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Hipertensao: agora 130x80 mmhg? Considera¢cdes sobre as
novas metas pressoricas

A American Heart Association publicou em novembro de 2017 guidelines internacionais sobre hipertensdo arterial sist€émica
(HAS)' que atualizam versdes prévias de 2003 e 20143 (JNC7 e INCS, respectivamente). Agora, individuos com niveis de pressio
arterial (PA) > 130x80 mmHg sdo classificados como hipertensos (Tabela 1).

Tabela 1. Classificacao de hipertensio arterial segundo novos guidelines.

Categoria de PA Sistélica Diastolica Tratamento
Normal <120 mmHg e <80 mmHg Manutengao
Modificagdes de Estilo de
Elevada <130 mmHg e <80 mmHg Vida (MEV)
MEV se RCV < 10%
Medicagao se:
Hipertensao grau 1 130-139 mmHg ou 80-89 mmHg *Prevenc¢do secundaria ou
*Prevengdo primaria
com RCV>10%
MEYV + Medicacao
Hipertensdo grau 2 > 140 mmHg ou >90 mmHg (combinada se PAS/PAD

>20/10 mmHg do alvo)

Nota: MEV = Modificagdo de Estilo de Vida; PA = Pressdo Arterial; RCV = Risco Cardiovascular estimado
pela Pooled Cohort Equation (http://tools.acc.org/ASCVDRisk-Estimator).

Adaptado de: Whelton PK, et al.!

Nos Estados Unidos, essa nova definicdo elevaria a prevaléncia de HAS em adultos de 32% para 46%, com estimativa de
4,2 milhdes de novos americanos apresentando possivel indica¢do de terapia farmacoldgica.* Associado a isso, os guidelines
recomendam terapia inicial combinada (2 ou mais farmacos) para hipertensdo grau 2 (> 140 x 90 mmHg) com PAS/PAD > 20/10
mmHg acima da meta.

A repercussdo sobre custos, recursos logisticos para adequagdo da atencgdo primaria a essa demanda, validade do nivel de corte de
PA sistolica < 130 mmHg em melhorar desfechos e possibilidade de influéncia da industria farmacéutica sdo pontos pertinentes
que merecem discussao ao se pensar na incorporacdo de tais recomendagdes a nossa realidade.

A tltima Diretriz Brasileira de Hipertensao Arterial publicada em 2016° conceitua HAS como condigao clinica que apresenta
elevagdo sustentada de niveis pressoricos maiores ou iguais a 140x90 mmHg. Com esse nivel de corte temos, variando de
acordo com a metodologia, até 32,5 % (36 milhdes) de brasileiros adultos estimados como portadores de HAS e a prevaléncia de
hipertensdo vem aumentando nas séries historicas nacionais.>

Nas melhores estimativas, dados nacionais mostram que somente 1 em cada 3 hipertensos consegue controlar a hipertensao arterial
a niveis < 140x90 mmHg°® e significante parcela de hipertensos sequer tem conhecimento da sua condigdo. Ndo encontramos
estimativas para prevaléncia populacional de HAS no Brasil com nivel de corte > 130x80 mmHg, ficando dificil estimar o impacto
em programas nacionais como HIPERDIA.

Vale ressaltar que os novos guidelines ndo se restringiram a mudanca de classificacdo pelos niveis pressoricos e consideramos
duas recomendag¢des muito bem-vindas: 1) avaliacdo do risco cardiovascular como estratégia para classificagao de risco e
intensificacdo terapéutica, o que pode individualizar um pouco mais o cuidado e priorizar a atengdo, a semelhanca do sugerido em
recomendagdes para prevencdo primaria com uso estatinas’ e acido acetilsalicilico;® 2) uso de mensurag¢do domiciliar de PA com
énfase na calibragdo dos aparelhos.

As classes farmacologicas de primeira linha para tratamento de HAS continuam sendo os inibidores de Enzima Conversora de
Angiotensina (ECA), antagonistas do receptor de angiotensina, bloqueadores de canais de calcio e diuréticos tiazidicos. Os beta
bloqueadores nio figuram como opg¢des de primeira linha e devem ser utilizados, via de regra, quando ha outra indicacdo associada.

Rev Med UFC. 2018;58(1):6-7.



7 Editorial

As modificag¢des de estilo de vida mais relevantes englobam a perda de peso para pacientes com sobrepeso ou obesidade, dieta
hipossadica (prefetencialmente DASH), suplementagdo de potassio (quando ndo haja contra-indicagdo), aumento de atividade
fisica e redugdo da ingestdo de alcool.

No final, o 130x80 mmHg ¢ mais adequado? Seria o novo 140x90 mmHg?

Depende do paciente. Consideramos que para pacientes classificados como de extremo risco cardiovascular e que tolerem bem
incrementos na medicagao, uma PA alvo < 130x80 mmHg seja tentadora e razoavel de se buscar. Em contrapartida, para a maior
parte dos pacientes de risco menor, provavelmente o velho 140x90 mmHg seja adequado, pelo menos até que tenhamos evidéncias
contrarias mais robustas ¢ adequadas a nossa realidade. Como diria o professor de terapia intensiva Dr. Albano “guidelines sdo
linhas e ndo cercas”. Em suma, guideline nenhum deve sobrepujar o julgamento clinico!
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PublicacOes cientificas em ortopedia e traumatologia no
Brasil: onde sao concentradas e quais possiveis razoes dessa
concentrac¢ao?

Research in orthopedics and traumatology in Brazil: where are
concentrated and what possible reasons for it?

Sidney Wendell Goiana da Silva'. Giovanni de Andrade Lima?. Adriano de Almada Ferreira®. Julio César
Chagas ¢ Cavalcante®.

1 Discente do curso de Medicina, Universidade Federal do Ceara, Sobral, Ceara, Brasil. 2 Residente em Ortopedia de Traumatologia,
Santa Casa de Misericordia de Sobral, Sobral, Ceara, Brasil. 3 Mestre em Cirurgia, chefe do servigo de Ortopedia e Traumatologia
da Santa Casa de Misericordia de Sobral, professor do curso de Medicina, Universidade Federal do Ceard, Sobral, Ceara, Brasil.

RESUMO

Objetivo: mapear a realizagdo de pesquisa em ortopedia no Brasil associando aos programas de pos-graduagdo credenciados, bem
como o numero de ortopedistas atuantes nas regides verificadas. Metodologia: foi realizada uma analise descritiva das publicagdes
nos dois principais periodicos na area, a Revista Brasileira de Ortopedia (RBO) ¢ a Acta Ortopédica Brasileira (AOB), no periodo
de 2011 a 2015, avaliando-se 836 publicacdes. Resultados: considerando-se os artigos nacionais, a regido Sudeste predominou
como principal sitio de publicagdes com 71,43% dos artigos da RBO e 77,99% das publicagdes da AOB. De outra forma, as
regides Nordeste e Norte demonstraram uma baixa participagdo em publicagdes da RBO, com 4,25% e 1,16% respectivamente.
Jana AOB apenas a regido Nordeste participou de publica¢des com 4,48% dos artigos. A regido Sudeste possui cerca de 70% dos
programas de pds-graduagao na area clinico-cirargica e/ou Ortopedia ¢ Traumatologia. Conclusdo: demonstra-se uma polarizagdo
das publica¢des no pais, com maior numero de pesquisas realizadas na regiao Sudeste, possivelmente relacionado ao maior nimero
de programas de p6s-graduacdo na area, associado ao grande niimero de profissionais na regido.

Palavras-chave: Ortopedia. Publicagdes. Periodicos.

ABSTRACT

Aim: to map orthopedic research in Brazil associating to graduate and residency programs and number of orthopedic surgeons
in the geographic regions as well. Method: a review of publications was performed in the both main journals, Revista Brasileira
de Ortopedia (RBO) and Acta Ortopedica Brasileira (AOB) between 2011-2015, with a 836 publications analysis. Results:
publications from national authors, southeast region was predominant in RBO (71,43%) and AOB (77,99%) papers. Otherwise,
Northeast and North regions of Brazil demonstrated a low rate of publications in RBO, with 4,25% and 1,16% respectively. AOB
showed publications from Northeast region only, with 4,48% of papers from this journal. Southeast region has 70% of graduate
and residency programs in the country when Orthopedic surgery specialty is considered. Conclusion: orthopedical research is
polarized in Brazil, where southeast region of the country is responsible for the most of publications in this field, possibly related
to graduate residency programs existing in the region associated with larger number of practioners in orthopedics.

Keywords: Orthopedics. Publications. Periodicals.

Autor correspondente: Sidney Wendell Goiana da Silva, Av Comandante Maurocelio Rocha Pontes, 100, Derby, Sobral, Ceara. CEP: 62042-280.
Telefone: +55 88 3611-8000. E-mail: wendellgoianamed@gmail.com
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9 Mapa de publicagdes em ortopedia

INTRODUGAO

A pesquisa cientifica gera uma base de evidéncias seguras que
auxilia o ortopedista na tomada de decisoes esclarecidas, com
o reconhecimento comprovado pelos mesmos.'! Entende-se
que, resultados relevantes gerados a partir da pesquisa clinica
tem importantes efeitos na melhoria da fung@o e qualidade de
vida dos pacientes,>? através de uma boa interpretacdo desses
resultados gerados pelo ortopedista.*

No entanto, existe uma falta de envolvimento com a pesquisa
que pode ser atribuida a varios fatores, tais como: falta de
treinamento formal em metodologia de pesquisa,’ falta de
conhecimento® e restrigdo de tempo destinado a realizag¢do de
trabalhos cientificos.’

Para resolu¢do do problema, enfatiza-se a necessidade da
introdu¢do de um programa de treinamento em pesquisa
estruturado e funcional que possa auxiliar os cirurgides
ortopedistas a gerar hipdteses que levem efetivamente a
publicacdes de alta qualidade.®

A formacdo do ortopedista no Brasil compreende a atividade
pratica e tedrica durante o periodo de 3 anos em um servigo
reconhecido pela Sociedade Brasileira de Ortopedia e
Traumatologia (SBOT) e pelo Ministério da Educagdo.’
Tradicionalmente, os métodos de pesquisa tém sido
transmitidos através de cursos didaticos e semindrios ou ainda
sao difundidos por meio da interagdo de mentores e aprendizes.
Embora os pesquisadores ortopedistas iniciantes possam obter
conhecimento tedrico, as habilidades praticas sdo raramente
transmitidas por esse método de ensino.® No entanto, existem
referencias que residentes envolvidos em pesquisas nos seus
respectivos programas de treinamento possuem interesse
futuro de se tornar pesquisadores.®

No tltimo censo realizado, o Brasil possui cerca de 10.494
ortopedistas atuantes, sendo que a grande maioria estd
concentrada em grandes centros, ¢ a maior parte dos estados da
regido Norte e Nordeste possuem menos que 100 especialistas.
Em contraste, o Sudeste se apresenta como principal
centro formador, possuindo mais de 60% dos programas de
Residéncia Médica em Ortopedia e Traumatologia.!!

Assim, o objetivo do estudo foi mapear a realizagdo de
pesquisa em ortopedia no Brasil, associando aos programas
de poés-graduacdo médica devidamente credenciados e
autorizados, bem como o niimero de ortopedistas atuantes nas
regides verificadas.

METODOLOGIA

Foi realizada uma analise das publicagdes nos dois principais
periddicos da area de ortopedia e traumatologia, a Revista
Brasileira de Ortopedia e a Acta Ortopédica Brasileira,
ambas publicadas pela Sociedade Brasileira de Ortopedia
e Traumatologia (SBOT), indexadas e classificadas na
plataforma Qualis da Coordenagdo de Aperfeicoamento de
Pessoal de Nivel Superior (CAPES) através da Plataforma
Sucupira.

A analise consistiu da avaliagdo dos artigos, publicados no
periodo de 2011 a 2015, através da base de dados Scielo. Os
dados coletados foram: ano de publicag@o (volume e numero),
tipo de publicacdo (artigo de atualizagdo, artigo de revisdo,
artigo original, relato de caso ¢ nota técnica), regido de origem
do primeiro autor descrito no artigo (estado e cidade), bem
como a unidade de realizagdo da pesquisa descrita no artigo.
Considerou-se para todos os parametros apenas os dados do
primeiro autor.

Em associagdo, foi utilizado o relatério de Programas de
Residéncia em Ortopedia e Traumatologia credenciadas a
SBOT, para a relagao entre unidades formadoras e volume de
publicagdes. Adicionalmente, foi realizado uma associacao
entre o volume de publica¢des com o nimero de profissionais
ortopedistas credenciados pelo Conselho Federal de
Medicina."

RESULTADOS

Os periodicos analisados consistem de periddicos classificados
com nivel B3 para o Acta Ortopédica Brasileira (AOB), ¢
com nivel B4 para a Revista Brasileira de Ortopedia (RBO),
ambas na area de Medicina III (Plataforma Sucupira/CAPES,
2014).

Foram avaliados 545 artigos da RBO, sendo que 36 foram
artigos de atualizagdo (6,6%), 17 artigos de revisdo (3,11%),
98 artigos de relato de caso (17,98%), nove artigos de nota
técnica (1,65%) e 385 artigos originais (70,64%). Do total
de artigos, 519 (95,22%) foram publicados por grupos
nacionais enquanto que 26 (4,78%) foram de contribui¢des
de pesquisadores internacionais de paises como Portugal,
Estados Unidos, Colombia e Franca.

Considerando-se os artigos nacionais, a regido Sudeste, com
370 (71,43%) artigos, predominou como o principal sitio de
publicagdes nesse periddico, seguido pela regido Sul com
90 (17,37%), regido Centro-Oeste com 30 (5,79%), regido
Nordeste com 22 (4,25%) ¢ a regido Norte com 6 (1,16%)
artigos (Grafico 1).

Grifico 1. Grafico demonstrativo da porcentagem de publicagdes por
regido editados pela Revista Brasileira de Ortopedia - 2011 a 2015.
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Das 27 unidades da federagdo, 17 estados foram representados
em publicacdes da RBO (Grafico 2), sendo que em 6 destes
foram verificadas apenas uma tunica publicacdo no periodo
analisado. Os resultados por estado estdo demonstrados na
Tabela 1.

Grafico 2. Grafico demonstrativo do volume de publicagdes
em porcentagem por unidades federativas editados pela Revista
Brasileira de Ortopedia - 2011 a 2015.
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Tabela 1. Demonstrativo de publicagdes por estado nos periodicos
Revista Brasileira de Ortopedia e Acta Ortopédica Brasileira - 2011
a2015.

Estado Periodico Total (%)
RBO AOB

Sao Paulo 250 189 439 (55,92)
Minas Gerais 64 14 78 (9,94)
Rio de Janeiro 49 10 59 (7,52)
Rio Grande do Sul 47 6 53 (6,75)
Parana 36 15 51 (6,50)
Goias 21 4 25 (3,18)
Distrito Federal 6 10 16 (2,04)
Bahia 7 4 11 (1,40)
Espirito Santo 8 3 11 (1,40)
Santa Catarina 6 5 11 (1,40)
Pernambuco 8 2 10 (1,27)
Amazonas 4 0 4(0,51)
Maranhao 2 1 3(0,38)
Ceara 0 3 3(0,38)
Mato Grosso do Sul 2 0 2(0,25)
Sergipe 2 0 2(0,25)
Alagoas 1 0 1(0,13)
Mato Grosso 1 0 1(0,13)
Para 1 0 1(0,13)
Paraiba 1 0 1(0,13)
Piaui 1 0 1(0,13)
Rondonia 1 0 1(0,13)
Sergipe 1 0 1(0,13)

Ja da Acta Ortopédica Brasileira, foram avaliados 291 artigos,
dos quais cinco foram artigos de atualizacdo (1,7%), 17
artigos de revisao (5,6%), e 269 artigos originais (92,7%). Nao
foram encontradas publicac¢des referentes a relatos de caso ou
notas técnicas. Da totalidade dos artigos, 25 (8,6%) foram
publicados por pesquisadores internacionais, de paises como
Cingapura, Turquia, Italia, Polonia, China, Egito, Nigéria,
Portugal e Inglaterra, ao passo que 266 (91,4%) artigos foram
publicados por pesquisadores e instituigdes brasileiras.

Aregido Sudeste contribuiu com a publicagdo de 208 (77,99%)
artigos desse periddico, sendo seguida pela regido Sul com
33 (12,31%), regiao Centro-Oeste com 14 (5,22%) e a regido
Nordeste com 12 (4,48%) artigos. Nao foram verificados
artigos publicados com origem em estados da regido Norte do
Brasil no periodo estudado (Grafico 3).

Dentre as unidades da federacdo, 14 estados foram
responsaveis pelas publica¢cdes na AOB, sendo que 6 destes
foram representados com menos de cinco publica¢des durante
todo o periodo (Grafico 4).

Grafico 3. Grafico demonstrativo do volume de publicagdes
em porcentagem por unidades federativas editados pela Revista
Brasileira de Ortopedia - 2011 a 2015.
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Grifico 4. Grafico demonstrativo do volume de publicagdes em
porcentagem por unidades federativas editados pela Acta Ortopédica
Brasileira no periodo de 2011 a 2015.
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DISCUSSAO

As tomadas de decisdes baseadas em evidéncias sdo
produzidas através das pesquisas clinicas, gerando resultados
que influenciam na melhoria da funcdo e qualidade de vida
dos pacientes.>® A interpretacdo dos resultados, depende
diretamente da publicacdo de pesquisas em periddicos. A
Revista Brasileira de Ortopedia e a Acta Ortopédica Brasileira
sd0 os dois principais periodicos de pesquisa clinica e
experimental na area de ortopedia e traumatologia no Brasil,
sendo classificadas como Qualis B-4 e B-3, respectivamente.
Essa classificacdo ¢ realizada pelas areas de avaliagdo e passa
por um processo anual de atualizagdo. Todos os veiculos sdo
enquadrados em estratos indicativos da qualidade em Al, o
mais elevado, A2, B1, B2, B3, B4, B5 e C, sendo o Gltimo com
peso zero. Assim, temos que os dois periddicos (RBO/AOB)
avaliados encontram-se em uma faixa mediana de avaliagdo,
pois este método afere a qualidade dos artigos e de outros
tipos de produgdo, a partir da analise da indexagdo em bases
de dados cientificos e métrica do quantitativo de citagdes.'?

Observou-se um bom envolvimento dos ortopedistas quanto
a produg@o de pesquisa cientifica, com a publicagdo de um
numero expressivo de trabalhos agrupados nos periodicos
avaliados, apesar de relatos na literatura demonstrarem
que fatores como a falta de treinamento formal,® falta de
conhecimento em pesquisa® ou restricdo de tempo’ estarem
relacionados com a falta de envolvimento dos mesmos na
producao de conhecimento.

Observou-se uma polarizagdo das publicagdes quando
analisada a regido do pais de origem do artigo cientifico. A
grande maioria das publicagdes, 587 artigos, teve origem
na regido Sudeste, o que provavelmente esta relacionado
ao grande numero de ortopedistas atuantes nos estados que
compdem o grupo. Além disso, a regido Sudeste concentra a
maior parte dos programas de residéncia médica em Ortopedia
e Traumatologia,"! bem como os programas de pos-graduagdo
stricto sensu (mestrado e doutorado) que contemplam
pesquisas clinicas e experimentais.

De acordo com o portal Capes,' existem 20 programas de
pos-graduacdo stricto sensu diretamente relacionadas com
areas clinico-cirirgicas e/ou ortopedia e traumatologia (area
Medicina III), dos quais 70% estdo localizados na regido
Sudeste, o que pode justificar o grande volume advindo
desses estados. Isso esta refletido no volume de publicacdes
originadas dessa regido tanto na RBO, com 71,43% dos
artigos, quanto na AOB com 77,99%.

Os outros programas estdo localizados nas regides Sul com
trés unidades, na regido Nordeste com dois programas e a
regido Norte com um programa. A regido Centro-Oeste nao
possui programa na area estudada cadastrado no portal Capes."
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A relagao de publicagdo com miimeros de profissionais associados
a programas de pos-graduacao stricto sensu ¢ verdadeira nessa
ordem, onde a regiao Sul foi a que mais contribuiu em publicagdo
de artigos apds a regido Sudeste. Do total de publicagdes, 115
artigos tiveram origem de estados da regido Sul.

No entanto, a regido Centro-Oeste apesar de ndo possuir
programas stricto sensu, contribuiu com a publicagdo de
44 artigos, sendo a terceira regido que mais publicou nos
periddicos analisados, o que pode estar relacionado com o
numero de profissionais atuantes na regido,'' bem como a
quantidade de programas de residéncia médica em ortopedia
e traumatologia." A regido Nordeste veio em seguida com 33
artigos, o que tem relacdo direta com um nimero reduzido
de profissionais e programas de residéncia quando comparada
as regides anteriores. O mesmo conceito pode ser aplicado
a regido Norte, com um numero total de publicacdes de seis
artigos nos periodicos analisados."

Ao analisar por estados, observou-se que 23 unidades
federativas demonstraram publicagdes nos periddicos
analisados. Apesar disso, foi demonstrado uma grande
polarizag@o das publicagdes, sendo concentradas no estado de
Sdo Paulo com uma participagdo de 55,92% das publicagdes.
Esse fato estd directamente relacionado ao conjunto que
agrega um grande numero de profissionais atuantes nesse
estado, aliado ao grande numero de programas de residéncia e
programas de pds-graduagao stricto sensu na area.

O estado de Sdo Paulo abriga 40% dos programas de mestrado
e doutorado em 4areas clinico-cirtrgicas e/ou ortopedia (Area
Medicina III — Capes), sendo alguns especificos em pesquisa
clinica e experimental na area de ortopedia e traumatologia,
tais como os programas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo
Preto (FMRP) e do Instituto de Ortopedia e Traumatologia do
Hospital das Clinicas, ambos pertencentes a Universidade
de Sao Paulo.” Adicionalmente, o estado contempla um
grande niimero de programas de residéncia, o que estimula a
publicacdo em pesquisa clinica e observacional.!

CONCLUSOES

Ha envolvimento dos ortopedistas na publicacdo de
conhecimento clinico e experimental, demonstrado pelo nimero
de artigos nos periddicos analisados. No entanto, ainda se
observa uma polarizagdo das publicagdes, sendo concentradas
na regido Sudeste do pais, mais especificamente no estado
de S@o Paulo, provavelmente pelo numero de profissionais
atuantes, associado ao maior numero de programas de
residéncia e programas de pds-graduacao stricto sensu na area.
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RESUMO

Objetivos: avaliar a prevaléncia de diabetes mellitus em pacientes admitidos em unidade de terapia intensiva que evoluiram para
obito ou que receberam alta, assim como analisar a associacdo entre niveis de glicemia e o desfecho obito em diabéticos e ndo
diabéticos. Métodos: estudo caso-controle. Populacio: 198 pacientes adultos admitidos em unidade de terapia intensiva que
permaneceram internados por pelo menos setes dias consecutivos. Resultados: a prevaléncia de diabetes mellitus no subgrupo de
pacientes que foram a o6bito foi significativamente elevada quando comparada com a no subgrupo dos que receberam alta dessa
unidade (63,6% vs. 16,2%; valor-p < 0,001). Episédios de hiperglicemia foram associados ao desfecho 6bito tanto em pacientes
com diabetes (OR:3,467; valor-p=0,013), como naqueles que ndo tinham essa condi¢do (OR:4,148; valor-p=0,001). Hipoglicemia
foi associada a 6bito nos pacientes nao diabéticos (OR:3,765; valor-p=0,007). Entretanto, essa associagdo nao foi identificada em
diabéticos (valor-p=0,111). Em ambos os grupos, diabéticos e ndo diabéticos, os pacientes que evoluiram com 6bito apresentaram
episodios hiperglicémicos por maior numero de dias do que aqueles que receberam alta (p=0,048 e p<0,001; respectivamente).
Conclusio: diabetes mellitus ¢ comum em pacientes graves que evoluem de forma desfavoravel. Mas, independente desse
diagnostico, uma maior atengdo deve ser dada a pacientes com desregulag@o da glicemia.

Palavras-chave: Glicemia. Diabetes mellitus. Hiperglicemia. Hipoglicemia. Unidades de terapia intensiva.

ABSTRACT

Objectives: To evaluate the prevalence of diabetes mellitus in patients admitted to the intensive care unit that died or were
discharged, and to analyze association between blood glucose levels and death in diabetics and non-diabetics. Methods: Case-
control study. Population: 198 adult patients admitted to the intensive care unit and that remained hospitalized for at least seven
days. Results: The prevalence of diabetes mellitus in the subgroup of patients who died was significantly elevated compared with
the subgroup of those who were discharged from this unit (63.6% vs. 16.2%; p-value <0.001). Episodes of hyperglycemia were
associated with outcome death both in patients with diabetes (OR: 3.467; p-value = 0.013), and in those without this condition (OR:
4.148; p-value = 0.001). Hypoglycemia was associated with death in nondiabetic patients (OR: 3.765; p-value = 0.007). However,
this association was not identified in diabetic patients (p-value = 0.111). In both diabetic and non-diabetic groups, patients who died
had hyperglycemic episodes for more days than those who were discharged (p = 0.048 and p <0.001, respectively). Conclusion:
Diabetes mellitus is common in critically ill patients who evolve unfavorably. But regardless of the diagnosis, greater attention
should be given to patients with deregulation of blood glucose.

Keywords: Blood glucose. Diabetes mellitus. Hyperglycemia. Hypoglycemia. Intensive care units.
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INTRODUGAO

Diabetes Mellitus (DM) é uma das principais doengas cronicas
que afetam a populacdo adulta mundial. Segundo dados da
Organizac¢ao Mundial de Satude, em 2014, um total de 9% dos
adultos maiores de 18 anos receberam diagnostico de DM.!
Em 2012, essa condicdo foi apontada como a causa direta de
1,5 milhdes de mortes, sendo que mais de 80% dessas mortes
ocorreram em paises pobres e em desenvolvimento, como o
Brasil.!

Essa enfermidade, costumeiramente, esta agregada a outras
morbidades as quais aumentam o risco de internagao hospitalar,
tais como: doenga cardiovascular, doenga cerebrovascular,
insuficiéncia renal, eventos trombdticos e isquémicos, além
de infecc¢des. Essas entidades podem levar a um estado grave
de doenga que justifique internamento no ambiente de terapia
intensiva.” Apesar do internamento frequente de pacientes
portadores de DM em unidades de terapia intensiva (UTI),
dados quanto ao risco de morte de diabéticos que necessitam
de suporte ou monitorizac¢do nessas unidades sdo discordantes
na literatura.>*

De forma mais consensual, altera¢cdes nos niveis séricos
de glicose se apresentam como um fendmeno comumente
observado entre os pacientes graves, independente de esses
serem portadores prévios ou ndo de DM, gerando impacto no
desfecho clinico e estando relacionado a maior morbidade e
mortalidade.>*

Devido ao impacto negativo na sobrevida dos pacientes,
alguns estudos foram elaborados na tentativa de tragar
estratégicas que reduzissem a morbimortalidade dos pacientes
com hiperglicemia na UTI. Um desses estudos foi realizado
por Van den Berghe et al.’, no qual foram avaliados 1.548
pacientes admitidos em UTI cirtrgica, sendo parte desses
submetidos a insulitoterapia intensiva com metas de glicemias
mais estritas e parte submetida a insulinoterapia convencional.
Nessa avaliagdo, foi observado que aqueles pacientes
submetidos a controle glicémico mais rigoroso houve uma
redugdo significativa da mortalidade e morbidade.

Apesar da sabida relevancia clinica do fenomeno da
hiperglicemia no paciente criticamente enfermo e das
diversas discussdes sobre o assunto, acredita-se que ainda
exista uma taxa clevada de subdiagndstico no ambiente de
terapia intensiva, porém, poucos estudos sdo disponiveis em
populagdes brasileiras.’

Dessa forma, nosso objetivo ¢ avaliar a prevaléncia de DM
previamente diagnosticada em pacientes admitidos a UTI e que
evoluem para 6bito ou que recebem alta desta unidade, bem
como analisar os valores da glicemia capilar e a sua associa¢ao
com o desfecho 6bito em pacientes diabéticos e ndo diabéticos.

METODOS

Foi realizado um estudo caso-controle, unicéntrico, com uma
populagdo previamente determinada de 200 pacientes clinicos,
os quais foram admitidos de forma consecutiva em uma UTI

geral de 10 leitos destinados a atender adultos de um hospital
escola (Hospital Geral de Fortaleza, Fortaleza — Ceara), no
periodo de janeiro a dezembro de 2012. Previamente, o estudo
obteve a aprovagdo do Comité de Etica do hospital (sob
numero: 331.767).

Pacientes e variaveis

Dois subgrupos de pacientes foram constituidos para a
execucdo do estudo: um subgrupo formado pelos primeiros
100 pacientes adultos (idade igual ou superior a 18 anos)
internados de forma consecutiva e que obtiveram alta da UTI
apos a permanéncia de um periodo minimo de sete dias nessa
unidade — grupo controle; e o outro subgrupo foi formado por
100 pacientes adultos internados de forma consecutiva e que
evoluiram para o 6bito na UTI apds uma permanéncia minima
de sete dias — grupo de casos.

Os dados foram coletados a partir da revisdo de prontuarios
e registrados através de questionarios, nos quais foram
analisadas as variaveis sexo; idade; diagnosticos prévios
conhecidos de doengas cronicas, tais como DM, hipertensao
arterial sistémica (HAS), doenga arterial coronariana (DAC)
e insuficiéncia renal cronica (IRC); condi¢cdes agudas a
admissdo: choque hemodinamico, insuficiéncia renal aguda e
insuficiéncia respiratoria aguda; uso de ventilagdo mecanica;
uso de droga vasoativa; uso de insulina; glicemias capilares e
tempo de internamento na UTL

Também foram registradas as glicemias capilares diarias (em
nimero de quatro ou mais no periodo de 24 horas) durante
os sete primeiros dias de internamento, sendo sinalizados
episodios com hiperglicemia (acima de 180 mg/dL) e
episddios de hipoglicemia (definido como glicemia capilar
menor que 70 mg/dL)."°

Os subgrupos formados por pacientes que foram de alta
e que evoluiram para o o6bito na UTI foram comparados.
Posteriormente, pacientes com e sem diagnostico prévio
conhecido de DM foram avaliados quanto as variaveis, a
admissdo e ao desfecho obito na UTI.

Analise estatistica

As variaveis foram inseridas em um banco de dados construido
a partir de planilhas no programa Excel® do Office para
Windows versao 2007 (Microsoft, Inc.) e em seguida extraidos
para analise pelo programa SigmaPlot® para Windows versdo
12.0 (Systat Software, Inc.).

Variaveis continuas e categoricas foram submetidas a andlises
estatisticas descritivas (medidas de frequéncia, posicdo,
dispersdo ¢ frequéncias relativas). O teste de Shapiro-Wilk
foi realizado para verificar a condi¢do de normalidade.
Para analise entre os subgrupos de pacientes, varidveis
continuas com distribui¢des aproximadamente normais foram
comparadas através do teste t de Student. Nas comparacdes
das variaveis categoricas, usou-se o teste do qui-quadrado.
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Variaveis clinicas foram submetidas a analise de regressao
logistica univariada, sendo estimado o odds ratio nao ajustado
entre variaveis independentes e o desfecho 6bito na UTI. Em
seguida, modelos de regressdo logistica multivariada foram
elaborados com permanéncia das variaveis que apresentaram
valorde p<0,10. Depois, foi retirada, uma de cada vez, a variavel
que apresentasse o maior valor- p e que fosse maior que > 0,05.
Este novo modelo de regressao logistica multipla era calculado,
e entdo realizado o Teste de Razdo de Verossimilhanga para
saber se a retirada da variavel tinha modificado de forma
significativa (p do Qui-quadrado da Razdo de Verossimilhanga
menor que 0,05) o modelo de regressao (modelos aninhados).
Foi adotado como indice de significancia o valor-p < 0,05.

RESULTADOS

Dados clinicos e laboratoriais registrados nos prontuarios de
200 pacientes foram coletados. Dois pacientes desse total foram
excluidos do estudo devido registros incompletos. Entraram
no estudo 99 pacientes no subgrupo dos que receberam alta
hospitalar ¢ 99 no subgrupo dos que foram a o6bito.

A analise das caracteristicas demograficas dos pacientes
identificou uma média de idade de 53,1 + 19,1 anos ¢ uma
discreta predominancia do sexo feminino. Entre as doencas
cronicas avaliadas, a hipertensdo arterial sistémica e a DM
foram as mais prevalentes, com percentuais de 40,4 ¢ 39,9%,
respectivamente. Doenca arterial coronariana teve uma
prevaléncia de 5,6% e de insuficiéncia renal cronica de 8,0%.

Quanto as causas de internamento na UTI, um percentual
elevado foi admitido com insuficiéncia respiratoria (51%),
choque hemodinamico (31,3%) e um percentual inferior com
insuficiéncia renal aguda (12,1%).

Durante a permanéncia na UTI, uma parcela significativa dos
pacientes necessitou de suporte ventilatorio invasivo (64,4%)
e de droga vasoconstritora (59,1%).

Quando analisamos ambos os subgrupos, observamos que
ndo houve diferenca entre sexo, idade, diagnodstico prévio
de hipertensdo arterial, doenca coronariana conhecida ou
insuficiéncia renal cronica entre os pacientes que foram a
obito e os que foram de alta da UTI (Tabela 1). Entretanto, a
prevaléncia de DM diagnosticada previamente no subgrupo
de pacientes que foram a 6bito na UTI foi significativamente
mais elevada, quando comparada aquela no subgrupo dos que
receberam alta dessa unidade, estando esse resultado ilustrado
no Grafico 1.

A andlise de regressdo logistica simples revelou que DM
foi associada a obito na UTI (OR: 9,078; 1C95%: 4,628 -
17,809; Valor-p<0,001), bem como choque hemodinamico,
insuficiéncia renal aguda e insuficiéncia respiratoria aguda a
admissdo na unidade (Tabela 2). Nos modelos de regressao
logistica multipla, todas essas varidveis, exceto choque
hemodinamico, permaneceram como fatores independentes
associados a obito (Tabela 3).

Nao houve diferenga entre sexo, idade, presenga de choque
hemodinamico ou de insuficiéncia renal aguda a admissdo
na UTI entre os pacientes diabéticos ¢ ndo diabéticos.
Entretanto, a insuficiéncia respiratoria aguda na ocasido da
admissdo foi mais comumente observada nos pacientes com
DM (Tabela 4).

A presenca de episoédio de hiperglicemia foi associada a
obito tanto em pacientes diabéticos como em ndo diabéticos.
Ja episodio de hipoglicemia foi associado a esse desfecho em
pacientes sem DM, nao sendo encontrada essa associagao
em pacientes que tinham esse diagndstico (Tabela 5).
Além disso, um maior nimero de dias com episodios de
hiperglicemia foi encontrado também nos pacientes que
foram a obito, tanto em individuos com e sem diagndstico
prévio de DM (Grafico 2).

Tabela 1. Analise univariada dos dados demograficos, doengas cronicas e condi¢des agudas a admissao.

Todos Alta Obito
(N=198) (N=99) (N=99) Valor-p
Dados demograificos
Idade? 53,1 +19,1 534+182 52,8+20,0 0,845
Sexo (M/F)¥ 90/108 38/61 52/47 0,064
Doengas cronicas
Diabetes mellitus*
Sim 79 16 63 <0.001
Nao/Ignorado 119 83 36 ’
Hipertensao arterial*
Sim 80 46 34
Nao/Ignorado 118 53 65 0111
Doenga coronariana®
Sim 11 8 3
Nao/Ignorado 187 92 95 0,338
Insuficiéncia renal cronica*
Sim 16 7 9 0.794
Nao/Ignorado 182 92 90 ?

§ Teste t student; ¥ teste do qui-quadrado.
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Grifico 1. Prevaléncia de diabetes mellitus nos subgrupos de pacientes que foram de alta ou

evoluiram para o 6bito na UTL.
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Nota: teste do qui-quadrado.
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Tabela 2. Analise de regressdo logistica simples dos dados demograficos, doengas cronicas e disfungdes agudas em funcdo

do desfecho 6bito na UTIL.
OR IC 95% Valor-p
Doengas cronicas
Diabetes mellitus 9,078 4,628 - 17,809 <0,001
Hipertensao arterial 0,603 0,340 - 1,069 0,111
Doenga coronariana 0,363 0,0934 - 1,411 0,228
Doenga renal cronica 1,314 0,469 - 3,680 0,794
Condicdes agudas a admissio
Choque hemodinamico 4,020 2,087 - 7,740 <0,001
Insuficiéncia renal aguda 5,449 1,162 - 25,552 0,037
Insuficiéncia respiratéria aguda 12,273 6,276 - 24,000 <0,001
OR: odds ratio; IC95%: intervalo de confianca 95%.
Tabela 3. Modelos de regressdo logistica multipla das variaveis associadas ao desfecho dbito na UTI.
OR IC 95% Valor-p
Modelo 1
Diabetes mellitus 8,641 3,874 - 19,275 <0,001
Choque hemodinamico 1,843 0,748 - 4,541 0,184
Insuficiéncia renal aguda 3,609 0,927 - 14,057 0,064
Insuficiéncia respiratéria aguda 7,941 3,590 - 17,562 <0,001
Modelo 2
Diabetes mellitus 8,177 3,705 - 18,045 <0,001
Insuficiéncia renal aguda 4,479 1,190 - 16,850 0,027
Insuficiéncia respiratéria aguda 9,791 4,591 - 20,879 <0,001

OR: odds ratio; IC95%: intervalo de confianca 95%.
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Tabela 4. Diferencas entre pacientes diabéticos ¢ ndo diabéticos quanto a variaveis demograficas e condigdes agudas a
admissdo na UTL

Todos Diabéticos Nao diabéticos Valor-p
(N=198) (N=79) (N=119)
Dados demograficos
Idade® 53,1 £19,1 54,1 £19,6 52,5+ 18,9 0,564
Sexo (M/F)¥ 90/108 38/41 52/67 0,643
Condigoes agudas a admissao
Choque hemodinamico*
Sim 62 29 33
0,230
Nao 136 50 86
Insuficiéncia respiratoria aguda*
Sim 101 55 46
<0,001
Nao 97 24 73
Insuficiéncia renal aguda*
Sim 24 12 12
0,392
Nao 174 67 107

§ Teste t student; ¥ teste do qui-quadrado.

Tabela 5. Analise de regressao logistica simples de hiperglicemia e hipoglicemia em fung¢do do desfecho 6bito na UTI em
pacientes diabéticos e ndo diabéticos.

OR IC 95% Valor-p
Diabéticos
Hipoglicemia 4,500 0,899 - 13,375 0,111
Hiperglicemia 3,467 1,421 - 14,248 0,013
Naio diabéticos
Hipoglicemia 3,765 1,520 - 9,329 0,007
Hiperglicemia 4,148 1,806 - 9,525 0,001

OR: odds ratio; IC95%: intervalo de confianga 95%.

Grifico 2. Prevaléncia de diabetes mellitus nos subgrupos de pacientes que foram de alta ou
evoluiram para o 6bito na UTIL.
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DISCUSSAO

Nesse estudo envolvendo pacientes adultos gravemente
enfermos, encontrou-se importantes associagdes entre as
tré€s variaveis glicémicas estudadas (Diabetes Mellitus,
hiperglicemia e hipoglicemia) e o desfecho ¢bito na UTI tanto
em pacientes diabéticos quanto em néo diabéticos.

Primeiramente, observamos que a presenga de um diagndstico
conhecido de DM previamente ao internamento na UTI foi
mais prevalente em pacientes que foram a 6bito nessa unidade.
Apesar de, primariamente, esse achado poder ser tomado
como uma obviedade, os dados na literatura relacionando DM
e mortalidade na UTI sdo conflitantes.

Bannier etal. avaliaram recentemente 6.662 pacientes admitidos
em UTI, observou-se que DM nio estava, a priori, associada
com o aumento da mortalidade. Porém, naqueles pacientes
portadores de comorbidades ¢ complicacdes relacionadas
ao DM, a mortalidade foi significantemente maior."" Ja em
outro estudo, no qual foram incluidos 45.018 pacientes, foi
identificado que pacientes diabéticos tiveram uma mortalidade
maior em | ano comparados a pacientes ndo diabéticos
internados em UTI. E isso foi particularmente verdade naqueles
portadores de DM e doenca renal pré-existente. '?

Uma explicagdo para a associagdo entre DM ¢ maior
mortalidade reside nas disfungdes organicas causadas pela
propria doenca: glicotoxicidade, disfuncdo celular, alteracao
do sistema imune, disautonomia, doenga aterosclerotica,
nefropatia, dentre outros. Essas entidades tornariam o paciente
diabético mais sujeito a complicagdes, como por exemplo,
maior susceptibilidade a infecgdes, bem como alterariam a
resposta enddcrino-metabodlica que esses pacientes teriam
quando submetidos as diferentes situagdes de estresse
causadas pela doenga que o conduziu a UTL."?

Por outro lado, outros estudos retrospectivos em doentes
criticos mostraram que pacientes diabéticos com hiperglicemia
teriam menor mortalidade na UTI e no hospital, bem como
menor tempo de internagdo na UTI que aqueles pacientes
hiperglicémicos sem diagndstico prévio de DM.'*!¢ Isso
ocorreria apesar dessa populacdo ter niveis de glicemia
menores do que os niveis dos pacientes diabéticos. Achados
similares foram vistos em pacientes clinicos internados em
enfermaria.'” Possivelmente, um mecanismo adaptativo seria
a explicagdo para tal fendmeno, com maior tolerdncia dos
individuos diabéticos aos episodios de hiperglicemia.'®

Cely et al. avaliaram a prevaléncia de hiperglicemia na UTI
de um hospital terciario ¢ verificaram que mais de 60% dos
pacientes tinham glicemia > 110 mg/dL apds admissdo,
sendo 38% maior que 150 mg/dL e 23% maior que 200 mg/
dL. Dentre esses pacientes, apenas 1 em cada 5 tinha historia
prévia de DM.° Essa prevaléncia elevada de hiperglicemia foi
identificada também por outros autores ao avaliarem pacientes
submetidos a cirurgias cardiacas.” Esses estudos revelaram que
parte consideravel dos pacientes em UTI teria hiperglicemia de
estresse, entidade associada ao estimulo adrenérgico provocado
pelo estresse metabdlico ao qual o paciente esta submetido."

Esse tipo particular de hiperglicemia, a qual ocorre durante
uma doenga aguda grave, provavelmente tem um mecanismo
fisiopatologico causal diferente do mecanismo envolvido no
aumento da glicemia em pacientes com DM tipo 1 e 2. Além
disso, pacientes com diagnostico prévio de DM podem ser
acometidos por doenca aguda grave e, como consequéncia,
desenvolverem hiperglicemia de estresse, a qual se
apresentaria como uma deterioragdo nos niveis glicémicos
basais previamente associados ao DM.%

Essa entidade ¢ resultado de uma complexa inter-relagdo
de hormonios contra insulinicos, citocinas e diminui¢do da
sensibilidade a insulina.

Glucagon, epinefrina, cortisol, hormoénio do crescimento e
norepinefrina aumentam a gliconeogénese e glicogenolise,
resultando assim em uma maior produgéo de glicose.®

A produgao de insulina também estd aumentada, contudo,
por meio de mecanismos ainda ndo bem compreendidos, a
sepse ¢ a doenca critica prejudicam a sinalizacdo da via da
insulina, causando diminuigdo da captacdo de glicose pelo
transportador GLUT-4, transportador responsavel pelo influxo
de glicose, localizado na membrana plasmatica de células de
tecidos sensiveis a insulina tais como musculo esquelético,
cardiaco e adiposo.?

Esse mecanismo ¢ responsavel pela resisténcia insulinica e
tem sido apontado como elemento etiopatogénico de diversas
entidades, tais como hipertensdo, dislipidemia, doenga
aterosclerotica e obesidade.?!:??

A hiperglicemia pode levar a alteragdo do balango hidrico,
disfungdo endotelial, alteragdo do sistema imunoldgico,
inflamagéo e impacto no desfecho clinico.?** Estudos in vitro
mostraram que hiperglicemia esta associada a anormalidades
na fungdo de leucocitos, tais como adesdo, fagocitose e
quimiotaxia.?

O outro resultado ressaltado em nosso estudo ¢ que a presenga
de episddios de hiperglicemia, assim como maior tempo de
hiperglicemia nos primeiros sete dias de internamento na
UTI foram associados ao desfecho 6bito, tanto em pacientes
diabéticos como em ndo diabéticos. Hipoglicemia em nao
diabéticos também foi associado a esse desfecho desfavoravel.

Dois estudos adicionais avaliando desfecho em paciente com
acidente vascular cerebral mostraram que hiperglicemia aguda
e hiperglicemia de estresse prolongada estariam relacionadas
a pior prognoéstico e aumento da mortalidade, especialmente
nos pacientes sem diagnostico prévio de DM.?52

Umpierrez et al. realizaram uma revisao com 2.030 pacientes
e evidenciaram que a hiperglicemia hospitalar ¢ um achado
comum e representa um marcador de mau prognostico e de
mortalidade em pacientes com e sem historia de DM."”

Sechterbergeretal. realizaramum estudo com pacientes clinicos
e cirtirgicos no qual constataram que glicemia média elevada
e alta variabilidade dos niveis glicémicos foram relacionadas
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a mortalidade na UTI em pacientes ndo diabéticos.'® Krinsley
et al. avaliaram, durante uma década, 4.084 pacientes adultos
e observaram que uma menor variabilidade glicémica
estava associada ao aumento na sobrevida em pacientes nao
diabéticos e uma maior variabilidade glicémica se associava ao
aumento na mortalidade, mesmo apds melhora da severidade
da doenga.”

Na literatura, a hipoglicemia também foi associada a aumento
da mortalidade na UTI. Kosiborod et al. avaliaram mortalidade
e o nivel glicémico de pacientes durante internagdo por
infarto agudo do miocéardio e os achados revelaram uma
curva em “J”, refor¢ando a ideia de que tanto hipoglicemia
quando hiperglicemia estdo relacionados a desfechos ruins.
Nesse mesmo estudo, a persisténcia da hiperglicemia ao
longo do internamento foi visto como um melhor preditor de
mortalidade que a glicemia no momento admissao.?*

Em nosso trabalho identificamos que hipoglicemia nao se
associou a mortalidade em pacientes com diabetes. Um dos
possiveis mecanismos que justifique esse achado foi descrito
na literatura. Segundo hipétese de outros autores, fenomenos
adaptativos a hipoglicemia desencadeiam uma série de alteragdes
metabolicas que permitem ao doente suportar um novo episodio
dehipoglicemia—fendmeno da “habituagao” ouda “tolerancia™.*
Puente et al. observaram que ratos submetidos a hipoglicemia
moderada e recorrente tiverem menos lesdo cerebral apos
hipoglicemia severa do que aqueles que ndo foram submetidos
a hipoglicemia recorrente.’! Reno et al. evidenciaram que ratos
submetidos a hipoglicemia moderada recorrente tiveram menor
mortalidade durante episodio de hipoglicemia acentuada.®
Dessa forma, parece que a resposta neuroendocrina relacionada
a hipoglicemia no paciente diabético pode ser vista também
como um fenémeno adaptativo, podendo tornar os individuos
menos vulneraveis aos efeitos deletérios da hipoglicemia.®
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RESUMO

Objetivo: investigar os achados histeroscopicos ¢ de bidpsia endometrial em mulheres com diagndstico de cancer de mama,
virgens de tratamento, assistidas na Maternidade Escola Assis Chateaubriand — Universidade Federal do Ceara (MEAC-UFC), entre
2008 ¢ 2015. Metodologia: série retrospectiva através de revisdo de prontuario. Analise de dados realizada através do programa
estatistico Epi Info. Resultados: quarenta e nove mulheres foram investigadas. Lesdes endometriais foram encontradas em 31,2%
(15 casos) e, dentre elas, onze tinham diagndstico histologico de polipo endometrial (73,3%), duas de leiomioma submucoso
(13,3%), uma de hiperplasia endometrial sem atipias (6,7%) e 1 caso de adenocarcinoma de endométrio (6,7%). Detectou-se
33 casos de exames histeroscopicos sem alteragdes (68,7%). Dentre os achados histologicos desses casos, dez apresentaram
endométrio secretor (30,3%), seis apresentaram endométrio proliferativo (18,2%), um apresentou endométrio cistico senil (3,0%)
e fitas de endométrio tipico cuboidal foram encontradas em 1 caso (3,0%). Em um caso foi diagnosticado endométrio disfuncional
(3,0%). Apurou-se, ainda, sete casos de atrofia endometrial (21,2%) e sete biopsias inconclusivas (21,2%). Conclusio: a presenga
de alteragdes endometriais em pacientes com cancer de mama sem tratamento prévio demonstrou nao ser evento raro. Deve-se
considerar avaliagdo endometrial pré-tratamento dessas pacientes, especialmente daquelas pds-menopausa, obesas, de idade
avancgada e que utilizardo tamoxifeno.

Palavras-chave: Neoplasias da mama. Neoplasias do endométrio. Endométrio. Histeroscopia. Bidpsia.

ABSTRACT

Purpose: To investigate the hysteroscopic and endometrial biopsy findings in breast cancer patients without previous treatment,
followed up at the Maternidade Escola Assis Chateaubriand — Universidade Federal do Ceara between 2008 and 2015. Methods:
Retrospective series through the analysis of the medical records. Data analysis was performed using the Epi Info statistical program.
Results: Forty-nine women were investigated. Fifty-two endometrial samples were colected. Endometrial lesions were found in
31.2% (15 cases), among them 11 cases (73.3%) had histological diagnosis of endometrial polyp, two (13.3%) of submucosal
leiomyoma, one case of endometrial hyperplasia without atypia (6.7%) and one endometrium adenocarcinoma (6.7%). There
were 33 hysteroscopic examinations without changes (68.7%). Among the histological findings of these cases, ten presented
secretory endometrium (30.3%), six showed proliferative endometrium (18.2%), one had senile cystic endometrium (3.0%), one
case was diagnosed as dysfunctional endometrium (3.0%) and typical cuiboidal endometrium was found in one case (3.0%). There
were seven cases showing endometrial atrophy (21.2%) and seven inconclusive biopsies (21.2%). Conclusions: The presence of
endometrial findings in patients diagnosed with breast cancer without treatment proved not to be a rare event. Therefore, we should
consider pretreatment endometrial evaluation cavity of these patients, especially those postmenopausal, obese and elderly.

Keywords: Breast neoplasms. Endometrial neoplasms. Endometrium. Hysteroscopy. Biopsy.
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INTRODUGAO

O cancer de mama ¢ o segundo tipo de cancer mais frequente
no mundo e o mais comum entre as mulheres. Representa
importante problema de satde publica, sendo a primeira causa
de morte por cancer na populacdo feminina brasileira, com 12,66
6bitos/100.000 mulheres em 2013. O Instituto Nacional do
Cancer estimou 57.960 novos casos dessa neoplasia em 2016.!

Mulheres com céncer de mama apresentam maior chance de
desenvolver patologias endometriais, devido a semelhanga
de fatores individuais e ambientais tais como nuliparidade,
exposic¢do prolongada ao estrogénio, obesidade.’

A hormonioterapia ¢ uma modalidade terapéutica bem
estabelecida no tratamento do cancer de mama, sendo o
tamoxifeno uma das drogas mais utilizadas. Essa medicagdo
exibe efeito antagonico ao estrogénio na mama, mas no
endométrio pode apresentar efeito agonista parcial. Polipos
endometriais sao os achados mais frequentemente descritos em
mulheres que utilizam este tipo de droga apds a menopausa.’

Novas evidéncias sugerem a presenca de grupos de alto e
baixo risco para o desenvolvimento de hiperplasias atipicas
do endométrio em tratamento com tamoxifeno em mulheres
na pos-menopausa, com base na presenga ou auséncia de
polipos benignos no endométrio antes da terapia. Assim, pode
haver um papel para a triagem pré-tratamento de mulheres na
pbés-menopausa.*

Metastase de cancer de mama para o Utero ¢ um evento raro,
porém, existem alguns relatos de casos na literatura. Se uma
patologia endometrial ¢ detectada, o diagnéstico diferencial
entre tumor uterino metastatico ou primario ¢ muito importante
para determinar o tipo de tratamento.’

Embora sangramento transvaginal seja uma apresentagdo
comum, mulheres com patologias endometriais podem

permanecer assintomaticas ou ter diagnostico sugerido através
de exame ecografico. A histeroscopia é uma ferramenta segura,
que permite diagnostico preciso com visualizagdo direta e
oportunidades de bidpsias.®

O presente estudo tem o objetivo de investigar os achados
histeroscopicos e de bidpsia endometrial em pacientes com
diagnostico de cancer de mama, virgens de tratamento, no
Servigo de Mastologia da MEAC-UFC, entre 2008 e 2015.

MATERIAL E METODOS

Série retrospectiva de 49 pacientes com diagnostico de cancer
de mama, virgens de tratamento, acompanhadas no Servigo
de Mastologia da MEAC-UFC, submetidas a histeroscopia e
bidpsia endometrial entre 2008 e 2015. Através de revisao de
prontuario, foram resgatados os seguintes dados: idade, idade
da menarca, status reprodutivo (poés-menopausa ou nao),
numero de gestagodes ¢ paridade, lactag@o, uso de contracepgao
hormonal e terapia hormonal, habitos de tabagismo ou
etilismo, histéria familiar positiva de cancer de mama e/ou
ovario e grau de parentesco dos parentes atingidos, achados
da histeroscopia, do histopatologico do endométrio e das
alteragdes endometriais. Esses dados foram avaliados através
do programa estatistico Epi Info. Numero de aprovacdo do
Comité de Etica em Pesquisa: 50415715.4.0000.5050.

RESULTADOS

A média de idade das pacientes foi de 53 anos (27 a 82 anos).
Dentre elas, 57,4% estavam na pés-menopausa. Duas pacientes
ndo puderam ser avaliadas, pois esse dado ndo constava no
prontudrio. A idade média da menarca foi de 12 (£ 1,95) anos.
O uso de contraceptivos hormonais foi encontrado em 51%
dos casos. Terapia hormonal foi evidenciada em 2 pacientes. A
paridade média foi de 3 (+ 3,34) filhos (Tabela 1).

Tabela 1. Dados reprodutivos e epidemioldgicos de pacientes com cancer de mama virgens de tratamento investigadas para

alteracdes da cavidade e patologias endometriais.

Idade — anos Menarca — anos Paridade Historia de Historia de Em estado
contracepg¢ao Terapia Hormonal Po6s-Menopausal
(média + EPM) (média + EPM) (média + EPM) hormonal
N (%) N (%)
N (%)
53,4+12,2 12,36 £1,95 3,06 £3,34 25(51,02) 2 (4,08) 27 (57,44)

EPM= Erro padrido da média.

Tabagismo foi encontrado em 18,36% dos casos. Apenas
uma paciente relatou ser usuaria regular de bebida alcoodlica.
Trés pacientes relataram historia familiar de cancer de ovario
(parentes de 2° e 3° grau) (6,1%), e 13 de historia familiar de
cancer de mama (26,5%).

Setenta ¢ um por cento (71,4%) das pacientes apresentavam
carcinoma ductal do tipo invasor. Foram realizadas 52 biopsias
endometriais (em 4 casos foram colhidas 2 amostras: uma da
lesdo encontrada e outra do endométrio). Em um caso nio

obtivemos material para analise histopatoldgica, sugerindo
atrofia endometrial. Lesdes endometriais foram encontradas
em 31,2% dos casos (15 casos). Dentre o nimero de lesdes
constatadas, onze tinham diagndstico histologico de poélipo
endometrial (73,3%), duas de leiomioma submucoso (13,3%),
um caso de hiperplasia endometrial sem atipias (6,7%) e 1
caso de adenocarcinoma de endométrio (6,7%) (Tabela 2).
Detectou-se 33 casos de exames histeroscopicos sem alteragdes
(68,7%). Dentre os achados histologicos desses casos, dez
apresentaram endométrio secretor (30,3%), seis apresentaram
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endométrio proliferativo (18,2%), um apresentou endométrio
cistico senil (3,0%) e fitas de endométrio tipico cuboidal foram
encontradas em 1 caso (3,0%). Em um caso foi diagnosticado
endométrio disfuncional (3,0%), no qual a paciente era
usuaria de anticoncepcional oral combinado até o momento

Tabela 2. Exames histopatologicos de endométrio.

do diagnéstico de cancer de mama. Apurou-se, ainda, sete
casos de atrofia endometrial (21,2%) e 7 casos com material
insuficiente para diagnoéstico histologico (21,2%), que foram
considerados normais devido auséncia de achados durante
histeroscopia.

Achados N %

1- Pélipo endometrial / 2-Epitélio cuboidal endometrial escasso 1 2,08
1-Pdlipo glandular / 2-Atrofico 1 2,08
1-Proliferativo / 2-Pdlipo endometrial 1 2,08
1-Polipo endocervical / 2-Endométrio proliferativo 1 2,08
Adenocarcinoma endometrioide 1 2,08
Atrofico 7 14,58
Endométrio cistico senil 1 2,08
Endométrio disfuncional 1 2,08
Insuficiente 7 14,58
Fitas de endométrio tipico cuboidal 1 2,08
Hiperplasia endometrial simples sem atipia 1 2,08
Leiomioma submucoso 2 4,16
Polipo de mucosa endometrial 4 8,33
Polipo endocervical inflamado 1 2,08
Poélipo endometrial com metaplasia escamosa incipiente 1 2,08
Polipo endometrial fibrocistico 1 2,08
Proliferativo 5 10,41
Proliferativo (achado de polipo na histeroscopia) 1 2,08
Secretor 10 20,83
Total de casos 48 100,0

O caso de cancer de endométrio relatado tratava-se de uma
paciente de 54 anos, nuligesta, com estadiamento clinico
do cancer de mama T4b N1 MO, tamanho do tumor de 1,6
cm, com infiltragdo da pele e axila clinicamente positiva.
Na ocasido do diagnostico de cancer de mama, apresentava
queixa de episodios de sangramento transvaginal. Realizou
ultrassonografia transvaginal que evidenciou imagem
hiperecogénica sugestiva de mioma submucoso com
componente intramural medindo, aproximadamente, 1,5 cm
e endométrio de 16mm. A avaliagdo histeroscopica constatou
lesdo polipoide suspeita, cujo diagndstico histopatoldgico foi
compativel com adenocarcinoma endometridide. A paciente
foi submetida a histerectomia total abdominal, ooforectomia
bilateral e bidpsias multiplas, seguido de quimioterapia
neoadjuvante para cancer de mama (3 ciclos de Farmorrubicina
+ Genuxal), com boa resposta clinica. Apos 4 semanas, foi
submetida a mastectomia radical modificada a Madden,
seguida de radioterapia e hormonioterapia com inibidor da
aromatase (anastrozol).

DISCUSSAO

Muitos fatores de risco, como habitos dietéticos, fatores
reprodutivos  (nuliparidade),  hereditarios, = menstruais
(exposicdo prolongada ao estrogénio), ou individuais

(obesidade, diabetes), sdo compartilhados nas neoplasias
malignas de mama e endométrio. Mesmo assim, a avaliagdo
endometrial ndo faz parte da rotina diagndstica das pacientes
com cancer de mama.

Lopez et al realizaram avaliagdo histeroscopica de 118
pacientes assintomaticas na pds-menopausa com cancer
de mama receptor de estrogénio positivo (RE +). Pdlipos
endometriais foram encontrados em 35 pacientes (29,6%; um
polipo com hiperplasia simples), e hiperplasia endometrial
simples foi encontrada em 1 paciente (0,8%). Entre os fatores
de risco individuais, idade da paciente, indice de massa
corporal (IMC) e tempo de menopausa foram preditores
significativos de patologia endometrial. Os autores sugeriram
que a triagem endometrial antes do tratamento com tamoxifeno
pode ser util em todas as pacientes na pds-menopausa devido
elevada prevaléncia de anomalias endometriais subclinicas e
que a histeroscopia deve ser realizada em pacientes de alto
risco (obesas e de idade avangada).”

No presente estudo, lesdes endometriais foram encontradas em
31,2% das pacientes avaliadas (15 casos), incluindo 11 casos
de polipo endometrial (22,9%), dois de leiomioma submucoso
(4,2%), um caso de hiperplasia endometrial sem atipias (2,1%)
e 1 caso de adenocarcinoma de endométrio (2,1%).
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Em outro estudo, Lopez et al realizaram avaliagdo
histeroscopica em 182 pacientes obesas assintomaticas,
pré e pos-menopausa, com cancer de mama, prévio ao uso
de tamoxifeno. Do total de mulheres, 160 (87,9 %) tinham
cancer de mama RE (+), 133 (73,1%) eram mulheres na
pés-menopausa e 41,5% eram obesas (IMC>30 kg/m?). Os
polipos endometriais foram encontrados em 52 casos (28,5%)
(3 casos de hiperplasia simples abrigadas dentro de um
polipo). Em pacientes na pré-menopausa com RE (+), ndo
houve diferenca estatistica no numero de pdlipos endometriais
de acordo com seu IMC (22,3% em mulheres nao-obesas
vs 31,7% em obesas), enquanto em todas as pacientes
(26,4% em nao-obesas vs 44,0% em obesas) e em mulheres
pés-menopausicas com RE (+) (25,9% em ndo-obesas vs
48,6% em obesas) houve diferenga significativa. Os autores
concluiram que mulheres assintomaticas com cancer de mama
tem uma alta prevaléncia de polipos endometriais subclinicos,
especialmente as pacientes obesas na pds-menopausa, com
cancer de mama receptor de estrogénio positivo.?

Polipos endometriais podem ser locais de aparecimento de
hiperplasia atipica e cancer de endométrio, embora seja pouco
frequente. A prevaléncia de malignidade dentro deles varia de
0% a 12,9%. Sugere-se que o risco de malignizacdo aumenta
com a idade e a presenca de sintomatologia (sangramento
uterino anormal).® O tamanho do pélipo endometrial parece
ser um importante fator de risco, sendo sugerido um ponto de
corte de 10mm por alguns autores e 15mm por outros.®® Uso de
tamoxifeno, hipertensao e menopausa também foram associados
ao desenvolvimento de lesdes pré-malignas e malignas
nesses polipos.'®! Todos esses fatores devem ser levados em
consideracdo para o manejo dos polipos endometriais, no
momento da decisdo compartilhada entre médico e paciente.

O tamoxifeno, modulador seletivo do receptor de estrogénio,
frequentemente utilizado no tratamento adjuvante do cancer
de mama, pode ser associado a proliferacdo endometrial,
hiperplasia, formagdo de polipos, carcinoma invasivo e
sarcoma uterino.* Pélipos endometriais sdo os achados mais
frequentemente descritos em mulheres pos-menopausa que
utilizam este tipo de droga, com uma incidéncia de 8-36%. A
incidéncia de malignidade em polipos endometriais ressecados
dessas pacientes ¢ de 3-10,7%.’

Triagem pré-tratamento identificou 85 pacientes assintomaticas
com polipos benignos em 510 pacientes na poés-menopausa
com cancer de mama recém-diagnosticado (16,7%). Todos
os polipos foram removidos. No momento da polipectomia,
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RESUMO

Objetivo: avaliar a qualidade de vida de idosos atendidos em um centro de referéncia de Minas Gerais. Material e Métodos:
pesquisa quantitativa e transversal, realizada em Montes Claros, Minas Gerais — Brasil. Utilizou-se o Instrumento de Avaliagdo
da Qualidade de Vida da Organizacdo Mundial de Saude para Idosos (WHOQOL-old) para coleta dos dados com uma amostra
de 300 idosos. A analise dos dados foi realizada no programa Statistical Package for Social Science, versdo 18.0, utilizando das
técnicas estatisticas descritivas e clusterizacdo. Resultados: a mensuracdo da qualidade de vida em todas as dimensdes apresentou
uma média no escore global de 88,97%. Observou-se que a dimensdes “Morte e Morrer” (78,13%) recebeu o maior valor médio.
A dimensdo “Autonomia” (55,65%), por sua vez, recebeu o menor valor médio. A clusterizagdo fuzzy apresentou como o maior
grau de pertinéncia a classe “Muito Satisfeito”. Conclusao: observou-se que a maioria dos idosos esta muito satisfeita com a vida.
Ressalta-se a importancia em realizar outros estudos com este tipo de corte ¢ populagéo.

Palavras-chave: Servigos de saude para idosos. Saude do idoso. Qualidade de vida.

ABSTRACT

Objective: evaluate the quality of life of elderly in a reference center of Minas Gerais. Methods: quantitative research held in
Montes Claros, Minas Gerais — Brazil, using the WHOQOL-old for collection of data on a sample of 300 seniors. Data analysis
was carried out in the Statistical Package for Social Science program, version 18.0, using the descriptive statistical techniques,
and clustering. Results: the measurement of the quality of life in all dimensions presented an average overall score at 88.97. It
was observed that the dimensions “Death and Dying” (78.13%) received the largest average value. The dimension “autonomy”
(55.65%), in turn, received the lowest average value. Fuzzy clustering presented as the highest degree of relevance the class “Very
satisfied”. Conclusion: it was noted that most seniors are very satisfied with life. Stresses the importance to undertake other studies
with this type of cut and population.
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INTRODUGAO

As alteragdes demograficas no mundo tém alertado quanto as
peculiaridades envolvidas no processo do envelhecimento.
Nos paises em desenvolvimento, essas mudangas tornam-se
essenciais pela acelerada transicdo que se associa as
dificuldades decorrentes das desigualdades socioecondmicas,
que tendem a exigir dos governantes a formulag@o e adequacao
de politicas publicas, na busca por um envelhecimento
populacional saudavel.!

A Organizagdo Mundial da Satde define a populagido idosa
como aquela a partir dos 60 anos de idade, sendo este limite
valido para os paises em desenvolvimento. Quando se fala em
paises desenvolvidos, este valor sobe para 65 anos de idade. A
estimativa é de que, em 2025, existirdo 1,2 bilhdes de pessoas
com mais de 60 anos no mundo; e que em 2050, havera cerca
de 400 milhdes de idosos com mais de 80 anos, frente aos 14
milhdes que haviam em meados do século XX.?

Entende-se como envelhecimento um processo do
desenvolvimento humano, inerente a vida, com caracteristicas
especificas. O envelhecer provoca no organismo modificagdes
biologicas, psicoldgicas e sociais que aparecem de forma mais
evidente quando alcangada a terceira idade. Assim, o processo
de envelhecimento altera a vida dos individuos, as estruturas
familiares, a demanda por politicas publicas ¢ a distribuigcdo
de recursos na sociedade.?

A “Qualidade de Vida na velhice” é um conceito relevante
na realidade brasileira, pois hd uma nova sensibilidade tanto
na visao da saude como na atuagdo social, sendo considerada
como um problema ou desafio para os individuos.*

O termo “Qualidade de Vida” ¢ definido pela Word Health
Organization Quality (WHOQOL-Group) como: “percepgdo
que o individuo tem de sua posi¢do na vida dentro do contexto
de sua cultura e do sistema de valores de onde vive, e em relacdo
a seus objetivos, expectativas, padrées e preocupagoes™.’

A boa qualidade de vida do idoso esta relacionada com a
capacidade funcional, que ¢é associada a independéncia e
autonomia; e a funcionalidade na velhice, que ¢ influenciada
pelo processo de envelhecimento fisiologico por caracteristicas
de género, idade, classe social, renda, escolaridade, condi¢des
de saude, cognigdo, ambiente, histéria de vida e por recursos
de personalidade. Assim, conhecer a qualidade de vida do
idoso ¢ relevante para nortear condutas, tratamentos, politicas
e proporcionar melhoria na atengo a satide do idoso.°

O objetivo deste estudo foi mensurar e avaliar a qualidade
de vida de idosos atendidos em um Centro de Referéncia no
estado de Minas Gerais, regido Sudeste do Brasil.

MATERIAL E METODOS

Trata-se de uma pesquisa de abordagem quantitativa,
transversal, realizada no Centro de Referéncia em Assisténcia
a Saude do Idoso (CRASI), na cidade de Montes Claros,
Estado de Minas Gerais, regido Sudeste do Brasil.

O Centro de Referéncia constitui um ponto de atengdo da Rede
de Atengdo a Saude do Idoso, recebendo idosos em situagdo
de alto risco ou idosos considerados frageis, referenciados
por alguma equipe da Ateng¢do Primaria a Saude por meio
de agendamento pela Central de Regulacao Assistencial, e
sob supervisdo da Secretaria Municipal de Saude de Montes
Claros. A sua area de atuacdo envolve todo o Norte do Estado
de Minas Gerais, sendo o atendimento eletivo e totalmente
financiado pelo Sistema Unico de Satide do Brasil (SUS).

O CRASI foi escolhido como cendrio deste estudo por ser um
servigo inovador com o objetivo de prevencdo, promogdo e
reabilitacdo de idosos.

Foram incluidos como elegiveis para este estudo todos os idosos
cadastrados no centro. O calculo amostral foi realizado obtendo
como base uma populaco finita, com a seguinte formula: n
= N.pl.q.z2%/[p2.q.Z>+(N-1). €], em que “n“ é o tamanho da
amostra, “n” ¢ o tamanho da populacao; “p 1” ¢ igual a 0,5
(propor¢ao populacional de individuos que pertencem a
categoria que estamos interessados em estudar); “p 2” ¢ igual a
0,5 (propor¢ao populacional de individuos que ndo pertencem
a categoria que estamos interessados em estudar (q=1—-p 2));
“z” é igual a 1,96 (valor critico que corresponde ao grau de
confianga desejado); “e” é igual a 0,5 (5%) (margem de erro ou
erro maximo da estimativa, e identifica a diferenga maxima entre
a propor¢ao amostral e a verdadeira propor¢ao populacional
[pl]). Assim, o calculo amostral definiu a necessidade de
alocagao de 300 usuarios, considerando-se um erro amostral de
5% e nivel de confianca de 95%, a partir de uma prevaléncia
do evento estudado de 50% (utilizagdo do servico de satde).
Esse valor ¢ habitualmente tomado como uma estimativa
conservadora, pois aumenta o nimero da amostra.

Para coleta dos dados, utilizou-se o Instrumento de Avaliagao
da Qualidade de Vida da Organizagao Mundial de Satide para
Idosos (WHOQOL-OLD). O WHOQOL-old foi validado no
Brasil na versdao em portugués por Fleck, Chachamovick,
Trentini.” E constituido por 24 questdes fechadas, do tipo
escala de likert de cinco pontos e dividido em seis facetas.
As facetas s3o compostas por Funcionamento Sensorio (FS);
Autonomia (AUT); Atividades passadas, presentes e futuras
(PPF); Participagdo Social (PSO); Morte ou Morrer (MM);
Intimidade (INT).”

Os dados foram coletados no periodo de janeiro a fevereiro
de 2015, no CRASI, por meio de entrevista direta, devido as
dificuldades para leitura apresentado pelos idosos neste Centro
de Referéncia. Os idosos foram abordados, aleatoriamente,
no momento de chegada ao Centro, na sala de espera das
consultas. Apds serem esclarecidos quantos aos objetivos da
pesquisa, foram encaminhados a uma sala reservada, com
privacidade, para que o instrumento fosse aplicado.

O processamento ¢ a analise dos dados foram realizados no
programa Statistical Package for Social Science (SPSS),
versdo 18.0. Os dados foram analisados através da estatistica
descritiva (frequéncia, média, mediana e desvio padrdo), por
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meio de calculos para o Escore Bruto das Facetas (EBF), Escore
Médio Padronizado da Faceta (EPF), com valores entre 1 a 5 e
o Escore Transformado da Faceta (ETF) que varia de 0 a 100.%*
O escore médio em cada uma das seis facetas indica a percepgao
dos idosos quanto a sua satisfagdo em cada um desses aspectos
em sua vida, relacionando-os com a sua qualidade de vida. De
acordo com a escala de 0 a 100, quanto mais proximo o escore
médio dos idosos estiver de 100, mais satisfeita € a percepgao
acerca daquela faceta. A transformacdo de um escore bruto
para um escore transformado da escala (ETE) entre 0 0 ¢ 100
possibilita expressar o escore da escala em percentagem entre
o valor mais baixo possivel (0) e o mais alto possivel (100) de
classificagdo de Qualidade de Vida (QV).2

Utilizou-se o corte de clusterizagdo, que ¢ realizado pelo
algoritmo fuzzy c-means, que foi um dos primeiros algoritmos
propostos para analise de agrupamento (clusterizacdo)
fuzzy. Nesse algoritmo, os agrupamentos sdo representados
como um conjunto { = {E{, E;,...,C_:} de vetores chamados
“prototipos”. Cada vetor prototipo sempre estd associado a
representacao de uma classe ou grupo do conjunto de dados e,
para isso, deve residir no mesmo espago menor que os dados
do conjunto.’

Os aspectos éticos deste estudo foram todos respeitados,
baseados na Resolucdo n°® 466/12 referente a pesquisa com
seres humanos no Brasil. Todos os participantes assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade
Estadual de Minas Gerais, por meio do parecer n° 890.226.

RESULTADOS

Quanto a caracterizagdo da amostra, a maioria apresentava 60
a 79 anos de idade; era alfabetizada; do sexo feminino; casada,
seguida por viuvas; apresentava renda de um a dois salarios
minimos; ¢ possuia casa propria com saneamento basico.

A Tabela 1 mostra o resultado da analise descritiva das
dimensdes na escala de 0 a 100 da qualidade de vida dos
idosos pesquisados.

A mensuracdo da qualidade de vida em todas as dimensdes
do WHOQOL-old apresentou uma média no escore global de
88,97+12,440. Observou-se que as dimensodes “Morte e Morrer”
(78,13+£18,81); “Funcionamento Sensorio” (74,23+£27,77);
“Atividades Passadas, Presentes e Futuras” (72,46+17,88)
receberam os maiores valores médio. As dimensoes “Autonomia’
(55,65+17,97); “Participacao social” (59,50+17,20);
“Intimidade” (66,13 + 20,03) receberam o menor valor médio.

A clusterizagdo fuzzy resultou em uma separagdo dos dados
em trés classes: “Muito Satisfeito”, “Satisfeito” e “Pouco
Satisfeito”, apresentando com o maior grau de pertinéncia
na classe “Muito Satisfeito”. As medianas dos valores de
pertinéncia de cada classe sao ilustradas no Grafico 1 (boxplot
das pertinéncias encontradas pelo algoritmo fuzzy c-means).
A frequéncia de cada classe no conjunto total dos dados,
sendo “l1 = Muito Satisfeito”, “2 = Pouco Satisfeito” e “3=
Satisfeito”, ¢ apresentada no Grafico 2, considerando que a
classe escolhida ¢ a que tem o maior grau de pertinéncia.

Tabela 1. Resultado da analise descritiva das dimensdes na escala de 0 a 100 da qualidade de vida dos idosos no Centro de Referéncia em
Assisténcia a Satude do Idoso (n=300). Montes Claros, Minas Gerais, Brasil, 2015.

Funcionamento Autonomia Atividades passadas, Participacio Morte e Intimidade  Escore total
sensorio presentes e futuras social morrer
Média 74,23 55,65 72,46 59,50 78,13 66,13 88,97
Mediana 87,50 56,25 75,00 62,50 81,25 68,75 89,00
Desvio Padrdo 27,717 17,97 17,88 17,20 18,81 20,03 12,44
Minima 6 13 13 6 19 13 52
Méxima 100 100 100 100 100 100 117

Griafico 1. Boxplot das pertinéncias encontradas pelo algoritmo
fuzzy c-Means. Montes Claros, Minas Gerais, Brasil, 2015.
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DISCUSSAO

Identificou-se que a média global da qualidade de vida dos
participantes deste estudo apresentou um valor satisfatorio,
sendo proximo a 100 (88,97). Este resultado difere do
apresentado por uma pesquisa em S3o Paulo — Brasil (67,4)*
e por outra conduzida em Portugal (62,88).!"° Rodrigues e
colaboradores'' indicam que, por haver divergéncias destes
resultados, ha necessidade da realizagdo de estudos mais
aprofundados sobre este assunto.

A pontuacdo advinda do dominio “Morte e Morrer” foi a
maior, assim como em outra pesquisa conduzida no Brasil,"
ressaltando que o controle de preocupagdo e temores sobre a
morte para os idosos influenciou no escore total de QV, o que
pode ser explicado pelo confronto com a morte na medida em
que os anos passam ¢ a perda de parentes e amigos ¢ comum.
Ja em outra investiga¢do no Sul do Brasil,"® observou-se um
escore inferior (27,88), retratando a pouca preocupacdo e a
coragem dos idosos quando o assunto ¢ a morte.

O “Funcionamento Sensorio” foi o segundo maior
escore, semelhante aos achados do estudo em Uberaba,
no Tridngulo de Minas Gerais (média 80,00)." Para os
autores,'* é importante identificar as dificuldades sensoriais
de todos os idosos, com o intuito de diferenciar alteracdes
fisiologicas do processo de envelhecimento e adotar
condutas adequadas para manutencdo da QV relacionada
ao seu funcionamento.

A dimensdo “Atividades passadas, presentes ¢ futuras” foi
a terceira com maior valor no escore e apresenta resultados
controversos a outro estudo.'> As conquistas obtidas ao longo
da vida e as possibilidades de se conseguirem outras podem
estar relacionadas a disposi¢ao fisica do idoso somada as
condi¢des socioecondmicas para concretiza-las.'

No dominio “Intimidade”, evidenciou-se escore razoavel
(66,13), semelhante ao encontrado no estudo em Portugal
(63,33)"” ¢ em Arroio do Meio — Brasil (69,12)."% Estes
achados demonstram que, neste dominio, por investigar
companheirismo e amor, os idosos apresentavam
envelhecimento pleno de satisfacdo com seus companheiros e
com aqueles que os rodeavam.

Como um dos menores escores, a “Participacdo Social”
avaliada neste estudo foi semelhante ao encontrado por
outra pesquisa no Brasil,'”> que encontrou escore de 14,93
para um grupo de idosos e 9,30 para o outro. A participacao
social pode favorecer as relagdes sociais, aumentar a rede de
apoio e autoestima do idoso, fazendo com que se sinta util
e valorizado na comunidade. Contrapondo, pesquisadores
em Foz do Iguagu — Brasil'” encontraram um escore alto para
este dominio e consideraram que a participagao social reduz
com o passar da idade, evidenciado especialmente quando os
idosos ultrapassam os 80 anos e quando sdo mulheres. Para os
autores,!” isto se deve ao fato de que, nesta etapa, as limitagoes
do processo de envelhecer estdo presentes de forma mais
aparentes, fazendo com que os idosos permanegam maior
tempo junto a familia.

Em relacdo a dimensdo “Autonomia”, a avaliacdo com
menor escore encontrada pode ser explicada pelo fato
da maioria dos idosos morarem com os filhos, o que
pode influenciar na diminui¢do do poder de decisdo
em decorréncia do possivel excesso de cuidado que os
familiares tendem a manter sobre o idoso.!® Os menores
escores de QV entre os idosos evidenciam a necessidade
de identificar quais fatores tem contribuido para estes
resultados.'®

Na andlise de cluster, a frequéncia em cada condic¢do
(classe) foi alta para “Muito Satisfeito”, intermediaria para
condigdo de “Satisfeito” e com menor frequéncia para a
condigdo “Pouco Satisfeito”. J& na analise realizada em
Sete Lagoas — Minas Gerais,' foi identificada com destaque
a classe “Intermediario”, seguida pela classe “Boa” e,
com menor valor, a classe “Pior”. No estudo em Belo
Horizonte — Minas Gerais,” realizou-se 0 mesmo tipo de
corte, contudo, foi utilizado o instrumento WHOQOL-bref
nos idosos, apresentando resultado alto na classe “Muito
Satisfeito”, como neste estudo. Assim, observa-se que o0s
idosos apresentavam boa qualidade de vida.

E importante refor¢ar que, neste estudo, a amostra de idosos
analisada foi uma das maiores quando comparada aos estudos
aqui citados. Isso pode ser fator potencializador dos resultados
apresentados.

CONCLUSAO

Observou-se escore alto de qualidade de vida (88,97) entre
os idosos. Apesar deste resultado, constatou-se que a morte
preocupa esta populacdo, evidenciando a necessidade
de criar estratégias para amenizar o sofrimento, como o
acompanhamento psicoldgico. A autonomia foi outro desafio,
uma vez que interfere na qualidade de vida e é importante para
a manutengdo do idoso. Dessa forma, ¢ relevante implantar
grupos de apoio aos idosos e aos familiares, com o intuito de
elevar a autonomia desta populacao.

Como limitacdo deste estudo, destaca-se ter sido aplicado em
somente um Centro de Referéncia, restringindo os achados da
populacgao.

Observou-se que a clusterizagdo possibilitou confirmar que
a maioria da populacdo estudada estd muito satisfeita com a
vida. Assim, ¢ valida a realizagdo de outros estudos com este
tipo de corte. O WHOQOL-old ¢ um instrumento pertinente
para a avaliacdo da qualidade de vida, pois possibilita detectar
as dificuldades dadas no envelhecimento, sendo um importante
instrumento para o planejamento de intervencdes voltadas a
promocao da saude.

Por fim, reforca-se a necessidade de realizacdo de mais
pesquisas com este publico, de forma a conhecer como vivem
os idosos e propor intervencdes que melhorem a qualidade de
vida desta populag@o que tem atingindo propor¢des cada vez
maiores no Brasil ¢ no mundo.
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RESUMO

Objetivo: o objetivo do estudo foi estabelecer a prevaléncia de lesdes cutaneas em individuos com diagnostico clinico de Neoplasia
endécrinamultiplatipo 1 (NEM 1). Metodologia: realizamos exame dermatologico em 38 individuos e biopsia cutanea quando necessaria
para o diagnostico. Resultados: dos 38 pacientes avaliados, 28 (73,7%) apresentavam uma ou mais lesdes cutaneas, de predominio no
tronco ¢ aidade média foi de 40.5 £ 12.6 anos (19-65 anos), sendo 20 (75%) mulheres. 3 (10,7%) individuos apresentavam angiofibromas
e colagenomas, 3 (10,7%) lipomas e colagenomas, 15 (53,6%) um ou mais colagenomas, 2 (7,1%) melanoses solares, 1 (3,6%) polipo
fibroepitelial, 2 (7,1%) ceratoses actinicas, 1 (3,6%) dermatofibroma e 1 (3,6%) apresentava nevo melanocitico displasico. Quatorze
lesGes sugestivas de colagenoma e 3 de angiofibromas foram biopsiadas, sendo confirmadas por histopatologico em 12 (85,7%) e 3
(100%) dos casos, respectivamente. Concluséo: observamos predominio de mulheres avaliadas, principalmente na quarta década de
vida apresentando preponderantemente colagenomas multiplos, preferencialmente no tronco. Em outras series, ocorrem predominio de
angiofibromas. Esses achados podem favorecer a suspeita clinica de novos casos levando ao diagnostico precoce da NEM 1.

Palavras-chave: Neoplasias endocrina multipla tipo 1. Manifestagdes cutaneas. Angiofibroma. Lipoma.

ABSTRACT

Objective: The aim was to establish the prevalence of cutaneous lesions in individuals with clinical diagnosis of Multiple endocrine
neoplasia type 1 (MEN 1). Methods: It was carried out dermatological examination in 38 individuals and skin biopsy when necessary
for the diagnosis. Results: Among the 38 evaluated patients, 28 (73,7%) presented one or more cutanecous lesions with truncated
predominance, the mean age was 40.5£12.6 years (19-56 years) and 20 (75%) was women. 3 patients (10,7%) had angiofibromas
and collagenomas, 3 (10,7%) lipomas and collagenomas, 15 (53,6%) one or more collagenomas, 2 (7,1%) solar melanosis, 2 (7,1%)
actinic keratoses, 1 (3,6%) fibroepithelial polyp, 1 (3,6%) dermatofibroma and 1 (3,6%) melanocytic intradermal nevus. 15 lesions
suggestive of collagenoma and 3 angiofibromas were biopsied, being confirmed by histopathological examination, 12 (85,7%) and 3
(100%) cases respectively. Conclusion: We observed a predominance of women evaluated, mainly in the fourth decade of life with
presence of multiple lesions (truncal collagenomas). In other series, angiofibromas predominate. These findings may lead to clinical
suspicion of new cases favoring early diagnosis of MEN 1.
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INTRODUGAO

Neoplasia enddcrina multipla ¢ uma sindrome caracterizada
pela ocorréncia de neoplasias envolvendo duas ou mais
glandulas enddcrinas em um mesmo paciente.'* A neoplasia
enddcrina multipla tipo 1 (NEM 1) ¢é caracterizada pela
ocorréncia de tumores na paratireoide, pancreas endocrino
e hipoéfise anterior, sendo necessario estarem presentes pelo
menos dois destes trés para se estabelecer o diagndstico. Outros
tumores também podem ser encontrados em uma frequéncia
menor, como os adrenocorticais, carcinoides, angiofibromas,
colagenomas e lipomas.'?

ANEM 1 érara, ocorrendo com prevaléncia de 0,001 a 0,25%,
apresentando distribui¢éo igual entre os sexos e ragas.* Atinge
todos os grupos etarios, particularmente dos 5 aos 81 anos,*’
sendo que, em 80% dos casos, as manifestagdes clinicas se
desenvolvem entre 40 e 50 anos. Ocorre com uma incidéncia
de 1 a 18%, 16 a 38% e inferior a 3%, respectivamente, entre
os casos de hiperparatiroidismo primario, gastrinomas e
tumores hipofisarios.’

Algumas das manifestagdes clinicas associadas a apresentagdo
de tumores relacionados a NEM 1 incluem importantes
alteracdes cutaneas, como calcinose cutanea, secundaria
a hiperparatircodismo primario de longa data, flushing
durante os paroxismos da Sindrome de Verner-Morrison e
o eritema migratorio necrolitico como parte da sindrome do
glucagonoma.®® Entretanto, apenas o angiofibroma facial,
colagenomas e os lipomas sdo considerados manifestacdes
cutaneas diretas do status genético da NEM 1, porque nessas
trés lesdes foi detectada perda de heterozigosidade dentro da
populagdo de células neoplasicas.’!!

Em algumas séries da literatura é descrito o predominio
de algumas manifestagdes clinicas da sindrome, como o
predominio de tumores hipofisarios na série descrita por
Burgess JR et al.'”> Assim, se torna interessante a realizagdo
de estudos para se conhecer melhor as diferentes casuisticas,
visando o diagnoéstico cada vez mais precoce de sindromes
genéticas que estdo associadas a morbimortalidade por
tumores potencialmente agressivos.

Ha relatos de casos em que o diagnostico de NEM 1 foi
sugerido através de alteragdes cutdneas, em um periodo
assintomatico da doenga,'*!* 0 que aumenta o potencial para
a deteccdo precoce e permite a coordenagdo dos cuidados
com uma equipe multi-disciplinar apropriada para incluir
a totalidade ou parte dos especialistas recomendados. Este
inicio da vigilancia na fase assintomatica ¢ importante para
diminuir a morbimortalidade da doenga."

Por tanto, em virtude da necessidade de se conhecer a
distribuicdo das lesdes de pele nos pacientes com NEM 1 e
consolidar o acompanhamento multidisciplinar, o objetivo
principal desse estudo foi estabelecer a prevaléncia de lesdes
cutneas em pacientes com neoplasia endocrina multipla do
tipo 1 ja acompanhados no servico de Endocrinologia do
Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC).

MATERIAIS E METODOS

Foi realizado um estudo transversal, observacional e descritivo
no periodo de janeiro a novembro de 2016 incluindo 38
pacientes com neoplasia endocrina multipla tipo 1 (NEM 1)
e acompanhados no ambulatério de neuroendocrionologia
do Hospital Universitario Walter Cantidio, Fortaleza-CE. O
diagnostico clinico da NEM 1 foi estabelecido nos pacientes
envolvidos na pesquisa através de 1 dos 2 critérios: ocorréncia
atual ou anterior de dois ou mais tumores dentre adenoma de
paratireoide, adenoma de hipofise e tumor enteropancreatico ou
entdo | ou mais tumores associados a NEM-1 em um paciente
com parente de primeiro grau com diagnostico da doenga.’
Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
da Universidade Federal do Ceara sob o parecer n° 1.620.200.

Apds aplicacdo e assinatura do termo de consentimento
livre e esclarecido, todos os pacientes foram submetidos a
um questiondrio para a avaliacdo clinica e epidemiologica.
O exame dermatologico foi realizado de forma minuciosa
e constituiu-se na inspe¢ao visual da pele, com a finalidade
especifica de buscar lesdes cutaneas. Com o intuito de
sistematiza-lo e ndo deixar de avaliar qualquer parte do corpo,
primeiramente, os pacientes foram posicionados de pé, a seguir
foram despidos e as seguintes regides foram inspecionadas:
cabeca, torax, abdome, regido genital, membros superiores e
inferiores.

O diagnostico das lesdes cutaneas foi estabelecido através da
apresentacao clinica e nos casos em que as caracteristicas foram
duvidosas procedeu-se a bidpsia de pele para confirmacio
diagnostica.

RESULTADOS

Foram examinados 38 pacientes portadores de Neoplasia
Endocrina Multipla com idade média de 40,5 + 10,9, sendo
26 (68%) mulheres e 12 (22%) homens. Dos 38 pacientes
avaliados, 28 (73,7%) apresentavam uma ou mais lesdes
cutaneas ao exame clinico dermatoldgico, sendo 2 (72,4%)
mulheres e 8 (27,6%) homens. Nesses individuos foi
evidenciado que 3 (10,7%) apresentavam angiofibromas e
colagenomas, 3 (10,7%) lipomas e colagenomas, 15 (53,6%)
um ou mais colagenomas, 2 (7,1%) melanoses solares, 1 (3,6%)
polipo fibroepitelial, 2 (7,1%) ceratoses actinicas, 1 (3,6%)
dermatofibroma ¢ 1 (3,6%) apresentava nevo melanocitico
displasico. Em relagdo aos tumores relacionados a NEM-1,
observamos 22 casos de hiperparatireodismo, 18 adenomas de
hipoéfise, 16 tumores enteropancreaticos e 1 paciente do sexo
masculino recebeu o diagnostico de timoma. A Tabela 1 resume
as principais caracteristicas apresentadas pelos pacientes
quanto ao sexo, idade, tumores endocrinos e lesdes cutaneas.

Em relagdo aos colagenomas, observamos lesdes nodulares ou
papulosas, normocromicas, variando entre 0,2 mm e 1,2 mm
de didmetro (Figura 1) e 14 (70%) pacientes apresentavam
multiplas lesdes pelo corpo, predominando no térax anterior
e no abdome. Em relagdo aos angiofibromas, essas lesdes se
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apresentaram em pequeno numero, papulosas, cor da pele ou
levemente eritematosas, principalmente na regido centrofacial
(Figura 2), com no maximo 3 lesdes no mesmo paciente.
Em relagdo aos pacientes que apresentaram lipomas, as
lesdes se apresentaram como massa homogénea, com bordas
regulares, indolor, de consisténcia elastica, movel a palpacio
e em todos de forma multipla pelo corpo, principalmente em
tronco e membros. Quatorze lesdes duvidosas clinicamente

mas sugestivas de colagenoma e as 3 lesdes sugestivas de
angiofibroma foram biopsiadas, sendo a suspeita clinica
confirmada por histopatologico em 12 (85,7%) e 3 (100%)
casos respectivamente (Figuras 3 e 4). As 3 lesdes duvidosas
clinicamente quanto ao diagndstico de colagenoma, que nao
foram confirmadas pela avaliag@o histopatologica se tratavam
de 1 nevo melanocitico displasico intradérmico e 1 lesdo de
polipo fibroepitelial.

Tabela 1. Caracteristicas gerais e distribui¢@o das lesdes endocrinas e cutdneas dos pacientes com NEM 1 avaliados.

Tumores associados a NEM 1

Paciente Idade na sexo TH* +HPP
avaliacdo
1 21 M **PRL S
2 65 M CNF S
3 34 M PRL N
4 40 M N S
5 31 M ***CNF S
6 48 M N S
7 31 M N S
8 62 M N S
9 56 F N S
10 40 F PRL S
11 52 F N S
12 50 F PRL S
13 54 F PRL N
14 34 F PRL S
15 33 F PRL S
16 40 F PRL S
17 43 F PRL S
18 36 F PRL N
19 36 F PRL S
20 44 F PRL N
21 53 F CNF S
22 28 F PRL S
23 32 F PRL N
24 25 F PRL S
25 41 F PRL S
26 19 F N S
27 62 F PRL S
28 25 F PRL N

§TGEP/OUTROS Lesdes cutaneas
N Nevo melanocitico em dorso
nasal
Pancreas ¥NS Colagenomas

Pancreas NS Colagenomas e Lipoma

Gastrinoma Colagenoma

N Colagenomas e Lipomas
Pancreas NS Colagenomas e angiofibromas
N/timoma Colagenomas e Angiofibromas
Pancreas NS Nevo melanocitico displasico
Pancreas NS Colagenomas e angiofibroma
Pancreas NS Colagenoma e Lipoma
N Ceratoses actinicas nos bracos

Pancreas NS Ceratoses actinicas nos bragos

e face
Gastrinoma Colagenomas
N Colagenoma
Pancreas NS Colagenomas
N Dermatofibroma em dorso
N Colagenomas
Insulinoma Colagenomas
Insulinoma Colagenomas
Gastrinoma Colagenomas
Pancreas NS Colagenomas
Pancreas NS Colagenomas
S Colagenomas
N Colagenomas
Gastrico tipo 11 Colagenomas
N Colagenomas
N Melanoses solares em face
N Polipo fibroepitelial

*Tumor hipofisario; **Prolactinoma; ***Tumor hipofisario clinicamente ndo funcionante; ¥Nao secretor; “Hiperparatireodismo

primario; $Tumor gastroenteropancreatico.
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Figura 1. Colagenomas em abdome de paciente com
NEM 1.

Figura 2. Angiofibroma em asa nasal esquerda de pa-
ciente com NEM 1.

Figura 3. Espessamento da derme devido ao aumento
de fibras colagenas, que estdo em parte fragmentadas.
Sem evidéncias de tumores e de anexos cutaneos.

Figura 4. Discreto infiltrado linfocitario ao redor de
vasos superficiais e discreta fibrose com fibroblastos
de formato estrelado.

AT

DISCUSSAO

Classicamente, o interesse na NEM 1 tem sido relacionado
aos tumores enddcrinos, entretanto pesquisas recentes tém
revelado a importancia de outras caracteristicas clinicas
relacionadas a essa sindrome. Pacientes com NEM 1 podem
apresentar multiplas lesdes cutaneas epecificas da sindrome
como colagenomas, relatados em 72% dos pacientes,
angiofibromas em 88%, ¢ lipomas em 34%."'® Em outros
estudos encontrou-se menor prevaléncia de angiofibromas e
colagenomas em pacientes com NEM 1,1 e isso pode até ser
explicado pelo pequeno niimero de pacientes estudados, porém
essa sindrome ¢ caracterizada por grande heterogencidade
de manifestagdes clinicas e, portanto, qualquer relagdo
entre genotipo e fendtipo nao foi bem estabelecida podendo
entdo justificar essa diferenca nos diferentes grupos
populacionais.>?*?*  Alguns autores sugerem que outros
defeitos genéticos, além do classico envolvimento do gene
MEN 1, que se localiza no cromossomo 11q13, poderiam estar
envolvidos nessa diversidade fenotipica, mas essas outras
mutagOes ainda ndo foram especificamente identificadas.'

Em um estudo realizado por Darlin et al'® em que avaliaram
lesdes cutdneas em 32 pacientes com NEM 1, 29 dos
pacientes apresentaram angiofibromas, 1 paciente apresentou
apenas colagenomas e 2 pacientes nao apresentaram
lesdes cutaneas associadas. As alteragdes glandulares
mais encontradas foram hiperpatireodismo, Sindrome de
Zollinger-Ellison e hiperprolactinemia respectivamente.
Dos 7 pacientes que apresentavam alteragdes em hipdfise,
pancreas e paratireoide, 5 pacientes apresentavam
angiofibromas, colagenomas e lipomas concomitantemente.
Nenhum dos pacientes apresentou lipoma isoladamente. No
presente estudo as alteragdes endoécrinas mais encontradas
foram hiperparatireodismo, hiperprolactinemia e tumor
de pancreas ndo secretor, respectivamente, diferindo do
estudo acima. Nenhum dos pacientes estudados apresentou
colagenomas, angiofibromas e lipomas simultaneamente e
nenhum dos pacientes apresentou lipoma como lesdo de pele
isoladamente.
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Segundo alguns estudos, a combinagdo de multiplos
angiofibromas e pelo menos 1 colagenoma tem alta
sensibilidade (75%) e especificidade (95%), podendo ser
util para o diagnostico da NEM 1.7 No Brasil ndo existem
estudos quanto a prevaléncia de lesdes cutineas em
pacientes com NEM 1 e por isso ndo se sabe qual o real
significado de colagenomas e angiofibromas no diagnostico
da sindrome nessa populagdo. O presente estudo encontrou
uma prevaléncia menor de angiofibromas nos pacientes
estudados quando comparados aos de outras pesquisas.'>'®
Sakurai et al'* também encontraram menor prevaléncia de
angiofibromas em pacientes japoneses com NEM 1 sem ter
encontrado nenhuma justificativa para esse fato. Portanto
levanta-se o questionamento se essas e outras populagdes tem
caracteristicas proprias ou se existe algum fator ambiental
relacionado a baixa prevaléncia ¢ diferenca de distribuigdo
desses angiofibromas.

A distribuicdo de colagenomas, angiofibromas e lipomas nos
pacientes com NEM 1 ndo varia significativamente entre os
sexos,'!7 mas no presente estudo, apesar de a prevaléncia
de colagenomas ter sido proporcional entre os sexos, a
prevaléncia de angiofibromas e lipomas foi maior em homens.
Houve também um predominio de mulheres avaliadas, fato que
pode ser justificado por se tratar de uma coorte acompanhada
em centro de referéncia para doencas hipofisarias, com
predominio de prolactinomas.

Caracteristicamente, os angiofibromas na NEM 1 sdo papulas
multiplas, com poucos milimetros de tamanho, cor da pele
ou eritematosos localizados principalmente na regido central
da face. Colagenomas sdo nodulos ou papulas cor da pele
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RESUMO

Objetivos: avaliar a influéncia da via de parto sobre os resultados perinatais em mulheres que tiveram parto prematuro; avaliar
caracteristicas demograficas e obstétricas como determinantes da via de parto. Métodos: realizou-se estudo transversal na
Maternidade Escola Assis Chateaubriand, com 195 mulheres que tiveram parto prematuro, sem complicagdes ¢ os recém-nascidos
com peso > 500g e idade gestacional entre 22 e 36 semanas e seis dias. Para avaliagdo estatistica comparativa entre os dois grupos
(partos vaginal e abdominal), utilizou-se o teste de Mann-Whitney. O célculo da razdo de risco ajustado foi realizado através
de Regressdo Logistica e Multivariada. Resultados: observou-se que o prodromo de trabalho de parto prematuro, bolsa rota e
administracdo de tocoliticos e corticoides aumentaram o risco de cesarea, enquanto o trabalho de parto prematuro ativo diminuiu.
A cesarea aumentou a chance do Apgar ao 5° minuto ser > 7. Conclusdes: ndo foram encontradas diferengas estatisticamente
significativas nos resultados perinatais entre recém-nascidos de partos vaginal e abdominal de mulheres que tiveram parto
prematuro. O prédromo de trabalho de parto prematuro, bolsa rota e uso de agentes tocoliticos e corticoides aumentaram o risco
de cesarea, enquanto o trabalho de parto prematuro ativo diminuiu.

Palavras-chave: Trabalho de parto prematuro. Cesarea. Parto normal. Recém-nascido. Prematuro.

ABSTRACT

Purpose: to evaluate the influence of route of delivery on perinatal outcomes in women who had preterm delivery; to evaluate
demographic and obstetric characteristics as determinants of mode of delivery. Methods: cross-sectional study was conducted in
the Maternidade Escola Assis Chateaubriand, with 195 women who had preterm delivery, without complications and newborns
weighing > 500g and gestational age between 22 and 36 weeks and six days. For the comparative statistical analysis among the
two groups (vaginal and abdominal delivery), it was utilized the Mann-Whitney test. The calculation of the reason of adjusted risk
was accomplished through Logistical and Multinomial Regression. Results: when the two groups were compared, it was observed
that false preterm delivery, premature rupture of the membranes and administration of tocolytics and corticosteroids increased
the risk of cesarean section, while the active premature labor decreased. The cesarean section increased the chance of the Apgar
score at 5° minute to be > 7. Conclusions: it had not been found statistically significant differences in perinatal outcomes among
newborns of vaginal delivery and cesarean section in women who had preterm delivery. False preterm delivery, premature rupture
of the membranes and the use of tocolytic agents and corticosteroids increased the risk of cesarean section, while the active preterm
delivery decreased.
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INTRODUGAO

Em 1995 o American College of Obstetricians and
Gynecologists (ACOG) definiu parto prematuro (PP) como
todo aquele que ocorre antes de completadas 37 semanas
de gestagdo, contadas a partir do primeiro dia da ultima
menstruacgdo, independente do peso do recém-nascido (RN).
O limite, que ¢ usado para distinguir PP de aborto espontaneo,
varia de acordo com o local.! No mundo inteiro a taxa estimada
de partos prematuros € cerca de 11%.2

O PP ¢é multifatorial e classificado em duas categorias: por indicacao
médica, que ocorre em 30% dos casos e espontineo (com membranas
intactas, responsavel por 45% dos mesmos e rotura prematura de
membranas (RPM) correspondendo aos demais 25%).'

Seu diagnostico ¢ feito quando contra¢des uterinas persistentes
sao acompanhadas de dilatacdo e/ou apagamento do colo
uterino.’ Quando ha indicacdo de inibi¢do, uma variedade de
drogas tocoliticas tém sido usadas, porém nenhuma delas ¢
completamente efetiva.*

Multiplos trabalhos tém demonstrado que o uso de
glicocorticoides naquelas pacientes com risco para PP diminui
a mortalidade neonatal e morbidades como: sindrome do
desconforto respiratorio (SDR), hemorragia intraventricular
(HIV), enterocolite necrotizante (ECN), persisténcia do canal
arterial (PCA) e displasia bronco-pulmonar.>

O Royal College of Obstetriciaans and Gynaecologists
publicou um guideline sobre o uso de corticoides pré-natais
na redu¢do da morbimortalidade neonatal, orientando as
seguintes condutas com niveis de evidéncia A:’

- um Unico curso de corticoide estd associado a diminuigdo
significativa das taxas de mortalidade neonatal, SDR ¢ HIV;

- gestagdes emrisco de PP entre 24 e 34 semanas e 06 dias devem
fazer uso do corticoide. Em gestagdes entre 23 semanas e 23
semanas e 06 dias pode ser considerado seu uso, porém, com
nivel de evidéncia C. Seu uso estda indicado em cesareas
eletivas antes das 38 semanas e 06 dias e nas gestacdes com
restrigdo de crescimento em risco de PP entre 24 e 35 semanas
e 06 dias. Gestagdes gemelares ou historia pregressa de PP que
ndo apresentem risco de PP atual ndo devem fazer uso;

- aeficaciana diminui¢do da SDR se da apos 24h até 7 dias depois
da administragdo da segunda dose do corticoide. Entretanto,
a diminui¢do da mortalidade ja reduz nas primeiras 24h e,
portanto, deve ser usada mesmo nas gestagoes onde a previsao
de resolugdo se dara dentro desse prazo. Estudos melhores
precisam ser realizados para esclarecer se essa associagao entre
o tempo de resolucdo e o uso do corticoide € real;

- um Unico curso de corticoide ndo parece ter qualquer efeito
adverso materno ou fetal a curto prazo;

- aposologia deve ser de duas doses de 12 mg de betametasona
intramuscular (IM) com intervalo de 24h entre as doses ou
quatro doses de 6mg de dexametasona IM a intervalos de 12h.
Doses semanais repetidas ndo devem ser utilizadas.

Profilaxia para prevenir infec¢do neonatal pelo estreptococo
do grupo B é recomendada para gestantes em trabalho de parto
prematuro (TPP), cuja cultura para o mesmo, colhida através
de swab anal e vaginal ¢ positiva ou entdo ¢ desconhecida.?

Os dados da literatura s3o unanimes em citar que,
concomitantemente com o aumento na incidéncia de partos
prematuros e na sobrevida de recém-nascidos (RNs) pré-termo,
nas ultimas décadas, tem-se observado também aumento nos
indices de cesarea, cujas razoes nao tém sido completamente
investigadas, mas provavelmente t€ém origem multifatorial,
em parte devido ao aumento nas intervengdes médicas.’
Diversos estudos foram realizados levando em consideragio,
apresentacgdo fetal, peso fetal, idade gestacional entre outras
variantes para determinar as repercussoes das vias de parto
nos resultados perinatais e maternos, porém, os resultados sdo
controversos e sem significancia estatistica.'!”

Nao ha consenso sobre a via de parto ideal. Estudar a relacao
entre a via de parto e os resultados perinatais no prematuro
¢ essencial para prover os servigos de saide em relagdo as
perspectivas futuras quanto a esta controvérsia.

METODOS

Realizou-se estudo transversal, visando comparar a influéncia
da via de parto sobre os resultados perinatais em RNs de
mulheres que tiveram parto prematuro, como também,
caracteristicas demograficas e obstétricas dessas gestantes,
determinantes da via de parto. A pesquisa foi desenvolvida,
apos aprovagdo do Comité de Etica (oficio n° 022/08),
no periodo de 01 de janeiro a 31 de dezembro de 2007, na
Maternidade Escola Assis Chateaubriand da Universidade
Federal do Ceara (MEAC-UFC), em Fortaleza/CE.

Avaliaram-se os prontudrios de gestantes admitidas em prédromo
de TPP ouem TPP ativo espontaneo, na Emergéncia de Obstetricia
da MEAC-UFC que tiveram como desfecho parto vaginal ou
cesarea. Apds o internamento, as pacientes foram submetidas a
seguinte abordagem: (1) repouso em dectbito lateral esquerdo;
(2) cuidadosa avaliagdo do colo uterino através do toque vaginal;
(3) confirmagdo da idade gestacional, medida do colo uterino
e avaliacdo fetal através da ultrassonografia; (4) cvaliagdo da
vitalidade fetal e da atividade uterina através de cardiotocografia;
(5) rastreamento clinico e laboratorial de infecgdes; (6)
glicocorticoides entre 24 e 34 semanas de gestacdo e (7) tocolise
com nifedipina quando a mesma foi indicada. Os casos onde
ocorreram inibi¢do da atividade uterina, sem progressao do
trabalho de parto (TP), ndo foram incluidos no estudo.

Os critérios de inclusdo foram: gestantes admitidas em
préodromo de TPP e em TPP ativo espontaneo; idade gestacional
> 22 ¢ < 36 semanas ¢ seis dias; peso do recém-nascido >
500g e <2500g e peso > 2500g se a idade gestacional foi <37
semanas; parto vaginal ou cesarea ocorrido na MEAC-UFC.
Os critérios de exclusdo foram: gestacdes multiplas;
gestantes com patologias clinicas ou obstétricas; fetos com
malformagdes, hidropisia ou infec¢des congénitas; alteragdes
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da vitalidade e do crescimento fetais diagnosticadas na
admissdo; patologias placentarias e do cordao umbilical; bolsa
rota ha mais de 18 horas no momento do parto ou auséncia
de informagdes sobre esse tempo; RNs com peso < 2500g
cuja idade gestacional foi > 37 semanas; RNs transferidos
para outras unidades hospitalares em qualquer momento do
internamento; natimorto diagnosticado na admissao.

As variaveis utilizadas para analise descritiva foram divididas
em dois grupos: caracteristicas demograficas e obstétricas
(idade materna, paridade, idade gestacional no internamento,
diagnéstico da fase do trabalho de parto, uso de tocolitico e
corticoide, tipo de apresentagao fetal, tipo de parto e indicagdo
do parto abdominal) e desfechos perinatais (idade gestacional
ao nascer, peso do recém-nascido, adequacao do peso a idade
gestacional, escores de Apgar ao 1° e 5° minutos, admissao
em UTI neonatal e indicacdo, necessidade de ventilacdo
mecanica e surfactante, presenga de tocotraumatismos, outras
intercorréncias e complicagdes, tempo de internamento em UTI
e total, Obito fetal e neonatal e causa do 6bito). Os dados foram
coletados, através da utilizacdo de um formulario padronizado,
diretamente nos prontuarios obtidos no arquivo da MEAC-UFC.
Apbs o preenchimento dos formularios, estes foram revisados
e corrigidos pelo pesquisador responsavel e posteriormente
arquivados em programa estatistico de computador SPSS 10.0
(SPSS Co, Chicago, IL, USA).

Inicialmente, realizou-se analise descritiva da amostragem
total, dividindo-se, posteriormente, a populacdo do estudo
em dois grupos (partos vaginal ¢ abdominal). As variaveis
continuas foram descritas através da média, desvio padrdo e
mediana, em cada grupo e na populacdo total, ao passo que as
variaveis qualitativas o foram através das frequéncias absolutas
(n), relativas (%) e incidéncias (%). A analise comparativa
entre esses 2 grupos foi realizada através da estimativa do
risco relativo (RR) para os seguintes desfechos: internamento
em UTI neonatal, ventilagdo mecanica, uso de surfactante,
tocotraumatismos e obito neonatal. Os RNs também foram
separados conforme idade gestacional e peso ao nascer, sendo
observados os principais parametros de complicagdes neonatais
(escores de Apgar inferiores a 7 ao 1° e 5° minutos, necessidade
de internamento em UTI neonatal, utilizacdo de ventilacdo
mecéanica, uso de surfactante, presenca de tocotraumatismos
e oObitos fetal e neonatal). As varidveis quantitativas foram
descritas através de medidas de tendéncia central, enquanto as
varidveis qualitativas, o foram através de tabelas.

A analise comparativa entre os dois grupos foi realizada através
do teste ndo paramétrico de Mann-Whitney para as variaveis
expressas em média, mediana e desvio-padrao (dp). Para a
comparagdo da incidéncia entre os grupos, utilizou-se uma
medida de risco, a razdo de risco e seu respectivo intervalo de
confianga (IC) 95% visando avaliar a significancia estatistica
(os testes foram considerados estatisticamente significativos
quando o p foi < 0.05). Regressdo logistica multivariada foi
utilizada para determinar a influéncia da via de parto sobre
os resultados perinatais aps ajuste para potenciais variaveis
confundidoras. O célculo da razdo de risco ajustado foi
realizado através do software SAS versdo 9.1.3 e através da
regressao logistica multivariada de COX.

RESULTADOS

No periodo do estudo, ocorreram 5092 partos, sendo 957
RNs com peso < 2500g, dos quais 195 gestantes ¢ seus RNs
apresentaram os critérios de inclusdo para o estudo.

A populagdo de gestantes do estudo apresentou idade média de
22.8 £ 6.6 anos (variando de 12 a 43 anos). O numero médio
de gestagdes foi de 2.0 + 1.6 gestagdes (variando de uma a 12),
sendo o nimero médio de partos de 0.7 + 1.3 (variando de zero
a oito) ¢ o niimero de abortos de 0.3 £ 0.7 (variando de zero a
quatro). A idade gestacional (IG) no momento do internamento,
que apresentou média de 32.6 = 3.1 semanas (variando de 24 a 36
semanas ¢ seis dias), foi subdividida em trés grupos: 15 (7.7%)
tiveram IG < 28 semanas, 76 (38.9%) entre 28 e 33 semanas ¢
seis dias ¢ 75 (38.5%) entre 34 ¢ 36 semanas ¢ seis dias. Das
195 pacientes admitidas, 159 (81.5%) apresentaram TPP ativo
espontaneo, enquanto 36 (18.5%) tiveram o diagndstico de
prodromo de TPP e 84 (43.1%) gestantes apresentavam bolsa
rota. Das que se encontravam em prodromo, 15 (41.6%) foram
submetidas atocolise e em 21 (58.3%) foi administrado corticoide.
O parto vaginal ocorreu em 145 (74.4%) gestantes ¢ a cesarca
em 50 (25.6%). As principais indicacdes de cesarea foram:
apresentacdes anomalas (36%), bolsa rota (22%), cesarea anterior
e bolsa rota (16%). As demais causas juntas corresponderam a
26% do total. Ndo ocorreu nenhum parto forcipe.

22 RNs (11.3%) estavam em apresentagdes andmalas, sendo
18 (81.9%) pélvicas e 4 (18.1%) cormicas, todos nasceram
de parto abdominal. Os escores de Apgar ao 1° e 5° minutos
foram < 7 em 24.9% e 6% dos casos, respectivamente. Os
RNs pesaram, em média, 1873 £+ 479 g (variando de 565g
a 2885g). Foram subdivididos em quatro grupos: 1°) RNs
menores que 1000g (n=15, correspondendo a 7.7%); 2°)
entre 1000g e 1499g (n=25, correspondendo a 12.8%); 3°)
entre 1500g e 2499g (n=153, correspondendo a 78.4%) ¢ 4°)
maiores que 2500g (n=2, correspondendo a 1.1%). Em relacéo
ao Capurro, 109 (55.9%) RNs foram classificados com IG
entre 34 ¢ 36 semanas e seis dias; 76 (39%) entre 28 e 33
semanas e seis dias e 10 (5.1%) com menos de 28 semanas.
Quanto a adequagdo do peso a IG, 145 (76.7%) RNs foram
classificados como adequados para a 1G; 38 (20.1%) como
pequenos para a IG ¢ seis (3.2%) como grandes para a IG. Em
seis casos ndo foi informada a adequagao do peso devido ao
peso e IG serem inferiores ao minimo necessario para se fazer
o calculo. 41 (21%) RNs fizeram uso de surfactante ¢ 177
(90.8%) dos RNs necessitaram de algum tipo de ventilag@o.
Nove (4.6%) RNs apresentaram tocotraumatismos. 121
(62.1%) necessitaram de UTI neonatal. Nao ocorreu nenhum
obito fetal na amostra analisada. Ocorreram 17 obitos
neonatais (8.7%), sendo 12 precoces (6.1%) e cinco tardios
(2.6%), cujas causas foram sepse (52.9%), insuficiéncia
cardio-respiratoria (35.3%) e faléncia de multiplos orgdos
(11.8%). Nenhum desses resultados apresentou diferencas
estatisticamente significativas quando se compararam parto
vaginal e cesarea, apds avaliacdo pelo teste de Mann-Whitney
e analise multivariada pela regressdo logistica de COX.

Entre os grupos submetidos ao parto vaginal e a cesarea, ndo
foram observadas diferengas significativas em relagdo a idade
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materna, numero de gestagdes, paridade, numero de abortos ¢
idade gestacional média.

Aumentaram, significativamente, o risco de cesdrea o
prédromo de TPP (RR 6.10, IC 95% - 3.97 a 9.37); bolsa rota
(RR 1.64, IC 95% - 1.01 a 2.64); uso de tocoliticos (RR 1.95,
IC 95% - 1.07 a 3.56) e corticoides (RR 1.82, IC 95% - 1.04 a
3.1). O TPP ativo diminuiu, significativamente, esse risco (RR
0.16, IC 95% - 0.11 a 0.25), (Tabela 1) e (Figura 1), dados
estes em acordo com os do estudo de Jonas et al.'®

A cesarea aumentou significativamente a chance do indice de
Apgar ao 5° minuto ser > 7 (RR 1.06, IC 95% - 1.01 a 1.13).

Quanto aos demais resultados perinatais (adequag@o do peso a
IG, uso de surfactante e niimero de doses, tocotraumatismos,
admissdo em UTI neonatal, necessidade de ventilagdo, tempo
de internamento em UTI, tempo de internamento total e
obito neonatal), ndo ocorreram diferengas, estatisticamente
significativas, entre os dois grupos (Tabela 2) e (Figura 2).

Quando foi realizada andlise multivariada pela regressao
logistica de COX, ajustada para fatores que poderiam
influenciar nos resultados perinatais, ndo foram observadas
diferencas estatisticamente significativas entre os grupos do
parto vaginal e da cesarea (Tabela 3) e (Figura 3).

Tabela 1. Caracteristicas obstétricas na internagao segundo a via de parto.

Parto vaginal Cesarea Incidéncia de cesarea (%) RR IC (95%)

Prodr. TPP

Nao 138 21 13,2 1,00

Sim 7 29 80,6 6,10 (3,97 a9,37)
TPP ativo

Nao 7 29 80,6 1,00

Sim 138 21 13,2 0,16 (0,11 2 0,25)
BR (< 18h)

Nao 88 23 20,7 1,00

Sim 56 28 333 1,64 (1,01 a2,64)
Tocolise

Nao 137 43 23,9 1,00

Sim 8 7 46,7 1,95 (1,07 a 3,56)
Corticoide

Nao 133 41 23,6 1,00

Sim 12 9 42,9 1,82 (1,04 23,19)
IG

S/inf 20 9

<28s 14 1 6,7 1,00

28-34s e 6d 61 15 19,7 2,96 (0,42 2 20,75)

34-36s e 6d 50 25 333 5,00 (0,73 a 34,12)

RR = razdo de risco; IC 95% = intervalo de confianga (95%), Prédr. = prédromo; TPP = trabalho de parto prematuro;
BR = bolsa rota; IG = idade gestacional; S/inf = sem informagdo; s = semanas; d = dias.

Figura 1. Razdo de incidéncia da cesarea em relagdo as caracteristicas obstétricas no

internamento.
] ] —IG 34-36s e 6d
[ [ ] —IG 28-33s e 6d
[T —— - CORTICOIDE
. - TOCOLISE
u-E----E BOLSA ROTA
s TPP ATIVO

m  PRODROMO TPP
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Tabela 2. Resultados perinatais segundo a via de parto.

Parto vaginal Incidéncia Cesarea Incidéncia RR IC (95%)
*%) *%)

Apgar 1° min

S/inf 2

<7 31 21,7 17 34,0 1,00

>17 112 78,3 33 66,0 0,84 (0,68 a 1,05)
Apgar 5° min

S/inf 13

<7 10 7,6 1 2,0 1,00

=17 122 92,4 49 98,0 1,06 (1,01 a 1,13)
Peso RN

<1000g 13 9,0 2 4,0 1,00

1000-1499¢g 23 15,9 2 4,0 0,78 (0,28 a 2,15)

1500-2499¢g 107 73,8 46 92,0 1,07 (0,99 a1,17)

>2500g 2 1,3 0 0,0 nao estimavel
Adgq. peso/IG

S/inf 7 1

AIG 105 75,0 40 81,6 1,00

PIG 32 22,9 6 12,3 0,56 (0,25a 1,25)

GIG 3 2,1 3 6,1 2,51 (0,53 a 11,96)
Capurro

<28s 8 5,6 2 4,0 1,00

28-33s e 6d 63 43,4 13 26,0 0,98 (0,79 a 1,21)

34-36s e 6d 74 51,0 35 70,0 1,05 (0,94 a1,16)
Surfactante

Nao 112 77,2 42 84,0 1,00

Sim 33 22,8 8 16,0 0,70 (0,35a1,42)
Tocotraumatismo

Nao 140 96,6 46 92,0 1,00

Sim 5 3.4 4 8,0 2,32 (0,65 a 8,30)
UTI neonatal

Nao 56 38,6 18 36,0 1,00

Sim 89 61,4 32 64,0 1,04 (0,82 a1,33)
Ventila¢ao

Nao 14 9,7 4 8,0 1,00

Sim 131 90,3 46 92,0 1,02 (0,92 a1,12)
Obito neonatal

Nao 131 90,3 47 94,0 1,00

Sim 14 9,7 3 6,0 0,62 (0,19a2,07)

RR =razio derisco; IC 95% = intervalo de confianga (95%); S/inf=sem informag¢@o; Adq = Adequacdo; RN =recém-nascido;
IG = idade gestacional; AIG = adequados para idade gestacional; PIG = pequenos para idade gestacional; GIG = grandes
para idade gestacional; s = semanas; d = dias; UTI = unidade de terapia intensiva.
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Figura 2. Razdo de incidéncia dos resultados perinatais em relacdo a via de parto.
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Tabela 3. Influéncia da via de parto sobre os resultados perinatais apos analise multivariada pela regressao logistica de COX.

Parto vaginal Incidéncia Cesarea Incidéncia RR* IC (95%)
(%) (%)

Apgar 1° min

S/inf 2

<7 31 21,7 17 34,0 1,00

=7 112 78,3 33 66,0 0,77 (0,52 a1,22)
Apgar 5° min

S/inf 13

<7 10 7,6 1 2,0 1,00

=7 122 92,4 49 98,0 1,00 (0,69 a 1,47)
Adequacdo peso/IG

S/inf 7 1

AlIG 105 75,0 40 81,6 1,00

PIG 32 22,9 6 12,2 0,79 (0,29 a2,17)

GIG 3 2,1 3 6,1 nao Estimavel
Capurro

<28s 8 5,5 2 4,0 1,00

28-33s e 6d 63 434 13 26,0 0,35 (0,11 a 1,15)

34-36s e 6d 74 51,0 35 70,0 1,20 (0,76 a 1,90)
Surfactante

Nao 112 77,2 42 84,0 1,00

Sim 33 22,8 8 16,0 1,66 (0,69 24,01)
Tocotraumatismo

Nao 140 96,6 46 92,0 1,00

Sim 5 34 4 8,0 0,39 (0,23 a 8,43)
UTI neonatal

Nao 56 38,6 18 36,0 1,00

Sim 89 61,4 32 64,0 1,38 (0,88 22,18)

Continua.
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Conclusio.

Tabela 3. Influéncia da via de parto sobre os resultados perinatais ap6s analise multivariada pela regressao logistica de COX.

Parto vaginal Incidéncia Cesarea Incidéncia RR* IC (95%)
(%) (%)

Ventilagdo mecanica

Nio 14 9,7 4 8,0 1,00

Sim 131 90,3 46 92,0 1,06 (0,73 a 1,56)
Obito neonatal

Nao 131 90,3 47 94,0 1,00

Sim 14 9,7 3 6,0 3,29 (0,78 a 13,98)

(*) Avaliagdo ajustada através de regressao logistica de COX. RR = razdo de risco; IC = intervalo de confianca (95%); S/inf =
sem informagdo; IG = idade gestacional; AIG = adequados para idade gestacional; PIG = pequenos para idade gestacional;
GIG = grandes para idade gestacional; s = semanas; d = dias; UTI = unidade de terapia intensiva.

Figura 3. Razdo de incidéncia dos resultados perinatais segundo parto apos

regressao logistica de COX.
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DISCUSSAO

O aumento nas interven¢des médicas na prematuridade,
que incluiu avangos nos cuidados obstétricos e neonatais,
contribuiu para o declinio dos resultados perinatais adversos.
No entanto, houve aumento na incidéncia de PP, que continuam
sendo a principal causa de morbimortalidade perinatal.'” No
presente estudo, o indice de RNs pesando < 2500g, foi acima
dos dados citados na literatura, provavelmente pelo fato da
MEAC ser referéncia no atendimento a gestantes de alto risco
de toda regido metropolitana de Fortaleza e de varias cidades
do interior do estado do Ceara.

Nesta casuistica, observou-se que a distribuicdo da populacao
de acordo com a idade gestacional calculada pelo Capurro
somatico estd parcialmente de acordo com os dados de
Goldenberg et al.?*! A analise da paridade, IM ¢ IG ndo
mostrou diferengas, estatisticamente significativas, como
determinantes da via de parto.

Um estudo ja havia demonstrado que a morbidade e
mortalidade perinatais eram inversamente proporcionais a IG
€ a0 peso apos o0 nascimento.?!

Este estudo foi consistente com avaliacdo prévia onde RNs
prematuros de mulheres que foram submetidas a cesarea
tiveram maiores idades gestacionais e pesos, quando
comparados com os de parto vaginal.'* Quanto aos resultados
perinatais, os achados deste estudo ndo mostraram diferencas
estatisticamente significativas entre os varios subgrupos de
peso e IG, quando comparado parto vaginal ou cesarea.

Apds analise multivariada ajustada para fatores que poderiam
influenciar nos resultados, as diferengas nos escores de Apgar
nao apareceram como estatisticamente significativas. Estes
dados estdo de acordo com os da avaliacdo de Jonas et al.,
que mostrou apds analise multivariada ajustada, ndo haver
associagdo estatisticamente significativa entre escore de Apgar <
4 ¢ a via de parto (odds ratio (OR) 0.79, IC 95% 0.41 a 1.49).2
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O principal achado deste estudo ¢ que a via de parto nao
influenciou a morbimortalidade perinatal, quando fatores
de risco foram controlados. Porém, diante das dificuldades
relatadas, suas implicagdes praticas sdo limitadas,
principalmente em relagdo as apresentagdes andmalas, onde
ndo ocorreram partos vaginais e aos grupos de menor IG e
menor peso, devido ao pequeno numero de recém-nascidos
avaliados.
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ARTIGO DE REVISAO

Consequéncias a crianca do uso de drogas durante a gestac¢ao:
um artigo de revisao

Consequences of illicit drug use during pregnancy to the child: review
article
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RESUMO

O crescimento do uso de drogas ilicitas entre as mulheres em idade fértil ¢ preocupante. O uso de drogas durante a gestagdo ¢
causa de morbidades que podem se apresentar no feto, no neonato ou em qualquer etapa do desenvolvimento infantil. Esta revisdo
reuniu informagdes sobre prevaléncia, métodos de rastreio e consequéncias clinicas da exposigdo fetal a cocaina, metanfetamina,
maconha ¢ opioides. As taxas de exposi¢do podem variar de 2 a 40% entre os estudos. Nos métodos de rastreio, a analise de cabelo
materno se mostrou a mais sensivel, a analise de meconio ¢ de mais facil execucdo e os questionarios aplicados as maes tém baixa
sensibilidade. Varias consequéncias para a gestacdo ¢ para a crianga sdo relacionadas a exposicdo a drogas. Entre elas encontramos
maior incidéncia de perdas gestacionais, prematuridade, baixo peso ao nascer, Apgar < 7 no quinto minuto, internagdes em UTI
¢ obito neonatal. Sindrome de abstinéncia neonatal, anomalias congénitas, déficit de atengdo, problemas de comportamento,
prejuizos no desenvolvimento motor, cognitivo ¢ de linguagem sdo os acometimentos mais encontrados na infancia. Concluimos
serem necessarias politicas de prevengao, identificagdo das criangas expostas ¢ seu acompanhamento durante toda a infancia.

Palavras-chave: Drogas ilicitas. Gestagao. Crianga. Recém-nascido.

ABSTRACT

The growth of illicit drugs use by childbearing age women is worrying. The use of drugs during pregnancy causes morbidities
that may occur in the developing fetus, the neonate, or in any stage of child development. This review gathered information on
prevalence, screening methods, and clinical consequences of fetal exposure to cocaine, methamphetamine, marijuana, and opioids.
Exposure rates can range from 2 to 40% on the studies. In the screening methods, maternal hair analysis was the most sensible test,
meconium analysis is the easiest to perform and the questionnaires applied to mothers have low sensibility. Several consequences
to the gestation and to the child are associated to drug exposure. Among them, we found a higher incidence of miscarriages,
prematurity, low birth weight, 5-minute Apgar score < 7, intensive care unit admissions and neonatal death. Neonatal abstinence
syndrome, congenital anomalies, attention deficit disorder, behavioral problems, and motor, cognitive and language impairments
are the most frequent consequences in childhood. We conclude that prevention policies, the identification of exposed children, and
monitoring them throughout childhood are necessary.
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INTRODUGAO

O uso de drogas tem se mostrado um grave problema de satde.
A ONU, em relatério divulgado em 2012, estima que 5% de
toda a populagdo adulta mundial tenha utilizado algum tipo
de droga ilicita durante o ano de 2010. Embora globalmente
esse indice tenha se mantido estavel, em alguns paises tem
crescido. Foi observado que esse consumo tem sido mais
importante entre os jovens ¢ tem aumentado nos paises em
desenvolvimento. De forma semelhante, foi observado que,
embora os homens permanegam como grupo mais atingido, a
prevaléncia entre as mulheres tem se elevado, principalmente
na faixa ectaria jovem. Estima-se que, nos paises em
desenvolvimento, esse padrao de crescimento serd mantido.'

Embora ndo haja dados recentes quanto ao uso de drogas no
Brasil, especialistas perceberam um crescimento no uso de
cocaina em 2010." Dados de 2001 do Observatorio Brasileiro
de Informagdes sobre Drogas mostram que 19,4% dos
entrevistados ja havia utilizado algum tipo de droga ilicita e
que esse nimero subiu para 22,8% em 2005.

O Centro de Monitoramento Europeu mostra que a prevaléncia
do abuso de drogas entre adultos jovens, incluindo mulheres
em idade fértil, tem crescido na Europa nas tltimas duas
décadas.’ Nesse grupo etario, as taxas de consumo na Espanha
sd0 as maiores daquele continente. Entre as mulheres de 15 a
34 anos de idade, 13,2%, 3,2% e 1,4% admitiram o consumo
de maconha, cocaina e ecstasy, respectivamente, nos ultimos
12 meses.* E observado também que o consumo ¢ cada vez
mais precoce.’

Esse crescimento no consumo de drogas entre as mulheres
em idade fértil traz preocupagdo. Ha relatos de que
aproximadamente 90% das usudrias de drogas nos Estados
Unidos estejam em idade fértil.* Um levantamento americano
mostrou que 5,5% das maes relataram uso de drogas na
gravidez. H4 que se pontuar que este dado provavelmente
¢ subestimado, devido ao estigma associado a questdo
abordada.” Outros estudos referentes a populagdo americana
revelam taxas de exposi¢do gestacional que variam entre 2% e
40%.%° Um estudo brasileiro detectou presenca de cocaina ou
maconha em 6% das pacientes gestantes estudadas.'

Dessa forma, a exposi¢do gestacional ¢ um fato importante
por ser relativamente frequente ¢ pela morbidade perinatal
que ocasiona.’ Aumenta os riscos de complicagdes obstétricas
e tem graves consequéncias para o desenvolvimento fetal e
para a crianga, tanto no periodo neonatal, quanto em etapas
posteriores da vida. Além disso, traz custos econdomicos e
sociais.’

Mais de 75% das criangas expostas a drogas tém graves
problemas de satde. Quando analisadas criangas ndo expostas
a esse risco, a porcentagem de criangas com afecgdes cai para
27%. O custo para tratamento das criangas expostas ¢ duas
vezes maior que para as criangas ndo expostas.’

No que tange as complicacdes obstétricas, ha relatos
de aborto, parto prematuro, insuficiéncia placentaria,

descolamento prematuro de placenta, o6bito intrauterino e
aumento da incidéncia de doencas infecciosas e sexualmente
transmissiveis.>” 1112

Os agravos para as criangas expostas incluem baixo peso ao
nascimento, aumento na incidéncia de reanimagdo neonatal,
hemorragias intracranianas, outras alteracdes diagnosticadas
no periodo neonatal (malformagdes congénitas, distirbios
acido-base, sindrome de abstinéncia, disturbios motores) e
alteracdes observadas durante todo o desenvolvimento infantil
at¢ a idade adulta (déficits no desenvolvimento motor e
cognitivo, transtornos comportamentais, aumento nos indices
de abuso de drogas).

Diante da gravidade do problema em questao, a identificacio
e o seguimento das gestantes usuarias de drogas mostram-
se necessarios. A abordagem a ser realizada ¢ um assunto
controverso, havendo quem defenda até mesmo a reclusdo
para tratamento compulsorio e a classificacdo da situacdo
como negligéncia ou abuso infantil.®’ Diante disso, vemos a
necessidade de mais estudos.

O tratamento de gestantes usuarias deveria ser uma prioridade
para os governos. O esclarecimento da populacdo para esse
tema nas esferas médica, legal e social poderia reduzir
barreiras para o tratamento, além de ajudar as pacientes a
reduzir os riscos das complicagdes associadas.”'?

O acompanhamento médico adequado das criangas expostas
a drogas no periodo gestacional também ¢ de extrema
importancia. Essas criangas estdo sujeitas a um grande numero
de agravos que podem apresentar-se nas diversas etapas do
desenvolvimento e, por isso, necessitam de seguimento
continuo. Somente o acompanhamento adequado permitira
a prevencdo de complicagdes e o diagndstico precoce,
permitindo um tratamento otimizado e reduzindo prejuizos
para os pacientes e para a sociedade.

METODOLOGIA

Revisdo ndo sistematica na literatura nacional e internacional,
utilizando o banco de dados MEDLINE/PUBMED e 6rgaos
para monitorizagcdo do uso de drogas do Brasil, Europa e
Organizacao das Nagdes Unidas (ONU). Foram selecionados
os artigos que abordassem o uso de drogas de abuso durante
a gestacdo, seu rastreio e consequéncias para o feto e para
a crianca nas diversas fases do desenvolvimento. Foram
pesquisados os termos “drogas de abuso”, ‘“gestacdo”,
“crianga” e “recém-nascido”.

IDENTIFICACGAO DE EXPOSICGAO GESTACIONAL A
DROGAS

Diante da informagdo de que muitas gestantes nao relatam o
uso de drogas durante o atendimento hospitalar e de que muitos
neonatos nao apresentam sintomatologia chamativa, surgiu a
necessidade de um método laboratorial que detectasse o abuso
de drogas durante a gestagdo.>'® Varias estratégias foram
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utilizadas para determinar de forma objetiva quais neonatos
haviam sido expostos a drogas ilicitas, possibilitando seu
seguimento adequado.

Os testes de sangue e urina, que sdo os mais usualmente
utilizados para deteccdo de drogas, sdo de pouca utilidade
nessa situagao, por refletirem apenas uso recente. As analises
em urina utilizadas como triagem sao capazes de detectar o
uso apenas no periodo de 1 a 4 dias que precedem a coleta
das amostras.”!>'* Em busca de testes que permitissem a
identificagdo dos neonatos expostos a drogas de abuso em
qualquer periodo da gestacdo, foram realizados estudos
com analise de mecdnio, cabelo materno e cabelo do recém-
nascido.

Os diferentes estudos confirmaram a existéncia de uma
importante disparidade entre as informagdes obtidas por
questionarios aplicados as mades e as informacdes obtidas
em andlises objetivas, demonstrando a existéncia de uma
subdeclaragido do uso pelas gestantes.*!>!3

Em estudo realizado por Garcia-Algar et al., entre outubro
de 2002 e fevereiro de 2004, foi encontrada exposicdo a
drogas de abuso em 10,9% das pacientes estudadas, através
da determinagdo de metabdlitos em amostra de mecdnio,
enquanto a entrevista materna mostrava uma prevaléncia de
2,9%. De 57 (4,7%) casos positivos para heroina, apenas 4
(0,3%) haviam declarado o consumo em questionario. O
consumo de cocaina foi relatado em menos de 50% dos
casos identificados por analise. A analise de meconio sempre
confirmou o consumo declarado.!®

Garcia-Serra et al. encontraram, em seu estudo de 2010, uma
prevaléncia de 15,9% para uso de drogas na gestacdo em
analise de cabelo materno e meconio. No mesmo estudo, a
prevaléncia encontrada por questionario foi de 1,9%.* De
forma analoga, Bessa ef al. encontraram em estudo brasileiro
de analise de cabelo materno uma prevaléncia de 4% para uso
apenas de maconha, 1,7% para uso apenas de cocaina ¢ 3%
para uso de ambas. Nenhuma das pacientes havia relatado o
uso de drogas durante a entrevista.'”

Em estudo de Lester ef al., no grupo de neonatos com meconio
positivo para cocaina e opioides, 38% das maes haviam
negado o uso de drogas.®

A andlise de meconio tem sido o método mais utilizado e
suas principais vantagens sdo a facilidade de obtencdo da
amostra ¢ a boa aceitag¢@o pelos pais. Tem como desvantagens
o periodo para coleta de menos de 72h, o custo mais elevado e
a impossibilidade de detectar exposigdes no primeiro trimestre
da gestagdo, ja que a formagdo do mecdnio tem inicio entre
a 12 e a 16" semanas de gestagdo. A analise do cabelo
materno permite ampliar a janela de deteccdo e estimar em
que periodo houve a exposi¢do, considerando o crescimento
de 1 cm ao més. Como desvantagem, fornece estimativa
direta da exposi¢do materna e estimativa apenas indireta de
exposi¢ao fetal, além de apresentar resultados falso-positivos,
provavelmente por exposicdo passiva. A analise do cabelo
fetal também se mostrou util para a detec¢do da exposigao.

O cabelo fetal inicia seu crescimento por volta da vigésima
semana de gestagdo e sua taxa de crescimento ndo ¢ conhecida,
fornecendo uma janela de deteccdo menor que os outros
métOdOS 4,15,13,14,18,19

Em estudo comparativo entre os dois métodos mais utilizados
(analise de meconio e analise de cabelo materno), concluiu-
se que a analise de cabelo materno parece ser mais sensivel
que a analise em meconio, principalmente para maconha.
Garcia-Serra ef al. em seu estudo observaram que, dos 11
casos positivos para maconha, apenas 3 foram confirmados
em meconio ¢, dos 7 casos positivos para cocaina, 6 foram
confirmados em meconio.* Em estudo de analise em cabelo
materno, Friguls ef al. ndo encontraram casos positivos em
entrevista que resultassem negativos por analise.'* As analises
de cabelo materno também mostraram-se mais sensiveis
para deteccdo de cocaina e opidceos que o mecdnio, embora
tenham apresentado resultados falso-positivos.! Outros
estudos relataram amostras negativas em mecdnio e em cabelo
fetal, havendo a mae relatado o uso de metanfetamina durante
a gestagdo.!®?

Pela passagem transplacentaria variavel, a analise de meconio
tem se mostrado mais util para avaliar a exposi¢do fetal
do que para a identificacdo do uso materno. Estudos tém
demonstrado que o método mais sensivel para detec¢do do
uso de drogas durante a gestacdo seria a analise de cabelo
materno. Porém, pela sua alta sensibilidade e pela facilidade
de coleta de amostras, a analise de meconio tem sido apontada
como o método mais adequado de rastreio.’>"” Nesse
contexto, em locais de alta prevaléncia, ha recomendagdes de
aconselhamento preventivo especifico e de implementacao de
rastreio gestacional, além do neonatal.!®

O rastreio e monitoramento da exposi¢do gestacional ainda
gera discussdes, principalmente pelos aspectos legais, e
necessita de mais estudos. O rastreio adequado possibilita
uma analise mais acurada dos efeitos no feto. Ao se aumentar
o conhecimento sobre os efeitos fisiologicos, bioquimicos e
comportamentais da exposigdo gestacional a drogas, poder-se-
iam oferecer solugdes para uma melhor prevengao, tratamento
e redugdo no numero de criangas expostas.’

CONSEQUENCIAS AS CRIANCAS

Em estudos para avaliar a prevaléncia da exposicao
gestacional a drogas, encontra-se um ntmero de abortos
prévios mais elevado entre as maes usudrias. Além disso,
também sdo relatados menor peso e comprimento ao nascer
para os neonatos expostos, maior frequéncia de Apgar <7 no
quinto minuto, maior frequéncia de internacao em UTI e dbito
neonatal, sem que houvesse diferenga étnica ou social entre os
grupos de mées expostas e ndo expostas.”!>1216

Martin Mardomingo et al. encontraram em seu estudo que
79% dos neonatos expostos a drogas apresentaram sindrome
de abstinéncia neonatal, com uma idade média de 26h.
Nesse estudo, ndo foram utilizados métodos analiticos para
identificag¢@o dos casos, foram considerados expostos os casos
em que havia relato materno ou sintomatologia fetal.> No
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mesmo estudo, 34% dos neonatos possuiam problema familiar
importante e foram encaminhados a centros de acolhimento
por determinacdo judicial.

Muitos recém-nascidos expostos a drogas ndo apresentam
sintomatologia chamativa durante o periodo hospitalar, mas
devem ser acompanhados por haver relatos de prejuizos
observados em diversas idades. Em estudo de Friguls et
al., foram identificadas exposi¢cdes a maconha, cocaina e
metanfetamina, sem que houvesse relatos de sindrome de
abstinéncia e sem diferencas significativas quanto ao Apgar,
eventos hipoglicémicos ¢ distarbios acido-basicos. '

Existem poucos estudos que avaliam alteragcdes morfoldgicas
na placenta que possam justificar os comprometimentos
obstétricos e fetais.” Foi demonstrado que ela permite a
passagem da maioria das drogas utilizadas pela mae.%?!
Seus metabolitos podem acumular na placenta ou no liquido
amniotico e induzir alteragdes deciduais (endoteliais,
angiogénicas e de sintese hormonal). Em estudo publicado
em 2012, foi observado que o uso de drogas induz alteragdes
na vascularizagdo placentaria que poderiam levar a baixa
perfusdo, justificando os efeitos observados nos neonatos
(acidose e baixos peso e comprimento).’

Estudos de neuroimagem por ressonancia magnética tém
sido realizados para avaliar a existéncia de alteragdes do
sistema nervoso central relacionadas a exposi¢ao gestacional
a drogas. Tais estudos t€ém demonstrado alteragdes de cortex
pré-frontal e ganglios da base que sugerem a existéncia de
neurotoxicidade especifica, mas possuem alto custo e sdo
realizados em amostras pequenas, havendo necessidade de
estudos similares comprobatérios. A maioria dos estudos
¢ transversal, prejudicando as informacdes do passado e
havendo possibilidade de que os pacientes do estudo tenham
sofrido efeito das drogas em periodos diferentes do periodo
gestacional. O conhecimento das alteragcdes estruturais
e funcionais no sistema nervoso central pode predizer
comprometimentos neurocomportamentais futuros, além
de melhorar o diagnostico e o tratamento das criangas e
adolescentes acometidos.?

A maioria das mulheres que utilizam drogas durante a gestago
expde-se a mais de uma substancia, tornando dificil a analise
dos impactos de cada droga individualmente. Os fatores de
confusdo também incluem os elementos sociais envolvidos,
como pobreza e cuidados familiares deficientes, que podem
estar envolvidos no modelamento cerebral.

Cocaina

A exposigdo pré-natal a cocaina tem sido associada a
prematuridade, baixo peso ao nascimento, microcefalia,
anomalias congénitas cardiovasculares e urogenitais,
deficiéncias neurocomportamentais neonatais em estado de
alerta e autorregulagdo, prejuizo no desenvolvimento motor,
risco de acidente cerebrovascular intrautero e sindrome de
abstinéncia.”'***2 Foram também relatados prejuizos a longo
prazo, incluindo déficits de inteligéncia, linguagem, fungdes
executivas e controle de impulso e aten¢ao.?! Alguns estudos

nido tém encontrado evidéncia que sustente a associagdo,
indicando que pode haver correlagdo com a exposigdo a
alcool, tabaco e maconha.?** Em estudos mais recentes,
porém, encontra-se relagéo entre o uso de cocaina e baixo peso
ao nascer, baixo comprimento e menor perimetro cefélico,
excluindo outros parametros que poderiam afetar as medidas
antropométricas.'®!

Existem trés explicacdes possiveis para o impacto da cocaina
no desenvolvimento cerebral. A primeira envolve os efeitos
diretos da cocaina em neurotransmissores. Receptores de
monoamina exercem papel trofico no desenvolvimento
cerebral, que pode ser prejudicado pelo excesso de monoamina
secundario aos efeitos da cocaina. Ha também interagdo com
outros neurotransmissores, incluindo GABA e glutamato. A
segunda explicacdo envolve os efeitos vasoconstrictores que
levariam a alteragdes placentarias e, posteriormente, hipoxia
fetal. A terceira envolve alteracdes de expressao génica que
alteram as fun¢Ges neuroendocrinas fetais.”?!?

Chris Derauf et al. em seu artigo de revisdo relatam os achados
de neuroimagem por ressonancia magnética em pacientes
expostos a cocaina no periodo gestacional, incluindo infartos
corticais, esquizencefalia, paquigiria e aumento da incidéncia
de hemorragias periventriculares, cistos subependimarios e
periventriculares.?!

Ha evidéncias de redugdo da area do corpo caloso proporcional
ao grau de exposi¢do, redugdo das substancias cinzentas em
lobo parietal direito (cujo volume foi relacionado a habilidades
sensorio motoras, acuidade visual e a escore de construgdes
sintaticas aos 6 anos de idade) e em lobo occipital esquerdo
(cujo volume esta relacionado a acuidade visual neonatal,
memoria visual aos 12 meses ¢ performance visual motora
aos 6 anos).”

Harelatos de reducéo de area de caudado e putamen que podem
estar relacionados ao déficit de atengdo. Reducdo no talamo
pode justificar déficits de aprendizagem.?'?” Utilizando testes
com criangas entre 8 ¢ 9 anos, Sheinkopf et al. observaram
hipersinal em regides frontal e estriada, enquanto as criangas
ndo expostas apresentavam ativacdo de cortex occipital e
giro fusiforme. Esse achado sugere diferenga funcional em
controle cognitivo e aten¢do.”® Em adolescentes, ha relato de
redugdo de 10% no fluxo sanguineo cerebral.?

Os estudos que demonstraram redugdo no caudado e na
substancia cinzenta cortical global por cocaina ndo excluiram
outros toxicos e esse achado pode refletir outras exposi¢des ou
associagdes de drogas.’%!

Metanfetamina

Exposi¢ao prenatal a metanfetamina induz menor peso ao
nascimento, menor perimetro cefalico, prematuridade e
alteragdes neurocomportamentais. Estudos tém mostrado
efeitos adversos nas esferas fisica, emocional, cognitiva e
social, com aumento dos indices de déficit de atencgdo, déficit
de aprendizagem e agressdo. Porém, pode haver fator de
confusdo com outras drogas.'?2"
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Estudo inglés de 2012 submeteu criancas de 12 meses de
idade, cujas maes relataram uso de metanfetamina associada
ou ndo a outras drogas durante a gestagdo, a testes para
desenvolvimento motor, cognitivo e de linguagem. As criangas
expostas a altas doses apresentaram baixo desenvolvimento
motor e cognitivo, mesmo apods corregdes para exposi¢ao a
outras drogas.®

Estudo americano de 2012 avaliou criangas de 3 e 5 anos
de idade expostas a metanfetamina durante a gravidez na
busca por problemas de comportamento. Em ambas as
idades, foram encontradas reacdes emocionais exageradas e
problemas de ansiedade e depressdo. Aos 5 anos, a exposicao
mostrou relagdo com a prevaléncia de déficit de atencdo e
hiperatividade. Nesse estudo foram feitas correcdes para o uso
de outras drogas.*

Estudos com ratos observaram remodelamento sinaptico em
terminais axonicos e efeitos neurotoxicos serotoninérgicos.’>3
Estudosemanimaiseadultos evidenciaram efeitos neurotoxicos
no cortex pré-frontal, nucleus accumbens, putdmen, caudado,
globus pallidus, hipocampo, giro cingular e amigdala. Tais
regides sdo importantes para o desenvolvimento, controle
emocional, atengdo, linguagem e cognicdo. Todas essas
fungodes ja foram relacionadas como possivelmente atingidas
pelo uso materno de drogas. Acredita-se que a metanfetamina
possa exercer seus efeitos deletérios por efeito neurotdxico
direto, vasoconstri¢do e anorexia materna.”!

Em estudo de neuroimagem por ressonancia magnética, foi
observada redu¢do volumétrica significativa em diversas
areas subcorticais (globus pallidus, putamen e hipocampo).
Essas alteragoes foram relacionadas a prejuizos em atencéo
sustentada e a atrasos em memoria verbal.’’

Apesar dos estudos possuirem fatores de confusdo como
exposi¢do conjunta a outras drogas, amostra pequena, fatores
médicos e sociais, os achados sugerem que as estruturas
subcorticais citadas e o circuito pré-frontal estriado envolvidos
em atencdo e memoria podem ser prejudicados pelos efeitos
da metanfetamina no cérebro em desenvolvimento.3*4°

Maconha

A maconha ¢ a droga ilicita mais utilizada durante a gestagao.
O uso de maconha durante a gestagdo ¢ relacionado a déficit
de atengdo, impulsividade e déficit de aprendizado, memoria,
raciocinio verbal e visdo abstrata. Hatambémrelatos deaumento
dos indices de delinquéncia.'®*! Moraes et al encontraram
alteragdes em performance neurocomportamental (estado
de alerta, autorregulacdo e excitabilidade) entre neonatos de
termo com exposi¢do pré-natal a maconha.*! Também foram
descritas taxas mais elevadas de disturbio acido-basico.” Em
criangas entre 9 ¢ 12 anos de idade expostas a altas doses de
maconha, foram observados menores perimetros cefalicos.?!

Os mecanismos envolvidos incluem efeitos diretos e indiretos
sobre os neurotransmissores dopaminérgicos no nucleus
accumbens. O efeito indireto ¢ mediado pela ativagdo dos
receptores canabinoides CB1, causando a liberag@o de opioides

endogenos que vao atuar liberando dopamina no nucleus
accumbens.** Esses mecanismos tém sido relacionados a
interferéncia em sinaptogénese ¢ em proliferagdo, migragao e
diferencia¢do neuronais.*

Os estudos de ressondncia magnética evidenciaram reducdo
global no volume da substancia cinzenta, porém sem a
exclusdo do uso de outras drogas. Mostraram também que a
reducd@o na substancia branca ¢ maior nos pacientes expostos
a maconha e cocaina que nos pacientes expostos somente a
cocaina. Também documentaram, durante a realizagdo de
testes, aumento das atividades no cortex pré-frontal e no cortex
pré-motor direito ¢ reduc@o na atividade cerebelar esquerda,
podendo indicar necessidade de maior esfor¢o para conclusdo
dos testes propostos.?!

Shabani ef al. encontraram altera¢des significativas na
descendéncia de ratas expostas a maconha. As alteragdes foram
observadas nas propriedades eletrofisioldgicas intrinsecas dos
neuronios cerebelares de Purkinje e estavam associadas a
mudangcas severas nas performances motoras. Os neuronios de
Purkinje exibiam amplitudes maiores nos picos de potenciais
de acdo e maiores periodos de laténcia.*

Opioides

A exposicdo aos opioides tem sido associada a sindrome de
abstinéncia neonatal, além de complicagdes obstétricas.’
Existem poucos estudos que analisam os efeitos dos
opioides no desenvolvimento infantil e apenas um estudo de
neuroimagem para investigar alteracdes em sistema nervoso
central !

PAPEL DA OCITOCINA NA NEUROADAPTACAO

Pesquisas nas ultimas quatro décadas tém demonstrado que a
ocitocina participa em formas de neuroadaptagdo, incluindo
aprendizado e memoria.*® Ha evidéncias de que ela tenha papel
no comportamento reprodutivo ¢ na modulagdo da plasticidade
comportamental, como no aprendizado associativo. Ela
influencia o comportamento e a memoria sociais e tem sido
demonstrada sua participa¢do no comportamento materno.**4’
Sua concentragdo aumenta durante a gesta¢ao e, no periodo
pos-parto, atua modulando os comportamentos ansiosos e
depressivos.*®

No estudo do papel da ocitocina na drogadicao, a dependéncia
tem sido avaliada como ‘“aprendizado patologico” e a
tolerancia desenvolvida a algumas drogas também ¢ avaliada
como uma espécie de aprendizado. E provéavel que a ocitocina
atue, via inibi¢do, em alguns processos neuroadaptativos
envolvendo aprendizado e memoria.* Experimento realizado
por Qi e col. mostrou que tratamento com ocitocina reduziu
os efeitos estimulantes da metanfetamina.* Sarnyai ¢ Kovacs
demonstraram que administragdo aguda de cocaina aumenta
a concentracdo de ocitocina no hipocampo, enquanto a
administra¢do cronica a reduz.*

A exposicao gestacional a cocaina tem efeitos dinamicos
nos niveis de ocitocina e seus receptores. Seus efeitos na
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mae prejudicam o cuidado materno, ao reduzir os niveis
de ocitocina, impactando o ambiente em que a crianga esta
inserida e trazendo consequéncias para o desenvolvimento
infantil. Para o feto em formacgdo, traz prejuizos para o
comportamento social e aumenta a agressividade na idade
adulta.*®

Nelson et al. realizaram estudo com roedores expostos a
cocaina e encontrou evidéncias de que a cocaina prejudique a
intera¢do entre mae e filho no periodo pés-parto, aumentando
a negligéncia infantil. Esse efeito era dependente da dose
utilizada, periodo ¢ duragdo da exposi¢do.’! Os estudos com
outras drogas sdo raros, mas alguns t€ém encontrado evidéncias
de que o alcool ¢ o tabaco possuam efeito semelhante ao
da cocaina na redu¢do dos niveis de ocitocina.*® As maes
usudrias de cocaina frequentemente possuem desordens do
humor, fazem uso de alcool e tabaco e pertencem a grupo
socioecondmico mais baixo. Todos esses fatores causam
impacto nos cuidados maternos e, no grupo de criangas
expostas a drogas na gestac@o, o indice de abandono chega a
ser 20 vezes maior que na populagdo geral.>?

Os efeitos da exposicdo gestacional a cocaina no feto em
formacdo podem perdurar por longos periodos. Varias
alteragdes que ja foram relacionadas a essa exposi¢ao (como
resposta de estresse, comportamento opositor e chances
elevadas de abuso de drogas) tém se mostrado moduladas pela
ocitocina.*

As criangas expostas demonstram menos reagdes negativas
quando separadas das mies e durante o trabalho Still-Face,
que observa reagdes da crianga a auséncia de interagdo
materna.” Também se mostram mais dificeis de acalmar e
sdo mais irritadas, enquanto suas maes demonstram resposta
exagerada a irritabilidade.

Em estudos conduzidos com roedores, foram observadas
alteracdes comportamentais que se mantiveram a longo prazo.
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RESUMO

Os farmacos anestésicos utilizados para indugdo e manutencdo de anestesia geral provocam alteragdes da dindmica respiratoria,
fazendo-se necessario o uso de estratégias ventilatorias perioperatorias. A ventilagdo mecanica, apesar de ser uma terapia de
suporte essencial, ndo ¢ isenta de riscos. Dentre estes, podemos citar complicagdes pulmonares pos-operatdrias (CPPs), que
apresentam alta prevaléncia ¢ potenciais implicagdes graves. Fatores cirrgicos, anestésicos ¢ do paciente contribuem para o
desenvolvimento de CPPs. Essa revisao faz uma analise de artigos publicados recentemente na literatura sobre ventilagdo mecanica
e suas consequéncias na morbimortalidade em pacientes cirtirgicos. Por varias décadas e até recentemente, o manejo ventilatorio
durante cirurgia esteve associado a altos volumes corrente (VC), auséncia de pressdo expiratoria positiva (PEEP) e altas fragdes
inspiradas de oxigénio (FiO,). Avangos crescentes na compreensdo da fisiopatologia de lesdo pulmonar induzida por ventilagdo
mecanica, por meio de estudos experimentais, observacionais e randomizados, indicam a necessidade de se instituir estratégias
ventilatorias protetoras perioperatdrias. Estas estratégias incluem, de maneira geral, a utilizagdo de baixos VC, uso de PEEP,
manobras de recrutamento alveolar e baixa FiO,.

Palavras-chave: Anestesia. Ventilagdo. Periodo intraoperatorio. Complicagdes pos-operatorias.

ABSTRACT

The use of anesthetic drugs for induction and maintenance of general anesthesia cause changes in respiratory dynamics, making
it necessary to use perioperative ventilatory strategies. Mechanical ventilation, although it is an essential supportive therapy, is
not without risk. Among these, they can mention postoperative pulmonary complications (PPCs), which have high prevalence
and potential for serious implications. Many factors such as surgical, anesthetic and patient ones contribute to the development
of PPCs. This review analyzes updated published literature on mechanical ventilation and its consequences on morbidity and
mortality in surgical patients. For several decades and until recently, ventilatory management during surgery was linked with high
tidal volumes (TV), absence of positive expiratory pressure (PEEP) and high inspired oxygen fractions (FiO,). Increasing advances
in the understanding of physiopathology of mechanical ventilation-induced lung injury through experimental, observational, and
randomized studies indicate a need to institute perioperative protective ventilation. These strategies generally include the use of
low CV, use of PEEP, alveolar recruitment maneuvers and low FiO,.
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INTRODUGAO

A ventilagdo mecanica (VM) ¢ uma terapia de suporte essencial
para manter uma oxigenacdo adequada durante a anestesia
geral. Apesar de ser uma intervengao necessaria, cada vez mais
sdo reconhecidos os potenciais efeitos nocivos associados a
VM.! Evidencias clinicas indicaram que a VM pode resultar
em lesdo difusa de células alveolares, edema pulmonar,
recrutamento celular de células inflamatérias e produgdo
de citocinas, culminando com complica¢des pulmonares
e extrapulmonares. As complicagdes pulmonares pos-
operatorias (CPPs) constituem a principal causa de morbidade
perioperatoria e mortalidade em pacientes apds anestesia geral.”

Nas ultimas décadas, estudos sobre VM em pacientes com
sindrome do desconforto respiratorio agudo (SDRA) levaram
ao desenvolvimento de uma série de ‘estratégias ventilatorias
protetoras’ (EVP), capazes de diminuir a mortalidade em
pacientes em unidades de terapia intensiva (UTI).** Essas
estratégias ja foram bastante estudadas em pacientes criticos,
porém, sua relevancia no perioperatorio estd sendo mais
recentemente considerada, sendo aplicada inclusive em
pacientes sem comorbidades, como em pacientes cirtirgicos
submetidos a anestesia geral.

Atualmente, uma abordagem moderna para a gestdo da
ventilacdo leva em consideragdo principalmente a redugdo
do volume corrente, somado também ajustes em outros
parametros como aplicagdo de pressdo positiva expiratoria
final (PEEP), manobras de recrutamento alveolar e menor
fragdo inspirada de oxigénio (FiO,).’

Embora estudos mostrem que altos volumes correntes (VC)
sejam deletérios aos pulmdes, acreditava-se que sua utilizagao
no intraoperatorio por curto periodo (horas) era segura. Porém,
varios ensaios clinicos de ventilagdo intraoperatoria sugeriram
que uma redu¢do do VC poderia melhorar a mecénica
respiratoria e oxigenagao. Além disso, recentes metanalises**
e ensaios controlados randomizados (ECR)™*° sugerem que o
uso de EVP durante o intraoperatorio reduz a incidéncia de
complica¢des pulmonares.

Deste modo, a aplicacdo de EVP deve ser indicada a todos os
pacientes cirirgicos submetidos a anestesia geral, resultando
em diminuicdo de CPPs e consequente diminuigdo da
morbidade perioperatoria, reducdo do tempo de internagdo e
custos hospitalares.!'

Diante da relevancia do tema, este artigo fornece uma revisao
da literatura sobre os beneficios da ventilagdo mecanica
protetora intraoperatoria, na reducdo do desenvolvimento de
complicacdes pulmonares pds-operatorias.

METODOLOGIA

Trata-se de um artigo de revisdo sobre os beneficios da
ventilagdo mecanica protetora intraoperatoria, na redugdo do
desenvolvimento de complicagdes pulmonares pos-operatorias
e consequente redugdo da morbimortalidade perioperatoria. Foi
realizada pesquisa de literatura online no database da MEDLINE

(PUBMED), selecionados artigos publicados nos tultimos
cinco anos, com as palavras-chave: 1. ventilagdo mecanica, 2.
perioperatdrio e 3. complicagdes pulmonares. Incluiu-se artigos
originais, artigos de revisdo, revisdo sistematica e diretrizes
escritos na lingua inglesa, resultando em 25 artigos.

DISCUSSAO
Efeitos da anestesia no sistema respiratorio

A mecanica respiratoria sofre influéncia de diversos fatores,
entre eles, podemos citar: o peso, a idade, a posi¢ao do corpo
(vertical versus supina) e o uso de farmacos. A maioria
das medicagdes anestésicas gera perda do tonus muscular,
levando a um deslocamento cranial do principal musculo
da respiracdo, o diafragma, e consequente diminui¢do dos
volumes pulmonares. Entre estes, a redu¢do da capacidade
residual funcional (CRF), que promove o fechamento de vias
aéreas e formagdo de atelectasia'' (Grafico 1).

Grifico 1. Efeito da idade, dectibito dorsal e anestesia na capacidade
residual funcional(CRF) e capacidade de fechamento(CR).
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Grafico adaptado de: Hedenstierna G, Edmark L, Effects of anesthesia
on the respiratory system. Best Pract Res Clin Anaesthesiol.
2015;29(3):273-84.

Atelectasias podem ocorrer em cerca de 90% dos pacientes
anestesiados, principalmente em bases pulmonares, tanto
nos pacientes mantidos em respira¢do espontanea, como sob
ventilagdo mecanica. Cerca de 10 a 20% da area pulmonar
total entra em colapso durante o ato anestésico.'"> Mesmo
varias horas apos cirurgia cardiaca e toracica, mais da metade
do pulmdo pode ainda estar colapsado. A area de pulmao
atelectasiado, pode se tornar sitio propenso a infeccdo e
contribuir para o surgimento de complicacdes pulmonares
pos-operatorias (CPPs). 11314

Complicagbes pulmonares pds-operatdrias e fatores de risco

Existem diversas defini¢des de CPPs na literatura. Com o
intuito de padronizar os critérios diagnosticos de CPPs, uma
forga-tarefa da Sociedade Europeia de Medicina Intensiva e
Sociedade Europeia de Anestesiologia, propds os critérios
contidos no Quadro 1."* Fatores de risco para CPPs podem
ser identificados em uma avaliagdo pré-operatoria, com o
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objetivo de reducdo do risco de desenvolvimento de CPPs
perioperatorias.'"> Quanto mais cedo forem identificados
esses fatores de risco, maior a probabilidade de serem
modificaveis.'*!6

Quadro 1. Defini¢ao de complicagdes pulmonares pos-operatorias.

Complicagao Defini¢ao

Infecgdo respiratoria e Pacientes que  receberam
antibidticos por suspeita de
infeccdo respiratoria
e Presenca de um ou mais dos
seguintes:
- Escarro novo ou modificado
- Opacidade pulmonar nova ou
modificada
- Febre

- Leucocitos > 12mil

Faléncia Respiratoria e  PaO,pos-operatoria < 60mmHg
em ar ambiente; ou
e Sp0O, <90% e necessitando de

oxigenoterapia

Derrame pleural Radiografia de pulmao demostrando:

e  Apagamento de seio
costofrénico

e  Perda da nitidez da silhueta do
hemidiafragma ipsilateral na
posi¢do superior direita

e Evidéncia de deslocamento
de  estruturas  anatomicas
adjacentes

e (na posigdo supina) opacidade
nebulosa em um hemitérax com
sombras vasculares preservadas

Atelectasias e  Opacificagdo pulmonar com

deslocamento do mediastino,

hilo ou hemidiafragma em

direcdo a area afetada, e

e  Superinflagio  compensatoria
no pulmao ndo-atelectasiado
adjacente

Pneumotorax Ar no espago pleural sem trama vascular

em torno da pleura visceral

Broncoespasmo Detecgdo recente de sibilos a respiragao

expiratoria tratado com broncodilatadores

Pneumonite aspirativa | Injiria pulmonar aguda apos inalagdo de
contetdo gastrico regurgitado

Quadro adaptado de: Gallart L, Canet J. Post-operative pulmonary
complications: understanding definitions and risk assessment. Best
Practice & Research Clinical Anaesthesiology. 2015;29:315-330.

A idade avangada ¢ um dos fatores de risco mais
frequentemente descritos para CPPs.'>'*1¢ A fragilidade
(maior vulnerabilidade aos agentes estressores) ¢ um estado
que compromete a capacidade do individuo para se recuperar
ap6s uma cirurgia." Idade acima de 65 anos dobrou o risco
de CPPs em alguns estudos, como um preditor independente,
baseado em altera¢des pulmonares relacionadas a idade.'>"

Outro fator de risco para CPPS avaliado ¢ a classificacao

da American Society of Anesthesiologists (ASA), que ¢
amplamente conhecida ¢ pode ser definida rapidamente.
Classificagdo ASA estima, ndo somente o risco de CPPs,
como também o risco global para o desenvolvimento de
outras complicag¢des.'>'*1¢ O risco de CPPs aumenta em até
trés vezes para os pacientes com doenca sistémica moderada
ou grave (ASA classe III) e em até cinco vezes em pacientes
moribundos (ASA classe 1V)."?

O tabagismo também ¢ fator de risco para o desenvolvimento
de CCPs.'>'® Fumantes ativos tém um aumento nas secreg¢oes
traqueobronquiais e uma diminui¢do da atividade ciliar. Eles
sdo dependentes de tosse para a remocdo de secregdes, e
podem precisar de maior tempo de desmame da ventilagdo
mecanica na unidade de terapia intensiva (UTTI).!>!13.16

O American College of Physicians (ACP) considera a doenga
pulmonar obstrutiva cronica (DPOC) como fator de risco mais
comumente relacionado a CPPs.'>'*1¢ Quando se considera a
presenca de sintomas da DPOC (tosse, expectoragdo, dispneia
e sibilos), esses se correlacionam mais fielmente com o risco
de CPPs do que quando a analise dessa varidvel é realizada de
forma dicotomica (tem ou ndo tem a doenga).'"* Devido a sua
relevancia, DPOC sera abordado mais a frente nesse trabalho.

O teste de tosse ¢ um teste clinico de facil realizacao que requer
que o paciente respire fundo e tussa uma vez. E considerado
positivo se o paciente continua a tossir.'** Em um estudo
prospectivo, o teste positivo e a baixa saturagao periférica de
oxigénio (SpO,) foram associados a CPPs.'>'*'¢

A infeccdo respiratoria no ultimo més sé foi incluida
como variavel no estudo prospectivo multicéntrico para o
escore ARISCAT (The Assess Respiratory Risk in Surgical
Patients in Catalonia Group)'*'* ¢ no estudo PERISCOPE
(Prospective Evaluation of a Risk Score for postoperative
pulmonary Complications in Europe).'” Sugere-se que uma
infeccdo respiratdria recente justificaria adiar uma cirurgia
eletiva, principalmente se outros fatores de risco também
estdo presentes. #1617

Insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC) ¢ um forte preditor de
CPPs, com odds ratio (OR) para mortalidade de cerca de 2, e
quanto maior a gravidade da ICC, maior o risco.'*!

Outras varidveis como desnutricdo, obesidade, queda dos
niveis de albumina sérica, apneia obstrutiva do sono (AOS),
anemia, transfusdo, sepse, consumo de alcool, insuficiéncia
renal e doenga hepatica cronica sdo fatores de risco de
CPPs.'>'*17 Diabetes mellitus, uso de corticosteroide, cancer,
doenga do refluxo gastresofagico (DRGE), sexo masculino e
hipertensdo arterial ndo sdo apoiados com boa evidencia nas
diretrizes do ACP de 2006, necessitam de estudos futuros para
identificar se aumentam ou ndo o risco de desenvolvimento
de CPPs."

Fatores relacionados ao procedimento cirurgico também
podem aumentar o risco de CPPs. Cirurgia cardiaca, tordcica
e abdominal alta sdo preditores positivos fortes para o
desenvolvimento de CPPs.!*!¢ Tal fato se da provavelmente
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devido a proximidade cirirgica com diafragma e outros
musculos respiratdrios, o que pode ocasionar dor a respiragao
profunda e consequente atelectasias.'*!® Ainda de acordo com
as diretrizes da ACP, cirurgia vascular, neurocirurgia, cirurgia
da cabega e pescoco, cirurgia de emergéncia e cirurgias
prolongadas oferecem bom nivel de evidéncia para CPPs. %1415

Quanto a técnica anestésica, a anestesia geral foi associada
a risco de CPPs,'""!"” porém ensaios clinicos randomizados
posteriores ndo demostraram tal relagdo.!* Provavelmente um
melhor manejo anestésico com novos farmacos, ventiladores
mecanicos modernos ¢ melhor monitorizagao teria diminuido
o risco hipotético relacionado a anestesia geral." No entanto,
alguns estudos demonstram que evitar anestesia geral em
pacientes com DPOC e obesidade tem beneficios na reducdo
de CPPs.!21

Mecanismos de lesao pulmonar induzida por ventilador

Lesdo pulmonar induzida pelo ventilador (LPIV) ¢ o resultado
de uma interagdo complexa entre a forca mecanica que atua
sobre as estruturas do pulmao, tais como células epiteliais tipo
I e 11, células endoteliais, macrofagos e a matriz extracelular,
durante a ventilagdo mecanica (VM)."® A superdistensao
regional dos alvéolos causada pela aplicacdo de grandes
volumes ou pressdes pode provocar abrasdo do epitélio,
inativagdo de surfactante e deformagao de células e matriz
extracelular.'®!®

Essa deformacdo ciclica alveolar leva a lesdes que geram
perturbagdes proporcionais a frequéncia, amplitude e duracao
do estresse tecidual. Estudo demonstrou que a maioria das
lesdes ¢ iniciada ainda nos primeiros minutos da VM.'®
Nesse contexto, 0 estresse € a tensdo sobre o tecido saudavel
ou lesado induz a libera¢do de mediadores inflamatorios
(interleucinas, citocinas, espécies reativas de oxigénio, entre
outras) que iniciam uma cascata de eventos que culmina com
lesdao pulmonar.®!'%!* Somando-se a isso, a sobrecarga hidrica,
relacionada a reposi¢do volémica excessiva, desorganiza o
intersticio, contribuindo ainda mais para formacao de edema
pulmonar severo e LPIV."-121¢

Estratégias ventilatdrias protetoras

Por muitos anos, a ventilagio mecanica com altos volumes
correntes (10-15ml/kg) era uma pratica comum em salas
cirirgicas,’ pois seguiam a tradicdo que um alto VC durante
a cirurgia preveniria a formagdo de atelectasias,>!? acidose
respiratoria e redug¢do da dessaturagdo intraoperatoria.’ Este
conceito foi baseado em um famoso estudo em 1963 realizado
por Bendixen at al.* que influenciou o manejo ventilatorio por
décadas. Esse trabalho ainda ¢ citado em livros de referéncia
atuais, mas agora é questionado.>*!

Avangos crescentes na compreensdo dos mecanismos da
LPIV por meio de estudos em pacientes com sindrome
do desconforto respiratério agudo (SDRA) levaram ao
desenvolvimento de uma série de ‘estratégias ventilatorias
protetoras’ (EVP), capazes de diminuir a morbimortalidade
em doentes criticos.>'*' Essas EVP foram mais recentemente

aplicadas também para ventilagdo em pulmdes saudaveis
como bom nivel de evidéncia para redu¢do de CPPs.>!8192!
A abordagem moderna para a gestdo da ventilacdo leva em
considera¢do ndo apenas a redugdo do VC, mas também
ajustes em outros parametros como manobras de recrutamento
alveolar, menor FiO, e a aplicagdo de PEEP.>'>"2!

Embora o uso de manobra de recrutamento (MR) seja descrito
ha anos, ainda ndo esta claro quando e como essas manobras
devem ser realizadas durante a cirurgia e se ha uma pressao
ideal nas vias aéreas para causar o recrutamento. A maioria
dos médicos realizam a técnica manual de “apertar o baldo”
com pressdo mantida a 30 ou 40 cm de H,O por cerca de 15 a
30 segundos.'>!2!22 Qutra técnica envolve o aumento gradual
da PEEP de 5 em 5 cm de H,O até que um plat6 de 30 a 40cm
de H20 seja alcangado, em seguida se desmama a PEEP
lentamente.'” Deve-se levar em consideragdo que em pacientes
obesos morbidos, a pressdo de recrutamento convencional de
30 ¢ 40 cm de H20 pode ser inadequada para o recrutamento
total dos pulmdes: pressdes de até 60 cm de H20 podem ser
necessarias."

QuantoaFiO,, sabe-se que ahiperoxia é danosaaos pulmdes,
podendo ocasionar atelectasia de reabsor¢@o. Durante uma
intubagdo orotraqueal planejada ou emergencial existe um
risco nao insignificante de hipoxia.'"'? Certos subgrupos
sdo mais propensos a sofrerem esse evento, como
obesos,!"121619 gegtantes!! e criancas?? por diminui¢do da
CRF. Além disso, portadores de doenga cerebrovascular,
epilepsia e doenga coronariana sdo menos tolerantes a uma
hipoxemia sistémica, podendo ter consequéncias tragicas
na sua ocorréncia.!!

Sabe-se que uma pré-oxigenagdo com alta FiO, (0,8 a 1) pode
induzir atelectasia por desnitrogenagao, todavia um recente
estudo randomizado mostrou que isso ndo influencia na
CRF no pos-operatério. Portanto, os beneficios de se atingir
uma boa oxigenacdo no momento da indugdo, prolongando
o tempo de janela para uma intubacdo segura, superam esse
risco.' No entanto, apds a indugdo aconselha-se o uso de FiO,
ente 0,3 a 0,4, pois o risco de hipoxemia sistémica ¢ menor
apos a intubagdo orotraqueal.'?

Quanto a PEEP, varios estudos experimentais demonstraram
que a ventilagdio com PEEP (com ou sem manobras
de recrutamento) melhora a aeracdo pulmonar e a
oxigena¢do.>'>!%22 Contudo, a PEEP também pode levar a
distensdo excessiva de regides pulmonares ndo dependentes e
comprometimento hemodinamico.>'*'* Um valor ideal para a
PEEP ainda ¢ tema de diversos estudos.'?#3>1921-23

Uma série de ensaios controlados randomizados confirmaram
que a ventilagdo intraoperatdria com VCs elevados aumenta
a ocorréncia de CPPs.>"® Futier et al. relataram os beneficios
de baixo VC com PEEP e MR, o que reduziu complica¢des
pulmonares e encurtou o tempo de permanéncia hospitalar
em comparac¢do com o grupo controle.’ No entanto, o estudo
PROVHILO* comparou dois grupos de paciente com
VC baixo (8ml/kg), um grupo com niveis de PEEP entre
12cmH,O e outro com PEEP de 2cmH,0. O estudo mostrou
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que a incidéncia de complicagdes pulmonares pos-operatorias
nos primeiros 5 dias apds a cirurgia é comparavel entre os
dois grupos, com ambos os grupos submetidos a cirurgia
abdominal aberta sob anestesia geral. Como VC foi 0 mesmo
nos dois grupos, o resultado s6 poderia ser atribuido & PEEP
aplicado durante a cirurgia.”*

Mais recentemente, um estudo multicéntrico francés
controlado randomizado, o estudo IMPROVE, demonstrou
beneficios pulmonares e extrapulmonares significativos com
a aplicagdo de EVP. Foi realizada comparagdo entre dois
grupos: um com VC entre 6 e 8 mL/kg do peso corporal
previsto, PEEP entre 6 ¢ 8cmH20 e MR perioperatorio a cada
30 minutos em comparagdo com outro grupo com VC entre
10 e 12 mL/kg do peso corporal previsto, PEEP de 0cmH20
e nenhuma manobra de recrutamento.”! O primeiro grupo
apresentou menor incidéncia de CPPs. Outros trabalhos que

demostram beneficios da ventilagdo mecanica protetora sdo
ilustrados na Tabela 1.

Modos de ventilagdo

Atualmente, com o avango da tecnologia, os ventiladores
modernos dispdem de varios modos de assisténcia ventilatoria."®
O Quadro 2 descreve os principais modelos utilizados."”” O
impacto do modo de ventilacdo na incidéncia de CPPs entre
ventilagdo pressdo controlada (PCV) e ventilagdo volume
controlada (VCV) foi analisado em estudos retrospectivos e
em ensaios clinicos randomizados, no entanto os resultados
sdo contraditérios.”” Nado existe uma evidéncia forte até o
momento que um modo seja superior ao outro na prevencédo de
complicagdes. O que parece realmente importante ¢ o uso de
EVP."” Exceto ventilagdao em pacientes pediatricos? e pacientes
com DPOC," os quais parecem se beneficiar com o modo PCV.

Tabela 1. Forest plot. Comparagao entre ventilagdo protetora versus convencional.

VENTILAGAO PROTETORA  VENTILAGAO CONVENCIONAL Odds Ratio Odds Ratio

ESTUDOS Eventos Total Eventos Total Peso M-H, Random, 95% CI Year M-H, Random, 95% CI
Koner O 2004 0 15 2 14 25% 0.16 [0.01, 3.68] 2004 * .

Michelet P 2006 6 26 10 26 11.3% 0.48 [0.14, 1.60] 2006 -
Licker M 2009 60 559 77 533 26.2% 0.71[0.50, 1.02] 2009 -
Weingarten TN 2010 5 20 8 20 9.7% 0.50[0.13, 1.93] 2010 e —
Yang M 2011 2 50 11 50  7.9% 0.15[0.03, 0.71] 2011 e

Shen Y 2013 5 53 13 48 12.4% 0.28 [0.09, 0.86] 2013 .
Maslow AD 2013 0 16 0 16 Not estimable 2013

Ge Y 2013 2 30 13 30 76% 0.09 [0.02, 0.47] 2013 B —

Fulier E 2013 21 200 55 200 224% 0.31[0.18, 0.54] 2013 _—

Total (95% Cl) 969 937 100.0% 0.35 [0.21, 0.59] Bty
Total de eventos 101 189
Heterogeneidade: Tau® = 0.23; Chi® = 14.66, df = 7 (P = 0.04); I = 52% B.o 3 0’: . 3

Teste para efeito global: Z = 3.96 (P < 0.0001)

VENTILACAO PROTETORA CONVENCIONAL

Tabela adaptada de: Serpa A Neto, Schultz MJ, Abreu MG. Intraoperative ventilation strategies to prevent postoperative pulmonary
complications: systematic review, meta-analysis, and trial sequential analysis. Best Practice & Research Clinical Anaesthesiology.

2015;29:331-340.

Quadro 02. Principais modos ventilatorios usados em centro cirtirgico.

Continua.

Modo Tipo Detalhes Uso em anestesia
V-CMV  (ventilagdo  mandatéria | Mandatoéria | Ventilagdo controlada, limitada a | Modo ventilatorio mais comum, fornece
volume continuo), fluxo, ciclagem a tempo bom controle de VC, especialmente com
maquinas modernas de anestesia que
VCV (ventilagdo volume controlado) fornecem compensagao
P-CMV  (ventilagdo  mandatéria | Mandatoria | Ventilagdo controlada, limitada a | Modo de ventilagdo comum, fornece bom
pressdo continua), pressdo de via aérea, ciclagem a | controle de pico de pressdo inspiratoria,
tempo util para compensar escape de ar em tubos
PCV  (ventilagdo  controlada a sem cuff e diminuir insuflagdo gastrica
pressao) associada a mascaras laringeas e outros
dispositivos supragloticos. Usualmente
utilizada em ventilagdo monopulmonar
VCV/V-CMV com Pressdo garantida, | Mandatéria | Ventilagdo controlada, limitada a | Disponibilidade em ascensdo nas
Autoflow ou Regulada a pressao, com volume, ciclagem a tempo, pressdo | maquinas de ventilagdo, combina as
volume controle limitada. Esse modo tem nomes | vantagens de VCV e PCV, permitindo um
diferentes e algoritmos proprios em | controle acurado do volume corrente com
diferentes fabricantes de ventiladores. | melhor comprometimento da pressdo de
pico inspiratorio
Propde entregar o volume desejado
com a menor pressdo inspiratoria
possivel
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Concluséo.

Quadro 02. Principais modos ventilatorios usados em centro cirtrgico.

Modo Tipo Detalhes Uso em anestesia
V ou P-ACV (volume ou pressdo | Assistido/ Entrega o volume ou pressao | Pode ser usado em pacientes com drive
assistido-controlado) Controlado | desejado, limitada tanto pelo esforgo | respiratorio residual para auxiliar na
inspiratorio do paciente como | respiragdo espontinea sem risco de apneia
automaticamente
V ou P-SIMV (volume ou pressdo | Assistido/ Entrega o volume ou pressao | Similar ao V/P-AVC, pode ser usado em
ventilacdo sincronizada intermitente | Controlado | desejados mandatoriamente, mais um | pacientes com drive respiratorio residual,
mandatoria) volume ou pressdo assistido quando | ou ao despertar de anestesia geral
se detecta um esforco inspiratorio
dentro de uma janela de sensibilidade
PSV (ventilagdo de pressdo de | Assistido Entrega a pressdo desejada quando | Em pacientes com drive respiratorio, na
suporte) detecta esforco inspiratdrio presencade doengarestritivapulmonar, indugao
de anestesia geral, doenca neuromuscular,
desmame de ventilagdo controlada
CPAP Assistido Aumenta a pressdo de entrada em | Na indugdo, para evitar perda excessiva
via aérea de pacientes respirando | de capacidade residual funcional, pode
espontaneamente diminuir o esforgo inspiratorio em
pacientes intubados antes da extubagao

Tabela adaptada de: Ball L, Dameri M, Pelosi P. Modes of mechanical ventilation for the operating room. Best Practice & Research Clinical

Anaesthesiology. 2015;29:285-289

Ventilagao mecanica e comorbidades

Um numero significativo de pacientes submetidos a ventilagdo
mecanica para cirurgia sofrem de alguma comorbidade, varias
destas foram identificadas como associadas a um aumento do
risco de CPPs, como tabagismo,'>'*!” DPOC,'>'*! hipertenséo
pulmonar,'>'* SDRA,* AOS,'>!*1" doenga cardiaca'*'* ¢
neuroldgica.’*!* Entretanto, evidéncias da literatura para
os beneficios das EVP em pacientes com comorbidades
especificas séo limitados.'

Doentes com DPOC apresentam inflamagdo cronica das
vias aéreas e parénquima pulmonar, resultando em aumento
da resisténcia das vias aéreas e diminui¢do da forga elastica
pulmonar.'>'316 Tsso leva ao colapso das vias aéreas no final
da expiragdo resultando em uma expiragdo incompleta, maior
volume residual expiratdrio final, hiperinflagao e auto-PEEP.
Por sua vez, pode gerar hipoxemia e hipercapnia.'* Pacientes
com DPOC devem estar em condicdo clinica estavel para se
submeter a uma cirurgia eletiva. Em caso de exacerbagdes, a
cirurgia deve ser adiada até compensagdo do quadro clinico.
No entanto, mesmo pacientes estaveis tem o risco até quatro
vezes maior de desenvolver CPPs.!'2!31¢ Egse risco parece ser
menor, se 0 volume expiratério for¢ado no primeiro segundo
(VEF)) ¢ maior que 60%." Nas exacerbagdes agudas do DPOC
com necessidade de suporte ventilatorio, o uso de ventilacio
nao invasiva (VNI) reduz a mortalidade.'>"

Evidéncias também sugerem que evitar anestesia geral e
intubagdo resultam em menor incidéncia de pneumonia,
faléncia do desmame ventilatério e intubacdo nao planejada
no pos-operatorio em pacientes com DPOC.!>3 Quando se
faz necessario a anestesia geral para cirurgias abdominais de
grande porte, é recomendado associagdo com peridural,'>!316
pois reduz a mortalidade a quase metade em 30 dias.'* Quanto
mais grave o DPOC, mais os pacientes parecem se beneficiar
da anestesia peridural associada."

A aplicacdo de PEEP pode causar superdistensio e auto-PEEP
em pacientes com DPOC e precisa ser titulada individualmente
nesses pacientes para ndo causar barotrauma. Além disso,
parece haver uma melhor distribui¢do do fluxo inspiratorio de
ar com o modo de PCV que outros modos."

Inflamagdo cronica das vias aéreas também ocorre em
pacientes com asma, que apresentam uma maior reatividade
bronquica e maior risco de desenvolverem broncoespasmo
durante anestesia.'>'>!'* O broncoespasmo tem tratamento
especifico e imediato, ndo acarretando risco adicional no pos-
operatorio. Portanto, em adultos com asma controlada, o risco
de CPPs ndo é maior do que a populacdo geral.'!

Uma pressdo arterial pulmonar média maior que 25mmHg
configura hipertensao pulmonar (HP), o que aumenta o risco de
morbimortalidade em até 15 vezes."* Pacientes com HP devem
ser vistos por um especialista antes da cirurgia para que se
apresentem na melhor condigao clinica possivel para cirurgia.'>!3
Deve-se evitar no intraoperatdrio hipoxemia, hipercapnia e
acidose, pois aumentam ainda mais a hipertensdo pulmonar.
Geralmente, a normocapnia pode facilmente ser atingida com
VC de 7 e 8ml/kg de peso ideal. O uso de PEEP e manobras de
recrutamento alveolar devem ser realizados com extrema cautela,
pois podem causar aumento de pos-carga de ventriculo direito.'3

Pacientes com apneia obstrutiva do sono tem maior risco de
CPPs.'21316 Aincidénciade AOS pode variar de 2% a25%, podendo
chegar a 70% em obesos morbidos. Quanto mais episodios de
hipopneia/apneia, maior o risco de complicagdes gerais pos-
operatorias.”* As diretrizes atuais também recomendam o uso
de técnicas neuroaxiais quando possivel. O uso de Continuous
Positive Airway Pressure (CPAP) ¢é altamente recomendado,
principalmente se ja em uso prévio pelo paciente,'>!3-151°

Pacientes com doenca cardiaca sdo tipicamente considerados
ASA>2, 0 que por sua vez ja estd associado com risco de CPPs.
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Manobras de recrutamento devem ser realizadas com cautela
e sob monitorizagdo, pois podem desenvolver hipotensdo
sistémica, necessidade de vasopressores e acidose metabdlica.
A acidose aumenta a susceptibilidade de arritmias, como
fibrilagdo ventricular, e deixa o miocardio menos sensivel ao
estimulo do marca-passo.'*

Ja as doencgas neuroldgicas podem aumentar o risco de CPPs
devido a fraqueza muscular e desregulacdo da respiragdo
e degluticdo. Em pacientes com aumento da pressdo
intracraniana, a ventila¢@o intraoperatdria com baixos volumes
deve ser realizada sob monitorizagio cuidadosa da PaCO, e da
pressdo intracraniana, especialmente durante as manobras de
recrutamento. Até o momento, ndo existem dados disponiveis
para evidenciar se baixo VC apresenta melhor resultado em
pacientes neurocirurgicos.'

Pacientes com SDRA se beneficiam quando ventilados com
VC de 6ml/kg de peso corporal ideal, pressdes de plato entre
25 e 30cmH,O, PEEP ajustada entre 5 ¢ 25 dependendo do
indice de oxigenagdo. A meta de oxigenagdo ¢ alcangar valor
de PaO, entre 55 ¢ 80 mmHg. Caso esses pacientes tenham
que ser operados, o objetivo ¢ manter as configuragdes do
ventilador ja em curso. Uma eventual desconexdo do tubo
traqueal pode resultar em deterioragdo da fungdo pulmonar,
portanto ¢ aconselhavel transportar o ventilador de cuidados
intensivos para a sala de cirurgia."

Ventilagdo monopulmonar (VMP)

Ventilagdo monupulmonar consiste na técnica de supressao da
ventilacdo de um dos pulmdes através do uso de bloqueadores
endobronquicos ou cateteres de intubacdo duplo limem. A
ventilacdo ¢ interrompida, enquanto a perfusdo ¢ mantida,
causando um efeito shunt importante. Hipoxemia pode vir
ocorrer e € causada ndo sé pelo shunt intrapulmonar como
também pelo colabamento alveolar do pulmao dependente.?
Na tentativa de diminuir o shunt, ocorre a vasoconstri¢ao
pulmonar hipoxica que ¢ um mecanismo que reduz o fluxo
sanguineo luxuriante para o pulmao ndo ventilado.'*

Embora a incidéncia de hipoxemia intraoperatdria durante
a ventilagdo monopulmonar tenha diminuido de 20 a 25%
em 1970 para cerca de 10% atualmente, ainda ¢ um desafio
para anestesiologistas. O deslocamento do dispositivo de
intubacao seletiva ¢ muito comum, sendo também uma causa
de hipoxemia (cerca de 38%). Portanto ¢ crucial checar a
localizacdo correta do tubo com broncoscopia de fibra dptica
caso ocorra dessaturagdo.?

Historicamente, a abordagem classica diante da ventilagdo
monopulmonar era destinada principalmente a prevengio
e tratamento da hipoxemia aguda. A recomendagdo classica
era usar uma FiO, de 100% para dar uma maior margem
de seguranga e também causar vasodilatacdo no pulmio
ventilado.'* Entretanto, mesmo por um curto periodo, altas
fragcdes de oxigénio causam atelectasia, e as manobras de
recrutamento alveolar ndo sdo tao eficazes quando executadas
com alta FiO,."">* Portanto, ¢ conveniente manter uma FiO,
0 mais baixo possivel e aumentar se necessario.

Um VC entre 6 e 8ml/kg de peso ideal é considerado estratégia
protetora para dois pulmdes®?"** ao se aplicar esse volume em
apenas um pulmao, pode ser um valor duplamente elevado e
ndo exercer mais seu efeito protetor. No entanto, ao se reduzir
para metade o VC (3 a 4ml/kg), esse valor se aproximaria
muito do volume do espago morto. Empiricamente, um VC
de 5 e 6ml/kg parece ser conveniente, mas precisa de mais
estudos para sua confirmagdo.?

A aplicagdo da PEEP no pulmao ventilado durante a abordagem
tradicional era utilizada apenas caso o paciente apresentasse
hipoxemia, ¢ CPAP no pulmdo ndo dependente, apenas se
hipoxemia refrataria. Para evitar um desvio do fluxo sanguineo
para o pulmao ndo ventilado, o nivel da PEEP ndo deve excedera
CPAP. Em alguns casos, o uso de PEEP pode levar a compressao
dos vasos perialveolares, desvio do fluxo sanguineo para o
pulmdo ndo ventilado e consequente diminui¢do de PaO,. No
entanto, também foi evidenciado que o uso da PEEP durante
a ventilagdo monopulmonar pode aumentar a CRF, melhorar
a relagdo ventilagdo/perfusdao e evitar o colapso alveolar ao
final da expiragdo.” Todavia, os efeitos de diferentes niveis de
PEEP para prote¢ao pulmonar durante VMP ainda exige uma
investigacao mais aprofundada do assunto.

Para reabertura de alvéolos atelectasiados a PEEP ¢ ineficaz.
Para isso, sdo necessarias manobras de recrutamento
alveolar. Foi mostrado que MR melhoram a oxigenagdo
e diminuem o espaco morto, resultando num aumento da
eficacia da ventilagdo.?® Quanto ao uso de CPAP no pulmao
ndo dependente, varios estudos demonstraram claramente que
seu uso melhora a PaO,. Um CPAP de 5cmH20 durante uma
toracotomia aberta ndo interfere na exposi¢ao cirurgica, porém,
durante uma cirurgia video-assistida o colapso pulmonar ¢é
necessario.”> Em um estudo clinico aleatorio randomizado, o
uso de CPAP foi associado a uma menor resposta inflamatoria
local durante VMP para esofagectomia.” Esse achado reforca
a ideia que a aplicacdo de CPAP no pulmao nao dependente
impede o colapso alveolar completo, sendo benéfico tanto para
uma melhor oxigenacao quanto para prote¢ao pulmonar.'®1-!-22

Foi demostrado ainda que a aplicagdo de ventilagdo a jato de
alta frequéncia (VJAF) tem efeito benéfico comparavel ao
uso de CPAP, melhorando o nivel de oxigenagdo. Todavia,
devido a simplicidade e familiaridade maior com o CPAP, o
uso de VJAF ficou limitado apenas quando aquela nao pode
ser mantida, como em pacientes com bronquios abertos
cirurgicamente.?

Curiosamente, foi constatado através de exames de imagens
pulmonares no pos-operatério que o pulmdo ventilado
apresentava mais injuria que o pulmao operado. Isso reforga a
importancia de se adotar EVP em cirurgias toracicas.> Algumas
estratégias nao ventilatorias podem também ser enquadradas em
medidas protetoras contra injuria pulmonar, como gerenciamento
de fluido ideal guiado por metas,'>!%?* protecdo da camada de
glicocalice' e realizagdo de anestesia peridural.!®

Ventilagao mecanica intraoperatdria no paciente pediatrico

E preciso estar ciente das diferengas entre o sistema respiratorio
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de criangas e adultos ao se aplicar VM na faixa pediatrica.
Durante a primeira infancia, o desenvolvimento respiratorio se
da de forma heterogénea, com maior crescimento do pulméao
distal em relagdo as vias aéreas. Com esse desenvolvimento
diferencial, ha um aumento da complacéncia pulmonar e
reducdo da resisténcia das vias aéreas rapidamente com o
aumento da altura da crianga. Como consequéncia, ha um
aumento da CRF e volume residual (VR); e diminui¢ao da
capacidade de fechamento (CF) pulmonar com o aumento da
idade da crianga.?

A parede toracica na primeira infancia impde menor oposicao
ao colapso pulmonar, resultando em baixo volume pulmonar.
Durante a faixa pré-escolar, devido a ossificagdo das costelas
¢ aumento da massa muscular, a parede toracica se torna mais
rigida, atuando de forma contraria a for¢a de recuo clastica
pulmonar e impedindo o colabamento dos alvéolos.?

Dados clinicos sdo escassos quanto ao acometimento de LPIV
no contexto pediatrico. Dessa forma, a pratica adotada em
adultos acaba sendo extrapolada para crianga. Recentemente,
uma revisao sistematica analisou 1756 pacientes pediatricos
ventilados no intraoperatorio com VC de 7, 8,10 e 12 ml/kg.
Nao foi encontrada nenhuma associac¢do entre mortalidade e o
VC utilizado. Assim, pode-se perceber que a susceptibilidade
para LPIV ¢ menor na faixa etaria pediatrica. Curiosamente,
estudos realizados com ratos e camundongos também
evidenciaram uma maior injuria em pulmoes adultos.?

No momento, dada a falta de evidencias cientificas, nao
podem ser feitas recomendagdes sobre VC ideal na ventilagdo
pediatrica. Pode-se considerar que um VC entre 6 ¢ 10ml/
kg seja aceitdvel, mas VC maiores que 10ml’kg devem ser
evitados.?? Para a prevengdo de atelectrauma a aplicagdo de
PEEP parece racional, porém, o nivel 6timo de PEEP também
ndo esta claro na populagd@o infantil. Foi relatado em estudo
recente uma diminui¢do de 10% do debito cardiaco com uso
de PEEP em 55 criangas. O estudo sugere aos profissionais da
saude a ndo utilizacdo de PEEP. No entanto, como regra geral,
a PEEP deve ser individualizada, procurando encontrar um
equilibrio 6timo entre a hemodindmica e a oxigenacao. Isso
indica, que uma PEEP entre 4 ¢ 8cmH20 podem ser usados.
Niveis mais altos podem ser necessarios em pacientes com
lesao pulmonar® e obesos."

Quanto ao modo ventilatério, pode ser recomendado a
ventilacdo controlada a pressao (PVC) devido o padrio de
fluxo em desaceleracdo. O modo PVC requer que o médico
determine a pressdo inspiratoria em vez do VC. O VC
administrado vai variar conforme a complacéncia e resisténcia
das vias aéreas. Dessa forma, o VC deve ser vigiado de perto
para manté-lo na faixa desejada.'*?

Infelizmente, a VM em pediatria ¢ pouco apoiada em evidéncia.
Isso significa que ha necessidade de estudos clinicos para se
compreender melhor a VM em pacientes pediatricos.

Estratégias ventilatdrias em cirurgia cardiaca

Apesar dos avangos tecnologicos, a cirurgia cardiaca com ou

sem circulagdo extracorporea (CEC) ainda possui morbidade
respiratoriarelevante, levando a cuidados intensivos prolongados
¢ maior permanéncia hospitalar. A morbidade pulmonar pode
se manifestar desde atelectasias a SDRA .>4?! Durante a CEC,
ha o habito de desconexdo do ventilador ao paciente, ficando o
pulmao susceptivel ao colapso. Estudos mostram que manter a
ventilacdo com baixos volumes (5ml/kg) durante esse periodo
apresentou melhor oxigenacdo e redugdo da liberagdo de
mediadores inflamatorios. A CEC também gera reducdo do
fluxo sanguineo pulmonar, podendo ocorrer lesdes isquémicas,
e posterior fendmeno de isquemia e reperfusao. Isso contribui
ainda mais para inflamagéo local e sistémica, culminando com
complicagéo pulmonar pds-operatoria.’! Apos cirurgia cardiaca,
o uso de VC elevados (>12ml/kg) foi associado a faléncia de
orgaos, VM prolongada e permanéncia longa em UTL>?' Em
um estudo randomizado 149 pacientes de cirurgia cardiaca
eletiva foram divididos em dois grupos. Um foi ventilado com
6ml/kg e outro com 10ml/kg. O nivel de PEEP foi igual em
ambos. Os pacientes que receberam VC mais baixos tiveram
maior probabilidade de extubacdo em 6 horas apos cirurgia ¢
também apresentaram uma menor taxa de reintubagio.!

Para se garantir a manuten¢ao da ventilagdo alveolar e excregao
de dioxido de carbono (CO,), pode haver necessidade de se
aumentar ligeiramente a frequéncia respiratoria. Geralmente,
frequéncias menores que 20 incursdes por minuto nao
culminam em auto-PEEP ¢ mantém o CO, dentro da faixa
adequada.”!

Poucos estudos avaliaram o impacto da PEEP ¢ MR em
pacientes de cirurgia cardiaca. Autores constataram aumento
da mortalidade quando baixo PEEP ¢ associada a baixo VC.
Portanto, valores de PEEP levemente acima de 5¢cmH20
provavelmente seja o recomendado. Quanto a MR, deve-se ter
cautela, pois alteragdes hemodinamicas podem vir a ocorrer
em um sistema cardiovascular ja comprometido. Contudo, as
MR podem vir a ser necessarias para reabrir areas do pulmao
nao ventiladas ou pouco ventiladas durante cirurgias cardiacas,
ou apos a desconexdo com o ventilador apos chegada a UTIL.?!

Quanto a FiO,, valores acima de 60% estdo relacionados
a atelectasia de reabsor¢do, mas valores acima de 80%
apresentam o efeito mais significativo.! Além disso, ndo ha
beneficio manter a PaO, do paciente acima de 100mmHg, pois
a hiperoxia pode causar vasoespasmo das artérias coronarias e
cartida. Geralmente, a recomendagdo ¢ titular a FiO, com o
objetivo de manter a SpO, maior que 92%.*'

CONCLUSAO

A melhor compreensdo dos mecanismos de lesdo pulmonar
conduziu a realizagdo de uma série de estudos nas ultimas
décadas. Os resultados dessas pesquisas tém atualizado
o modo de como ¢ realizada a VM no intraoperatorio.
Redugdo das complicagdes pos-operatorias devido a melhores
estratégias ventilatorias podem afetar um grande numero de
pacientes, reduzir os custos de cuidados de satde e contribuir
para um melhor resultado clinico. No entanto, estudos
mais aprofundados precisam ser realizados para definir o
nivel de PEEP ideal ¢ o real beneficio das manobras de
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recrutamento alveolar. Também sdo necessarios mais estudos
que comprovem os beneficios das estratégias de ventilagdo
protetora nas subespecialidades.
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Adult-onset vitelliform macular dystrophy: case report

Distrofia macular viteliforme do adulto: relato de Caso
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ABSTRACT

Adult-onset foveomacular vitelliform dystrophy is a rare disease. It shares heritance features with Best disease. Its onset is in the
3rd and 5th decade, and it is characterized by subretinal deposition of yellowish material in the foveal area. Visual acuity ranges
from 20/25 to 20/50, which can be seen in routine examination. Patient remains with good visual function throughout theirs lives.
Typically the electro-oculogram may be normal or subnormal. We present a case of adult-onset vitelliform macular dystrophy,
diagnosed in a patient with complaint of bilateral blurred vision.

Keywords: Macula lutea. Retina. Macula degeneration. Vitelliform macular dystrophy. Vision disorders.

RESUMO

Distrofia foveomacular viteliforme do adulto é uma patologia rara com as mesmas caracteristicas hereditarias da doenga de Best.
Inicia-se na terceira ou quinta década de vida e caracteriza-se por depdsitos subretiniano de material amarelado na area foveal.
Acuidade visual varia de 20/25 a 20/50 e pode ser vista em um exame de rotina. Paciente costuma manter boa visdo durante sua
vida. O eletro-oculograma ¢ tipicamente normal ou subnormal. Relatamos um caso de viteliforme do adulto em uma paciente com
queixas de baixa de acuidade visual em ambos os olhos.

Palavras-chave: Macula lutea. Retina. Degeneracdo macular. Distrofia macular viteliforme. Transtornos da visao.

Corresponding Author: Ricardo Evangelista Marrocos de Aragao, Rua Osvaldo Cruz, 2335, Dionisio Torres, Fortaleza, Cearad. CEP: 60125-151.
Telefone: +55 85 9137-9313. E-mail: ricardomarrocos@yahoo.com

Conflict of interests: The authors have no conflicts of interest to declare.

Received: 29 Set 2016; Revised: 20 Jan 2017; Accepted: 20 Jan 2017.

Rev Med UFC. 2018;58(1):62-64.



63 Adult-onset Vitelliform

INTRODUCTION

Adult-onset foveomacular vitelliform dystrophy (AFVD) is a
relatively uncommon macular disease, also known as pseudo-
best, pseudo-vitelliform, or Gass disease, is one of the pattern
dystrophies.!? They share phenotypic features with Best
vitelliform macular dystrophy (VMD), which may be inherited
in a autossomal-dominant fashion with incomplete penetrance
and with expression highly variable.’* The onset is between 30
and 50 years with subretinal deposition of yellowish material
within the macula. Visual acuity at onset ranges from 20/25 to
20/50. The AFVD is pleomorphic and clinically heterogeneous
disease, varying in the size, shape, distribution of the lesions,
and pigmentary changes.® The main complains, at the onset,
are relative scotoma and metamorphosia, or it can be seen at
routine examination. It may be misdiagnosed as Best discase
or even as age-related macular degeneration. Eventually, the
lesions may fade, leaving an area of retinal pigment ephitelium
(RPE) atrophy. Most patients retains reading vision in at least
one eye during their lives. The electro-oculogram (EOG) may
be normal or only mildly subnormal.

CASE REPORT

A 41 year old, white female with complaint of longstanding
bilateral blurred vision was referred for ophthalmology
examination. Visual acuity with best corrected visual acuity
was 20/50 in the right eye (OD), and 20/30 in the left eye (OS).
Slit lamp examination was unremarkable, intraocular pressure
was 10mmHg in both eyes. Binocular indirect ophthalmoscopy
and retinal biomicroscopy revealed, in the OD, pigment atrophy
in the fovea, and in the OS, a yellowish subretinal lesion in
foveal region (Figure 1). Full-field electroretinography (ERG)
was normal, EOG was subnormal with an Arden index of 1,5
in the OD and 1,3 in the OE (Figure 2).

Optical coherence tomography (OCT) in the OD revealed a
difuse loss of the outer retina layers with atrophy, in the OS
showed a hyporeflective top layer (likely to be fluid) and a
hyper-reflective bottom layer (likely to be more proteinaceous
material) that are sharply demarcated characterized the
pseudohypopyon stage (Figure 3).

DISCUSSION

Adult foveomacular vitelliform dystrophy is usually presents
bilaterally but unilateral has also been seen, as well as bilateral
form after unilateral onset.’ Is a clinically heterogenous and
pleomorphic disease, in which ophthalmoscopically changes
often do not correspond with the visual function* AFVD
may be visually asymptomatic or mild visual blurring and
metamorphopsia in one or both eyes. Usually the onset is
between 30 and 50 years. Symmectric or even asymmetric
solitary lesions, round, slightly elevated with yellow
subretinal lesions is seen in the foveal region.® It may show an
extreme variability in the size, shape, and distribution of the
yellowish material.! The lesions may be larger as sometimes
misdiagnosed as Best-disease or even as age-related macular
degeneration. Eventually the lesion may fade, leaving an area
of RPE atrophy, but most patients keep good vision in at least

one eye throughout their lives. The EOG in these patients
tends to be normal or only mildly subnormal. The features
of optical coherence tomography (OCT) in the AFDV may
show a homogenecous subretinal material, hyperreflective
appearance. In atrophy stages exhibits central atrophy,
pigmentary clumping, and subretinal fibrosis as well.”

No treatment is available except for the secondary choroidal
neovascularization.

Figure 1. Retinography and autofluorescence showing in the OD
pigment atrophy in the fovea, and in the OS, a yellowish subretinal
lesion in foveal region.

Figure 2. Full-field ERG was normal, EOG was subnormal with an
Arden index of 1,5 in the OD and 1,3 in the OE.
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Figure 3. OCT in the OD revealed a difuse loss of the outer retina layers with atrophy, in the OS showed a hyporeflective top layer (likely
to be fluid) and a hyper-reflective bottom layer (likely to be more proteinaceous material) that are sharply demarcated characterized the

pseudohypopyon stage.
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RELATO DE CASO

Pancreatite de sulco pancreatoduodenal: forma incomum de
pancreatite cronica

Groove pancreatitis: uncommon type of chronic pancreatitis
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RESUMO

Pancreatite de sulco pancreatoduodenal ¢ uma forma rara de pancreatite cronica segmentar envolvendo a parede duodenal nas
imedia¢des da papila menor e o espago potencial (sulco) entre o pancreas e o duodeno. O diagndstico diferencial clinico e radioldgico
entre pancreatite de sulco e carcinomas periampulares pode ser extremamente desafiador. Relatamos aqui um caso de um paciente
masculino, 28 anos, com histdria de consumo cronico de alcool, clinica de dor abdominal e perda ponderal e diagndstico de imagem
compativel com pancreatite de sulco. Uma revisdo da literatura ¢ fornecida. Os exames de imagem realizados de tomografia
computadorizada e ressonancia magnética abdominais mostram tecido ocupando o sulco pancreatoduodenal com realce tardio
pos-contraste e imagens cisticas em permeio, associado a espessamento da parede duodenal. Apesar de rara, a pancreatite de sulco
deve ser considerada no diagnoéstico diferencial de lesdes na cabega pancreatica e o diagndstico apropriado pode ajudar a evitar
procedimentos cirtirgicos desnecessarios.

Palavras-chave: Pancreatite. Pancreatite cronica. Ressonancia magnética. Tomografia computadorizada.

ABSTRACT

Groove pancreatitis is a rare segmental type of chronic pancreatitis involving the duodenal wall near the lower papilla and the
potential space (groove) between the pancreas and the duodenum. Differentiating on clinical and radiological grounds between
groove pancreatitis and periampullary carcinomas can be extremely challenging. We report a case of a 28-year-old man, with a
history of chronic alcohol consumption presented with abdominal pain and weight loss, and imaging tests compatible with groove
pancreatitis. A literature review is also provided. Computed tomography (CT) and Magnetic Resonance Imaging (MRI) of the
abdomen reveled tissue occupying the pancreatoduodenal groove, which displays delayed enhancement on post-contrast phases,
paraduodenal wall cysts and medial duodenal wall thickening. Although rare, the groove pancreatitis should be considered in the
differential diagnosis of lesions in the pancreatic head and the proper diagnosis can help avoid unnecessary surgical procedures.

Keywords: Pancreatitis. Chronic pancreatitis. Magnetic resonance. Computed tomography.
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INTRODUGAO

Em 1982, Stolte et al.' definiram o termo “pancreatite de sulco”
e descreveram a doenga como uma forma especial de pancreatite
segmentar caracterizada por cicatrizes fibrosas no espago
anatomico entre a cabega do pancreas, o duodeno ¢ o colédoco.

A pancreatite de sulco ¢ uma doenga rara e os pacientes
acometidos sdo geralmente homens com 40-50 anos, com
historia de abuso de alcool. Os achados clinicos sdo aqueles
relacionados a pancreatite cronica como episodios de dor
abdominal, nauseas e perda ponderal.?

O diagnostico diferencial mais relevante da pancreatite de
sulco é o adenocarcinoma da cabega pancreatica.> Os achados
da ressonancia magnética (RM) e tomografia computadorizada
(TC) podem dar pistas importantes para o diagnostico,
desempenhando um papel crucial no manejo da doenga.

Nos relatamos aqui um caso de um paciente com diagndstico
clinico e de imagem de pancreatite de sulco.

RELATO DO CASO

Paciente de 28 anos, masculino, internado com quadro de
um més de dor abdominal epigastrica, anorexia, nauseas
e vOomitos, perda ponderal de 28kg nos ultimos dois anos e
historia de consumo diario de alcool nos ultimos 10 anos.
Houve internagdo prévia dois anos antes por pancreatite
aguda. Os exames laboratoriais durante o internamento
demonstravam niveis séricos de amilase variando entre 71U/L
a 225U/L e lipase entre 62U/L e 288U/L (referéncia: 40-140

U/L e 0-50 U/L, respectivamente). Na admissao, o nivel sérico
de fosfatase alcalina (FA) era 348U/L e o de gamaglutamil
transferase (GGT) era 894U/L (referéncia: 50-100 U/L e 0-30
U/L, respectivamente).

A TC de abdome (Figura 1) mostrou tecido hipoatenuante
envolvendo o sulco pancreatoduodenal, segunda e terceira
porcdes do duodeno, com leve realce apds a administragdo do
contraste endovenoso, mais evidente na fase tardia, associado
a algumas pequenas imagens cisticas em permeio (Figura 2) e
espessamento da parede medial do duodeno ao nivel da segunda
porcao (Figura 3). A cabega e o processo uncinado pancreaticos
exibiam discreta heterogeneidade parenquimatosa, sem lesdes
focais. Como achado adicional, havia necrose pancreatica
delimitada no corpo e cauda pancreaticos (Figuras 2 e 3),
decorrente de episddio atual de pancreatite aguda.

A ressonancia magnética (RM) de abdome mostrou tecido
amorfo envolvendo o sulco pancretoduodenal (Figura 4),
segunda e terceira por¢des do duodeno, com leve hipossinal em
T1 e leve hipersinal em T2 em relacao ao tecido pancreatico, e
leve realce pds-contraste mais evidente na fase tardia (Figura
5), com imagens cisticas em permeio (Figura 6). Houve ainda
espessamento e realce andomalo da parede medial do duodeno.

A ressonancia de vias biliares (Figura 7) mostrou vias biliares
de calibre normal, alargamento do espago entre o limen
duodenal e o colédoco, com cistos paraduodenais localizados
no sulco pancreatoduodenal.

Figura 1. Imagens axiais de TC (a) pré-contraste, (b) fase arterial, (c) fase portal, (d) fase tardia.

Nota: mostram tecido hipoatenuante (seta branca), envolvendo o sulco pancretoduodenal - espago potencial
entre o duodeno (*) e o pancreas (**) - com leve realce mais evidente na fase tardia.
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Figura 2. Imagem axial de TC pés-contraste. Figura 3. Reformatacao coronal de TC pds-contraste.

Nota: mostra imagem hipodensa arredondada sem realce evidente
pelo meio de contraste (seta branca), correspondendo a cisto

paraduodenal. Ha ainda imagem cistica bem delimitada com Nota: mostra espessamento da parede medial do duodeno
componentes solidos parietais na topografia do corpo e cauda (seta branca). Necrose pancredtica delimitada como achado
pancreaticos, correspondendo a necrose pancreatica delimitada (*). adicional na topografia do corpo e cauda pancreaticos (*).

Figura 4. Imagens axiais de RM ponderadas em T1 (a) e T2 (b).

Nota: mostram tecido anormal no sulco pancreatoduodenal com hipossinal em T1 e leve hipersinal em T2 em relag@o ao tecido
pancreatico. Necrose pancreatica delimitada (*) como achado adicional.

Figura 5. Imagens axiais de RM ponderadas em T1 com supressao de gordura (a) pré-contraste, (b) fase arterial, (c) fase portal,
(d) fase tardia.

Nota: mostram tecido anormal no sulco pancreatoduodenal com hipossinal na fase pré-contraste, que apresenta leve realce mais
evidente na fase tardia, com imagens cisticas em permeio (seta branca). Ha ainda realce anormal e espessamento da parede medial
duodenal adjacente.
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Figura 5. Imagens axiais de RM ponderadas em T1 com supressdo de gordura (a) pré-contraste, (b) fase arterial, (c) fase portal,
(d) fase tardia.

Nota: mostram tecido anormal no sulco pancreatoduodenal com hipossinal na fase pré-contraste, que apresenta leve realce mais
evidente na fase tardia, com imagens cisticas em permeio (seta branca). Ha ainda realce anormal e espessamento da parede medial

duodenal adjacente.

Figura 6. Imagens de RM ponderadas em T2, axiais
(a,b) e coronal (c).

Nota: mostram imagens arredondadas e ovalares com
hipersinal, localizadas no sulco pancreatoduodenal,
correspondendo a cistos paraduodenais.

Figura 7. Ressonancia de vias biliares.

Nota: mostra via biliar (seta preta) e vesicula biliar
(**) de aspecto normal. Destacam-se varias imagens
cisticas (seta branca) mediais ao duodeno (*).

A endoscopia digestiva alta (EDA) mostrou bulbo duodenal
com forma e volume normais e lesdo de aspecto infiltrativo,
friavel, com area de ulceragdo na segunda por¢do duodenal,
englobando a area da papila. Foi realizada biopsia da referida
lesdo. O estudo histopatoldogico mostrou area de tecido de
granulagdo e induto fibrinoleucocitario, sem indicios de
malignidade. O marcador tumoral antigeno carboidrato (CA)
19-9 foi de 21,9 U/ml (referéncia: 0-37U/ml).

Os achados descritos sdo consistentes com o diagnostico
de pancreatite de sulco/pancreatite paraduodenal. Durante
o internamento, a cole¢do localizada na topografia
de corpo e cauda pancreaticos (necrose pancreatica
delimitada) foi abordada cirurgicamente, sendo realizada
gastrocistoanastomose videolaparoscopica. Em relagdo a
pancreatite de sulco, a conduta foi conservadora.
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DISCUSSAO

Pancreatite de sulco pancreatoduodenal ¢ uma forma rara
de pancreatite cronica que envolve a parede duodenal nas
imediagdes da papila menor e o espago potencial (sulco)
entre o pancreas ¢ o duodeno. O parénquima pancreatico ¢é
poupado ou ligeiramente comprometido. Embora descrita
ha mais de 30 anos, a entidade ainda é desconhecida pela
maioria dos médicos e apenas alguns poucos casos foram
relatados.* A pancreatite de sulco tem sido tradicionalmente
dividida em duas formas. A forma pura afeta somente o sulco
pancreatoduodenal e a forma segmentar ¢ centrada no sulco,
porém se estende para a cabega pancreatica.

A doenga reflete um processo inflamatério de patogenia
ainda obscura, mais provavelmente associado a heterotopia
pancreatica no duodeno ou variagdes anatomicas na regiao
da papila menor ocasionando distirbios no fluxo de suco
pancreatico.” A maioria dos pacientes tem uma historia de
abuso de alcool, sugerindo que esta caracteristica pode ser
considerada fator precipitante para o desenvolvimento da
doenga.®

Os pacientes acometidos sdo geralmente homens com 40-50 anos,
com historia de abuso de alcool. Os achados clinicos sdo aqueles
relacionados a pancreatite cronica como episodios recorrentes de
dor abdominal, nduseas e perda ponderal .2 Sintomas relacionados
com a reducdo da motilidade duodenal ou desordens no
esvaziamento gastrico devido estenose duodenal também podem
ocorrer.” Ictericia obstrutiva pode ocorrer raramente, como
resultado de estenose inflamatdria ou compressao extrinseca da
via biliar extra-hepatica.® A duragdo dos sintomas pode variar de
poucas semanas até¢ mais de um ano.’

Enzimas pancredticas estdo discretamente elevadas. Os niveis
de bilirrubina podem estar elevados se houver envolvimento
do colédoco e pode haver aumento de GGT e FA, mesmo
na auséncia de obstru¢do ductal. Marcadores tumorais, tais
como o antigeno carcinoembriondrio (CEA) e o CA 19-9,
estdo geralmente normais.” A EDA pode mostrar uma mucosa
duodenal inflamada e estenose luminal.'

Os achados de imagem da TC podem variar entre suas formas.
Na forma pura, a aparéncia pode variar de densificagdo da
gordura e alterag¢des inflamatorias no sulco pancreatoduodenal,
até a presenga de tecido com densidade de partes moles nessa
topografia. No estudo dindmico contrastado, esse tecido tende
a mostrar realce tardio como resultado de seu componente
fibroso. Néo ¢ raro encontrar espessamento da parede duodenal
medial e pequenas imagens cisticas parietais ou no proprio
sulco pancreatoduodenal.'!

A forma segmentar pode ser muito mais dificil de avaliar,
porque o envolvimento do sulco ¢ muitas vezes obscurecido
por um alargamento pseudotumoral da cabega pancreatica.
Esta forma ¢ muito comumente confundida com neoplasia da
cabeca do pancreas, e diferenciar as duas entidades com base
em imagens pode ser dificil."

Entre os achados de imagem descritos na RM, a caracteristica

mais encontrada foi uma massa hipointensa em relagdo
ao tecido pancreatico em T1 e isointensa ou ligeiramente
hiperintensa em T2, localizada no sulco pancreatoduodenal,
associada a espessamento parietal duodenal.” O estudo
dinamico demonstra realce minimo e esparso nas fases
arterial e portal com aumento do realce na fase tardia devido a
presenca de tecido fibroso.*!?

O envolvimento do pancreas na forma segmentar ¢ visualizado
na RM sob a forma de perda da intensidade do sinal em T1
na cabega pancreatica, como resultado da fibrose. A parede
duodenal medial estd envolvida em ambas as formas da
pancreatite de sulco, com espessamento parietal ¢ multiplos
cistos localizados tanto na parede duodenal quanto no sulco
pancreatoduodenal, podendo haver também hipersinal em T2
e hiper-realce da parede.*?

A ressonancia de vias biliares pode revelar alargamento do
espaco entre o lumen duodenal e porcao distal do colédoco,
com cistos intramurais no duodeno e paraduodenais. Pode
haver estenose segmentar longa e suave do colédoco distal, em
oposigdo ao estreitamento irregular que ocorre nos carcinomas.’

O diagnostico diferencial mais relevante, particularmente da
forma segmentar, ¢ o adenocarcinoma da cabega do pancreas.
A disting@o pré-operatoria entre estas entidades ¢ considerada
dificil. Kalb et al."® descreveram que existem caracteristicas
de imagem na RM magnética que podem caracterizar a
pancreatite de sulco, s@o elas: (a) espessamento parietal focal
da segunda por¢do duodenal, (b) hiper-realce anormal da
segunda por¢do duodenal e (c) alteracdes cisticas na regido
do ducto pancreatico acessorio. A série de casos mostrou
que pacientes que apresentam todas as trés caracteristicas
raramente possuiam o diagndstico de adenocarcinoma de
cabeca de pancreas. Outros diagnosticos diferenciais incluem
tumor duodenal e colangiocarcinoma do colédoco distal.?

Outra caracteristica para diferenciar a pancreatite de sulco
do carcinoma de cabega pancredtica ¢ a aparéncia normal
dos vasos peripancreaticos na primeira entidade, que podem
estar deslocados, mas ndo mostram sinais de obstru¢do ou
encarceramento. Em contraste, o carcinoma pancreatico com
extensdo ao tecido peripancreatico ou parede duodenal, tem
comportamento invasivo em relagdo aos vasos adjacentes.’

A pancreatite paraduodenal pode ser tratada através de
medidas conservadoras, incluindo repouso no leito, jejum,
analgesia e nutri¢do parenteral. Ocasionalmente, ¢ resistente
ao tratamento clinico e segue um curso prolongado, de
modo que a intervencdo cirurgica pode ser necessaria na
fase tardia da doenga. Os pacientes que sdo submetidos a
cirurgia sdo geralmente aqueles que desenvolvem estenose
duodenal importante ou extensas alteragdes fibroticas.’
O tratamento cirurgico também pode ser realizado com o
objetivo de descartar malignidade. A cirurgia de escolha é uma
pancreatoduodenectomia usando o procedimento de Whipple
ou uma pancreatoduodenectomia com preservagdo do piloro.®

No caso relatado, os achados de imagem que apoiam o
diagnostico de pancreatite de sulco pancreatoduodenal

Rev Med UFC. 2018;58(1):65-70.



70 Pancreatite de sulco pancreatoduodenal

incluem a localizacdo tipica do tecido anormal no sulco
pancreatoduodenal, a presenca de alteragdes cisticas, o realce
pos-contraste predominantemente tardio, o espessamento e
realce anormal da parede duodenal medial e a auséncia de
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RESUMO

O acesso cirargico ao espago mastigatorio/parafaringeo representa um desafio ao cirurgido. A dupla mandibulotomia permite um
acesso mais amplo e menos morbido a tumores profundos ou com extensao para base do cranio. O presente trabalho relata um caso
de acesso transmandibular com dupla osteotomia em paciente com adenoma pleomorfico em espago mastigatorio.

Palavras-chave: Adenoma pleomorfo. Osteotomia mandibular. Procedimentos cirurgicos operatorios.

ABSTRACT

Surgical access to the masticatory/parapharyngeal space represents a challenge for the surgeon. Double mandibulotomy allows a
wider and less morbid access to deep tumors or with extension to the cranial base. This paper reports a case of transmandibular
access with double osteotomy in a patient with pleomorphic adenoma in masticatory space.
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INTRODUGAO

O acesso cirargico adequado ao espaco mastigatorio ¢
decisivo para ressec¢do de tumores parafaringeos e do
espago mastigatorio. O acesso transmandibular se justifica na
maioria dos casos para garantir bom controle de hemostasia e
ressec¢ao tridimensional. Diferentes técnicas, como a luxagao
mandibular ¢ mandibulotomias, visam prover maior acesso
durante a ressec¢do de tumores neste espago.! O presente
trabalho relata um caso de Adenoma Pleomorfico em espago
mastigatorio de paciente acompanhado pelo Servigo de
Cirurgia de Cabeca e Pescogo da Universidade Federal do
Ceara (UFC).

RELATO

Paciente do sexo feminino, 38 anos, com historia de dor a
mastigagdo associada a abaulamento em regido da hemiface
a direita. Tomografia computadorizada da face indicou
massa captante de contraste com atenuacdo de partes moles,
determinando deslocamento anterior da parede posterior do
seio maxilar, medindo cerca de 5,2x2,2 ¢cm. Na ressonincia
nuclear magnética (RNM) (Figura 1), foi constatado lesdo
expansiva de aspecto lobulado ¢ limites imprecisos no
espago mastigatorio a direita, com hipossinal em TI1 e
hipersinal em T2, deslocando medialmente os musculos
pterigdides e estabelecendo contato com o ramo ascendente
da mandibula lateralmente ¢ com a parede posterior do seio
maxilar anteriormente, sem invasdo 6ssea. Em principio,
foi considerada como hipdtese diagnostica tumor de origem
neural (Schwannoma) e a paciente teve indicada a cirurgia
para resseccao da lesdo. O acesso cirtrgico utilizado foi
a cervicotomia associada a dupla mandibulotomia, com
osteotomia em degrau e preservacgao do feixe vasculo-nervoso
alveolar inferior, permitindo uma completa exposic¢do da lesdo
(Figuras 2-5). O estudo anatomopatologico revelou adenoma
pleomorfico de espago mastigatorio. Paciente evoluiu bem,
sem complicagdes imediatas ¢ sem dificuldades mastigatorias
ou alteragdes sensitivas em pos-operatdrio tardio.

Figura 1. RNM mostra lesdo expansiva no
espago mastigatorio a direita, com hipersinal em
T2, estabelecendo contato com a parede posterior
do seio maxilar, sem invasdo Ossea.

Figura 2. Osteotomia em degrau no ramo
ascendente da mandibula.

Figura 3. Campo operatorio com o retalho
mandibular rebatido superiormente e esposi¢ao
completa do tumor.

Figura 4. Fixacdo do retalho 6sseo com placas de
titanio.
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Figura 5. Peca cirtirgica.

DISCUSSAO

O espago parafaringeo é um espago virtual localizado
lateralmente a faringe superior, em formato de piramide
invertida, onde a base desta pirdmide ¢ a base do cranio e o
apice no corno maior do osso hidide. Neste espaco passam
estruturas anatOmicas nobres, tais como, artéria carotida
interna, veia jugular interna, nervos cranianos IX, X e
XII e cadeia simpatica.? O espago mastigatorio ¢ limitado
medialmente pelo espago parafaringeo, posteriormente pelo
espago parotideo e lateralmente pelos tecidos subcutaneos. E
composto pelos musculos mastigatorios, e nele encontramos o
condilo mandibular, o ramo mandibular do nervo trigémeo e
ramos da artéria maxilar.?

Neoplasias nestes espacos sdo raras, representando 0,5% de
todos os tumores cabega e pesco¢o.* Nao tém preferéncia por
sexo ou faixa etaria e s3o benignas em 80% dos casos. Tumores
de glandulas salivares e de origem neurogénica representam
70 a 80% das neoplasias que acometem estes espagos.’

A abordagem cirtrgica aos espacos mastigatorio e parafaringeo
para a ressecgdo de tumores representa um desafio, uma vez
que se trata de uma regido com acesso restrito pela presenga
do ramo mandibular. Desta forma, recidivas podem ocorrer
em decorréncia de uma ressecgo cirirgica incompleta.®

Diferentes técnicas, como a luxacdo mandibular e as
mandibulotomias, visam prover maior acesso durante a ressec¢ao
de tumores neste espaco.! A mandibulotomia além de permitir
um melhor acesso e bom controle de hemostasia, permite
uma adequada ressecc¢ao tridimensional. Ela pode ser feita por
osteotomia dupla ou osteotomia tnica, podendo esta ultima ser
mediana, paramediana ou lateral. Estd indicada principalmente

REFERENCIAS

1. Kolokythas A, Eisele DW, El-Sayed I, Schmidt BL. Mandibular
osteotomies for access to select parapharyngeal space neoplasms.
Head Neck. 2009;31(1):102-10.

2. Gongalves TM, Barreiros AC. Relato de tumor incomum do
espago parafaringeo: artéria cardtida interna redundante. Braz J
Otorhinolaryngol. 1998;64(5):520-4.

para tumores volumosos e com extensdo para a base do cranio.

Osteotomiasuinicas, porém, podemapresentar exposicao limitada
em determinados casos ou trazer sequelas pos-operatorias, como
danos a articulagdo temporomandibular e hipoestesia/anestesia
labial por transec¢do do nervo alveolar inferior.”

A dupla mandibulotomia com osteotomia na regido
parassinfisaria e osteotomia horizontal no ramo ascendente
da mandibula, descrita pela primeira vez em 1984, permitiu
rotagdo do corpo mandibular para fora do campo operatorio.

A dupla osteotomia permite um acesso mais amplo e menos
moérbido a tumores profundos no espago parafaringeo ou
com extensdo para base do cranio, por tornar possivel um
deslocamento do segmento mandibular tanto superior como
lateralmente sem danos a articulagdo temporomandibular.
Permite ainda protecdo ao feixe vasculo-nervoso alveolar
inferior, que permanece completamente contido no segmento
mandibular osteotomizado e mobilizado.’

A mandibulotomia deve ser iniciada pela osteotomia anterior e
a osteotomia posterior ¢ realizada secundariamente apenas se
a primeira ndo foi suficiente para uma exposi¢ao adequada do
campo operatorio.!
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RESUMO

Introduc¢do: a importancia da face para o convivio social faz com que defeitos cirurgicos na regido representem desafios
reconstrutivos. Particularmente as regides do nariz e canto de olho apresentam dificuldades reconstrutivas inerentes ao tipo de
pele e fungdes. Bastante utilizado, o retalho médio-frontal tem a desvantagem de necessitar de dois tempos operatdrios, elevando
gastos ¢ expondo o paciente a semanas de condicdo estética bastante desagradavel. Proposta por Kersidag, a modificagdo da
técnica com a ressecgdo da pele do pediculo e tunelizag@o subcutanea para regido distante como a ponta de nariz permite a cirurgia
em tempo unico. Objetivo: o presente trabalho objetiva demonstrar que a técnica de Kersidag é segura ¢ adequada. Metodologia:
como procedimento metodoldgico, recorremos a referéncias bibliograficas sobre a tematica e realizamos procedimento com base
nas modificagdes descritas. Resultados: trés pacientes do sexo feminino, de 64 a 81 anos foram submetidos a técnica, com
reconstru¢do com excelente resultado estético ¢ sem nenhuma perda de retalho em todos os casos. Conclusao: concluimos que a
técnica de Kersidag ¢ uma opg¢ao viavel e segura para reconstrugdo de defeitos em ponta nasal ¢ em canto de olho em unico tempo
sem prejuizos estéticos ou funcionais.

Palavras-chave: Procedimentos cirtirgicos reconstrutivos. Neoplasias cutdneas. Neoplasias de cabega e pescoco.

ABSTRACT

Introduction: The importance of the face to the social living makes surgical defects in the region represent reconstructive
challenges. In particular, the nose and eye corner regions present inherent reconstructive difficulties to the skin type and functions.
Quite used, the mid-front flap has the disadvantage of needing two operative times, raising expenses and exposing the patient to
weeks of a rather unpleasant aesthetic condition. Proposed by Kersidag, modification of the technique with the resection of the
skin of the pedicle and subcutaneous tunneling to distant region as the nose tip allows surgery in single time. Objective: This study
aims to demonstrate that the Kersidag technique is safe and adequate. Methodology: As a methodological procedure, we used
bibliographical references on the subject and performed a procedure based on the modifications described. Results: Three female
patients, aged 64 to 81 years, underwent the technique, with reconstruction with excellent aesthetic result and without loss of flap
in all cases. Conclusion: We conclude that the Kersidag technique is a viable and safe option for reconstruction of nasal tip and
eye corner defects in a single time without any aesthetic or functional damages.

Keywords: Reconstructive surgical procedures. Skin neoplasms. Head and neck neoplasms.
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INTRODUGAO

Ha aproximadamente 600 anos a.C, o médico indiano
Sushruta, em sua classica obra Sushruta Samhita descreveu um
método de reconstru¢do nasal com pele da fronte e pediculo
vascularizado com detalhes suficientes para galgar-lhe o titulo
de “pai da cirurgia plastica”.!

Na classica obra de Res medica, Aulus Cornelius Celsus
(53 a.C-7 d.C) escreveu seu nome na historia da cirurgia
reconstrutora com seus trabalhos sobre enxertos onde estudou
e descreveu diversos defeitos de narizes, orelhas e labios e
suas reconstrugdes com retalhos de pele adjacente.!

Na renascenca, quando as deformidades por sifilis e hanseniase
eram comuns e afligiam milhares, o médico Gaspare
Tagliacozzi desenvolveu, em 1597, um retalho autonomizado
da base anterior do ter¢o superior da face interna com pele do
brago para reconstrugao nasal total ou parcial. A técnica, usada
amplamente por muitos anos ¢ hoje conhecida como “técnica
italiana” !4

Apesar dos bons resultados, o aspecto socialmente pouco
aceito de ter um brago aderido a face durante semanas
contribuiu para o descrédito e escarnio do método italiano e
das reconstrugdes nasais com retalhos por séculos.!

A reintroducao da técnica de Sushruta no ocidente se deu pela
publicagdo de Lucas em 1794, na Gentlemen’s Magazine,
popularizando o termo de “retalho indiano”."?

Os resultados eram considerados bons, mas as retra¢des da
ponta do retalho e as infec¢des da area cruenta exposta na area
doadora e na pele da “ponte” ainda eram complicacdes que
falavam contra o método e levavam a criticas.

Os avangos para resolucdo de tais problemas se deram pelos
estudos de Von Graefe, Carpue, Blandin ¢ Dieffenbach que
propuseram a dobradura da extremidade dos retalhos frontais
a fim de reduzir a area cruenta.>* As dobras em ponta também
proporcionaram uma reconstrugdo mais estética através do
molde de columela e asas nasais.

O século XX trouxe avangos com a incorporagdo de enxertos
condro-cutdneos ao retalho médio-frontal pediculado,
permitindo ganhos funcionais e estéticos.'?

Entretanto, a necessidade de dois tempos na reconstrucao,
as complicagdes como infec¢do, sangramento e retracao
que a “ponte” de pele proporcionava associado ao resultado
estético pouco harmonioso no poés-operatério imediato
ainda representavam um entrave no uso do retalho médio
frontal.

A resolucao de boa parte desses problemas se deu por meio
da proposta inovadora de Kersidag, em 2008, com a primeira
descri¢do de retalho médio-frontal com reconstrugdo em unico
tempo através da passagem do pediculo vascular sem pele por
tunel de pele saudavel.’

A técnica de Kersidag, apesar dos 6timos resultados, tem sido

pouco repetida por alegagdes de que o retalho supostamente
ndo resistiria a compressao do pediculo pela pele do tunel.

Nossa casuistica de trés casos objetiva demonstrar que a
técnica € segura, factivel e esteticamente adequada para
reconstrucao nasal e em canto de olho em um tnico tempo.

METODO

Atécnica empregada foi amodificagdo do retalho médio-frontal
descrita por Kersidag e repetida com sucesso por Ebrahime e
colaboradores.>®

Trés pacientes escolhidos pelos pesquisadores foram
reconstruidos pela técnica descrita.

Todos os pacientes previamente assentiram ¢ assinaram o
termo de consentimento livre e esclarecido e permitiram a
divulgacdo de suas imagens para fins de publicacdo cientifica.

RELATO
Paciente 1

Paciente do sexo feminino, 64 anos, com histéria de lesdo
em ponta nasal ressecada, cujo histopatologico evidenciou
carcinoma basocelular tipo infiltrativo ulcerado ocupando até
o subcutaneo com margens cirtrgicas da bidpsia atingidas pela
neoplasia. A sintese do defeito havia se dado por fechamento
primario, ocasionando retragdo.

Apds resseccdo cirurgica visando ampliagdo de margem da
lesdo, deu-se inicio a etapa de reconstru¢ao da area ressecada.

Fez-se o desenho de uma ilha de pele na regiao médio-frontal
e, em seguida, a sec¢do do musculo frontal apenas superior
e lateralmente, com preservacdo da galea aponeurdtica.
Na regido inferior da demarcacdo, proximo ao pediculo,
seccionou-se apenas a pele, com a intengdo de preservar
a vascularizagdo. Continuou-se a dissecagdo no plano
submuscular até o pediculo arterial dominante, composto
pelas artérias supraorbitaria direita e supratroclear direita,
ramos da artéria oftdlmica, por sua vez um ramo da artéria
carotida interna (Figura 1). Acompanham nervos de mesmo
nome através dos supercilios e da fronte e emergem da caixa
craniana por meio de forames de mesmo nome. Distribuem-se
irrigando a musculatura e a pele da fronte e do couro cabeludo
€ a conjuntiva superior.

A seguir, confeccionou-se um tinel de pele subcutaneo
comunicando a area doadora ao defeito cirrgico, que serviu
de passagem para o retalho até a regido da ponta nasal, onde
foi ancorado (Figura 2). Por fim, no mesmo tempo cirtrgico,
fez-se o fechamento primario da area doadora. Trans e pos-
operatorio transcorreram sem intercorréncias e a reconstrugao
mostrou-se estética e funcionalmente satisfatoria (Figura 2).

Apos 4 e 12 meses da cirurgia ficam ainda mais claras
as vantagens desse tipo de retalho, evidenciando-se uma
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boa cicatrizagdo, com a minimiza¢ao de danos estéticos e
preservagdo das linhas de expressdo originais. Nao houve
retragdo, infec¢@o ou necrose de retalho (Figuras 3 ¢ 4).

Paciente 2

Paciente do sexo feminino, 68 anos, com recidiva de carcinoma
espinocelular em conjuntiva bulbar, tarsal ¢ globo-ocular
esquerdo. Apds a exenteragdo da oOrbita esquerda, incluindo
a palpebra superior, deu-se inicio a etapa de reconstrugdo da
area ressecada usando técnica semelhante (Figura 5).

Figura 1. Marcacao e confecgao do retalho.

Paciente 3

Paciente do sexo feminino, 81 anos, com lesdo em médio
dorso nasal. A histopatologia revelou carcinoma basocelular
tipo nodular. Procedeu-se a exérese e reconstru¢do usando a
técnica descrita (Figura 6).

Com trés semanas houve sofrimento da borda do retalho,
sem necessidade de desbridamento cirurgico. A cicatrizag@o
em trés meses ja apresentava resultado proximo ao final
(Figura 7).

Figura 2. Pds-operatorio imediato.

Figura 4. Pos-operatorio 12 meses.
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Figura 6. Intraoperatorio e pds-operatorio imediato.

DISCUSSAO

Em virtude da pele de espessura semelhante, proximidade com
areareceptora, duplo e calibroso pediculo arterial nutricio e relativa
facilidade no aprendizado da técnica, o retalho médio-frontal
classico (retalho indiano) tem sido amplamente usado e aceito
para reconstrucdes nasais, de canto de olho e palpebrais.®”*°

A causa do defeito a ser corrigido varia amplamente de acordo
com a casuistica de cada centro, incluindo desde lesdes
benignas e traumas até ressec¢des por cancer.

A reconstrucdo nasal reparadora devido a tumores de pele
¢ o mais relatado uso deste retalho, visto que as opgodes de
reconstru¢do nasal, principalmente de ponta de nariz, nio
apresentarem resultados estéticos tao satisfatorios.*!-!2

Em nossa casuistica, todas as pacientes foram submetidas
a cirurgia de reconstru¢do apos resseccao tumoral. A idade
média foi de 71 anos e as pacientes eram todas do sexo
feminino. As cirurgias foram realizadas em tempo unico e
ndo foram registradas distor¢des pos-operatorias, infecgoes,
necrose de retalho ou formagao de queloides.

I3

Enquanto a literatura ¢ vasta e antiga no uso do retalho
médio-frontal em dois tempos, a experiéncia relatada da
tunelizagdo ¢ mais restrita. Diversos autores propuseram a
técnica para reconstrugdes em canto de olho, onde a rotagao
em torno de 90° nao seria um problema.

Ja atunelizag@o do retalho para ponta nasal é pouco encontrada
na literatura. Supostamente os receios de que um tinel longo
e uma rotacdo de 180° levariam a inviabilidade do retalho por
compressdo da pele adjacente ou tor¢ao do pediculo pareciam
inibir tais tentativas, mas nao apresenta respaldo na literatura
ou em nossa casuistica.
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Figura 7. Pés-operatorio com 3 semanas e com 3
meses, respectivamente.

Em 2008, Kersidag e colaboradores apresentaram a primeira
série de lesdes nasais corrigidas em um unico tempo por um
retalho médio-frontal tunelizado. Em sua casuistica de 10
casos foram confeccionados retalhos de até 4cm x 2,5cm,
seguidos por até 14 meses sem nenhuma deiscéncia, infecgao,
contratura ou perda de retalho.’

Ebrahime ¢ colaboradores em série de oito casos publicada em
2010 realizaram reconstru¢des nasais com até 7cm x Scm sem
nenhuma perda de retalho.

A presente série €, até nosso conhecimento, a terceira série
de casos, primeira no ocidente, de retalhos médio-frontais
tunelizados para cobertura de defeitos nasais.

Todos os estudos convergem com a mesma conclusdo de que
a técnica ¢ segura do ponto de vista de viabilidade do retalho e
apresenta avango significativo em uma técnica ja consagrada,
somando-se ainda a conveniéncia e economia de uma cirurgia
realizada em tnico tempo.

A vantagem de ressocializagdo precoce do paciente, pela
inexisténcia de deformidade transitéria causada pela ponte de
pele € uma vantagem adicional de extrema relevancia.

CONCLUSAO

O retalho médio-frontal ilhado tunelizado apresentou um
resultado estético e funcional satisfatorio, sendo bastante
seguro do ponto de vista vascular e trazendo inovagdes
que asseguram vantagens aos pacientes e cirurgides. E
uma experiéncia de importancia indiscutivel, que serve de
base para que a reconstrucdo em regidoes da face tenha um
salto qualitativo e, desse modo, possa atender melhor as
necessidades dos pacientes.
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RESUMO

Objetivo: o presente trabalho visa propor um protocolo para suplementacéo de tiamina em pacientes utilizando nutrigdo parenteral
no Hospital Universitario Walter Cantidio. Método: uma revisdo de literatura foi utilizada para identificar fatores de risco e sinais
e sintomas da deficiéncia de tiamina, bem como recomendagdes para suplementacdo desta. Foram também consultadas diretrizes
clinicas utilizadas por grandes centros de saude para detec¢@o de déficit de tiamina e propostas de condutas para sua suplementacao.
Resultados: com base nas evidéncias levantadas, elaborou-se fluxograma contemplando recomendagdes para uso suplementar de
tiamina em pacientes utilizando nutri¢ao parenteral. Conclusio: o protocolo elaborado pode auxiliar a equipe assistencial quanto
ao reconhecimento e tratamento da deficiéncia de tiamina em pacientes sob terapia nutricional parenteral.

Palavras-chave: Nutricdo parenteral. Tiamina. Acidose lactica. Protocolos.

ABSTRACT

Objective: this study aims to propose a protocol for supplementary use of thiamine in patients undergoing total parenteral nutrition
at the Hospital Universitario Walter Cantidio. Methods: a review of literature was performed to determine risk factors, signs and
symptoms of thiamine deficiency and recommendations for its supplementation as well. Guidelines used by other healthcare units
to detect thiamine deficit and its supplementation were also consulted. Results: based on actual evidences, a management protocol
was made with recommendations to supplement thiamine in patients receiving total parenteral nutrition. Conclusion: this protocol
can aid the assistance team to prompt recognize and treat thiamine deficiency in patients with parenteral nutrition.
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INTRODUGAO

E comum que pacientes internados apresentem estado de ma
nutri¢do ja na admissdo hospitalar, seja por deterioragdo prévia
associada a ingesta precaria ou determinada pela propria
doenga. Tal condi¢do pode levar a quadros clinicos com maior
resposta inflamatoéria sistémica, maior risco de infecgdes e
complicacdes cirurgicas, tais como fistulas e deiscéncias,
gerando assim aumento da morbimortalidade, do tempo de
permanéncia hospitalar e de desfechos desfavoraveis.!

A nutrigdo parenteral total (NPT) ¢ utilizada como estratégia
de excecdo para terapia nutricional, sempre quando o trato
gastrointestinal ndo esta integro, sendo necessaria em situagdes
nas quais a terapia nutricional enteral ndo ¢ possivel ou esta
contraindicada. Através dela, é possivel manter o aporte
caldrico e proteico, bem como veicular eletrolitos, durante
estados de estresse catabolico. Dessa forma ¢ garantida a
oferta de nutrientes e eletrolitos, conforme as necessidades
diarias do individuo.?

Entretanto, esta ndo ¢ uma terapia isenta de riscos ¢
complicacdes. O aporte de nutrientes e de eletrdlitos garantido
pela nutricdo parenteral, associado a disfungdes organicas
frequentes nos pacientes, favorecem o surgimento de
complica¢des metabdlicas. Dentre clas, destacam-se aquelas
ocasionadas pela deficiéncia de tiamina (vitamina Bl),
condigdo pouco reconhecida e habitualmente ndo tratada antes
do surgimento de complicagdes. As principais complica¢des
estdo relacionadas ao surgimento de acidose lactica, com
dano secundario em todos os tecidos, podendo também estar
associado acometimento direto do sistema nervoso central e
coragdo.>*

Diante da relevancia destas condigdes e do consequente
impacto que tém para os pacientes em uso de nutri¢ao
parenteral, o presente trabalho visa descrever um protocolo
de uso suplementar da tiamina em pacientes utilizando NPT
em acompanhamento pelo Servigo de Nutrigdo Enteral e
Parenteral do Hospital Universitario Walter Cantidio.

METODO

Para elaboragdo deste protocolo, foi realizada a busca de
artigos cientificos das bases de dados MEDLINE (Literatura
Internacional em Ciéncias da Saude), SciELO (Scientific
Electronic Library Online) e LILACS (Centro Latino-
Americano e do Caribe de Informagao em Ciéncias da Satde),
em 15 de agosto de 2017. Os artigos foram selecionados a
partir das seguintes palavras-chaves indexadas nos Descritores
em Ciéncias da Satde (DeCS): “Thiamine” (Tiamina),
“Parenteral Nutrition” (Nutrigdo Parenteral), “Protocols”
(Protocolos), sendo utilizado o recurso disponibilizado pelo
operador booleano AND/OR, presentes no titulo, resumo ou
entre as palavras chaves.

Apds a busca conforme a estratégia descrita, foram
selecionados artigos originais, relatos de casos, revisdes de
literatura, revisdes sistematicas, meta-analises e diretrizes que
identificassem “fatores de risco para deficiéncia de tiamina”,

“manifestagdes clinicas associadas a deficiéncia de tiamina”
e “condutas para suplementagdo desta vitamina em pacientes
que necessitassem uso de nutri¢do parenteral”.

Artigos originais nas linguas inglesa, portuguesa ou
espanhola foram considerados na busca para elaboragdo do
protocolo. Apds avaliagdo critica dos trabalhos selecionados e
discussdo das informagdes colhidas pelos médicos da Equipe
Multiprofissional de Terapia Nutricional, foram extraidas as
informagoes pertinentes e elaborado o protocolo com base nas
melhores praticas recomendadas pela literatura.

DISCUSSAO

A tiamina ¢ uma vitamina hidrossoluvel que tem papel como
coenzima nos processos do metabolismo de carboidratos,
sendo fundamental para a descarboxilagdo do piruvato.
As necessidades diarias de tiamina sdo garantidas através
da ingesta alimentar e producdo por componentes da flora
intestinal. Ela ¢ absorvida principalmente no jejuno e em
menor grau no duodeno e ileo.’

Apbs sua absor¢do através de receptores especificos, a
tiamina ¢ convertida em pirofosfato de tiamina, sua forma
ativa. Ela atua como coenzima da piruvato desidrogenase,
responsavel pela conversdo de piruvato em acetil-coenzima A
(AcetilCoA), o qual sera oxidado através da reag@o do acido
tricarboxilico, conhecido como ciclo de Krebs, para geragio
de adenosina trifosfato (ATP). O pirofosfato de tiamina
também atua como cofator da a-cetoglutarato desidrogenase,
também no ciclo de Krebs, e da transcetolase, na via das
pentoses.® A tiamina é ainda necessaria para a conversio
de 4acido lactico em piruvato, que serd metabolizado
conforme descrito acima. Portanto, quando héa caréncia
dessa vitamina ocorre prejuizo tanto no metabolismo
oxidativo de carboidratos, proteinas e acidos graxos, bem
como no metabolismo do acido lactico, contribuindo para
o aparecimento ou agravamento de hiperlactatemia e
consequente acidose lactica.’

Sendo a tiamina uma vitamina essencial ao metabolismo
energético, sua deficiéncia pode acarretar complicagdes,
tais como a acidose latica, associada a dano tecidual,
particularmente no sistema nervoso central, com manifestagoes
variadas, € no sistema cardiovascular, com faléncia cardiaca em
decorréncia do elevado estresse metabolico. As complicagdes
podem ser irreversiveis se a reposi¢ao de tiamina ndo ocorrer
precocemente.®

Pacientes em terapia nutricional parenteral recebem solucgdes
ricas em carboidratos paramanter adequado balango energético.
Recomenda-se o uso de complexos multivitaminicos em
associa¢do a terapia nutricional parenteral total,”!® porém,
alguns complexos vitaminicos disponiveis atualmente
sdo livres de tiamina, ¢ o aumento abrupto da oxidagdo de
carboidratos pode desencadear sua deficiéncia aguda por
aceleracdo do consumo das reservas, especialmente nos
gravemente enfermos."
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A deficiéncia de tiamina ocorre em situa¢des de ma nutrigao,
provocadas por baixa ingesta nutricional, por perdas de
nutrientes ou por ma absorc¢ao destes. Habitualmente, ha mais
de uma causa envolvida.

Com niveis insuficientes desta vitamina, o organismo aumenta
o metabolismo anaerébio, com reducdo do metabolismo do
acido lactico, levando a acidose metabdlica refrataria aos
tratamentos convencionais ¢ aumento da mortalidade em
cerca de 50%.'>"

Implicagdes clinicas

Sabendo que ¢é possivel prevenir estas complicacdes, com
reducdo de tempo de internacdo e morbimortalidade, todos
os pacientes que possuem fator de risco para apresentar
deficiéncia de tiamina devem ser identificados previamente
a fim de prevenir piores desfechos. Os fatores de risco
associados a deficiéncia de tiamina, identificados na literatura,
estdo listados no Quadro 1.

A deficiéncia de tiamina, no entanto, nem sempre cursa com
manifestagdes clinicas 6bvias, mas pode provocar sinais e
sintomas relacionados a disfungcdo metabodlica, neuroldgica
e cardiovascular, especialmente em pacientes gravemente
enfermos. Conforme identificado na literatura, o espectro
dessas manifestagdes clinicas € variado. Estas manifestagoes
clinicas estdo listadas no Quadro 2.

Quadro 1. Fatores de risco associados a deficiéncia de tiamina.

Fatores de risco

Insuficiéncia cardiaca

Alcoolismo .
congestiva

Jejum prolongado (acima de Insuficiéncia renal

7 dias)

Desnutrigao grave Sepse
Cirurgias bariatricas Trauma
Hiperémese gravidica Queimaduras

Quadro 2. Manifestagoes clinicas associadas a deficiéncia de tiamina.

Manifestacdes clinicas

Fraqueza muscular Neuropatia periférica

Vomitos Ataxia

Nauseas Convulsoes

Constipagao Acidose lactica

Edema Sindrome de Wernicke-Korsakoff *

Faléncia cardiaca de

1Thér k%
alto débito Beribéri

Nota: *oftalmoplegia, nistagmo, psicose, ataxia ¢ confusdo mental;
** edema, parestesias, dor e fraqueza muscular.

Dentre as manifestagdes mais graves, destaca-se o
acometimento do sistema nervoso central com consequente

encefalopatia de Wernicke, caracterizada por nistagmo/
oftalmoplegia, ataxia e confusdo mental. Mais comumente
observada em pacientes com historia de alcoolismo, essa
condigdo deve ser suspeitada em individuos recebendo nutrigao
parenteral total, com qualquer fator de risco para deficiéncia de
tiamina e que apresentem mudanca aguda do estado mental ou
marcha. O reconhecimento ¢ tratamento precoces diminuem o
risco de disfunc¢do neuroldgica permanente e 6bito.'

Protocolo de uso suplementar de tiamina em pacientes
utilizando nutrigdo parenteral total

Deste modo, foi elaborado pela equipe multiprofissional de
nutricdo um fluxograma para orientar a suplementacdo de
tiamina nos pacientes em uso de nutrigdo parenteral (Figura
1), conforme detalhado a seguir.

Figura 1. Fluxograma proposto para suplementagdo de tiamina em
pacientes com NPT.

Paciente com
indicagdo de NPT

Presenca de fator de risco Auséncia de fator de risco
para deficiéncia de tiamina para deficiéncia de tiamina

! !

100 a 300mg de tiamina IV Manter 50mg ao dia durante
ao dia por 3 dias terapia nutricional
consecutivos parenteral

|

Manifestagdo clinica de
deficiéncia de tiamina

!

200 a 300mg de tiamina IV 3
vezes ao dia até reversdo

dos sinais e sintomas

Nota: NPT (nutrigao parenteral total), [V (via intravenosa).

e paciente grave, em uso de NPT, com fator de risco para
deficiéncia de tiamina devera receber 100-300mg de
tiamina por via intravenosa (IV) ao dia nos primeiros 3
dias e manuten¢do de 50mg/dia IV durante a duragdo da
terapia nutricional;

e em caso de manifestacdo clinica de deficiéncia de tiamina
durante o uso de NPT (por exemplo: encefalopatia
de Wernicke, acidose latica, insuficiéncia cardiaca
congestiva), o paciente deverd receber 200-300mg de
tiamina IV 3 vezes ao dia até reversdo dos sintomas,
devendo, em seguida, receber manutencao de 50mg/dia IV
por tempo indeterminado;

e o0 paciente devera receber também complexo
multivitaminico com demais micronutrientes (exemplo:
Frutovitan®);

e avia parenteral devera ser substituida pela via oral para a
suplementac@o de tiamina tio logo a condicdo clinica do
paciente possibilite a transigao.
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Limitagoes identificadas

Ressaltamos que uma das limitagdes para este protocolo foi
a caréncia de estudos multicéntricos e randomizados capazes
de estabelecer doses individualizadas para cada populagio e
manifesta¢do clinica. Portanto, nos baseamos nas diretrizes
atualmente utilizadas em grandes centros de satude e estudos
observacionais que comprovam a relagdo entre a deficiéncia
de tiamina e suas complica¢des mais graves.*”10:12-14

Apesar dessas limitagdes, a implantacdo desse protocolo
¢ valida pois permite: (1) reconhecer fatores de risco para
deficiéncia de tiamina ainda em fase precoce, de preferéncia
na ocasido da admissdo hospitalar, favorecendo a prevengao
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pacientes utilizando nutri¢do parenteral total no Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC). Rev Med UFC. 2018 jan-mar;58(1):80-83.
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DIRETRIZES PARA AUTORES
Orientagoes gerais
Os manuscritos devem ser preparados de acordo com os Requisitos Uniformes para Manuscritos Submetidos a Periodicos

Biomédicos (New Engl J Med 1997, 336:309-316). Todos os manuscritos a serem considerados para publicagdo na Revista de
Medicina da UFC devem ser submetidos por via eletronica.

Para submeter artigos € necessario prévio cadastro através do link: http://periodicos.ufc.br/revistademedicinadaufc/user/register

Para os que ja possuem cadastro, somente serdo aceitas submissoes eletronicas dos artigos, no seguinte enderego: http://periodicos.
ufc.br/medicina/author/submit

Por meio desse servigo os autores podem submeter o artigo ¢ acompanhar o status do mesmo durante todo o processo editorial.
Essa forma de submissdo garante maior rapidez ¢ seguranga na submissdo do seu manuscrito, agilizando o processo de
avaliacdo.

A Revista de Medicina da UFC adotou o processo peer-review. Apds uma primeira revisao pelos editores, sera decidido se os
trabalhos serdo encaminhados para os consultores. Se for o caso, serdo encaminhados para pelo menos dois consultores ad zoc. A
decisao final de publicagdo cabe aos Editores da Revista de Medicina da UFC.

O autor deve escolher uma categoria para o manuscrito: Artigos Originais (maximo 3.000 palavras, 30 referéncias e 7 autores),
Artigos de Revisao (revisao sobre tema especifico - somente sob convite do Editor/maximo 5.000 palavras e 5 autores), Artigos de
Opinido (artigos de opinido sobre temas especificos - sob convite do Editor), Protocolos de Conduta, Resumos de Dissertacdes de
Mestrado e Teses de Doutorado e de Trabalhos de Conclusio de Curso de Residéncia na Area de Saude, Relato de Casos (méaximo
1.500 palavras, 15 referéncias e 7 autores), Imagens médicas, short communication (maximo 1.500 palavras e 15 referéncias) e
Cartas ao Editor. A responsabilidade pelo conteido do manuscrito € inteiramente do autor e seus co-autores.

Durante o processo de submissdo do artigo os autores devem anexar os seguintes documentos:

a) Carta de Apresentacdo dirigida ao Editor da Revista de Medicina da UFC, Prof. Francisco Herlanio Costa Carvalho. Esta
carta de publicacao deve incluir:

* Informacdo sobre publicagdo prévia (inteira ou parcialmente);

*  Uma declaragdo de que o manuscrito foi exclusivamente submetido para a Revista de Medicina da UFC e que ndo se trata
de plagio;

*  Uma declaragdo sobre qualquer situagdo que possa levar a conflitos de interesses (ou sobre a auséncia de conflitos de
interesse);

e Uma declaragdo que a versao submetida do manuscrito foi aprovado por todos os autores co-autores;

e Declaracdo que os requisitos para autoria conforme os Requerimentos Uniformes para Manuscritos Submetidos a
Periddicos Biomédicos foram cumpridos;

e Além disso, deve conter o tipo do manuscrito e contato (enderego, telefone e e-mail) do autor responsavel para
correspondéncia futura.

b) Declaragao de Transferéncia de Direitos Autorais (A declaracdo deve conter a assinatura de todos os autores e co-autores. Ha
um modelo de declaragdo em “Submissdes” - “Declaracao de Direito Autoral”).

Obs.: os documentos especificados nos itens “a” e “b” (Carta de Apresentacdo ¢ Declaragdo de Direitos Autorais) devem ser
anexados no passo 4 do processo de submissio “Transferéncia de Documentos Suplementares”.

*Modelo de Carta de Apresentagdo:
CARTA DE APRESENTACAO PARA SUBMISSAO DE ARTIGO CIENTIFICO
Ao Prof. Francisco Herlanio Costa Carvalho

Editor da Revista de Medicina da UFC
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Data:

Titulo:

Tipo de manuscrito:

Autor Correspondente:

Contato para correspondéncia (endereco, telefone e e-mail):
Coautores:

Prezado Editor,

Eu, {NomeAutor}, autor do manuscrito intitulado “{TituloManuscrito}”, encaminho por meio desta o referido trabalho para
apreciacao da Comissao Editorial da Revista de Medicina da UFC para fins de publicagao.

O autor e todos os coautores declaram que,

(I) O manuscrito foi exclusivamente submetido para a Revista de Medicina da UFC e ndo se encontra sob analise em qualquer
outro veiculo de comunicacgao cientifica e ndo foi publicado em outro periddico cientifico de forma total ou parcial;

(IT) O manuscrito ¢ original e ndo contem plagio;
(IIT) Nao ha conflitos de interesse;
(IV) A versdo submetida do manuscrito foi aprovada por todos os autores e co-autores;

(V) Os requisitos para autoria conforme os Requerimentos Uniformes para Manuscritos Submetidos a Periddicos Biomédicos
foram cumpridos.

Atenciosamente,

{AssinaturaAutor}

{ NomeAutor }
Com relagdo a reenvio e revisoes, a revista diferencia entre:
a) Manuscritos que foram rejeitados;
b) Manuscritos que serdo reavaliados apos a realizacdo das corre¢des que forem solicitadas aos autores.

No caso de reenvio, o autor ¢ informado que seu trabalho foi rejeitado e se desejar que os editores reconsiderem tal decisao, o autor
podera fazer as alteragdes que julgar necessarias e reenvia-las. Contudo, sera uma nova submissao, portanto, serd gerado um novo
nimero para 0 manuscrito no sistema.

Em caso de revisdo, o autor deve refazer e/ou alterar seu manuscrito com base nas recomendagdes e sugestdes dos revisores. Em
seguida, o autor deve devolver o arquivo para uma segunda analise, em até 7 (sete) dias uteis a partir da data do recebimento, ndo
se esquecendo de informar o mesmo numero atribuido para o manuscrito, para partir da data do recebimento, ndo se esquecendo de
informar o mesmo numero atribuido para o manuscrito, para que assim possamos informar o parecer final (aceitagdo ou rejei¢ao).

Serdo enviadas provas ao autor correspondente para que o texto seja cuidadosamente conferido. Mudangas ou edi¢cdes ao manuscrito
editado ndo serdo permitidas nesta etapa do processo de edi¢ao. Os autores deverdo devolver as provas corrigidas dentro do prazo
maximo de 5 (cinco) dias uteis ap6s serem recebidas.

Os artigos aceitos compordo os nimeros da revista obedecendo ao cronograma em que foram submetidos, revisados e aceitos ou
ainda a critério do corpo editorial.

CUSTOS DE PUBLICACAO

Nao havera custos de publicagdo.
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IDIOMAS

Os artigos podem ser redigidos em Portugués, Inglés ou Espanhol. Quando traduzidos para a lingua inglesa sugerimos que o texto
seja revisado por alguém que tenha o inglés como primeira lingua e que, preferencialmente, seja um cientista da area.

PREPARO E ESTRUTURA DOS MANUSCRITOS

Devem ser digitados em extensao .doc ou .rtf, fonte 7imes New Roman, tamanho 12, com espagamento duplo em todo o documento
(incluindo tabelas), com margens de 2,5 cm e alinhamento a esquerda. Todas as paginas devem ser numeradas no canto superior
direito. Evitar ao maximo as abreviagdes ¢ siglas. Em determinados casos, sugere-se que na primeira apari¢do no texto, deve-se
colocar por extenso a abreviatura e/ou sigla entre parénteses. Exemplo: Febre Hemorragica do Dengue (FHD).

Consideragdes éticas: citar o nome do Comité de Etica que aprovou o projeto. Informagdes que possam identificar uma pessoa
participante de uma pesquisa nao devem ser publicadas. Deve ser esclarecido que a pesquisa foi realizada de acordo com os
critérios estabelecidos pela Declaracao de Helsinki com as suas modificagdes (Bull World Health Organ 2001; 79:373-374).

O manuscrito deve conter a seguinte estrutura:

1. Pagina de rosto; 2. Resumo; 3. Abstract; 4. Texto; 5. Agradecimentos; 6. Referéncias bibliograficas; 7. Tabelas com titulos e
legendas; 8. Figuras com titulos e legendas.

Pagina de rosto
Na pagina de rosto devem constar:
»  Titulo completo em portugués e inglés;

*  Nomes dos autores e co-autores na ordem direta e sem abreviagdes, com suas graduagdes mais elevadas possuidas, com
afiliagdes institucionais e informagdes decontato(email);

*  Nome e enderego completo (com telefone, fax e e-mail) do autor responsavel para correspondéncia;
»  Titulo resumido em portugués (no maximo 40 caracteres com letras e espagos).
O titulo do manuscrito deve ser de forma clara e concisa. A ordem dos autores deve ser uma decisdo conjunta dos co-autores.

Resumo/Abstract e Palavras-chave/Keywords

¢ Oresumo e abstract devem ser estruturados contendo as se¢des Objetivo, Metodologia, Resultados e Conclusao, redigido
em portugués e inglés (Abstract) com um maximo de 200 palavras. O resumo deve conter os objetivos, procedimentos basicos
da metodologia e as conclusdes principais.

*  As palavras-chave/keywords devem vir imediatamente abaixo do resumo/abstract e ser separadas por ponto. Listar trés
a dez descritores, que devem ser extraidos dos “Descritores em Ciéncias da Saude” (Decs): http://decs.bvs.br/, que contém
termos em portugués, espanhol e inglés, e do “Medical Subject Headings” (MeSH): www.nlm.nih.gov/mesh, para termos
somente em inglés.

Resumo e Abstract em paginas separadas. Resumos de short communications devem ter no maximo 100 palavras. Cartas ao editor
e resumos de teses/dissertacdes ndo necessitam de resumo.

Texto

O texto de artigos originais ¢ usualmente, mas nao obrigatoriamente, dividido em Introdugao, Material ¢ Métodos, Resultados e
Discussdo. Nessas se¢des podem ser incluidos sub-itens, quando for adequado. Os outros tipos de artigos ndo precisam seguir essa
estrutura.

a. Introdugdo: A introducgdo deve conter a apresentacao do problema e o objetivo do estudo. Citar somente as referéncias estritamente
pertinentes.

b. Material e Métodos: descrigdo clara e precisa da metodologia utilizada, incluindo a sele¢do dos individuos participantes. Os
métodos e os procedimentos devem ser descritos em detalhe para permitir a replicagdo por outros profissionais. Descrever os
métodos estatisticos com detalhe suficiente para permitir verificar os resultados alcangados. Apresentar dados quantitativos,
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quando for adequado, com indicadores apropriados de margem de erros ou de confiabilidades. Nao colocar unicamente os valores
p. pois omite informagao quantitativa importante. Colocar os valores exatos de p até p<0.001. Indicar quais programas estatisticos
foram utilizados.

c. Resultados: Apresentar os resultados em uma sequencia logica. Nao repetir no texto todos os dados das tabelas ou ilustragdes,
somente as observagdes mais relevantes. Usar graficos como alternativa a tabelas com muitos dados. Nao repetir dados em graficos
¢ tabelas. Diminuir tabelas ¢ figuras a apenas aquelas necessarias.

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

Agradecimentos

Agradecimentos devem conter colaboragdes de pessoas que ndo justificam sua inclusdo como autor, agradecimentos de auxilio
técnico e econdmico e relagdes que representam possiveis conflitos de interesses.

Referéncias

Todos os autores e trabalhos citados no texto devem constar dessa se¢do 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 afirmag¢@o e dando preferéncia para os trabalhos mais recentes. Nao empregar citagdes de dificil acesso, como resumos
de trabalhos apresentados em congressos, teses ou publicag¢des de circulagio restrita (ndo indexados). Nao empregar referéncias do
tipo “observacdes ndo publicadas” e “comunicacgdo pessoal”. Artigos aceitos para publicacdo podem ser citados acompanhados da
expressao: “aceito e aguardando publicacdo” ou “in press”, indicando-se periddico, volume e ano. Trabalhos aceitos por periddicos
que estejam disponiveis online, mas sem indicagdo 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 periddicos 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 periodicos 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 expressdo
et al.

Exemplos:
Formato impresso
*  Artigos em revistas

Ceccarelli F, Barberi S, Pontesilli A, Zancla S, Ranieri E. Ovarian carcinoma presenting with axillary lymph node metastasis: a
case report. Eur J Gynaecol Oncol. 2011;32(2):237-9.

JiangY, Brassard P, Severini A, Goleski V, Santos M, Leamon A, et al. Type-specific prevalence of Human Papillomavirus infection
among women in the Northwest Territories, Canada. J Infect Public Health. 2011;4(5-6):219-27.

e 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.

Prado DS, Santos DL. [Contraception in users of the public and private sectors of health]. Rev Bras Ginecol Obstet. 2011;33(7)143-
9. Portuguese.

Taketani Y, Mizuno M. [Application of anti-progesterone agents for contraception]. Rinsho Fujinka Sanka. 1988;42(11):997-1000.
Japanese.

« Livro

Baggish MS, Karram MM. Atlas of pelvic anatomy and gynecologic surgery. 2nd ed. Philadelphia: WB Saunders; 2006.
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*  Capitulos de livro

Picciano MF. Pregnancy and lactation. In: Ziegler EE, Filer LJ, editors. Present knowledge in nutrition. Washington (DC): ILSI
Press; 1996. p. 384-95.

Formato eletronico

Apenas para informagdes estatisticas oficiais e citagao de referéncias de peridodicos nao impressos. Para estatisticas oficiais, indicar
a entidade responsavel, o enderego eletronico, o nome do arquivo ou entrada. Incluir o nimero de tela, data ¢ 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:

Brasil. Ministério da Saude. DATASUS [Internet]. Informa¢des de Saude. Estatisticas vitais. Mortalidade ¢ nascidos vivos:
nascidos vivos desde 1994. Brasilia (DF): Ministério da Satude; 2008. [citado 2007 Fev 7]. Disponivel em: <http://tabnet.datasus.
gov.br/cgi/deftohtm.exe?sinasc/cnv/nvuf.def>.

*  Monograph on the Internet or e-book

Foley KM, Gelband H, editors. Improving palliative care for cancer [Internet]. Washington: National Academy Press; 2001 [cited
2002 Jul 9]. Available at: http://www.nap.edu/books/0309074029/html/.

Tabelas e Figuras

As tabelas deverdo ser elaboradas com o programa Word. Figuras poderao 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.

Citacdes no texto: devem ser acompanhadas do nimero 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 exatidio das referéncias constantes da listagem e a correta citacio
no texto.

Condic¢des para submissao

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

1. A contribuigdo ¢ original e inédita, ¢ nao esta sendo avaliada para publica¢do por outra revista; caso contrario, deve-se
justificar em “Comentarios ao editor”.

2. O arquivo da submissdo esta em extensao .doc ou .rtf. O texto esta em espaco 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 resolucdo em
formato TIFF, devem estar numeradas consecutivamente com algarismos arabicos (Ex: Figura 1), na ordem em que foram
citadas no texto; por niimero e titulo abreviado do trabalho. Todas as paginas devem ser numeradas no canto superior direito.

3. Em caso de submissdo a uma secdo com avaliagdo pelos pares (ex.: artigos originais, relatos de caso), as instru¢des
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 nao se trata de plagio na sua totalidade ou em suas partes.
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Declaragao 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 apreciagio da comissio
editorial da Revista de Medicina da UFC ¢ um trabalho original, que nao foi publicado ou esta sendo considerado para publicacdo
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 publica sua responsabilidade pelo contetdo.

2. Ouso 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. Asubmissdo do original enviada para a Revista de Medicina da UFC implica na transferéncia dos direitos de publicagdo
impressa e digital.

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

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

Politica de Privacidade

Os nomes e enderecos 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 peridodico de acesso aberto em versdo eletronica estdo licenciados sob os termos de uma Licenga Creative
Commons Atribuigdo 4.0 ndo adaptada.
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