interpessoal, a valorizagdo
dos interesses ocupacionais, de lazer e, principalmente, da
autonomia dos sujeitos. Além disso, apontam que houve uma

diminui¢do no nuimero de internagdes e nas tentativas de
suicidio, bem como na procura por servicos de emergéncia.
Indicaram, assim, que um programa que reune diferentes
profissionais foi eficaz no acompanhamento de pessoas
com TPB, na medida em que incrementou as terapéuticas ja
tradicionalmente colocadas um aspecto fundamental, que ¢ o
olhar holistico e o entendimento integralizador para o paciente.

Essa énfase em se buscar estratégias mais eficientes no
tratamento e manejo clinico de casos de TPB existe, portanto,
em consonancia com os desafios impostos pela propria
sintomatologia do transtorno, qual seja: impulsividade, o uso
de manipulacdes, a presenga de dissocia¢do afetiva, o risco
e a ocorréncia de suicidios, além das auto-agressoes que
se cronificam e a agressividade que esta presente em quase
todo o processo. Tudo isso coloca a equipe em uma situagado
de impoténcia e acaba por acontecer muitas desisténcias do
tratamento.'®

Como estratégia pujante de contornar esse quadro e aumentar
a participagdo dos pacientes com TPB no tratamento,
recomenda-se a valorizagdo e o incentivo da participacao da
familia, indicando-se que a presenca de familiares saudaveis
contribui para impulsionar os pacientes a permanecerem no
tratamento e, assim, poderem desenvolver relagdes sociais
mais saudaveis e satisfatorias. Compreende-se, portanto, que
0 apoio social proporcionado pela familia ¢ essencial para o
bom andamento do tratamento.'®

Observa-se, dessa maneira, que o psiquiatra — assim como
outros profissionais de satide —, ao se deparar com um caso de
TPB, precisa estar atento aos detalhes diagnosticos e, mais do
que isso, desenvolver uma postura clinica atenta e que facilite
a permanéncia do paciente no tratamento, principalmente
devido ao risco de suicidio. Avalia-se, ainda, que o essencial
¢ aliar o acompanhamento psicoterapéutico com o tratamento
farmacolégico.

CONSIDERAGOES FINAIS

Para uma assisténcia adequada ao sujeito com TPB se faz
necessario aliar a pratica clinica as pesquisas cientificas,
que trazem inovagdes tanto no que se refere aos aspectos
diagnodsticos, quanto aos manejos clinico-terapéuticos.
Desse modo, a partir desta revisdo integrativa foi verificada
a necessidade de novas investigagcdes acerca da tematica
abordada, como por exemplo, sobre a acuracia diagnostica,
inclusive, como potencialidade para o tratamento do
transtorno ainda em fase inicial; e ndo tardiamente, conforme
as pesquisas apontam ser realidade.

Discorre-se sobre a complexidade que envolve o transtorno,
principalmente no que se refere aos critérios diagnosticos e as
graves repercussoes que ele carrega, tais como autolesdes e
tentativas de suicidio, o que torna a emergéncia em se estudar
e pesquisar na area.

Aponta-se a lacuna de estudos que discutam e avaliem a
utilizagdo de farmacos, principalmente porque o tratamento
farmacoldgico foi citado como imprescindivel em muitos
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estudos, essencialmente no tocante a sintomas especificos.
Avalia-se quendo existeumacondutaterapéutica farmacologica
concisa na literatura sobre o tratamento de TPB, o que torna o
trabalho do psiquiatra ainda mais desafiador.

Por fim, enfatiza-se a necessidade de que se construa uma
atengdo integral e atenta aos pacientes com TPB, envolvendo
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RESUMO

O presente estudo analisou a literatura brasileira, a partir da integracao entre o transtorno desafiador de oposi¢do e criangas. Foi
feita a selecdo dos trabalhos, por meio de busca das publicacdes da literatura cientifica, no periodo de setembro de 2015, em todas
as bases de dados indexadas na Biblioteca Virtual em Saude, a qual se consolidou com uma amostra de sete artigos. Nao foram
encontrados trabalhos especificos sobre o transtorno desafiador de oposi¢do, mas somente como associacio a outras patologias.
Aspectos sociais, tais como fatores ambientais, problemas familiares e escolares influenciam no transtorno desafiador de oposigao,
assim como ser (ou ndo) comdrbido a outros transtornos. Diante dos altos indices de comorbidades, é preciso que o enfoque
terapéutico envolva todo esse contexto social, bem como se tenha diagnostico preciso acerca dos transtornos relacionados ao caso.

Palavras-chave: Servigos de saide mental. Transtornos mentais. Transtornos de déficit de ateng@o e do comportamento disruptivo.
Criangas.

ABSTRACT

This study analyzed the literature Brazilian from the integration between oppositional-defiant disorder and children. The selection
of works by searching the publications of scientific literature was made in month of the September 2015, across all database
indexed in Virtual Health Library (BVS), which was consolidated with a quantity of seven articles. There were no specific work
about oppositional-defiant disorder, but only as associated with other pathologies. Aspects social such as environmental factors,
problems family and school influence in oppositional-defiant disorder, as well as being (or not) to other comorbid disorders. Given
the high rates of comorbidities, it is necessary for the therapeutic approach involves this entire social context, and it has accurate
diagnosis about the disorders related to the case.
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INTRODUGAO

O transtorno desafiador opositor ¢ uma das patologias mais
importantes que constituem os transtornos de déficit de
atengdo e comportamento disruptivo. De acordo com Kay,'
esses sao os transtornos de maior prevaléncia na infancia. Seus
principais sintomas sdo descritos pela Associacdo Americana
de Psiquiatria, por meio do Manual Diagnostico e Estatistico
de Transtornos Mentais - DSM-5.

Os critérios diagndsticos do transtorno desafiador de
oposicao, segundo o DSM-5, ¢ a presenca durante no minimo
seis meses, de quatro sintomas a partir das trés categorias a
seguir: (i) humor raivoso/irritavel, que envolve aquele que
com frequéncia (a) perde a calma, (b) ¢ sensivel ou facilmente
incomodado ou (c¢) ¢ raivoso e ressentido; (ii) comportamento
questionador/desafiante, o qual integram o paciente que
frequentemente (a) questiona figuras de autoridade ou, no caso
de criangas e adolescentes, adultos, (b) desafia acintosamente
ou se recusa a obedecer a regras ou pedidos de figuras de
autoridade, (c) incomoda deliberadamente outras pessoas, ou,
(d) culpa outros por seus erros ou mau comportamento; €, por
fim, a categoria (iii) indole vingativa, que possui somente o
sintoma de (a) ter sido malvado ou vingativo pelo menos duas
vezes nos ltimos seis meses.?

Outro importante pardmetro para caracterizar o transtorno
desafiador opositor ¢ formulado pela “Classificagdo
Internacional de Doengas ¢ Problemas Relacionados a
Saude” (CID-10, 1993), na categoria referente aos Distlrbios
de Conduta - F91 -, que, por sua vez, integra o grupo de
Transtornos do comportamento e transtornos emocionais que
aparecem habitualmente durante a infancia ou a adolescéncia
— grupo F90-F98 — do Capitulo V — transtornos mentais
e comportamentais. Nessa perspectiva, identifica-se que
esse transtorno se manifesta em geral em criangas jovens
e tem como caracteristicas basicas um comportamento
provocador, desobediente e provocador e ndo acompanhado
de comportamentos delituosos ou de condutas agressivas ou
dissociais graves.’

Do ponto de vista do diagnostico, ¢ necessario observar os
seguintes aspectos: manifestagdes excessivas de agressividade
e de tirania; crueldade com relacdo a outras pessoas ou a
animais; destruicao dos bens de outrem; condutas incendiarias;
roubos; mentiras repetidas; cabular aulas e fugir de casa;
crises de birra ¢ de desobediéncia anormalmente frequentes e
graves. A observancia de apenas um ato dissocial isolado nao ¢
suficiente para promover o diagnostico, todavia a identificacao
clara de um dos grupos de conduta precedentes, sim.?

Dada essas caracteristicas, pode-se afirmar, a partir da
literatura cientifica da area, que se trata de uma morbidade
de prevaléncia elevada. Em estudo realizado em Itajai, por
exemplo, foi identificado que a partir da andlise de 564
prontudrios relativos a demanda infantil entre 2002 e 2007,
28,7% do total tem como queixa principal os transtornos de
déficit de atencdo e comportamento disruptivo — dentre os
quais o transtorno desafiador de oposi¢do faz parte.* Ja& em
outro estudo com 35 criangas entre 7 ¢ 11 anos que apresentam

transtorno de déficit de atengdo e hiperatividade (TDAH), a
maioria das criangas apresentou alguma comorbidade, estando
o transtorno desafiador de oposicdo como sendo o segundo
mais prevalente, com 14,2% dessas 35 criangas.’ Diante do
contexto sua alta incidéncia na infancia, ¢ importante refletir
acerca das produgdes cientificas nesse campo. Nesse sentido,
esse estudo tem como objetivo analisar a literatura brasileira, a
partir da integragdo entre o transtorno desafiador de oposigao
e criangas.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa a respeito da literatura
brasileira publicada sobre o transtorno desafiador de oposicao
na infancia.

Para a elaboragdo desta pesquisa seguiram-se as seis etapas
apresentadas por Mendes, Silveira e Galvao,® quais sejam:
reflexdo e consolidagdo da pergunta norteadora; selecdo e
busca dos artigos (por meio de estratégias de refinamento
dos achados — critérios de inclusdo e exclusdo); definicdo
das informagdes a serem extraidas dos estudos selecionados;
avaliacdo critica dos trabalhos selecionados; discussdo dos
resultados e apresentacao da revisdo integrativa.

Para a primeira etapa foi elaborada a seguinte questdo
norteadora para o estudo: Quais as evidéncias cientificas
brasileiras acerca da interface entre o transtorno desafiador
de oposigdo e o trabalho médico na infancia?.

Na etapa seguinte foi feita a selecdo dos trabalhos, por meio
de busca das publicagdes da literatura cientifica, no periodo
de setembro de 2015, em todas as bases de dados indexadas
na Biblioteca Virtual em Satde (BVS). Para a busca, optou-
se pelo cruzamento dos Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS) “Transtornos de Déficit de Atencao e Comportamento
Disruptivo”, ou o seu termo sindnimo, “Transtorno Desafiador
de Oposicdo” ¢ o descritor “Crianga”. Desse modo, os
resultados foram desenhados a partir da seguinte estratégia:
“Transtornos de Déficit da Aten¢do e do Comportamento
Disruptivo” OR “Transtorno Desafiador de Oposi¢ao” AND
“Crianca”.

Foram encontrados 1.894 estudos, dentre os quais, 19 estdo
disponiveis na lingua portuguesa. Desses, foram excluidos
quatro que estavam repetidos (presentes em mais de uma
base de dados), e trés trabalhos de conclusdo de curso ndo
disponiveis na integra. Com a leitura criteriosa dos titulos
e resumos, identificou-se que 12 apresentam relacdo com
a pergunta investigativa. Assim, foi realizada a leitura na
integra desses estudos, dentre os quais, sete efetivamente
davam énfase no objeto da presente revisdo e, portanto,
integraram a amostra dessa sistematizacdo. Nesse sentido, a
busca procedeu de acordo com a Figura 1 abaixo.

Os estudos selecionados fazem parte especificamente das
seguintes bases de dados cientificas: LILACS (Literatura
Latino-Americana ¢ do Caribe em Ciéncias da Satde) e
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Figura 1. Fluxograma referente ao percurso de sele¢do dos artigos,
2015.

Numero total de artigos
potencialmente relevantes
encontrados apds a busca

eletronica.
N=1.894

Avaliagao de titulos e
resumos. Exclusao dos
artigos inapropriados.

O

Estudos selecionados para
uma avaliagdo completa.
N=19

T

Exclusdo dos artigos
napropriados com base nos
critérios de inclusdo.

/_._.

Estudos retidos no estagio
final e classificados como
relevantes.

N=7

Fonte: elaborada pelos autores.

Quadro 1. Sintese dos artigos analisados na revisdo, 2015.

MEDLINE (Literatura Internacional em Ciéncias da Saude)
— que foram as Unicas que apresentaram produgdes que se
adequaram aos critérios de refinamento da busca.

A partir desses achados, os resultados foram apresentados
na forma de dois quadros. O primeiro apresenta os aspectos
metodologicos e local de realizagdo do estudo, para
proporcionar uma visdo geral sobre os estudos na area; € o
segundo aponta os principais achados pertinentes a presente
revisdo integrativa.

RESULTADOS

No sentido de promover um melhor entendimento dos estudos
a serem discutidos, o Quadro 1 expde os autores ¢ o ano de
producdo, o objetivo principal, o tipo de estudo € 0 municipio
onde foi realizada a pesquisa, no caso dos trabalhos originais
ou o de correspondéncia dos autores, no caso dos demais
estudos.

Podemos observar que poucos estudos brasileiros possuem
o transtorno desafiador de oposicdo como foco, em que se
identificou um declinio no que se refere aos ultimos anos. Vale
ressaltar que ¢ possivel haver produg@o robusta em periddicos

Autores Objetivo

Tipo de estudo Municipio

Grevet et al. 20077

Examinar a influéncia dos transtornos de oposicdo e desafio, de
conduta e de personalidade antissocial ao longo da vida do individuo
com TDAH.

Revisao de literatura

Porto Alegre-RS

2008"

Abramovitch et al.

Avaliar a associa¢do entre um diagndstico psiquiatrico do grupo dos
transtornos de déficit de atengdo e do comportamento disruptivo em
criangas ¢ a historia de abuso fisico na infancia.

Trabalho de campo,
quantitativo

Rio de Janeiro-RJ

2004°

Serra-Pinheiro et al.

Realizar uma revisdo das evidéncias existentes, obtidas por meio
da base de dados PubMed, sobre achados neurobioldgicos no
transtorno desafiador de oposi¢do, funcionamento familiar e escolar,
comorbidades, prognodstico e opgdes terapéuticas para transtorno
desafiador de oposigao.

Revisdo de literatura

Rio de Janeiro-RJ

Possa et al. 2005°

Avaliar a frequéncia de transtorno de conduta, transtorno desafiador
opositivo e transtorno obsessivo-compulsivo em criangas com TDAH.

Trabalho de campo,
quantitativo

Porto Alegre-RS

Delvan et al. 2010*

Caracterizar o perfil da populacdo infantil que procurou o atendimento
nos servicos de satide mental, na cidade de Itajai entre os anos de 2002
a2007.

Trabalho de campo,
quantitativo

Itajai-SC

Pacheco et al. 2005'°

Descrever e discutir o conceito de comportamento antissocial,
como um indicador de transtornos mentais especificos e de algumas
categorias de problemas comportamentais.

Revisao de literatura

Porto Alegre-RS

Bellé et al. 2009"

Investigar o estresse parental em maes de criangcas com TDAH, de
criangas com TDAH e comorbidade com o Transtorno Opositor
Desafiador, e com desenvolvimento tipico.

Trabalho de campo,
quantitativo

Porto Alegre-RS

Fonte: elaborado pelos autores.
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ndo indexados em bases de dados que fazem parte da BVS.

Em relagao aos objetivos dos estudos, se evidenciou o fato de
ndo haver estudos especificos sobre o transtorno desafiador
de oposig¢do, 0 que vem sempre como uma comorbidade,
juntamente com o Transtorno de Conduta, Transtorno de
Personalidade Antissocial, TDAH entre outros.

No que se refere ao tipo de estudo, os trabalhos apontam
para uma dominancia de trabalhos originais, com abordagem
quantitativa, com quatro estudos.***!' Os outros trés estudos
sdo revisdo de literatura e ndo apresentam, portanto, coleta de
dados com informagdes empiricas.”! Nao foram encontrados

estudos de abordagem qualitativa. Todas as producdes se
localizam na regido Sul e Sudeste, em que quatro estudos
foram realizados em Porto Alegre-RS,”> %! um em Itajai-SC*
e dois no Rio de Janeiro-RJ.*

As principais evidéncias presentes nos estudos relacionadas
ao transtorno desafiador de oposi¢do s@o apresentadas no
Quadro 2 a seguir.

DISCUSSAO

Os dados encontrados revelam que a tematica transtorno
desafiador de oposi¢do, em especial na perspectiva infantil —

Quadro 2. Principais achados relacionados ao transtorno desafiador de oposicao por autor, 2015.

Autores

Principais achados relacionados ao objeto

Grevet et al. 20077

O transtorno desafiador de oposigdo intensificaria as caracteristicas de impulsividade e isolacionismo do TDAH,
porém ndo acarretaria em um aumento na incidéncia de transtorno de personalidade antissocial na vida adulta. A
diferenciacdo entre os diferentes transtornos e seu correto diagndstico ¢ essencial para o tratamento adequado
do TDAH. Os diagnosticos de TDAH, transtorno desafiador de oposigdo, transtorno de conduta e transtorno de
personalidade antissocial podem existir individualmente. Eles estdo apenas inter-relacionados.

Abramovitch et al. 2008®

Encontrou-se uma razdo de chance mais alta de exposicdo frequente ao abuso fisico (p = 0,02) no grupo de
criangas diagnosticadas com transtornos de déficit de ateng@o e do comportamento disruptivo. Nao se encontrou
associagao entre transtornos de humor (p = 0,67) e de ansiedade (p = 0,57) com abuso fisico. Evidenciou-se uma
relagdo de temporalidade entre o grupo dos transtornos de déficit de atencdo e do comportamento disruptivo
e abuso fisico (66,6%). Apos ajuste de possiveis fatores de confundimento, meninos demonstraram indices
significativamente mais elevados de abuso fisico do que meninas.

Serra-Pinheiro et al. 2004°

Parece haver um risco genético ao transtorno desafiador de oposi¢@o, que interage com fatores ambientais e ¢
provavelmente dependente de diferentes subtipos de transtorno desafiador de oposigdo, tais como com ou sem
TDAH. Disfungdes familiares e escolares estdo certamente presentes no transtorno desafiador de oposicao. O
enfoque terapéutico devera variar provavelmente de acordo com a presenga de comorbidade. E essencial verificar
se as estratégias terapéuticas sdo eficientes para alterar os riscos de longo prazo de transtorno desafiador de
oposicdo, especialmente seu maior risco de transtorno de conduta. Se eles se comprovarem uteis para melhorar
o progndstico podem ser utilizados como uma medida de prevengdo secundaria para transtorno de conduta, um
transtorno muito dificil de ser tratado.

Possa et al. 2005°

O estudo envolveu 35 criangas entre 7 ¢ 11 anos que apresentaram TDAH. A maioria das criangas possuiam o
TDAH apresentou alguma comorbidade psiquiatrica, dentre elas, 14 (40,0%) possuiam transtorno de conduta,
seguido do transtorno desafiador de oposi¢do, em que foram identificadas cinco criangas (14,2%). Nesse estudo,
o TDAH apresenta alta frequéncia de comorbidade com transtorno de conduta e em menor grau com o transtorno
desafiador de oposicao.

Delvan et al. 2010*

Os autores caracterizaram a demanda da populagdo infantil em relagao aos servigos de satide mental de Itajai-SC
entre 2002 a 2007 e identificaram que de uma amostra composta por 564 prontuarios, os transtornos mentais mais
relatados como queixa sdo os transtornos de déficit de atengdo e comportamento disruptivo, com 28,7% do total,
todavia, ndo mencionam a prevaléncia do transtorno desafiador de oposigao.

Pacheco et al. 2005

A literatura revela que indicadores precoces do comportamento antissocial tém sido detectados nos primeiros
anos da infancia. Além disto, devido a manuten¢@o das caracteristicas do ambiente social do individuo, esses
comportamentos tendem a persistir e a se agravar ao longo do desenvolvimento, podendo consolidar-se na vida
adulta. Essa trajetoria do comportamento antissocial poderia explicar a progressao do transtorno desafiador de
oposi¢do para o transtorno da conduta, e mais tarde para o transtorno de personalidade antissocial.

Bellé et al. 2009'"!

Os resultados indicaram que as mées das criangas com TDAH combinado e TDAH em comorbidade com transtorno
desafiador de oposi¢do apresentaram mais estresse parental do que mées de criangas com desenvolvimento tipico
e que o0 apoio social, o coping autoestima e médico atuaram como moderadores do estresse parental.

Fonte: elaborado pelos autores.
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objeto deste estudo, tem sido pouco explorada na literatura
cientifica brasileira. Os estudos que integram a amostra
dessa revisdo evidenciam que o transtorno desafiador de
oposi¢ao tem sido explorado apenas em uma perspectiva de
comorbidade com outras patologias.

Todavia, os estudos inseridos na presente revisdo destacam
sua alta prevaléncia no cendrio brasileiro. No campo
da psiquiatria infantil, pode-se afirmar que o grupo dos
transtornos de déficit de atencdo e comportamento disruptivo
estdo entre os transtornos mentais mais relatados como queixa
nos prontudrios em servicos de satide mental, no que se refere
a demanda da populagéo infantil.*

Em estudo realizado em Porto Alegre, RS, com objetivo de
avaliar a frequéncia de transtorno de conduta, transtorno
desafiador de oposicao e transtorno obsessivo-compulsorio em
criangas com TDAH, com 35 criangas, evidenciou o transtorno
desafiador de oposi¢do como o de segunda maior prevaléncia,
com 14,2% das criancas. Nesse estudo, o transtorno de
oposicdo ficou atras apenas do transtorno de conduta, que teve
prevaléncia de comorbidade com o TDAH de 40,0%.°

Esses estudos*® evidenciam a alta incidéncia dos transtornos
de déficit de atengdo e comportamento disruptivo, além do
fato de que muitas vezes se encontram em comorbidade.
Nesse sentido, destaca-se a importancia epidemiologica do
transtorno desafiador de oposi¢do, que ndo ¢ correspondido
em termos quantitativos pela produgao cientifica no cenario
brasileiro. Além disso, ndo encontramos estudos especificos
sobre essa patologia, mas sim enquanto comorbida a outras.”"!

Em estudo realizado em Porto Alegre, publicado em 2009, foi
investigado o estresse parental em mae a partir de trés grupos
especificos: (i) criangas com TDAH (n=30); (ii) criangas com
TDAH e comorbidade com o transtorno desafiador de oposigao
(n=30); (iii) e com desenvolvimento tipico - controle (n=30).
O trabalho destaca que as maes com TDAH combinado e
TDAH em comorbidade com o transtorno desafiador de
oposicao apresentaram mais estresse parental em relacdo as
maes que possuem criangas com desenvolvimento tipico.!!

Outro aspecto importante desse mesmo estudo é com relagao
ao Coping Médico, que evidenciou essas maes de criangas
com TDAH combinado apresentou indice maior que aquelas
de filhos comorbidos, que pode ser atribuido ao fato das
criancas com TDAH com transtorno desafiador de oposi¢ao
serem mais disruptivas.!!

Em revisdo de literatura realizada em 2004, na base de
dados PubMed, sobre evidéncias cientificas no campo
neurobiologicos do transtorno desafiador de oposicao,
funcionamento familiar e comorbidades, identificou-se que ¢
possivel haver um risco genético ao transtorno desafiador de
oposicao, que possui interface com fatores ambientais. Além
disso, ha influéncia entre os diferentes subtipos de transtorno
desafiador de oposi¢do, como por exemplo, a presenca (ou
ndo) de TDAH. Uma informagdo que foi apresentada como
consenso, diz respeito a influéncia das disfungdes familiares e

escolares no transtorno desafiador de oposi¢do, que repercutem
como algo negativo.’

Essa revisdo indica ainda uma dimensdo terapéutica para o
transtorno desafiador de oposi¢do, aqual precisaconsiderartodo
o contexto do paciente, que envolve, dentre outros aspectos,
se ¢ comorbido ao TDAH ou ndo. Desse modo, destaca-se
a importancia de verificar se as estratégias terapéuticas sao
eficientes no sentido de reduzir as perspectivas a longo prazo
de alguma outra morbidade, como o transtorno de conduta.’

Em outra investigagdo da literatura na area, os pesquisadores
buscaram discutir o conceito de comportamento antissocial,
como um indicador de transtornos mentais relacionados as
categorias de problemas comportamentais.!® Nesse caso,
0s autores sugerem que o comportamento antissocial na
infancia, atrelado ao fato da manutengdo das caracteristicas
desfavoraveis do ambiente social do individuo, podem agravar
a situacdo da crianga no decorrer de seu desenvolvimento.
Nesse sentido, desenvolvem o postulado de que essa trajetoria
de comportamento antissocial como uma das perspectivas para
explicar a progressdo do transtorno desafiador de oposigao.

O ambiente social do paciente é realmente algo importante
a ser observado. Em estudo realizado no Rio de Janeiro, RJ,
em 2008, os pesquisadores avaliaram a associacdo entre um
grupo de pacientes com diagnostico psiquiatrico do grupo
dos transtornos de déficit de atencdo e do comportamento
disruptivo em criangas e a trajetoria de abuso fisico na
infancia. Nessa ocasido, os autores destacam que as
informagoes, embora ndo permitam o estabelecimento de uma
relagdo de causalidade entre a ocorréncia de um episodio de
abuso fisico e um determinado transtorno mental do grupo
dos transtornos de déficit de atengdo e do comportamento
disruptivo, a alta prevaléncia desse fato nos casos (66,6%) os
permitiu considerar a possibilidade desses transtornos, dentre
os quais temos o transtorno desafiador de oposi¢do, atuarem
como fator de risco para o evento traumatico do abuso fisico.®?

Tendo em vista a forte associag@o entre os diversos transtornos
mentais, Grevet et al. (2007) realizaram uma revisdo de
literatura com objetivo de examinar a influéncia dos transtornos
desafiador de oposicdo, de conduta e de personalidade
antissocial ao longo da vida do individuo com TDAH. Nesse
estudo, identificaram que o transtorno desafiador de oposicao
agrava a impulsividade e o isolacionismo do TDAH, que, por
sua vez, esta associado a um aumento de outros transtornos.’

Todavia, esse mesmo estudo ndo permite afirmar que o
transtorno desafiador de oposi¢ao acarreta um aumento na
incidéncia de transtorno de personalidade antissocial na vida
adulta. Nesse sentido, o transtorno desafiador de oposi¢do nao
prediz o surgimento de transtorno de personalidade antissocial.
Uma informacao relevante a partir desse estudo diz respeito da
necessidade de uma competéncia médica aprimorada no que
se refere ao diagnostico dos diferentes transtornos, na medida
em que essa forte associacdo entre os diferentes transtornos
pode dificultar essa tarefa.’
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CONCLUSAO

O transtorno desafiador de oposi¢cdo ¢ uma patologia de
prevaléncia relevante na infancia que faz parte do grupo de
transtornos de déficit de atengdo e comportamento disruptivo.
Para uma assisténcia adequada ao paciente com esse transtorno
¢ importante alinhar praticas clinicas a literatura cientifica da
area, na medida em que novas evidéncias tendem a surgir com
0 avango no campo da medicina baseada em evidéncias.

A partir desse estudo identificamos uma literatura a tematica
abordada — transtorno desafiador de oposigdo e criancas —
se constitui na pratica como sendo relevante, tanto pela sua
incidéncia elevada, quanto pela sua repercussdo na vida da
crianga, todavia, em termos quantitativos, a literatura cientifica
brasileira ndo tem dado conta de acompanhar a pratica clinica.
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RESUMO

Disturbios dos hormoénios tireoideanos ha muitos anos sdo associados a depressdo, no entanto, a natureza dessa relacdo tem
sido dificil de definir, j& que os estudos acerca do tema mostram resultados conflitantes. Objetivou-se avaliar, através de
estudo transversal analitico, a presen¢a de depressdo em pacientes com hipotireoidismo primario, tratados adequadamente com
levotiroxina, comparados com controles com funcao tireoidena normal. Para avaliacdo da presenga de depressao foi usado o
Inventario de Depressdo de Beck (IDB). Participaram do estudo 40 pacientes. A pontuacdo no IDB teve média de 16,1 + 13,2 no
grupo hipotireoidismo; e de 9,5 + 7,2, no grupo controle (p = 0,054). Nao houve relagdo entre niveis séricos maiores de TSH e
pontuagdo mais alta no IDB. Nao foi encontrada diferenga significativa entre os grupos, sugerindo ndo haver correlagdo entre o
hipotireoidismo tratado adequadamente e depressdo, apesar de ter sido observada uma tendéncia a um risco maior de depressdao
no grupo hipotireoidismo. Considerando o numero limitado da amostra e os dados conflitantes sdo necessarios mais estudos com
populagdo mais numerosa para confirmar ou nao esses achados.

Palavras-chave: Hipotireoidismo. Depressdo. Hormonios tireoideanos.

ABSTRACT

Disorders of the thyroid hormones have long been associated with depression, however, the nature of this relationship has been
difficult to define since studies on the subject show conflicting results. The objective was to evaluate, through analytical cross-
sectional study, the presence of depression in patients with primary hypothyroidism properly treated with levothyroxine compared
with controls with normal thyroid function. To evaluate the presence of depression was used Beck Depression Inventory (BDI).
The study included 40 patients. The score on the BDI averaged 16.1 + 13.2 in the hypothyroidism group; and 9.5 + 7.2 in the
control group (p = 0.054). There was no relationship between higher serum levels of TSH and higher scores on the BDI. There was
no significant difference between the groups, suggesting no correlation between hypothyroidism treated properly and depression,
although it was observed a tendency to an increased risk of depression in hypothyroidism group. Considering the limited sample
size and the conflicting data more studies are needed with larger population to confirm or not these findings.
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INTRODUGAO

Depressao maior ¢ uma doenga grave e incapacitante, estimada
pela Organizagdo Mundial de Saude de tornar-se a segunda
mais importante causa de incapacidade e anos perdidos de
trabalho em 2020.!

Uma associacgdo entre hipotireoidismo e depressao tem sido
aceita e pensada em medicina por muitos anos, apesar da
natureza dessa relagdo e o que a determina ndo terem sido
convincentemente provadas. Observagdes acerca de onde
deriva esta associagdo sdo: a similaridade dos sintomas entre os
pacientes severamente deprimidos e os com hipotireoidismo,
o uso terapéutico de hormonios tireoideanos no manejo da
depressdo e as aparentes anormalidades no eixo hipotalamo-
hipofise-tiredide de individuos com depressdo.>

No Brasil, poucos estudos populacionais tém sido feitos com a
finalidade de investigar a ocorréncia de depressao em pacientes
com disfungdes tireoidianas, como hipotireoidismo. Tendo
em vista as diversas evidéncias em estudos internacionais
da correlacdo entre fungdo tireoidiana e depressdo e dada
a importancia epidemioldgica e socioecondmica de tais
morbidades, vé-se a necessidade de ampliacdo das pesquisas
neste ambito.

Com o objetivo de avaliar a correlagdo entre hipotireoidismo e
depressao nos pacientes atendidos no nosso meio, utilizamos o
Inventario de Depressao de Beck (IDB). Diversos instrumentos
tém sido elaborados com a finalidade avaliar sintomas de
depressdo. O IDB ¢ um dos mais utilizados mundialmente,
tem se mostrado bom do ponto de vista psicométrico e com
potencial de generalizagdo dos resultados.’

OBIJETIVOS

Avaliar a presenca de depressdo ¢ a fungdo tirecoideana de
pacientes com hipotireoidismo comparados com controles
atendidos nos ambulatdrios do Centro de Estudo e Pesquisa em
Endocrinologia e Metabologia (CEPE) vinculado ao Hospital
Universitario Walter Cantidio (HUWC) da Universidade
Federal do Ceara (UFC) ¢ do Servico de Endocrinologia
¢ Diabetes (SED) do HUWC-UFC. Comparar os dados
regionais com aqueles conhecidos de outros servicos, através
de revisdo literaria.

METODOS
Desenho do estudo

Trata-se de um estudo transversal analitico realizado no
periodo de setembro de 2014 a janeiro de 2015. Procedeu-se a
coleta de dados através de entrevista com os pacientes, revisao
de prontuarios médicos e aplicagdo do questionario do IDB,
durante consultas médicas.

Critérios de inclusdo

Pacientesentre 18 e 75 anos,acompanhados por hipotireoidismo
primario, em uso de reposi¢do de hormoénio tireoideano com
Levotiroxina. E, para o grupo controle, pacientes com fungéo

tireoideana normal, sem uso de reposi¢do hormonal.
Critérios de exclusdo

Foram excluidos da amostra os pacientes com hipertireoidismo
ou com hipotireoidismo decorrente de tireoidectomia por
cancer de tiredide; doengas incapacitantes ¢ cronicas graves
que necessitem de acompanhamento regular; hipopituitarismo;
tratamento com drogas que afetam a secre¢do, metabolismo,
biodisponibilidade ou a¢do dos hormonios tireoideanos; uso
de antidepressivos ou de medicagdes psiquiatricas.

Avalia¢do de depressao

Para avaliacdo de presenga de depressdo foi utilizado o
Inventario de Depressdo de Beck (IDB), o qual consiste em um
questionario composto por 21 questoes de multipla escolha,
respondido pelo proprio paciente, o qual pontua a gravidade
de cada um dos 21 sintomas avaliados em uma escala de 0
a 3 pontos, sendo 0 a auséncia de sintomas e 3 a presenga
de sintomas graves. Para cada questdo, os participantes eram
solicitados a escolher a afirma¢@o que melhor descrevia seus
sentimentos na tltima semana. O escore total maximo ¢ de 63
pontos. Uma pontua¢do minima de 10 pontos foi considerada
como limite inferior para a presenga de depressdo.>*

Variaveis
Pontuagdo no IDB
Perfil do TSH
Analise estatistica

A fim de caracterizar a populagdo de cada grupo e comparar
algumas caracteristicas foi realizada analise descritiva das
medigoes de frequéncia quando a variavel foi qualitativa e
média e suas variacdes quando a variavel foi quantitativa.
Na comparacdo das variaveis independentes qualitativas foi
utilizado o teste do qui-quadrado de Pearson.

As varidveis quantitativas foram testadas para normalidade
pelo teste de Shapiro-Wilk. Para as variaveis independentes,
na presenga de normalidade, foi avaliada a homogeneidade
da variancia dos grupos utilizando o teste Levene's. Dada
a homogeneidade, a diferenga entre os grupos foi testada
por meio de ANOVA. Em caso de ndo comprovagdo da
homogeneidade pelo teste Levene's, as diferencas entre
as variaveis independentes foi calculada utilizando o teste
de Welch. A distingao entre as varidveis quantitativas sem
normalidade foi verificada pelo teste de Mann-Whitney.

RESULTADOS

Participaram do estudo 40 pacientes, 20 do grupo com
hipotireoidismo primario e 20 do grupo controle. Nao
houve diferengas epidemioldgicas entre as duas populagdes
estudadas. Todos os individuos eram do sexo feminino (Tabela

).
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Tabela 1. Caracteristicas da populagdo estudada.

Hipotireoidismo Controle P
Idade (anos) 439+ 14,8 52,6 £15,1 0,073
Peso (Kg) 66,8 +9.2 64,7+ 142 0,074
IMC (Kg/m2) 27,5+42 27,1+6,2 0,159
TSH (mUI/L) 32+0,9 1,5+0,7 0,162
Dose de Levotiroxina (mcg) 76,9 £34.9 0 0,000
Inventario de Depressao de Beck (pontos) 16,1 £ 13,2 9,5+72 0,054

Fonte: Elaborado pelos autores.

A pontuacdo do IDB teve média de 16,1 + 13,2 no grupo
hipotireoidismo; e de 9,5 + 7,2 no grupo controle (p = 0,054)
(Grafico 1). Quando observamos o valor de TSH, relacionado
a presenca de depressdo (IDB >10), percebemos que ndo
houve relagdo entre niveis séricos maiores de TSH e pontuagao
mais alta no IDB (Grafico 2). Foi avaliada a quantidade de
pacientes com pontuagdo do IDB maior que 10, com 65% do
grupo hipotireoidismo comparado com 40% do grupo controle
(p=0,205) (Tabela 2).

Grifico 1. Pontuagdo no IDB nos grupos hipotireoidismo e controle.

o

B Hipotireoidismo
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Pontuagao no IDB

o
Fonte: Elaborado pelos autores.

Grifico 2. Niveis séricos de TSH e presen¢a de depressao (IDB >
10).
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Fonte: Elaborado pelos autores.

Tabela 2. Distribui¢do da pontuagdo no IDB nos grupos
hipotireoidismo e controle.

Pontuacio no IDB

Grupo IDB <10 IDB > 10
Hipotireoidismo (%) 7 (35%) 13 (65%)
Controle (%) 12 (60%) 8 (40%)

Fonte: Elaborado pelos autores.

DISCUSSAO

Conforme mostrado, ndo foi encontrada diferenga entre os
grupos, sugerindo ndo haver correlagéo entre o hipotireoidismo
tratado adequadamente e depressdo. No entanto, percebe-se
que houve uma tendéncia a um risco maior de depressdo no
grupo hipotireoidismo. Talvez com populagdo mais numerosa,
essa tendéncia poderia ser confirmada.

Convencionalmente, um nivel sérico de TSH dentro da faixa
de referéncia do laboratorio tem sido tomada como indicativo
de terapia adequada. No entanto, apesar de documentacio
de niveis normais de TSH, muitos pacientes portadores de
hipotireoidismo tratados continuam queixando-se de sintomas
relacionados ao hipotireoidismo, fadiga, disturbios cognitivos
e de humor.®

Anormalidades tireoideanas tém sido associadas com a
ocorréncia de doengas psiquiatricas, incluindo depressdo.
Varios estudos vem mostrando um aumento do risco de
depressdo tanto em hipo quanto em hipertircoidismo, mas
pouco se sabe acerca dos efeitos de uma fungdo tircoideana
dentro dos limites normais na depressao.’

Os individuos com hipotireoidismo tinham TSH médio mais
alto do que os controles, apesar dos niveis de TSH estarem
na faixa normal do laboratério. Estes resultados levantam a
questdo se uma otimiza¢ao dos niveis séricos de TSH para
uma faixa normal mais estreita faria diferenca nos resultados
encontrados. Verificou-se, entretanto, que ndo houve
correlagdo entre niveis de TSH mais altos e pontuacao no IDB
maior que 10 nos pacientes analisados.

Medici et al. observou, em estudo de coorte populacional,
um risco aumentado de sindromes depressivas em individuos
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com niveis de TSH normais-baixos, mostrando que mesmo
variagdes pequenas na fun¢do tireoideana dentro da faixa
normal poderiam ter importantes efeitos no comportamento
afetivo.® Samuels et al. também encontrou decrementos
significativos em status de saude e sofrimento psicologico
em 34 individuos portadores de hipotireoidismo tratados
comparados com 20 controles sem doenca tireoideana, de
20-45 anos, assim como prejuizo em fungdes de memoria
especificas.’

Kramer et al., por sua vez, em estudo com total de 1.034
participantes, o qual também usou o IDB para avaliagdo de
depressao, concluiu que tratamento de hipotireoidismo a longo
prazo nao esta associado com prejuizo da fung@o cognitiva ¢
humor depressivo na populagéo idosa.® Walsh et al., em estudo
duplo-cego, randomizado, controlado, também nao encontrou
diferenca em relagdo a sintomas de hipotireoidismo, bem-
estar ¢ qualidade de vida com pequenos ajustes na dose de
levotiroxina em pacientes com hipotireoidismo, objetivando
niveis de TSH proximo ou abaixo do limite inferior do método
de dosagem, quando comparado com TSH préximo ao limite
superior de normalidade.’

Appelhof et al. observou, em estudo clinico randomizado,
duplo-cego, placebo-controlado, ndo haver vantagem sobre
placebo na adi¢do de T3 a paroxetina em pacientes com
distarbio depressivo maior ndo-refratario. Pelo contrario, no
estudo, a adigdo de T3 pareceu causar um aumento apenas nos
eventos adversos. '

Podemos destacar ainda um estudo recente com dados de
atenc@o primaria na Inglaterra com mais de 53.000 individuos
em uso de tiroxina o qual mostrou que aproximadamente 64%
iniciou terapia com TSH na faixa subclinica (<10 mIU/L)."
Uma propor¢ao consideravel desses pacientes pode ter sido
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RESUMO

A endometriose profunda ¢ uma condi¢do cronica que afeta mulheres jovens, muitas vezes resultando em dor ¢ infertilidade.
Quando ha acometimento intestinal, o tratamento cirrgico pode evoluir para a ressec¢do do segmento intestinal acometido,
devido a extensdo circunferencial e a profundidade da lesdo. A cirurgia minimamente invasiva ¢ uma alternativa adequada e
apresenta menor tempo de hospitaliza¢do, menor indice de complicagdes e menos dor no pds-operatorio. Buscando a manutengio
do tamanho original das incisdes cirirgicas externas ¢ a retirada do espécime cirurgico, a técnica de extragdo de espécimes por
orificios naturais (NOSE - natural orifice specimen extraction) foi desenvolvida. Apesar de seus beneficios, tal técnica ainda ¢
pouco utilizada para o tratamento da endometriose com acometimento intestinal. O objetivo deste relato de caso ¢ demonstrar a
viabilidade técnica da extragdo via vaginal de segmento de retossigmoide acometido com endometriose intestinal e discutir suas
implicagdes e limitagdes.

Palavras-chave: Cirurgia endoscdpica por orificio natural. Laparoscopia. Endometriose. Cirurgia videoassistida. Colpotomia.
Mulheres.

ABSTRACT

Deep endometriosis is a chronic condition that affects young women, often resulting in pain and infertility. When there is intestinal
involvement, surgical treatment can progress to resection of the affected bowel segment, due to circumferential extent and depth
of the lesion. Minimally invasive surgery is a suitable alternative and results in shorter hospital stays, fewer complications and less
pain during the postoperative period. The natural orifice specimen extraction (NOSE) technique was developed in order to remove
the surgical specimen while maintaining the original size of external surgical incisions, despite its advantages, this technique is
not widely used yet for the treatment of intestinal endometriosis. The purpose of this case report is to demonstrate the technical
feasibility of the vaginal extraction of a rectosigmoid segment infiltrated by endometriosis and to discuss its implications and
limitations.

Keywords: Natural orifice endoscopic surgery. Laparoscopy. Endometriosis. Video-assisted surgery. Colpotomy. Women.

Autor correspondente: Leticia Matoso Freire, Rua Alemanha, 822, Itapery, Fortaleza, Ceara. CEP: 60714-152. Telefone: +55 85 985177464.
E-mail: leticiamatoso@yahoo.com.br

Conflito de interesses: Ndo ha qualquer conflito de interesses por parte de qualquer um dos autores.

Recebido em: 20 Out 2015; Revisado em: 20 Nov 2015; Aceito em: 11 Jan 2015.

Rev Med UFC. 2016;56(1):49-51.



50 NOSE — endometriose intestinal

INTRODUGAO

7

Endometriose ¢ uma condi¢do cronica caracterizada pela
implantacdo ectépica de tecido endometrial que afeta
majoritariamente mulheres jovens, muitas vezes resultando
em dor e infertilidade. O tratamento envolve uma combinagao
de terapias e requer acompanhamento a longo prazo devido ao
seu carater recidivante.! O tratamento cirurgico de pacientes
com endometriose tem sido um grande desafio, necessitando
muitas vezes integrar técnicas com outras especialidades,
como a coloproctologia e a urologia.’

Na endometriose profunda com acometimento intestinal, o
tratamento cirirgico pode evoluir para aressec¢do do segmento
acometido, dependendo de sua extensdo circunferencial e de
sua profundidade. A cirurgia minimamente invasiva como a
laparoscopia traz beneficios bem estabelecidos em relagdo
a dor no periodo pos-operatdrio, menor incisdo cirurgica,
estética, tempo de hospitalizagao e incidéncia de complicagdes
se comparada aos procedimentos abertos.’ Tradicionalmente,
a ressec¢do intestinal laparoscopica no tratamento da
endometriose envolve a expansao da incisdo ou a realizagdo
de uma incisdo de Pfannenstiel para a anastomose das alcas
e retirada do espécime cirtrgico, afetando os potenciais
beneficios do procedimento laparoscopico.*?

Em 1996, Rodwine descreveu uma alternativa para a extragdo
de espécimes cirtrgicos em mulheres com endometriose
profunda utilizando um orificio natural. A técnica de extragdo
por orificios naturais (NOSE — natural orifice specimen
extraction), segundo o autor, diminuiria ainda mais o
periodo de hospitalizagdo, o tempo cirurgico e a incidéncia
de complicacdes em relagdo as cirurgias laparotomica e
laparoscopica convencional.® A NOSE ja foi descrita no
ambito da cirurgia digestiva’ e para remocdo de espécimes
ap6s uma histerectomia e esplenectomia combinada.® O uso
da vagina e do anus como portas para a cavidade peritoneal
parece adequado para a ressec¢do e para a reconstru¢do do
transito colorretal, tornando a cirurgia colorretal o campo ideal
para a implementagdo da NOSE com bom risco-beneficio.”!?

Apesar disso, a realizagdo rotineira de NOSE no tratamento
cirargico da endometriose profunda ainda nao ¢ disseminada.
Este resumo demonstra a viabilidade técnica da extracdo
via vaginal de segmento de retossigmoide acometido com
endometriose intestinal e discute suas implicagdes e limitagdes.

RELATO DE CASO

Paciente F.R.C.D, 25 anos, apresentando dor pélvica intensa
ha 1 ano, associada a irregularidade do habito intestinal, que
se agravavam durante o periodo menstrual, acompanhada de
hematoquezia e dispareunia profunda. Submetida a USG com
mapeamento para endometriose com preparo intestinal, no
qual se observou area nodular hipoecodica em parede anterior
de alga sigmoide, medindo 2,6x1,2x2,8 cm comprometendo
desde serosa até a camada muscular ¢ 40% da circunferéncia
da al¢a, e outra mal delimitada medindo 8,6x1,3x2,4 cm
comprometendo desde serosa até camadas musculares e 50%
da circunferéncia da al¢a. Procedeu-se a laparoscopia com o

achado de extensa lesdo em sigmoide, firmemente aderida
as estruturas anexiais. Optou-se pela retossigmoidectomia
parcial com anastomose término-terminal intracorpdrea
pela coloproctologia. A anastomose foi realizada com o
uso de grampeador circular, em que grampos metalicos
unem as porgdes terminais dos cotos do sigmoide e do
reto, proporcionando hemostasia e compressdo dos tecidos.
Procedeu-se, entdo, a ressec¢do laparoscopica transvaginal
combinada ¢ a extragdo da pega cirurgica.

DISCUSSAO

A endometriose acomete de 5 a 15% das mulheres em
idade reprodutiva, podendo acometer até 50% das mulheres
inférteis.>'' Estima-se também que, dentre as mulheres
com endometriose, 3,8 a 37% irdo apresentar envolvimento
intestinal em algum momento. Caracteristicamente, a
endometriose intestinal acomete o retossigmoide (65,7% dos
casos), causando diarreia, disquezia, colica abdominal e dor
ao defecar.'”

Técnicas ciriirgicas minimamente invasivas vem gradualmente
ganhando popularidade no tratamento da endometriose. Uma
das limitagdes mais importantes da cirurgia endoscopica ¢ a
dificuldade de remover os espécimes cirtrgicos de diferentes
tamanhos através de incisdes muito pequenas. Esta etapa deve
assegurar a recuperacdo completa da pega cirirgica com a
concomitante preservagdo da sua integridade.

Atécnica classica de ressec¢a@o colorretal por via laparoscopica
envolve a realizacdo de uma minilaparotomia ou alargamento
de uma porta auxiliar por duas razdes: a inser¢do de anvil para
a anastomose mecanica e a extracdo do espécime cirargico.*
A utilizacdo de um orificio natural para estas fungdes reduz
significativamente a morbidade associada a cirurgia e, com o
passar do tempo, diminui também o tempo intra-operatorio.
Pacientes submetidos a extragdo por NOSE também
apresentam aumento significativo na satisfagdo com a imagem
corporal apds 35 meses de cirurgia.”* No caso apresentado,
foi realizada a extragdo da peca por via transvaginal e a
anastomose por grampeador circular inserido através do canal
anal.

Utilizando-se a via anal para colocacdo do anvil, evita-
se a preparagdo do coto intestinal de forma extracorpérea,
diminuindo assim a probabilidade de infecgéo perioperatoria.*
Apesar de haver o risco tedrico de contaminacdo peritoneal
por translocagdo da flora bacteriana intestinal, Leroy e
colaboradores mostraram que ndo houve aumento da
morbidade por infec¢ao com esta técnica.'*

O uso da via transvaginal na NOSE ¢ amplamente
documentado.*® Alguns cirurgides defendem que a realizagdo
de duas anastomoses adjacentes, na vagina e no reto, predispde
a fistulas reto-vaginais, e que portanto a extra¢do vaginal de
segmentos colonicos ndo seria recomendada. Entretanto, em
uma revisao feita com 130 pacientes de 23 estudos, houve
somente um caso de fistula vaginal atribuivel a extragdo por
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NOSE.? Uma outra revisdo sistematica realizada por Wolthius
em 2014 concluiu que a abertura proposital da vagina para
entrada na cavidade peritoneal (colpotomia) ndo predispde a
dispareunia nem aumenta a morbidade pos-operatdria, com
o beneficio adicional de causar menos dor no periodo pos-
operatorio.”> A mesma revisdo sistematica mostra também
que a extracdo transvaginal ¢ possivel mesmo nas resseccdes
coldnicas a direita, situagdo que dificulta a extra¢ao transanal.
Nos casos de endometriose em que hd acometimento do fornix
da vagina e nas quais incisoes colposcopica e retal ja seriam
realizadas para promover a remocdo completa de lesdes,
a via transvaginal pode ser utilizada nos passos cirurgicos
subsequentes sem riscos adicionais.*

Além dos avangos nas técnicas cirlirgicas minimamente
invasivas para o tratamento da endometriose, 0s avangos nos
cuidados perioperatorios também contribuem na minimizagao
de complicacdes ¢ efeitos adversos. O desenvolvimento de
programas de recuperacdo pds-operatoria melhorada visam a
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RESUMO

A endometriose ¢ uma doenga inflamatdria que pode cursar com uma variedade de sintomas algicos pélvico-abdominais ¢ com
infertilidade. As lesdes intestinais normalmente possuem um carater mais agressivo que as de demais localizagdes, o que as faz
serem, muitas vezes, refratarias ao tratamento conservador, tornando a ressec¢ao cirurgica das lesdes a melhor opgdo. A técnica
cirrgica a ser usada objetiva a remog@o completa dos endometriomas, a restauracdo da anatomia e a preservacdo da funcdo
organica. A cirurgia minimamente invasiva por laparoscopia ¢ uma alternativa adequada para reduzir a morbidade associada
aos procedimentos abertos tradicionais. O subtipo de endometriose com acometimento intestinal constitui desafio terapéutico
mais complexo. As op¢des no tratamento cirirgico incluem: shaving do nédulo de endometriose intestinal, ressec¢do discoide
do nodulo por grampeador circular e ressec¢do segmentar intestinal com anastomose término-terminal. O objetivo deste relato €
demonstrar a viabilidade técnica de ressec¢@o de endometriose intestinal com dupla ressecgdo discoide com grampeador circular
em paciente em que se realizou laparoscopia para tratamento de endometriose pélvica.

Palavras-chave: Endometriose. Laparoscopia. Mulheres. Cirurgia videoassistida.

ABSTRACT

Endometriosis is an inflammatory disease that may be associated with a variety of abdominal pain symptoms and infertility. Intestinal
lesions are typically more aggressive than in other locations. They often show unsatisfactory responses to conservative treatments,
thus making surgery the best treatment choice. The surgical techniques used aim for the complete removal of endometriotic lesions
while restoring the anatomy and preserving organ function. Minimally invasive laparoscopic surgery is a suitable alternative to
reduce the morbidity associated to traditional open procedures. The subtype of endometriosis with bowel involvement is complex
therapeutic challenge. Surgical treatment options include: shaving of intestinal endometriosis nodule, discoid resection of nodule
with a circular stapler and segmental resection with end-to-end anastomosis. The objective of this report is to demonstrate the
technical feasibility of intestinal endometriosis resection with double discoid resection using a circular stapler in a patient who
underwent laparoscopy for treatment of pelvic endometriosis.

Keywords: Endometriosis. Laparoscopy. Women. Video-assisted surgery.
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INTRODUGCAO

A endometriose ¢ uma doenca inflamatdria, caracterizada pela
presenca de glandulas e estroma endometriais em localizagdes
ectdpicas, principalmente no peritonio pélvico, nos ovarios
e no septo reto-vaginal. As pacientes podem apresentar uma
grande variedade de sintomas algicos pélvico-abdominais e
infertilidade.! As opgdes de tratamento sdo variadas, desde
terapias analgésicas e hormonais até cirurgia minimamente
invasiva de resseccdo de lesdes invasivas.?

Um dos seus principais desafios terapéuticos ¢ a endometriose
com acometimento intestinal. O intestino ¢ mais comumente
atingido pela endometriose profunda infiltrativa (EPI). Tais
lesdes possuem um carater mais agressivo que as demais,
0 que as tornam, muitas vezes, refratirias ao tratamento
farmacoldgico, tornando a ressec¢do cirirgica das lesdes a
melhor opgao.*

A técnica cirtirgica a ser usada objetiva a remocao completa
da doenca, restauragdo da anatomia e preservacao da funcao
organica. A cirurgia minimamente invasiva por laparoscopia
¢ uma alternativa adequada para reduzir a morbidade
associada aos procedimentos “abertos” tradicionais. As
opgdes no tratamento cirurgico incluem: shaving do ndédulo
de endometriose intestinal, ressec¢do discoide do nodulo de
endometriose por grampeador circular e ressecgdo segmentar
com anastomose término-terminal.

O objetivo desse relato ¢ demonstrar a viabilidade técnica
de ressec¢do de endometriose intestinal com dupla ressec¢ao
discoide com grampeador circular em paciente onde se realizou
laparoscopia para tratamento de endometriose pélvica. Esta
técnica ¢ apresentada aqui como opgao a resseccao segmentar
do intestino, que apresenta relativa alta taxa de morbidade em
casos de lesdes endometridticas maiores e sintomaticas.

RELATO

Paciente V.N.A, 33 anos, com historia de dismenorreia
ciclica, progressiva, dispareunia profunda, dor pélvica cronica
desde a menarca, disquezia, sangramento intestinal e diarreia
associada a menstruagdo. A dor a impossibilitava de continuar
suas atividades laborais de vendedora. A ultrassonografia
transvaginal para mapeamento de endometriose com
preparo intestinal mostrou achados compativeis com
comprometimento endometriotico profundo, associada a lesao
de 4 cm em sigmoide, localizada 12 cm proximal a margem
anal. Procedeu-se a laparoscopia com equipe multidisciplinar
(ginecologia e coloproctologia). Obtivemos o achado de lesao
em parede anterior de retossigmoide aderida a torus uterino
e ligamentos uterossacros direito e esquerdo. Procedeu-se a
ureterdlise bilateral, identificacdo dos nervos hipogastricos
direito ¢ esquerdo e dissecgdo dos espagos pararretais direito
e esquerdo. Seguiu-se a identificagdo das artérias uterinas
bilateralmente e seus cruzamentos com os ureteres. Realizou-
se disseccdo da lesdo nodular em fornice vaginal com
exérese da mesma por colpotomia no fundo de saco vaginal.
Seguida de sutura da abertura vaginal. Apds a sec¢do do
espago retovaginal, identificou-se lesdo intestinal, 12 cm da

margem anal, de aproximadamente 4 cm. A técnica de shaving
foi aplicada a lesdo intestinal com ressec¢ao parcial de seu
volume. Uma vez observado significativo remanescente
de lesdo em parede intestinal procedeu-se a tentativa
de resseccdo da lesdo por grampeador circular aplicado
por via transretal. Para tanto, procedeu-se inicialmente a
individualizacdo da area de lesdo em parede retal anterior com
dois pontos de sutura simples a montante e a jusante da lesao.
Utilizou-se fio de polipropileno zero com sutura no sentido
perpendicular a taenia. Apds a passagem dos fios a area de
lesdo ¢ individualizada e acomodada no grampeador circular.
Observou-se, novamente, presenca ainda de significativo
remanescente da lesdo. Apos avaliar-se possibilidade de
manutencao da permeabilidade da luz e da mobilidade do reto
submeteu-se a um novo grampeamento circular, também pela
via transretal, desta feita utilizou-se um grampeador de menor
calibre. Apoés o novo procedimento finalmente constatou-
se exérese completa da lesdo. Apds o duplo grampeio, foi
realizado “teste do borracheiro” para avaliar vazamentos, cujo
resultado foi negativo.

DISCUSSAO

Entre 5 a 27% das mulheres com endometriose apresentam
EPI com infiltragdo intestinal - que ndo s6 causa maior impacto
sobre a dor, como tem uma alta incidéncia de morbidade
cirargica.’

O tratamento da endometriose intestinal pode ser conservador
(clinico) ou cirtrgico, com ressec¢do dos focos da doenga.
O tratamento cirurgico ¢ indicado aquelas que nao
melhoraram com uma tentativa farmacoldgica ou estdo sob
suspeita de obstru¢do.> Além disso, hoje, ndo ha tratamento
farmacolégico comprovado para uso em longo prazo, e os
disponiveis atualmente nao tém durabilidade de eficacia apos
a descontinuagéo da terapia.®

No caso da EPI, o tratamento hormonal induz uma melhoria
inicial temporaria, mas o problema ressurge mesmo com 0 uso
continuo da medicagdo. Diante disso, o tratamento cirurgico
com ressec¢ao completa da endometriose profunda tem sido
a recomendagdo terapéutica com melhores resultados para o
alivio sintomatico em longo prazo.” Nao existe consenso em
relacdo a técnica cirurgica ideal para abordar a endometriose
intestinal, mas a excisdo deve ser completa, a fim de alcancar
0 maximo alivio algico e a minima taxa de recorréncias.”

\

Existem diversas vias de acesso a cavidade pélvica, como
a laparoscopia, laparotomia ou via vaginal. A laparoscopia
e a laparotomia sdo igualmente eficazes, porém a primeira
esta relacionada com melhor periodo pds-operatorio, menor
tempo de internagdo e reabilitagdo, além de melhor resultado
estético.” Ja a via vaginal ¢ limitada pois proporciona um
acesso dificil as lesdes."”

No caso descrito, a via de acesso foi laparoscopica e a técnica
cirurgica utilizada chama-se dupla resseccdo discoide com
grampeador circular. A ressec¢do circular, ou em disco, ¢
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indicada idealmente para a exérese de nodulos endometrioticos
com didmetro inferior a 3 cm que acometem a parede retal.
Ap6s a identificagdo da lesdo e seu isolamento, o grampeador
circular ¢ inserido por via anal. Laparoscopicamente
acomoda-se toda a lesdo dentro do grampeador e realiza-se
seu fechamento e disparo. Assim, pode-se observar a exérese
apenas da parede retal anterior que engloba o noédulo.®!!

A técnica usada visa combater a alta taxa de morbidade
ainda presente nesse tipo de cirurgia. O tempo operatdrio
médio de sua realizagdo ¢ menor em comparagdo com a
retossigmoidectomia e o nimero de fistulas que aparecem no
pbs-operatorio ¢ baixo, o que a torna uma técnica promissora
e alternativa a ressecgiio segmentar.'>3 E valido pontuar que
a ressecgdo discoide com grampeador circular ja foi criticada
por apresentar um alto percentual de lesao residual no estudo
histolégico, enquanto outros autores negam tal afirmativa e
apresentaram bons resultados.'*
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Panbronquiolite difusa em paciente do nordeste brasileiro sem
ascendéncia asiatica

Diffuse panbronchiolitis in Brazilian Northeast patient without Asian
ascendancy
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RESUMO

A panbronquiolite difusa ¢ uma doenca inflamatdria, cronica e idiopatica dos bronquiolos respiratdrios, raramente observada em
ocidentais sem ascendéncia asiatica. O achado histopatoldgico principal ¢ o acumulo de macroéfagos xantomatosos nas paredes
dos bronquiolos respiratérios e a apresentagdo radioldgica tipica ¢ o padrao de “arvore em brotamento”, difuso. Descreve-se um
incomum caso da doenga em uma paciente de 21 anos, natural de Quixadd no Ceard, sem ascendéncia asiatica ou historico de
viagem para paises endémicos. Em areas ndo endémicas e em casos com apresentagdo clinica, radioldgica e laboratorial atipicas,
o diagnostico pode se tornar muito desafiador, especialmente tendo em vista a elevada prevaléncia de doengas das vias aéreas
associadas a bronquiolite e bronquiectasias.

Palavras-chave: Tosse. Dispneia. Bronquiolo respiratorio. Bronquiolite. Bronquiectasia. Macréfago. Linfocito.

ABSTRACT

Diffuse panbronchiolitis is a chronic, idiopathic and inflammatory disease of the respiratory bronchioles, rarely observed in
Westerners without Asian ascendancy. The main histopathological finding is accumulation of xanthomatous macrophages on the
walls of the respiratory bronchioles and the typical radiological presentation is a diffuse “tree-in-bud” pattern. We describe an
unusual case of the disease in a 21-year old patient from the Quixada in Ceara without Asian ascendancy or history of traveling
in endemic countries. The diagnosis of diffuse panbronchiolitis can be very challenging in non-endemic regions and in cases with
atypical clinical presentation and radiological and laboratory findings, especially in view of the high prevalence of diseases of the
airways associated with bronchiolitis and bronchiectasis.
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INTRODUGCAO

Em meados de 1960, uma nova condicao clinicopatoldgica
caracterizada por tosse cronica com expectoragao purulenta,
sibilancia, rinorreia e dispneia aos esforgos foi descrita a
partir de investigacdo de Homma e Yamanaka." Em 1969,
nomeada de panbronquiolite difusa e definida como doenga
inflamatdria cronica, progressiva e idiopatica, localizada
predominantemente nos bronquiolos respiratérios distais,
que exibem actimulo de macréfagos xantomatosos nas suas
paredes como achado histopatolégico principal.

A doenca apresenta prevaléncia de 11 casos para cada 100.000
pessoas em paises asiaticos como o Japao, com razdo de 1,4
caso nos homens para cada caso nas mulheres.> No Brasil,
segundo revisdo de literatura foram encontrados 5 casos, dos
quais somente em 2 nao havia ascendéncia asiatica.>* Na
regido nordeste e no estado do Ceara este ¢ o primeiro caso
relatado, apresentando a particularidade da inexisténcia de
viagem para a Asia ou de ascendéncia asiatica.

O termo “pan” faz referéncia a presenca de inflamagdo em
todas as camadas do bronquiolo respiratorio e “difusa” remete
a distribuicdo das lesdes ao longo de ambos os pulmdes,’ que
na tomografia computadorizada de alta resolu¢ao (TCAR)

aparecem caracteristicamente como padrdo de “arvore em
brotamento”, difuso e bilateral. E importante, porém, estarmos

atentos a casos sem epidemiologia caracteristica e com distinta
apresentagdo radioldgica, possivelmente subdiagnosticados
na pratica clinica diaria.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 21 anos, natural de Quixada,
regido do sertdo central no Ceard, apresentando queixas de
dispneia aos médios esforgos, “chiado no peito” e tosse com
expectoragdo mucopurulenta desde a infancia, além de historia
de rinorreia hialina, hiporexia e perda ponderal relevante
nos ultimos dois meses. Ndo havia historico de ascendéncia
asiatica e sintomatologia semelhante em outros familiares.
Negava tabagismo e outras exposigdes ambientais. O exame
fisico mostrava sibilos inspiratorios difusos, crepitagdes e
roncos expiratorios nos dois tercos inferiores dos pulmdes,
sem outras alteragdes. A investigag¢do radioldgica identificou
hiperinsuflacdo na radiografia de térax convencional (Figura
1), bronquiectasias predominantemente em lobos médio e
lingula, com leve micronodularidade centrilobular de baixa
densidade proeminente em base pulmonar esquerda na TCAR
(Figura 1) e TC de seios da face normal, tendo a broncoscopia
evidenciado processo inflamatério difuso, com moderada
quantidade de secre¢cdo mucopurulenta traqueobronquica.

Figura 1. (A) Radiografia de térax em incidéncia posteroanterior mostrando hisperinsuflagdo, infiltrado reticular
paracardiaco direito (seta) e nodulo de aspecto residual em tergo superior esquerdo. (B) TC de térax de alta resolugao
demonstrando bronquiectasias em lobo médio e lingula e nddulos centrilobulares de baixa densidade esparsos em
lobos inferiores (setas). (C) TC de torax de alta resolugdo revelando detalhe dos nodulos centrilobulares de baixa
densidade mais proeminentes em regido basal posterior esquerda (seta).

Fonte: Elaborado pelos autores.

A propedéutica diagnostica laboratorial da etiologia da
bronquiectasia, incluindo sorologias para hepatites virais,
sifilis, virus da imunodeficiéncia adquirida (HIV), pesquisa
de bacilo alcool-acido resistente (BAAR) em escarro, cultura
para fungos, germes piogé€nicos e micobactérias do lavado
broncoalveolar, dosagem de cloro no suor, imunoglobulinas,
anticorpos anticitoplasma de neutrofilos, fator reumatoide e
pesquisa de crioaglutininas ndo identificou causa secundaria. A
func¢ao pulmonar demonstrou distirbio ventilatorio obstrutivo
leve com variacao significativa apds prova broncodilatadora.

Como nao houve controle clinico da bronquiectasia, realizou-
se ressec¢do cirurgica da lingula e do lobo médio. O exame
macroscopico da lobectomia média mostrou pequenos

—

4

nodulos pardacentos, medindo cerca de 2-3 mm centrados em
pequenas vias aéreas, associado a leve dilatagdo do bronquio.
A microscopia, com cortes corados pela hematoxilina e eosina
(HE), observou-se infiltrado inflamatorio linfomononuclear
com agregados linfoides distribuidos ao longo dos bronquios,
bronquiolo terminal e respiratorio, com extensdo para septos
alveolares. Os bronquiolos respiratorios apresentavam
agregados de macrofagos xantomatosos extensos € o limen
das vias aéreas evidenciava exsudato fibrinoleucocitario
(Figuras 2 ¢ 3). Pesquisas de fungos ¢ de BAAR pelos
métodos de Grocott ¢ Wade, resultaram negativas. Nao houve
identificagdo de micobactéria, utilizando a técnica da reagdo
em cadeia da polimerase (PCR) em amostra de tecido em
blocos de parafina.
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Figura 2. Fotomicrografias de fragmento de lobectomia média. Via aérea distal apresentando alargamento de sua luz e envolvida por agregados
linfoides (painel A, seta). Notam-se bronquiolos respiratérios com infiltrado inflamatério linfomononuclear (painel B, setas) e com predominio
de macréfagos xantomatosos em toda a sua extensdo (painel C, setas). Coloracdo pela hematoxilina-eosina (véarios aumentos; vide barra de

escalas nos painéis).

Fonte: Elaborado pelos autores.

Figura 3. Fotomicrografias de fragmento de lobectomia média.
Macréfagos teciduais com expressdo antigénica em paredes de
bronquiolos respiratorios (painel A, setas). Linfocitos T com
imunomarcagao difusa, porém com agregados linfoides bem
demarcados, adjacentes aos histidcitos (painel B, setas). Linfocitos
B com imunomarcagao difusa (painel C, setas). Neutrofilos no limen
da via aérea (painel D, seta). Estudo imunohistoquimico (varios
aumentos; vide barra de escalas nos painéis).

Fonte: Elaborado pelos autores.

O estudo imunohistoquimico com solugdes para recuperagio
de epitopes com PT Link™ DAKO com anticorpos anti-CD3
(clone F7.2.38), anti-CD15 (clone SP19), anti-CD20 (clone
L26), anti-CD30 (clone Ber-H2) e anti-CD68 (clone KP1)
evidenciou a expressdo do CD68 em 90% dos macrofagos
localizados nos agregados histiocitarios da submucosa do
bronquiolo respiratorio. A imunomarcagdo de linfécitos T
pelo CD3 foi leve e difusa, enquanto a do linfocito B pelo
CD20 foi forte e predominante nos foliculos linfoides e
o CDI5 representou expressdo de neutrofilos no lumen
bronquico (Figura 3). O conjunto de achados histopatologicos

e imunohistoquimicos associado ao quadro clinico foi
compativel com panbronquiolite difusa e bronquiectasia
secundaria.

Apds o esclarecimento da etiologia foi iniciada terapéutica
especifica com azitromicina na dose de 250 mg/dia com
manutencdo desta medicacdo até os dias atuais. Apos 12 meses
de terapia, houve controle clinico da doenga caracterizado pela
auséncia de exacerbagdes com necessidade de internamentos,
desaparecimento da dispneia e normalizagdo das provas de
fungao pulmonar.

DISCUSSAO

A panbronquiolite difusa ¢ uma sindrome clinicopatologica,
inflamatdria, cronica e idiopatica que acomete o trato
respiratorio com sinais e sintomas de sinusite e envolvimento
bronquiolar difuso. A elevada prevaléncia em paises asiaticos
indica que fatores genéticos e ambientais influenciam na
sua ocorréncia. Dos relatos de casos diagnosticados fora
do continente asiatico,® cerca de metade dos pacientes
apresentavam algum grau de ascendéncia asiatica.”® No
Brasil, mais recentemente houve a descri¢ao de quatro casos
no sudeste do pais, sendo um ascendente de africanos, um
japongés e dois ascendentes de japoneses.*

Fatores genéticos, ambientais e sistémicos parecem contribuir
para a ocorréncia da doenga,” como haplotipos do antigeno
leucocitario humano (HLA) especificos, a exemplo do
HLA-B54 no Japao e do HLA-11 na Coreia.!'® A interagdo
com fatores ambientais parece desempenhar importante papel
patogénico, visto que a doencga apresenta menor incidéncia em
pacientes com ascendentes asiaticos que residem fora da Asia.’
No caso descrito, ndo ha historico de ascendéncia asiatica
ou de viagem para paises orientais com alta prevaléncia da
doenca, sugerindo assim que fatores ambientais distintos dos
encontrados nestes paises poderiam também desencadear
a doenca em associacdo a uma possivel susceptibilidade
genética. Por motivos técnicos, ndo foi possivel a pesquisa do
HLA da paciente.

7

A participagdo de linfocitos na ocorréncia da doenca ¢é
evidenciada pela proeminéncia destas células nos bronquiolos

Rev Med UFC. 2016;56(1):55-59.



58 Panbronquiolite difusa em paciente do NE

respiratorios. Os macrolideos, que sdo agentes terapéuticos
nesta condigdo, reduzem significativamente o numero
de linfécitos CD8+ ativados no lavado broncoalveolar e
aumentam a relacdo CD4/CDS.!"

Nos paises com alta prevaléncia desta condicdo, biopsia
pulmonar ¢é desnecessaria para o diagnostico, visto que
¢ realizado de acordo com os seguintes critérios clinicos
(tosse persistente com expectoragdo, dispneia aos esforgos,
historico ou sintomas atuais de sinusite cronica e crepitagdes),
radioldgicos (opacidades nodulares a radiografia de torax ou
micronddulos centrilobulares ramificados difusos a TCAR)
¢ laboratoriais (VEF /CVF inferior a 70%, PaO, inferior
a 80 mmHg e titulos de crioaglutininas frias superiores
a 64), sendo obrigatorio pelo menos um critério dentre
os trés primeiros e dois dentre os demais.”” No entanto,
em regides ndo endémicas para a doenga, a exemplo do
Brasil, o diagnostico deve incluir obrigatoriamente amostra
histopatologica para estudo.

Nos testes de funcdo pulmonar, distirbio obstrutivo ¢ achado
comum, embora seja também observado padrido restritivo
ou misto.” A radiografia de térax pode demonstrar volumes
pulmonares normais, hiperaeracdo, nodulos difusos mal
definidos e aumento da trama broncovascular com padrao
reticular das vias aéreas, ja a TCAR pode evidenciar nodulos
centrilobulares com aspecto de “arvore em brotamento”
associados a bronquiectasias e bronquiolectasias.!*'* No caso
em questdo, o padrdo de “arvore em brotamento” difuso e
bilateral normalmente descrito nao foi observado, estando
mais proeminente apenas na regido basal posterior do pulméao
esquerdo.

As caracteristicas patologicas tipicas das lesdes da
panbronquiolite difusa sdo espessamento das paredes dos
bronquiolos respiratérios com infiltragdo de linfocitos,
células plasmaticas e histiocitos com extensdo destas
altera¢des inflamatérias para tecidos peribronquiolares.!
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RESUMO

RESUMO JUSTIFICATIVA: Pustulose subcornea de Sneddon-Wilkinson ou doenga de Sneddon-Wilkinson (DSW) é uma
dermatose neutrofilica, geralmente benigna, podendo ou ndo ser associada a neoplasias, acometendo comumente mulheres entre
40 e 50 anos. De etiopatogenia desconhecida, apresenta vesiculas pustulosas e pequenas, com contetdo purulento na regido
inferior e limpido na superior. OBJETIVO: Apresentar caso clinico de paciente com pustulose subcérnea, que nao apresentou
boa resposta inicialmente a droga de primeira escolha, dapsona. RELATO DE CASO: Paciente branca, 73 anos, feminino,
apresentando placas eritémato-descamativas disseminadas no abdomen, membro inferior e dorso, sem o acometimento de mucosas.
O primeiro diagnoéstico foi eritrodermia esfoliativa, com remissdao apds 3 semanas com uso de predinisona 1 mg/kg, voltando
depois a apresentar lesdes pustulosas superficiais e dispostas em padrdes anulares e serpiginosos distribuidas em todo tegumento.
O exame histopatologico, de resultado inconclusivo, levou a segunda hipdtese: psoriase pustulosa em foco, sendo entéo iniciada
a dapsona 200 mg. O quadro evoluiu sem melhora e apresentando anemia, podendo esta ser efeito adverso da medicagdo, visto
que ndo apresentava tal quadro anteriormente. Decidiu-se, entdo, pela suspensdo da dapsona ¢ iniciou-se prednisona, apds a qual
apresentou melhora parcial do quadro dermatologico ¢ hematoldgico. O exame anatomopatoldgico levou a duas possibilidades:
pénfigo IgA ou postulose subcérnea. Apos o exame imunofluorescéncia direta confirmou-se diagnostico para a ultima, ensejando
o reinicio da dapsona combinada com a prednisona. O uso da dapsona foi mantida por 1 ano, na dose de 50 mg/dia, resultando no
controle do quadro dermatologico, sem recrudescimento da anemia.

Palavras-chave: Dermatoses. Vesiculas. Prednisona. Eritrodermia. Dapsona.

ABSTRACT

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Subcorneal pustulosis from Sneddon-Wilkinson or Sneddon-Wilkinson disease (DSW)
is a neutrophilic dermatosis, usually benign, that may or may not be associated with neoplasia, commonly affects women between
40 and 50 years. From unknown etiopathoginy, subcorneal postulosis presents pustular and small vesicles with purulent content in
the lower region and clear at the top. OBJECTIVE: It is to present a clinical case of a patient with subcorneal pustulosis, which
initially did not show good response to the drug of first choice, dapsone. CASE REPORT: Caucasian patient, 73 years old, female,
with scaly plaques erythematous disseminated in the abdomen, leg and back, without mucosal involvement. The first diagnosis
was exfoliative erythroderma, with remission after three weeks with the use of prednisone 1 mg/kg, returning later to present
superficial pustular lesions, arranged in annular and serpiginous patterns distributed throughout integument. Histopathological
examination of inconclusive results, led to the second hypothesis: pustular psoriasis in focus, and then starting dapsone 200 mg.
The clinical picture progressed without improvement and presenting anemia, which may be an adverse effect of medication, since
it has not shown such clinical picture previously. It was decided then by the suspension of dapsone and the start of prednisone, after
which, it had presented partial improvement of dermatologic and hematologic count. The anatomicopathological examination led
to two possibilities: pemphigus IgA or subcorneal postulosis. After the direct immunofluorescence test, it was confirmed diagnosis
to the last one, allowing for the resumption of dapsone combined with prednisone. The use of dapsone was maintained for 1 year
at a dose of 50 mg/day, resulting in the control of dermatological picture without worsening of anemia.

Keywords: Dermatosis. Vesicles. Prednisone. Erythroderma. Dapsone.
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INTRODUGAO

Pustulose subcoérnea de Sneddon-Wilkinson ou dermatose
pustular subcornea ou doenca de Sneddon-Wilkinson
(DSW) ¢ wuma dermatose neutrofilica, etiopatogenia
desconhecida.!'® Foi descrita pela primeira vez em 1956
como uma doenga rara, cronica, acometendo principalmente
pacientes do sexo feminino, entre 40 e¢ 50 anos. Ao exame
dermatolégico, descreve-se lesdes vesiculo pustulosas,
pequenas, caracterizadas pela presenca de conteudo “meio
a meio”, purulenta na regido inferior e limpida na regido
superior.'*¢ Também foram descritas como lesdes pustulares
flacidas recorrentes, coalescentes, originando lesdes anulares,
circinadas ou serpiginosas, localizadas preferencialmente em
extremidades, regides axilares ¢ inguinais.'*>® Trata-se de
uma condi¢do benigna, porém pode estar associada a doencas
neoplasicas.!>%1°

Outras doengas ja foram descritas em associagdo com a DSW.
Dentre elas, destacam-se as gamoplatias monoglonal IgA e
IgG, além de doengas mieloproliferativas, especialmente o
mieloma multiplo.'>*!!

O diagndstico baseia-se, primeiramente, no exame clinico
para reconhecimento de sinais e sintomas e, posteriormente,
em estudo histopatologico e imunofluorescéncia. Para
diagnostico diferencial, consideram-se as caracteristicas das
lesdes que podem ser confundidas com outras patologias:
pénfigo IgA, dermatite herpetiforme, psoriase postulosa,
eritema migratorio necrolitico e impetigo ampolar.!#1°

O tratamento de primeira escolha ¢ a dapsona com doses que
variam de 50-200 mg com redugdo gradual apo6s controle dos
sintomas. E importante lembrar os potenciais efeitos adversos
dessa medicagdo: depressdao, hemolise (principalmente para
aqueles portadores desta deficiéncia de enzima G6PD) e
meta hemoglobinemia,'>* podendo ou ndo ser associado a
corticoides sistémicos.

O objetivo deste estudo ¢ apresentar um caso clinico de
pustulose subcérnea primeiramente tratado com dapsona,
porém, sem boa resposta inicial.

METODOS

Revisdo de prontuario de paciente atendida em 2012, na
instituicdo Santa Casa de Misericordia, em Fortaleza-CE,
Brasil. Realizagdo de pesquisa bibliografica nas bases de
dados LILACS, PUBMED, SciELO ¢ MD Consult.

RELATO DE CASO

Paciente branca, 73 anos, feminino, sem morbidades,
procurou Servico de Dermatologia da Santa Casa de
Misericordia de Fortaleza—CE, em julho de 2012, com quadro
de placas eritémato-descamativas disseminadas (Figura 1).
Inicialmente, foi diagnosticada como eritrodermia esfoliativa,
tendo remissao do quadro apds trés semanas de tratamento com
predinisona 1mg/kg. Em setembro de 2012, a paciente retorna

Figura 1. Pustulose subcornea de Sneddon-Wilkinson ou doenga de Sneddon-

Wilkinson (DSW).

Y

Fonte: elaborada pelo autor.

ao ambulatorio apresentando lesdes pustulosas superficiais
e dispostas em padrdes anulares e serpiginosos distribuidas
em todo tegumento. Negava sintomas constitucionais ou
quaisquer outros sinais. Foi realizado o primeiro exame
histopatologico, sendo o laudo inconclusivo. Diante desse
quadro, foi levantada a hipotese de psoriase pustulosa
em foco. Iniciada, entdo, dapsona 200 mg. Apesar de ndo
apresentar febre ¢ manter bom estado geral, a paciente evoluiu
sem melhora do quadro dermatoldgico e relatou fadiga
generalizada, apresentando palidez mucocutanea e resultados
de exames laboratoriais compativeis com anemia (Hb 6,0 ht
21%), situag¢@o esta ndo apresentada anteriormente. Quanto

ao resultado para bilirrubinas, reticulocitos ou leucocitos,
ndo apresentou aumento significante tal como se apresentava
no inicio do tratamento com dapsona. Diante do quadro,
decidiu-se pela suspensdo da dapsona, levando-se em conta
a hipotese de efeito adverso ao uso da medicagdo. Iniciou-se
prednisona 1 mg/kg. Apds duas semanas de uso da medicagao
referida, apresentou melhora parcial do quadro dermatologico
e hematoldgico. Um segundo exame anatomopatologico,
realizado em 15 de outubro de 2012, evidenciou formagao de
pustulas subcorneas com discreta acantose associada a leve
espongiose ¢ alongamento de papilas dérmicas. Na derme
foram encontrados infiltrados de neutrdfilos e linfocitos. Diante
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desses achados, foram levantadas as hipoteses de pénfigo
IgA ou postulose subcornea. O exame imunofluorescéncia
direta mostrou negatividade para todos os anticorpos, IgA,
IgG, IgM, fibrinogénio e fator C3 do complemento mediante
incubacdo com anticorpos conjugados com isotiocianato de
fluoresceina, sendo o fragmento de pele representado por
epiderme e derme. Dessa forma, confirmou-se o diagnostico
de dermatose pustulosa subcornea, baseado no que aponta a
literatura.®

Fechado o diagnoéstico, optou-se, entdo, por reiniciar a
dapsona, 100 mg/dia, combinada com a prednisona 1 mg/Kg.
Apos quatro semanas, decidiu-se suspender a prednisona e
manter a dapsona por 1 ano, na dose de 50 mg/dia, resultando
no controle do quadro dermatolégico e sem recrudescimento
das lesdes. Na ultima avaliagdo clinica, apds trés anos do inicio
do tratamento, a paciente mantém a remissdo dos sintomas e
sem queixas, com pesquisa de doengas mieloproliferativas
negativas.

DISCUSSAO

Pacientes que apresentam quadro de placas eritémato-
descamativas disseminadas pode caracterizar diversas
dermatoses neutrofilicas, podendo levantar suspeita inicial
de psoriase pustolosa ou pustulose subcornea. A doenca
envolve mais frequentemente o tronco, como no presente
caso, originando lesdes anulares, circinadas ou serpiginosas,
localizadas preferencialmente em extremidades, regides
axilares e inguinal, enquanto membranas e mucosas sdo
raramente acometidas.>” Nos exames de histopatologia para
diagnostico da postulose subcornea, os achados apresentam
“pustula exclusivamente, subcornea, com neutréfilos e raros
eosinofilos, ndo patognomonica. A epiderme possui alteragdes
minimas. Na derme, pode haver infiltrado perivascular.” (p.2).!

Considerando os exames de imunofluorescéncias direta
e indireta, sdo estes “geralmente, negativos. O achado de
deposi¢do intercelular de IgA na epiderme, na camada
granular ou abaixo da zona subcdrnea ainda gera discussao
sobre ser apenas uma variante da DSW ou uma nova
entidade denominada pénfigo IgA subcorneo.” (p.2),! tal
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Na literatura, a primeira escolha de tratamento que vem
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RESUMO

A talidomida ¢ uma droga com efeito anti-inflamatorio, imunomodulador e antiangiogénico. Devido a isso, vém sendo publicados
diversos relatos de casos, descrevendo sua eficacia no tratamento de hemorragia digestiva secundaria a angiodisplasias do trato
gastrointestinal, a doenga inflamatdria intestinal e um caso de resposta clinica na hemorragia secundaria a ectasia vascular de antro
gastrico (GAVE). No presente trabalho, relatamos o caso de uma paciente de 52 anos, com cirrose hepatica e ectasia vascular
do antro gastrico, que apresentou seis episodios de hemorragia digestiva alta com necessidade de transfusdo sanguinea, apesar
da terapia endoscopica estabelecida. Iniciamos talidomida na dose de 100 mg/dia que em seguida foi reduzida para 50 mg/dia.
A paciente evoluiu com melhora clinica significativa, ndo apresentando novos episdédios de sangramento, nem necessidade de
transfusdes sanguineas. Apesar da interrupgao da terapéutica endoscopica, persistiu assintomatica ¢ a endoscopia de controle ap6s
3 meses nao visualizava mais sangramento ativo nas lesdes do antro. Portanto, este trabalho tem como objetivo descrever que a
talidomida se mostrou eficaz, em baixa dose, para o controle do sangramento secundario a8 GAVE nesta paciente.

Palavras-chave: Talidomida. Sangramento. Ectasia vascular do antro gastrico. Coagulagdo com plasma de argonio.

ABSTRACT

Thalidomide is a drug with anti-inflammatory, immunomodulatory, and anti-angiogenic effect. Several case reports have been
published describing its effectiveness in the treatment of digestive hemorrhage secondary to angiodysplasias, inflammatory bowel
disease, and one case of clinical response in hemorrhage secondary to the gastric antral vascular ectasia (GAVE). The present study
report the case of a patient with hepatic cirrhosis and presence of GAVE, who underwent six episodes of upper gastrointestinal
bleeding requiring blood transfusion, despite the established endoscopic therapy. We started thalidomide at a dose of 100 mg/
day, which was decreased to 50 mg/day. The patient evolved with significant clinical improvement, without any new episode
of bleeding or need for blood transfusions. In spite of discontinuation of the endoscopic therapy, she persisted asymptomatic
and endoscopy control did not visualize active bleeding. Therefore, thalidomide has shown effective, at low dose, for control of
bleeding secondary to GAVE in this patient.

Keywords: Thalidomide. Bleeding. Gastric antral vascular ectasia. Argon plasma coagulation.
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INTRODUGCAO

A ectasia vascular do antro gastrico (GAVE) é uma causa
incomum de hemorragia gastrointestinal ndo varicosa.!
Pacientes com GAVE podem manifestar sintomas e sinais
de hemorragia digestiva alta ou perdas ocultas de sangue,
apresentando anemia e deficiéncia de ferro.! A GAVE ¢
facilmente diagnosticada durante exame endoscopico.

A fisiopatologia da GAVE ndo ¢ totalmente esclarecida, no
entanto a hipertensdo portal ndo parece ser fundamental
para o desenvolvimento da GAVE.? A insuficiéncia hepatica
parece ter papel mais significativo, uma vez que esta condig@o
¢ observada mais frequentemente em pacientes com doenga
hepatica mais grave e tem mostrado ser resolvida apds o
transplante hepatico.

A base da terapia na GAVE ¢ a ablacdo endoscopica das
lesdes. Em pacientes refratirios as técnicas endoscdpicas,
a talidomida, pelo seu efeito antiangiogénico, foi descrita
anteriormente como terapia alternativa no tratamento da
GAVE. A seguir, relataremos o caso de uma paciente com
anemia ferropriva refrataria com necessidade de multiplas
transfusdes, secundaria a hemorragia associada a GAVE,
que apresentou melhora clinica com o uso da talidomida em
baixas doses.

RELATO DE CASO

Descrevemos o caso de uma paciente feminina, 52 anos,
proveniente de Manaus-AM, acompanhada desde 2008, com
diagnostico de cirrose hepatica secundaria a hepatite auto-
imune. Relatava internamento prévio em dezembro de 2012,
por episodio de hemorragia digestiva alta (HDA) secundaria
a varizes esofagicas com necessidade de transfusdo, tendo
sido submetida a ligadura elastica. Apresentou dois novos
episodios de hemorragia digestiva alta no inicio de 2013, com
instabilidade hemodindmica secundarios a ectasias vascular
de antro gastrico diagnosticadas durante exame endoscopico.

A paciente foi admitida no nosso servigo em abril de 2013,
apresentando novo episédio de HDA. Realizou endoscopia
digestiva alta (EDA) com visualizagdo de micro-ectasias
vasculares difusas de cardia, corpo distal e antro gastrico com
sinais de sangramento, além de varizes esofagicas erradicadas.
Acompanhada com tratamento endoscopico de maio a julho
de 2013, totalizando 4 sessdes, inicialmente com plasma
de argbénio que, em seguida, foi associado a terapia com
ligadura com bandas elasticas. Apesar da terapia endoscopica,
apresentou seis episodios de melena, hematémese e anemia,
com necessidade de transfusdes sanguineas.

Em 26 de junho de 2013, a paciente foi admitida pela ultima
vez com hemoglobina de 7,54 g/dL e apresentando melena.
Nova EDA revelou ectasias vasculares gastricas com focos
de sangramento difuso. A ligadura elastica foi realizada como
terapia paliativa, mas nao se obteve bons resultados. A EDA
de controle, em julho de 2013, observava no eso6fago sequelas
de ligaduras elasticas prévias, enquanto no estomago haviam
ectasias vasculares com pontos de sangramento ativo. Devido

a anemia refrataria, com niveis de hemoglobina variando
de 6,8 g/dL a 8,7 g/dL, houve a necessidade de tranfusoes,
totalizando 8 concentrados de hemaceas. Os episodios de
hemorragia foram significativos, levando em dois deles a
instabilidade hemodinamica.

Pela refratariedade ao tratamento endoscopico e pelos relatos
prévios do uso da talidomida em pacientes com hemorragia
em trato gastrointestinal, optamos por associar a talidomida na
dose de 100 mg/dia logo apds alta hospitalar, em 5 de agosto
de 2013, concomitante a assinatura do termo de consentimento
livre e esclarecido. A paciente foi reavaliada ambulatorialmente
apos duas semanas, sem queixas de melena ou hematémese e
com nivel de hemoglobina de 10,2 g/dL. Ajustamos a dose
da talidomida para 50 mg/dia, mesmo na auséncia de eventos
adversos, por se tratar de uma paciente com cirrose hepatica e
embora seja extremamente raro, ha relato de hepatotoxicidade
como evento adverso a esta medicac¢do. Investigou-se também,
no acompanhamento ambulatorial, sintomas ou alteragdes ao
exame fisico, que pudessem sugerir neuropatia, entretanto a
paciente também ndo apresentou esse efeito colateral.

Ap0s inicio da talidomida, em novembro de 2013, nova EDA
mostrou sinéquias pods-erradicagdo de varizes esofagicas e
ectasias vasculares de antro gastrico sem sinais de sangramento.
Prosseguimos o acompanhamento ambulatorial até janeiro de
2014, mantendo a terapia apenas com o uso da talidomida na
dose de 50 mg/dia, sem relatos de novos episddios de HDA e
com estabilizagao dos niveis de hemoglobina (Grafico 1).

A paciente foi transplantada em 15 de janeiro de 2014, apds
Modelo de Doenga Hepatica Terminal (MELD) corrigido por
diagnostico de hepatocarcinoma. Apoés transplante hepatico,
foi suspenso o uso da talidomida. A paciente segue em
consultas ambulatoriais sem novos episddios de sangramento
e com estabilizagdo dos niveis de hemoglobina.

DISCUSSAO

Inicialmente, acreditava-se que a GAVE era uma patologia
rara, mas recentemente descobriu-se que ela ¢ responsavel por
4% dos casos de hemorragias digestivas altas ndo-varicosas,
diagnosticadas em EDA E descrita em 2% dos pacientes
que aguardam transplante hepatico.> A maioria dos casos
¢ idiopatica, porém ¢ frequentemente associada a outras
condi¢des clinicas, incluindo cirrose, esclerose sist€émica,
diabetes mellitus, hipotireoidismo, insuficiéncia renal cronica
e doenga cardiovascular.*

A Dbase terapéutica da GAVE ¢ a ablagdo endoscopica
das lesoes. Existem diferentes abordagens endoscopicas
terapéuticas no contexto da GAVE, no entanto a maioria dos
estudos tem avaliado a utiliza¢do das técnicas termoablativas.*
Normalmente, varias sessdes sdo necessarias para alcangar
o controle do sangramento agudo e para corrigir a anemia
devido a perda cronica de sangue.

Uma das terapias endoscopicas ¢ o laser de coagulagdo Nd:
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Grifico 1. Numero de concentrados de hemacias transfundidos ao longo do tempo, correlacionando com o inicio do tratamento com a talidomida.
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YAG (neodimio-itrio-aluminio), que tem se mostrado eficaz
em reduzir e inclusive abolir, em alguns casos, a necessidade
de transfusdes sanguineas, apos uma média de trés sessdes
terapéuticas.’ A complicagio mais grave é a perfuraco gastrica,
podendo haver ainda retardo do esvaziamento gastrico,
estenose do piloro e formagdo de polipos hiperplasicos.

Atualmente, a terapia endoscopica de escolha para GAVE
¢ a coagulacdo com plasma de argénio (APC).” Um estudo
relevante com APC relatou eficacia de 90% a 100%, evitando
a necessidade de transfusdes sanguineas e aumentando os
niveis de hemoglobina em cerca de 3 g/dL.” Apesar dos bons
resultados descritos nesse estudo, pode haver recorréncia de
sangramento em 30-60% dos casos, a médio e longo prazo.”

Wells et al. também relataram uma série de casos incluindo
nove pacientes, que comparou a ligadura com bandas elasticas
(EBL) com as terapias termoablativas (sonda térmica bipolar
e o APC). Foram avaliados o risco de ressangramento ¢ a
necessidade de transfusdo apds o procedimento.® A EBL
mostrou-se superior nesse estudo.® Apesar desses resultados,
€ necessario estudos com um nimero maior de pacientes para
corroborar esses dados.

Quando a terapia endoscdpica ndo for eficaz ou ndo for
acessivel, pode-se recorrer a outras opc¢des para as quais
existe uma experiéncia ainda muito limitada. Alguns relatos
de casos descrevem que pacientes com GAVE obtiveram
resposta clinica com o uso de octreotide,’ acido tranexamico'®
e talidomida."

A talidomida ¢ uma opgdo terapéutica recente e promissora
no tratamento das hemorragias digestivas, incluindo doentes
com anemia secundaria a malformagdes vasculares. Isto
decorre do seu potente efeito antiangiogénico, que inibe o
fator de crescimento vascular endotelial (VEGF) e reduz
significativamente os seus niveis.!? Foi demonstrado que a
inibicdo do VEGF depende da dose utilizada e de acordo com
a literatura a dose da talidomida varia de 100-300 mg/dia,
devendo-se manter seu uso por um periodo de 1 a 6 meses.'?

A paciente descrita neste relato de caso apresentava cirrose

hepatica e GAVE, evoluindo com multiplos episddios de
HDA, que resultaram em anemia ferropriva e necessidade
de multiplas transfusdoes. Apesar da terapia endoscdpica
estabelecida, a paciente permaneceu refrataria. Optamos por
iniciar talidomida em doses de 100 mg/dia, que, em seguida,
foi reduzida para 50 mg/dia. A paciente apresentou melhora
clinica e laboratorial, sem necessidade de novas transfusdes
ou sessoes de terapia endoscdpica durante o acompanhamento
de 6 meses. Apods esse periodo, foi submetida a um transplante
hepatico e permaneceu assintomatica até o momento.

Uma das limitagdes do uso da talidomida sdo seus efeitos
colaterais. Além de seu significativo potencial teratogénico, sdo
descritos sedacdo, constipacao, erup¢des cutaneas e neuropatia
periférica. A hepatotoxicidade ¢ descrita como evento adverso
extremamente raro, embora um numero limitado de estudos
tenham demonstrado que pode resultar em um evento adverso
potencialmente grave."* Apos ser reintroduzida no mercado em
1988, indentificou-se um caso de morte diretamente associado
ao tratamento com talidomida.'* Também foi descrito na Mayo
Clinic, um caso de insuficiéncia hepatica fulminante induzida
por talidomida, que resultou na morte de uma paciente de
64 anos."” Ressaltamos que apesar da hepatopatia de base da
paciente descrita em nosso relato, ndo houve qualquer piora da
fun¢do hepatica apds a introducao da talidomida.

Portanto, o tratamento da GAVE ¢ ainda um desafio, uma vez
que alguns doentes permanecem com episodios de HDA a
despeito da terapia endoscdpica. A relevancia do caso descrito
se da em destacar a possibilidade do uso da talidomida em
individuos com hemorragia digestiva alta secundaria 8 GAVE
e refratarios as terapias ja estabelecidas. Neste relato de caso,
a paciente apresentou melhora clinica e laboratorial, que
possivelmente pode estar associada ao efeito da talidomida.
No entanto, consideramos que a indicagdo da talidomida em
portadores de GAVE ¢ controversa, fazendo-se necessarios
novos estudos com um maior nimero de pessoas, a fim de
avaliar o verdadeiro mecanismo de a¢do da talidomida no
tratamento da GAVE, bem como definir os riscos e beneficios
da sua associacdo na terapia desses pacientes.
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CASE REPORT

Good visual outcome in a longstanding macular detachment
associated with an optic disc pit treated with vitrectomy, laser,
and gas tamponade: case report

Bom resultado visual no descolamento macular de longa data por
fossetadonervodpticotratado comvitrectomia, laseretamponamento
com gas: relato de caso
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ABSTRACT

Optic disc pit is a congenital anomaly of the optic nerve frequently associated with macula detachment. It has a poor visual
prognosis if left untreated. The treatment of the optic disc remains controversial and includes the use of laser along the edge of the
optic nerve, vitrectomy with gas tamponade with or without removal of posterior hyaloid. We report a case of a 19-year-old female
with a longstanding macula detachment due to optic disc pit who was treated with vitrectomy with removal of posterior hyaloid,
gas tamponade, and laser. Despite longstanding macular detachment the final visual acuity was 20/25.

Keywords: Retinal detachment. Vitrectomy. Macula lutea. Optic nerve. Retina.

RESUMO

Fosseta do nervo dptico é uma anomalia congénita do nervo optico frequentemente associada com descolamento macular. Se ndao
tratado o prognostico visual € ruim. O tratamento da fosseta do nervo dptico € controverso e inclui laser na borda do nervo optico,
vitrectomia com ou sem remog¢do da hialoide posterior ¢ tamponamento com gas. Relatamos o caso de uma jovem de 19 anos com
descolamento macular de longa data, associado a fosseta do nervo dptico que foi submetida a cirurgia de vitrectomia com remogao
da hialoide posterior e tamponamento com gas, que apesar descolamento macular antigo, a acuidade visual final foi de 20/25.

Palavras-chave: Descolamento retiniano. Vitrectomia. Macula lutea. Nervo optico. Retina.
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INTRODUCTION

Optic disc pit is congenital optic disc anomaly that occurs in
approximately one in 11,000 patients.! Most are unilateral
and asymptomatic.? 25% to 75% of the optic disc pit is
associated with maculopathy.* The macular retinoschisis, or
serous detachment, seen in association with optic disc pit
maculopathy appears most commonly when the pit is located
in the temporal region of optic disc and in larger pits.'

Imperfect closure of the superior edge of the embryonic fissure
is the cause of the congenital pits of the optic nerve.* The
origin of the subretinal fluid is not clear, but liquid vitreous
and cerebrospinal fluid have been involved.>® However, the
pathogenesis of optic disc pit maculopathy remains unclear. ¢

The treatment of the optic disc pit maculopathy remains
controversial, various successful treatments have been
reported, including laser, vitrectomy and gas tamponade to
reattaching the retina and improving visual acuity.>

CASE REPORT

A 19-year-old Caucasian female, presented with a one-
year history of decreased visual acuity in the right eye. On
examination her best correct visual acuity (BCVA) was
20/200 in the right eye and 20/20 in the left eye. The anterior
segment appeared normal, intraocular pressure was normal
in both eyes. She has an afferent papillary defect in the right
eye. Funduscopy revealed a serous retinal detachment of the
macula clearly linked to a temporal optic disc pit in the right
eye. The fundus in the left eye was normal. Fundus photograph
of the right eye showed an abnormal temporal optic head
appearance with excavation (pit) disc. The adjacent retina was
thickened and elevated, extending into the macula. (Figure
1) Optical coherence tomogram (OCT) illustrated subretinal
fluid associated with the optic pit. (Figure 2).

Patient was treated three months before with laser
photocoagulation along the edge of the optic nerve with no
improvement of the serous detachment.

Figure 1. Preoperative fundus photograph showing optic disc pit
with macular detachment in the right eye.

Source: prepared by the authors.

Figure 2. Preoperative OCT of the right eye showing the macular
detachment.

Source: prepared by the authors.

It was explained to the patient and she agree to be treated
with vitrectomy with removal of the posterior hyaloid, laser
photocoagulation along the edge of the optic disc, fluid-air
exchange and complete intraocular gas tamponade (14%
C,F,). Postoperatively the patient was asked to stay in a
facedown position for two weeks.

After 2 months, the macular elevation disappeared at the
funduscopy (Figure 3) and OCT revealed a flattening of the
macular area with a small amount of subretinal fluid (Figure
4), the BCVA in the right eye was 20/25. The visual acuity
remained the same after six months.

Figure 3. Postoperative fundus photography of the right eye showing
macular reattached and scars of laser.

Source: prepared by the authors.

Figure 4. Postoperative OCT revealing macular reattachment and
small amount of subretinal fluid in the right eye.

Source: prepared by the authors.
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DISCUSSION

Optic disc pits are congenital excavations of the optic nerve
head usually seen in association with other abnormalities of
the optic nerve and peripapillary retina. Visual acuity is usually
not unaffected unless the pit is complicated by subretinal
fluid.! Controversy exists over the source of subretinal fluid
in retinal detachments. Histologically, optic disc pits are
defects in the lamina cribrosa and have been reported to be
associated with a variety of retinal abnormalities including
aberrant nerve fibres and pigmented tissues, resembling retinal
pigment epithelium, and a supported by a framework of glial
tissues.! Some studies argue that the liquid vitreous reaches the
subretinal spaces not via retinal tear, but rather via optic nerve
pit or a developmental defect in the optic nerve.® However,
macular detachment also occurs in young patients who
usually do not have significant vitreous liquefation.® Others
have proposed that the subretinal fluid does not come from
the vitreous but rather from cerebrospinal fluid. The absence
of separation of the posterior vitreous in patients with macular
detachment suggests that vitreous traction in this area could
play a role in the origin of the passive movement of fluid the
subretinal space. The optical coherence tomography (OCT)
of the macular detachment shows frequently a retinoschisis-
like separation of the retina during the development of serous
macular detachment.® In the literature have been described
many modalities of treatment such laser therapy, laser
associated with gas, gas injection alone, vitrectomy associated
with gas tamponade, removal of the posterior hyaloid alone
or with the internal limiting membrane, and scleral buckling.?
The varied opinions on the origin of the subretinal fluid and
consequent mechanisms underlying the associated retinal
detachment have led to a wide range of reports on different
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approaches to management. In a series of five patients one
underwent spontaneous resolution over 18 months without
treatment. In the other four the remained detached despite laser
teraphy.” The laser therapy may induce a adhesive barrier for
fluid from the pit.® A review of published series confirms that
treatment with vitreous surgery and laser is most effective.’
Vitrectomy to remove the traction around the entrance cavity
may decreases fluid currents and better allow remodelling of
photoreceptor outer segments and, then, better visual function.
The induction of posterior vitreous detachment and gas
tamponade without laser treatment is effective in reattaching
the retina and improving visual acuity corroborating that
vitreous traction around the optic disc pit may cause passive
fluid migration in to the intraretinal space through the pit,
although most eyes required almost 1 year to reach complete
reattachment.® Internal limiting membrane (ILM) removal is
suggested during vitrectomy. ILM removal ensures complete
hyaloids removal, however, ILM peeling is probably not
essential in the treatment of most cases. The gas used alone
flattens the outer layer detachment with an improvement in
visual acuity, nevertheless is temporary because the flow from
the optic disc remains constant.® The use of gas tamponade
associated with vitrectomy shows better results.

In this case we report the successful reattachment of serous
macular detachment associated with optic disc pit by
vitrectomy with removal of the posterior hyaloid alone, gas
tamponade (C,F,), and posterior laser photocoagulation.
Despite longstanding, the final visual acuity after two months
of the treatment reached 20/25.
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Cisto ovariano gigante simulando ascite

Cyst ovarian giant simulating ascites
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RESUMO

Cisto ovariano gigante simulando ascite ¢ um evento raro devido ao avanco do diagndstico precoce por imagem nos servicos
de saude. O diagnostico diferencial com ascite ¢ o maior desafio durante o manejo desses cistos. Como tratamento, requerem
resseccao pelos sintomas associados que podem causar, como complicacdes devido ao efeito de massa, dificuldades em estabelecer
a origem da lesdo e do risco de malignidade (raro). Descreveremos um caso de uma jovem com cisto ovariano gigante internada
com hipdtese inicial de ascite de causa a esclarecer.

Palavras-chave: Adenoma. Ovario. Cistos ovarianos. Laparotomia.

ABSTRACT

Giant ovarian cyst mimicking ascites is a rare event due to the advancement of early diagnostic imaging in health care. The
differential diagnosis of ascites is the biggest challenge in the management of these cysts. Require resection as a treatment for the
symptoms associated with it can cause, such as complications due mass effect, difficulties in establishing the origin of the injury
and the risk of malignancy (rare). We describe a case of a young woman with ovarian cyst giant hospitalized with initial hypothesis
ascites causes clarify.

Keywords: Adenoma. Ovary. Ovarian cysts. Laparotomy.
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INTRODUGCAO

A ascite ¢ o acimulo de liquido na cavidade peritoneal
além do volume fisiologicamente encontrado (25 a 50 ml).
Suas principais etiologias sdo cirrose hepatica, neoplasias,
peritonite tuberculosa, peritonite piogénica, insuficiéncia
cardiaca congestiva e desordens pancredticas e renais.’
Algumas enfermidades podem mimetizar uma ascite: distensao
da wvesicula ou diverticulo, pseudocistos pancreaticos,
hidronefrose e grandes tumores ovarianos ou uterinos.?
Cistos gigantes intra-abdominal sdo raros devido ao avanco
de diagndstico precoce nos servigos de saude e raramente
crescem e ficam sem aparecimento de nenhum outro sintoma.
O diagnostico diferencial com ascite ¢ o maior desafio durante
o manejo desses cistos. O ultrassom ¢ o método de escolha
para o diagndstico e rastreio de cistos ovarianos.* Sera descrito
o caso de uma jovem com cisto ovariano gigante que foi
internada no Hospital Universitario da UFC com hipotese
inicial de ascite de causa a esclarecer.

RELATO DE CASO

Paciente, 21 anos, sexo feminino, nulipara (GOPOAO, ciclos
irregulares desde menarca aos 15 anos) com crescimento do
abdome de carater insidioso ha 4 anos, associado a ganho
de peso de 16 kg no ultimo ano. Nega dor abdominal, febre,
alteracdo do habito intestinal, edema de membros inferiores ou
dispnéia. Foi avaliada em um outro hospital e diagnosticada
com uma ascite de origem a esclarecer. Foi encaminhada
ao Hospital Universitario Walter Cantidio para investigacao
diagnostica. Ao exame fisico chamava a atengdo o peso de
108,5 kg da paciente e a grande circunferéncia abdominal.
(Figura 1). Ao exame, o abdome mostrou-se globoso, macigo,
indolor, sinal do piparote positivo e com estrias acastanhadas
em pele.

Figura 1. Foto da paciente de perfil antes do internamento hospitalar.

Fonte: Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC).

Trouxe ultrassonografia (US) abdomino-pélvica que mostrava
ascite acentuada. Foi realizada paracentese diagnostica e
detectado liquido limpido e incolor. Microscopia: glicose: 2,2,
LDH: 19,5, Proteina total: 0,1; Albumina: 0,0; Globulinas:
0,1. Contagem global de células: Eritrocitos: 20; Células
nucleadas: 01 (apenas 01 linfocito) (Figura 2).

Figura 2. Liquido abdominal retirado por paracentese.

Fonte: Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC).

Repetimos a US abdomino-pélvica e foi evidenciada volumosa
formacao cistica ocupando toda cavidade abdominal e pélvica.
Solicitamos uma tomografia computadorizada (TC) de
abdome que mostrou lesdo expansiva cistica, intraperitonial,
ocupando a subtotalidade da cavidade abdomino-pélvica. Nao
ha caracteristicas tomograficas que permitam definir a origem
anatomica da lesdo (Figura 3).

Figura 3. TC de abdome e pelve evidenciando volumosa formagdo
cistica.
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Fonte: Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC).

Realizada laparotomia exploradora diagnostica e encontrado
cisto gigante originario de ovario esquerdo (Figura 4).
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Figura 4. Laparotomia exploradora diagnostica evidenciando
volumoso cisto ovariano.

Fonte: Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC).

O histopatologico da lesdo evidenciou cistoadenoma seroso
de ovario esquerdo e cistos foliculares associados. A paciente
continua em acompanhamento clinico ambulatorial em
excelentes condicdes clinicas.

DISCUSSAO

A ascite ¢ uma consequéncia ou combinagdo de muitas
doencas diferentes. As causas de ascite incluem uma lista
muito longa de condigdes patoldgicas que podem surgir
em varios Orgdos intraperitoneais ou extraperitoneal, tais
como a cirrose hepatica, neoplasias, peritonite tuberculosa,
insuficiéncia cardiaca congestiva ¢ desordens pancreaticas e
renais. O procedimento padrao para diagnosticar ascite inclui
exames laboratoriais (contagem de células, nivel de albumina,
nivel de proteina total, coloragdo de Gram, cultura e citologia)
e investigagdes de imagem (com ultrassom ou tomografia
computadorizada (TC).!

Embora o diagndstico de ascite esteja correto na maioria dos
casos, sinais ocasionalmente semelhantes sdo observados em
pacientes sem fluido livre na cavidade peritoneal.? Fiedorek et
al. e Brophy et al. revisaram as varias causas de “falsas ascites”
sendo encontrado em alguns casos os cistos mesentéricos
gigantes, cisto omental gigante e cistos ovarianos gigantes.
Enfatizaram ainda a dificuldade de distinguir “falsas ascites”
de ascite verdadeira pela historia ou exame fisico.**

Cistos ovarianos gigantes que preenchem todo o abdome
podem ser facilmente confundidos com ascite no exame fisico.°
Nossa paciente ndo tinha nenhuma doenga sistémica conhecida
que causasse ascite. Também nao houve achados clinicos ou
laboratoriais de doenga peritonial local, como a tuberculose ou
carcinomatose peritoneal. Ela foi avaliada em outro hospital
e diagnosticada como ascite de origem desconhecida. Dessa
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forma foi realizada paracentese abdominal como parte do
laboratorio de investigagdes.

Cistos ovarianos gigantes que simulam ascite tém sido
raramente relatados na literatura.” Os cistos ovarianos sdo
muito comuns na adolescéncia e apds a quarta década de vida.
Além de cistos funcionais ndo-neoplasicos (folicular ou liteo)
de tamanho relativamente pequeno, os tipos neoplasicos sdo
geralmente benignos do tipo seroso ou mucinoso.® Dos cistos,
os foliculares s2o os mais comuns e ocorrem devido a ovulacao
disfuncional com persisténcia do foliculo restante. Estes
cistos sdo usualmente de 2 a 3 cm de diametro e resolvem-se
durante a segunda metade do ciclo menstrual. A maioria das
adolescentes com cistos foliculares apresentam dor abdominal
e, muitas vezes, relatam menstruagdes irregulares.” Se a
ovulagdo ndo ocorrer, estes cistos foliculares pode continuar
a crescer sob estimulo hormonal, ocasionalmente, para
tamanhos tdo grandes quanto 8 centimetros.'” No entanto,
cistos gigantes como observado no paciente sao raros.

Antes do advento de modernas técnicas de imagem radiologica,
o diagnodstico muitas vezes era dificil. A ultra-sonografia ¢
comumente utilizada como o primeiro passo na avaliagdo
de pacientes suspeitos de patologia intra-abdominal. E a
investigagdo de escolha para os clinicos porque ¢ muito til,
amplamente disponivel e sem o risco de radia¢do nociva. No
entanto, os médicos devem também reconhecer as limitagdes
da ultrassonografia ¢ devem considerar outros diagnosticos
diferenciais de grandes colegdes de liquido intra-abdominal.
Devemos ainda usar outras modalidades de diagnostico como
TC abdominal ou laparoscopia para diagnosticar ¢ explorar as
causas de aumento do volume abdominal.!

No nosso caso, a auséncia de qualquer sintoma de doenga
sistémica apoiou o diagndstico de cisto gigante intra-
abdominal. Curiosamente, nem ultrassom abdominal nem TC
mostraram qualquer anormalidade de ovario.

O liquido dos cistos ovarianos na paracentese nao gera
informagodes especificas em bioquimica, microbiologica e
exames citologicos.'”? Dessa forma, em caso de duvida sobre
a natureza de tal distensdo abdominal, a paracentese deve ser
evitada.'*!

Cistos ovarianos gigantes s3o muito raros e requerem ressec¢ao
pelos sintomas associados causados, complicagdes devido
ao efeito de massa, dificuldades em estabelecer a origem da
massa e do risco de malignidade. O diagnoéstico final de cisto
de ovario gigante foi confirmado apds laparotomia e exame
histopatologico do espécime removido.'s

Sugerimos que em toda paciente com ascite e sem achados
clinicos ou laboratoriais de doenca sistémica, cisto ovariano
gigante deve ser considerado no diagnostico diferencial.
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RELATO DE CASO

Abscesso hepatico e émbolos sépticos pulmonares: uma rara
associacao causada por E. coli

Pyogenic liver abscess and septic pulmonary emboli: a rare association
caused by E. coli
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RESUMO

A Embolia Séptica Pulmonar (ESP) ¢ uma condi¢do morbida rara caracterizada pela presenga de multiplos abscessos na periferia
do parénquima pulmonar, em adi¢do ao isolamento de bactérias no sangue ou em locais de infeccdo. Relatamos o caso de um
homem de 52 anos com historia de colecistite litidsica cronica, admitido com quadro de émbolos sépticos pulmonares por
Escherichia coli secundarios a abscesso hepatico causado por fistula enterobiliar. Em virtude da raridade dessa associa¢do na
literatura, descreveremos esse caso com o objetivo de promover seu reconhecimento precoce, ja que o tratamento adequado com
antibioticoterapia proporciona um melhor prognostico aos pacientes.

Palavras-chave: Abscesso hepatico. Embolia pulmonar. Escherichia coli.

ABSTRACT

The septic pulmonary embolism (SPE) is a rare morbid condition characterized by the presence of multiple abscesses at the
periphery of the lung parenchyma, in addition to the isolation of bacteria in blood or local infection. We report the case of a 52 year
old man with a history of chronic cholecystitis lithiasic, admitted with pulmonary septic emboli for Escherichia coli secondary to
liver abscess caused by fistula enterobiliary. Because of the rarity of this association in the literature, we describe this case in order
to promote its early recognition as the appropriate treatment with antibiotics provides a better prognosis for patients.

Keywords: Liver abscess. Pulmonary embolism. Escherichia coli.

Autor correspondente: Lara Silva Aguiar, Rua Barbosa de Freitas, 123, apartemento 701, Meireles, Fortaleza, Ceara. CEP: 60170-020.Telefone:
+55 88 99625-1281. E-mail: lara_aguiar19@hotmail.com

Conflito de interesses: Ndo ha qualquer conflito de interesses por parte de qualquer um dos autores.

Recebido em: 24 Jan 2016; Revisado em: 22 Mar 2016; Aceito em: 22 Mar 2016.

Rev Med UFC. 2016;56(1):75-78.



76 Embolia pulmonar e abscesso hepatico

INTRODUGCAO

Abscesso Hepatico Piogénico (AHP) ¢ uma condig@o rara em
paises ocidentais (1,0-2,3/100.000 habitantes), no entanto esta
associada a uma elevada taxa de mortalidade, com indices de
até 19,6%.'* A associagdo entre diabetes melitus e abscesso
hepatico, especialmente abscessos solitarios, ¢ frequentemente
abordada na literatura. No entanto, a discussao relacionada as
possiveis lesdes metastaticas de um abscesso hepatico ainda ¢
escassa.’ Um exemplo dessas lesdes metastaticas ¢ a Embolia
Séptica Pulmonar (ESP), definida pela presenga de multiplos
abscessos na periferia do parénquima pulmonar, em adigdo ao
isolamento de bactérias no sangue ou em locais de infecgdo.*?

Nos casos de Embolia Séptica Pulmonar (ESP) associada a
abscesso hepatico, a bactéria isolada ¢ geralmente a Klebsiella
pneumoniae. Descrevemos, entdo, o caso incomum de um
paciente diabético tipo 2 que apresentou quadro de émbolos
sépticos pulmonares, secundarios a um abscesso hepatico
piogénico causado por Escherichia coli. Um possivel desfecho
desfavoravel, e at¢ mesmo fatal, ¢ atribuido principalmente
ao diagnostico tardio. Assim, o reconhecimento precoce
da ESP ¢ fundamental, pois o tratamento adequado com
antibioticoterapia proporciona um melhor prognéstico aos

pacientes.
RELATO DE CASO

Homem, 52 anos, natural e procedente de Iguatu-Ce, evoluiu
com quadro de colecistite litidsica ha cerca de 40 dias da
admissdo tratada com Ciprofloxacino. Apos 20 dias do quadro
abdominal, passou a apresentar tosse com secre¢do amarelo-
esverdeada e febre vespertina intermitente de até 40°C com
calafrios, dor pleuritica a esquerda, hemoptise moderada e
perda de peso importante. Fez uso de Levofloxacino por 7 dias
sem melhora dos sintomas, tendo procurado nosso servigo.

Apresentava antecedentes pessoais de obesidade morbida
(IMC=42,5 kg/m2), diabetes tipo 2 e um outro episodio de
colecistite ha 5 anos. Irmao teve leucemia aos 30 anos.

Ao exame apresentava-se com estado geral regular, frequéncia
cardiaca de 104 batimentos por minuto, frequéncia respiratoria
de 20 incursdes por minuto, temperatura axilar 37,5°C,
hipocorado, anictérico e pressdo arterial 116 x 70 mmHg.
Notava-se crepitagdes finas em base pulmonar esquerda e
sibilos em base direita, além de abdome doloroso a palpacao
profunda em hipocondrio direito sem visceromegalias ou
sinais de irritag@o peritoneal.

Os exames laboratoriais revelaram: hemoglobina de 11.8 g/
dL, leucocitos de 15.000/mm?, plaquetas de 373.000/mm?®.
Os niveis séricos de proteina, albumina, globulina, calcio,
sodio e potassio estavam normais, bem como a fungdo renal e
hepatica. A hemoglobina glicada estava de 14.9%.

Foi realizada radiografia de torax que mostrou nodulos
cavitarios pulmonares bilaterais (Figura 1). A tomografia
de térax com contraste evidenciou nodulos pulmonares
difusos e bilaterais com liquefag@o e escavagdo, atelectasias

subsegmentares no lobo inferior esquerdo e minimo derrame
pleural bilateral (Figura 2) e tomografia de abdome que
demonstrou figado de dimensdes normais e contornos
regulares, mostrando formagdo nodular heterogénea com
coeficientes de atenuagdo variando entre densidades de
liquido espesso ¢ de partes moles, medindo cerca de 3,8 x 2,7
x 2,0 cm (10,7 ml) sugestivo de abscesso, situado no segmento
II1, vesicula biliar quase inteiramente colapsada, abrigando
pequeno volume de conteudo aéreo endoluminal com aparente
trajeto fistuloso comunicando a regido fundica com o bulbo
duodenal e conteudo aéreo no interior do hepatocolédoco,
ducto cistico e em por¢des das vias biliares intra-hepaticas,
principalmente a esquerda (Figura 3 e4). A colangioressonancia
evidenciou uma vesicula biliar parcialmente colapsada,
discreta dilatacdio de wvia biliar principal intra-hepatica,
auséncia de dilatagdo de vias biliares extra-hepaticas e ducto
pancreatico principal de calibre preservado. Procedeu-se
a broncoscopia que evidenciou moderada quantidade de
secre¢do mucopurulenta em lobo inferior direito e médio,
processo inflamatério difuso mais intenso em lobo inferior
direito. A cultura do lavado broncoalveolar isolou Escherichia
coli. A ecodopplercardiografia transtoracica foi normal.

Figura 1. Radiografia de térax com nddulos cavitarios pulmonares
bilaterais.

Fonte: elaborada pelos autores.

Figura 2. TC de térax com nddulos pulmonares difusos e bilaterais
com liquefacdo e escavagdo, atelectasias subsegmentares no lobo
inferior esquerdo.

A

Fonte: elaborada pelos autores.
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Figuras 3 e 4. TC de abdome mostrando formacdo nodular
heterogénea, medindo cerca de 3,8 x 2,7 x 2,0 cm (10,7 ml)
sugestivo de abscesso, situado no segmento III, vesicula biliar quase
inteiramente colapsada, abrigando pequeno volume de contetido
aéreo endoluminal com aparente trajeto fistuloso comunicando a
regido fundica com o bulbo duodenal.

Fonte: elaboradas pelos autores.

Apds instituigdo de antibioticoterapia com Meropenem,
fisioterapia respiratoria com drenagem postural e controle
glicémico evoluiu com melhora clinica e radioldégica com
involucdo da lesdo hepatica e das lesdes pulmonares e
desaparecimento dos sintomas, estando em acompanhamento
no servigo de Cirurgia Digestiva com conduta conservadora
em relagdo a fistula enterobiliar.

DISCUSSAO

Embolia Séptica Pulmonar (ESP) ¢ uma condigdo mérbida rara
caracterizada por infarto pulmonar e/ou embolia associada a
infeccdo pulmonar secundaria causada por coagulos, matriz
de fibrina e outras particulas que sdo contaminados por
microrganismos.’> Essa desordem tem sido relacionada a
diversos fatores de risco, como o uso de drogas intravenosas,

endocardite bacteriana, tromboflebite pélvica, a presenca de
um cateter permanente, € processos supurativos na cabeca e/
ou pescogo.’

Os patdgenos mais comuns associados a ESP sdo cocos
Gram-positivos, incluindo Staphylococcus aureus para
usuarios de drogas injetaveis, Staphylococcus epidermiditis
e Streptococcus spp. para pacientes com tromboflebite. As
infecgdes causadas por organismos Gram-negativos tais
como Escherichia coli, Pseudomonas spp., Klebsiella spp.
e Proteus spp., t€m sido associadas com disturbios do trato
gastrointestinal, como colecistite cronica, como observado no
paciente.*> Neste caso, o foco inicial foi o figado, e 0 agente
etiologico encontrado foi a E. coli, frequentemente descrita
em abscessos hepaticos, mas pouco encontrada na ESP.

Nos abscessos hepaticos causados por Klebsiella, a incidéncia
de infecgdes metastaticas, tais como meningite ou abscesso
pulmonar ¢ mais elevada que em abscessos causados por
outras bactérias.” Numa série de 72 abscessos hepaticos
causados por E. Coli, a taxa de infec¢do metastatica foi de
5,6%, e ao contrario dos abscessos hepaticos causados
por K. pneumoniae que comumente apresentam infec¢des
metastaticas mais distantes do foco primario, como
endoftalmite, meningite, osteomielite,**!*!" as infecgdes
metastaticas a partir de E. coli sdo localizadas principalmente
na regido abdominal,'? de forma que a disseminagdo ocorre
possivelmente por contiguidade. Assim, ¢ possivel que os
focos abdominais tipicos sejam detectados precocemente
usando ultrassonografia ou tomografia computadorizada
abdominal durante a investigago. Isso pode explicar o porqué
da menor taxa de mortalidade entre pacientes com infeccao
contigua no grupo E coli."

Enquanto o abuso de drogas intravenosas ¢ o fator de risco mais
comumente descrito de ESP nos Estados Unidos,** o diabetes
melitus, como visto neste caso, tem também um possivel papel
em promover a ESP, em que metastases hematogénicas podem
ser facilitadas pela anormalidade da intima vascular.® Além
disso, a hipercoagulabilidade do sangue periférico causada
pela hiperglicemia, o aumento da proteina pro-coagulante e
diminuicdo da fung@o fibrinolitica podem também exercer
uma influéncia prejudicial na embolia pulmonar.?

A fisiopatologia dos abscessos hepaticos ¢ bem conhecida.
Eles sdo tipicamente de origem biliar ou gastrointestinal. A
origem biliar ¢ mais comum e frequentemente causada por
uma doenca litidsica, Colangiopancreatografia Retrograda
Endoscopica (CPRE) ou anastomose enterobiliar.'* Além
disso, especialmente depois de uma colecistite cronica, uma
fistula pode se desenvolver como consequéncia do longo
processo inflamatério, podendo ocasionar aerobilia, como
visto nesse paciente. Esta comunicagdo explica a aerobilia e
a auséncia de franca ictericia, enquanto os testes canaliculares
foram francamente elevados.”

Em geral, a apresentacdo clinica da ESP ¢ inespecifica, mas
as lesdes pulmonares podem ser uma das suas primeiras
manifestagdes, o que pode resultar em atraso no diagnostico
da condicdo, se estudos radiograficos adequados nao forem
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prontamente providenciados.® O paciente pode apresentar
um inicio insidioso com febre, tosse, dispnéia, dor toracica
e hemoptise.*>* O achado radiografico mais comum dessa
doenga sdo lesdes desiguais, simulando broncopneumonia nao
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RESUMO

Introduc¢do: O Brasil ¢ responsavel pela maior parte da carga de doenga relacionada as Doengas Tropicais Negligenciadas
(DTNs) na América Latina. Objetivo: Descrever as tendéncias temporais, padrdes espaco-temporais e fatores associados a
mortalidade relacionada as DTNs no Brasil. Material e Métodos: Foi realizada uma série de estudos ecoldgicos baseados em
dados secundarios de mortalidade provenientes do Sistema de Informagdes sobre Mortalidade. Foram incluidos todos os 6bitos
relacionados as DTNs registrados no Brasil no periodo de 2000 a 2011. A tese foi organizada em sete eixos tematicos de acordo
com suas especificidades metodoldgicas ¢ doencas analisadas: tendéncias temporais e padroes espago-temporais da mortalidade
relacionada ao grupo de DTNs (Eixo 1) e DTNs especificas com elevado impacto de mortalidade no Brasil (esquistossomose,
hanseniase, neurocisticercose, leishmaniose visceral ¢ coinfecgdo leishmaniose visceral e HIV/aids) (Eixos 2 a 6); analise dos
fatores socioecondmicos, demograficos, ambientais/climaticos ¢ de assisténcia a saide associados a mortalidade relacionada
as DTNs em nivel municipal no Brasil, utilizando modelos de regressdo linear multivariada e regressdao espacial local (Eixo
7). Resultados: No periodo de estudo, 12.491.280 obitos foram registrados no Brasil. Foram identificadas 100.814 (0,81%)
declaragdes de Obitos em que pelo menos uma causa de morte relacionada as DTNs foi mencionada. A doenga de Chagas foi a
DTN mais mencionada (72.827; 72,0%), seguido pela esquistossomose (8.756; 8,7%) e hanseniase (7.732; 7,6%). O coeficiente
médio padronizado de mortalidade foi de 5,67 6bitos/100.000 habitantes (intervalo de confianga de 95% [IC 95%]: 5,56-5,77).
Os maiores coeficientes de mortalidade foram observados em pessoas do sexo masculino, com >70 anos de idade, raga/cor preta
e residente na regido Centro-Oeste. Os coeficientes de mortalidade apresentaram tendéncia de declinio significativo em nivel
nacional no periodo (variacdo percentual anual [4PC]: -2,1%; IC 95%: -2.8; -1,3), com diminui¢do da mortalidade nas regides
Sudeste, Sul e Centro-Oeste, aumento na regidao Norte e estabilidade na regido Nordeste. Foram identificados clusters de alto risco
em todas as regioes brasileiras, destacando-se um cluster que abrange uma ampla area geografica na regido central do Brasil. A
analise de regressdo linear multivariada mostrou uma associagao global positiva entre a mortalidade relacionada as DTNs e a taxa
de urbanizagao, migracdo, indice de Gini, taxa de desemprego, saneamento inadequado, populagdo de raga/cor preta, cobertura
do Programa Bolsa Familia e temperatura, enquanto houve uma relagdo negativa com a renda domiciliar, densidade de médicos,
extrema pobreza, densidade domiciliar, umidade e precipitagdo. Os resultados da Regressao Geograficamente Ponderada (GWR)
indicaram variagdes espaciais significativas em todas as associagdes entre as variaveis explicativas e a mortalidade por DTNs
ao longo de todo o pais, em que cada fator ecologico teve efeito diferente sobre a mortalidade em diferentes regides brasileiras.
Conclusdes: As DTNs continuam sendo importantes causas de morte preveniveis e um problema de satide publica no Brasil.
A sobreposicao geografica e as areas de alto risco para obitos relacionados as DTNs chamam atengdo para implementacao de
medidas integradas de controle nas areas com maior morbidade e mortalidade. A distribui¢ao espacial da mortalidade relacionada
as DTNs nos municipios brasileiros esta correlacionada com indicadores socioecondmicos, demograficos e ambientais/climaticos,
com variagOes geograficas significativas. Estratégias locais abrangentes e medidas de prevencao e controle para DTNs devem ser
formuladas de acordo com essas caracteristicas nas regides endémicas brasileiras.

Palavras-chave: Doengas negligenciadas. Mortalidade. Epidemiologia. Analise espacial. Estudos de séries temporais.
Determinantes sociais da satde. Brasil.
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ABSTRACT

Introduction: Brazil accounts for most of the disease burden related to Neglected Tropical Diseases (NTDs) in Latin America.
Objective: We analyzed temporal trends, spatiotemporal patterns and associated factors to NTD-related mortality in Brazil.
Material and Methods: We performed a series of ecological studies based on secondary mortality data from the Mortality
Information System. We included all NTD-related deaths recorded in Brazil from 2000 to 2011. The thesis is organized into
seven Thematic Axes according to their methodological characteristics and diseases analyzed: Time trends and spatiotemporal
patterns of mortality related to all NTDs (Axis 1) and specific NTDs with high mortality impact in Brazil (schistosomiasis,
leprosy, neurocysticercosis, visceral leishmaniasis, and visceral leishmaniasis and HIV/AIDS co-infection) (Axes 2 to 6); analysis
of socioeconomic, demographic, environmental and health care factors associated with NTD-related mortality at municipal level
in Brazil, using multivariate linear regression and local spatial regression models (Axis 7). Results: During the study period,
12,491,280 deaths were recorded in Brazil. We identified 100,814 (0.81%) death certificates in which at least one cause of death
was related to NTDs. Chagas disease was the most commonly mentioned NTD (72,827; 72.0%), followed by schistosomiasis
(8,756, 8.7%) and leprosy (7,732; 7.6%). The average annual age-adjusted mortality rate was 5.67 deaths/100.000 inhabitants
(95% confidence interval [95% CI]: 5.56-5.77). The highest mortality rates were observed in males, age group >70 years, black
race/color and residents in the Central-West region. The mortality rates presented a significant decreasing trend at national level
during the period (annual percentage change [APC]: -2.1%; 95% CI: -2.8; -1.3), with decreasing mortality in the Southeast, South
and Central-West regions, increase in the North region and stability in the Northeast region. We identified high-risk clusters in
all Brazilian regions, with a major cluster covering a wide geographical area in central Brazil. The multivariate linear regression
analysis indicated a global positive association between NTD-related mortality rates and urbanization, migration, Gini index,
unemployment, inadequate sanitation, black population, Bolsa Familia Program coverage and temperature, while there was a
negative association with household income, physician density, extreme poverty, household density, humidity and precipitation.
The results of the Geographically Weighted Regression (GWR) models indicated significant spatial variations in all associations
between the explanatory variables and NTD-related mortality throughout the country; each ecological factor had a different effect
on mortality in the different regions. Conclusions: NTDs remain important causes of preventable death and a public health problem
in Brazil. The geographical overlap and areas of high-risk for NTD-related deaths identified call attention to implementation of
integrated measures of control in areas with higher morbidity and mortality. The spatial distribution of NTD-related mortality
in Brazilian municipalities is correlated with socioeconomic, demographic and environmental/climate factors, with significant
geographic variations. Comprehensive local strategies and control and prevention measures for NTDs should be planned according
to these characteristics in Brazilian endemic regions.

Keywords: Neglected diseases. Mortality. Epidemiology. Spatial analysis. Time series studies. Social determinants of health.
Brazil.
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e tabelas. Diminuir tabelas e figuras a apenas aquelas necessarias.

d. Discussdo: Destacar os aspectos novos ¢ importantes. Relacionar os resultados observados aos de outros estudos com suas
implicagdes e limitagdes. Nao repetir de forma detalhada os dados dos Resultados.
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Referéncias

Todos os autores e trabalhos citados no texto devem constar dessa secao e vice-versa. Numerar as referéncias por ordem de entrada
no trabalho e usar esses numeros para as citagdes no texto. Evitar nimero excessivo de referéncias, selecionando as mais relevantes
para cada afirmac¢@o e dando preferéncia para os trabalhos mais recentes. Nao empregar citagdes de dificil acesso, como resumos
de trabalhos apresentados em congressos, teses ou publicacdes de circulagdo restrita (ndo indexados). Nao empregar referéncias do
tipo “observagdes ndo publicadas” e “comunicag@o pessoal”. Artigos aceitos para publicagdo podem ser citados acompanhados da
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que estejam disponiveis online, mas sem indicag@o de fasciculos e paginas, devem ser citados como “ahead of print”.

Outras publicagdes dos autores (autocitacdo) devem ser empregadas apenas se houver necessidade clara e forem relacionadas ao
tema. Nesse caso, incluir entre as referéncias bibliograficas apenas trabalhos originais publicados em perioddicos regulares (ndo
citar capitulos ou revisdes). Os autores sdo responsaveis pela exatiddo dos dados constantes das referéncias bibliograficas.

Observar as normas gerais dos “requisitos uniformes para manuscritos apresentados a periddicos biomédicos™: http://www.icmje.
org. Consulte também: http://www.nlm.nih.gov/citingmedicine. Os nomes das revistas devem ser abreviados de acordo com o
estilo usado no Index Medicus: (http:/www2.bg.am.poznan.pl/czasopisma/medicus.php?lang=eng ou http://www.ncbi.nlm.nih.
gov/nlmcatalog/journals).

Para todas as referéncias, citar os autores até o sexto. Se houver mais de seis autores, citar os seis primeiros, seguidos da expressao
et al.
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*  Artigos com titulo em inglés e texto em portugués ou outra lingua
Utilizar o titulo em inglés, entre colchetes e no final da referéncia, indicar a lingua na qual o artigo foi publicado.
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Formato eletronico

Apenas para informagdes estatisticas oficiais e citacao de referéncias de periddicos ndo impressos. Para estatisticas oficiais, indicar
a entidade responsavel, o enderego eletronico, o nome do arquivo ou entrada. Incluir o niimero de tela, data e hora do acesso.
Termos como “serial”, “periddico”, “homepage” e “monography”, por exemplo, ndo sdo mais utilizados. Todos os documentos
devem ser indicados apenas como [Internet]. Para documentos eletronicos com o identificador DOI (Digital Object Identifier), este
deve ser mencionado no final da referéncia, além das informagdes que seguem:
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gov.br/cgi/deftohtm.exe?sinasc/cnv/nvuf.def>.

*  Monograph on the Internet or e-book
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Tabelas e Figuras

As tabelas deverao ser elaboradas com o programa Word. Figuras poderdo ser elaboradas em programas do tipo Microsoft Office
Excel, Corel Draw ou Harvard Grafics, no formato BMP, JPG ou TIFF. Tabelas e figuras devem ser numeradas consecutivamente
com numeros arabicos e ter titulo breve e conciso. Apresentar cada tabela e figura em pagina separada. Mencionar todas as tabelas
e figuras no texto. Nas tabelas, dar um titulo a cada coluna. Nao colocar linhas internas horizontais ou verticais. Colocar notas
explicativas no rodapé. Usar esses simbolos na seguinte ordem: *, +, §, **, ++, §§, *** etc.

Citagcdes no texto: devem ser acompanhadas do numero correspondente, em expoente ou sobrescrito, seguindo a sequéncia
numérica da citagdo no texto que aparece pela primeira vez. Nao devem ser utilizados parénteses, colchetes e similares. So serdo
aceitas citacdes de revistas indexadas, ou, em caso de livros, que possuam registro ISBN (International Standard Book Number).

Sao de responsabilidade do(s) autor(es) do manuscrito a exatidiao das referéncias constantes da listagem e a correta citacio
no texto.

Condicoes para submissao

Como parte do processo de submissao, os autores sdo obrigados a verificar a conformidade da submissdo em relagao a todos os
itens listados a seguir. As submissdes que ndo estiverem de acordo com as normas serdo devolvidas aos autores.

1. A contribuicd@o ¢ original e inédita, e ndo esta sendo avaliada para publicagdo por outra revista; caso contrario, deve-se
justificar em “Comentarios ao editor”.

2. O arquivo da submissdo esta em extensdo .doc ou .rtf. O texto estd em espago duplo em todo o documento (incluindo
resumo, agradecimentos, referéncias e tabelas), com margens de 2,5 cm; fonte Times New Roman, tamanho 12. As figuras
e tabelas estdo inseridas no final do documento na forma de anexos, preferencialmente submetidas em alta resolugao em
formato TIFF, devem estar numeradas consecutivamente com algarismos arabicos (Ex: Figura 1), na ordem em que foram
citadas no texto; por nimero e titulo abreviado do trabalho. Todas as paginas devem ser numeradas no canto superior direito.

3. Em caso de submissdo a uma se¢do com avaliagdo pelos pares (ex.: artigos originais, relatos de caso), as instrugdes
disponiveis em Assegurando a avaliacdo pelos pares cega foram seguidas.

4.  Em Métodos, esta explicitada a aprovagao por um Comité de Etica em Pesquisa (para estudos originais com seres humanos
ou animais, incluindo relatos de casos).

5. Todos os autores do artigo estdo informados sobre as politicas editoriais da Revista, leram o manuscrito que esta sendo
submetido e estdo de acordo com o mesmo.

6. Todos os autores assumem que esse manuscrito nio se trata de plagio na sua totalidade ou em suas partes.
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Declaracao de Direito Autoral
Declaracao Transferéncia de Direitos Autorais

O(s) autor (es) vem por meio desta declarar que o artigo intitulado “TITULO DO ARTIGO” enviado para aprecia¢io da comissdo
editorial da Revista de Medicina da UFC ¢ um trabalho original, que ndo foi publicado ou estd sendo considerado para publicagdo
em outra revista, que seja no formato impresso ou no eletronico.

O(s) autor (es) do manuscrito, acima citado, também declaram que:
1. Participaram suficientemente do trabalho para tornar ptblica sua responsabilidade pelo conteudo.

2. O uso de qualquer marca registrada ou direito autoral dentro do manuscrito foi creditado a seu proprietario ou a permissao
para usar o nome foi concedida, caso seja necessario.

3. Asubmissao do original enviada para a Revista de Medicina da UFC implica na transferéncia dos direitos de publicagao
impressa e digital.

A declaragdo original deve ser assinada, datada e encaminhada por e-mail: (revistademedicina@ufc.br).

Nota: Todas as pessoas relacionadas como autores devem assinar esta declaracdo. Nao serio aceitas declaracoes assinadas
por terceiros.

Politica de Privacidade

Os nomes ¢ enderegos informados nesta revista serdo usados exclusivamente para os servigos prestados por esta publicagdo, ndo
sendo disponibilizados para outras finalidades ou a terceiros.

Creative Commons

Os conteudos deste periddico de acesso aberto em versdo eletronica estdo licenciados sob os termos de uma Licenca Creative
Commons Atribui¢ao 4.0 nao adaptada.
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