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Editorial

FoiumabrilhanteideiadaDiretoriado CEDEP acriacao do “Projeto de Mentoria Cientifica”.
A recepcao foi muito boa por parte de alunos de Medicina, residentes e mesmo médicos em
exercicio profissional. Isso demonstra o interesse por um aperfeicoamento na area de pesquisa,
por razdes as mais diversas. Porém a maioria dos entrevistados tem demonstrado interesse
especial pela prépria pesquisa em si. Os cursos de Medicina, com raras exce¢des habilitam o
estudante nessa drea. Ja na vida real, no dia a dia da profissdo médica, os profissionais que
desejam progredir, fazer carreira, mormente em instituicdes de ensino, precisam publicar. Para
redigir um trabalho, referente a uma pesquisa em satde, ha necessidade de bastante esforgo e

muita leitura. Isso significa mais e mais aprendizado.

No editorial do nimero anterior faziamos a cobranca por professores adequadamente
habilitados,nasFaculdadesde Medicina,com maiores conhecimentosemsuasareas,aprimorados
quase sempre, nos cursos que exigem pesquisa (mestrado, doutorado, pés-doutorado e até pos-
graduacdo ‘lato sensu'). Quanto antes essas pessoas se ligarem a pesquisa, mais habilitados
estardo no decorrer do tempo. Quanto mais conhecerem de suas dreas, mais aptos estarao para

criar conhecimento e promover também o ensino.

A equipe de redacdo desta Revista estd a frente desse Projeto. E o tem feito com empenho

e dedicagdo. E um orgulho para nés contribuirmos para a iniciagdo cientifica dos interessados.

Umberto Gazi Lippi
Editor Chefe

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Opinido
do 7

Especialista A fecundidade no Brasil

Nos ultimos 10 anos a fecundidade no Brasil caiu muito. Segundo o Instituto Brasileiro
de Geografia e Estatistica (IBGE), o Censo de 2022 mostra que a média de filhos por mulher
brasileira em idade reprodutiva (taxa de fecundidade total) caiu de 6,28 filhos por mulher em
1960 para 1,55 em 2022. Portanto, houve uma queda de 75% no nimero de filhos por mulher
nestes ultimos 62 anos. Um dos fatores é que a mulher brasileira tem filhos cada vez mais tarde,
por razoes diversas. Em 2020 a média de idade da maternidade era de 26,3 e elevou-se para 28,1
anos em 2022. O numero de mulheres que nao tiveram filhos na sua vida reprodutiva passou de
10% em 2020 para 16% em 2022. Esta queda se iniciou nas regioes mais desenvolvidas do pais,
nos grupos com maior nivel educacional e se expandiu por todo o pais com o passar do tempo.
Na regido Norte, por exemplo, o nimero despencou de 8,56 para 1,89 no mesmo periodo. No
Distrito Federal a média de idade da maternidade subiu para 29,3 anos enquanto no Para foi de
26,8 anos. No Distrito Federal as mulheres brancas foram as que mais adiaram a gravidez, para
0s 29 anos, seguidas por pretas 27,8 e pardas com 27,6. Este padrao se repete em relacdo ao nivel
de instrugdo. Mulheres com ensino superior completo tiveram filhos em média aos 30,7 anos e
aquelas sem instrucdo ou com fundamental incompleto tiveram filhos com 26,7 anos.

A desigualdade social no pais é escancarada com os dados do IBGE. Mulheres com menor
escolaridade, pardas, pretas e evangélicas tém mais filhos que brancas com ensino superior
completo.

Esta situacdo é reflexo de varios fatores sociais, econémicos e culturais como o acesso
facilitado aos métodos anticoncepcionais, o desejo do nimero limitado de filhos, vontade das
mulheres de se inserirem no mercado de trabalho, projetos dos casais que ndo pretendem ter
filhos, etc...

A taxa de reposicdo populacional é de 2,1 filhos por mulher. Estes dados permitem prever
em futuro préximo um envelhecimento populacional que terad reflexo nas politicas publicas,
principalmente na previdéncia social brasileira.

O IBGE projeta que a populacdo brasileira vai parar de crescer em 2041 apds atingir o
maximo de 220 milhdes e chegara a 199 milhdes

; Taxn de fecundidade totsl - Braxil o Gromdes 1 L
em 2070. A taxa de fecundidade deve recuar para Segites - 11080022 I

o

1,44 em 2040, seu ponto mais baixo.

Outro fator que deve ser analisado é o
aumento da expectativa de vida no Brasil. Era
de 71,1 anos em 2000 e subiu para 76,4 em 2023.
Entre os homens foi de 67,3 para 73,1. Entre as
mulheres foi de 75,1 para 79,7. Estes dados foram
obtidos pelo IBGE no periodo po6s-pandemia,

quando houve um recuo na expectativa de

vida e que agora volta a subir. De 2000 a 2023 —
a proporc¢ao de idosos quase duplicou subindo

de 8,7% para 15,6%. Em 2070 a projegdo é que e aes PR —

37,8% da populacdo sera idosa. Taxa de Fecundidade Total

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)
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Os paises do hemisfério norte enfrentam uma realidade bastante semelhante e as
reformas sociais que tentam implantar tém sido alvo de enormes discussdes. Todos os dados
obtidos pelo IBGE nos obrigam a pensar na assisténcia médica que se presta, na medicina que
teremos nos proximos anos e na obrigacdo dos entes publicos de planejarem adequadamente a
assisténcia médica e a previdéncia social.

Reginaldo Guedes Coelho Lopes
Médico Ginecologista e Membro do Corpo Editorial da Revista Cientifica do [amspe
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO

do Instituto de Assisténcia Médica ao Servidor Publico Estadual (Iamspe)
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Comparacao entre a taxa de estenose cervical em
pacientes com e sem preparo com estrogénio topico prévio,
submetidos a histeroscopia ambulatorial

Comparison of cervical stenosis rates in patients with and without prior
topical estrogen preparation undergoing outpatient hysteroscopy

Ana Luiza Pace, Daniela de Batista Depes, Marcelo Antonini
Hospital do Servidor Ptblico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, Brasil
Pubicagdo do Instituto de Assisténcia Médica ao Servidor Publico Estadual (Iamspe)

RESUMO

Introducao: A histeroscopia ambulatorial é um procedimento minimamente invasivo realizado
paraavaliar a cavidade uterina e o canal cervical. E considerada padrao-ouro para o diagnéstico de
diversas afec¢des uterinas. A estenose do canal cervical uterino é caracterizada pelo estreitamento
patolégico do orificio cervical do ttero, onde ha a criagdo de um obstaculo da comunicagao entre
o canal vaginal e a cavidade uterina. As pacientes que se encontram na pés-menopausa tém maior
predisposicdo a essa afeccdo, condicdo que muitas vezes é subdiagnosticada. O preparo vaginal e
do colo do utero através de estrogénios tépicos, prévio a realizacdo do procedimento é um fator
que pode influenciar na presenca ou ndo de estenose cervical. Além disso, o histérico de partos
vaginais também pode influenciar na taxa de estenose do canal cervical. Objetivos: Comparar
as taxas de falha em histeroscopia ambulatorial devido a estenose cervical em pacientes com e
sem preparo topico prévio, e também em pacientes com historico de partos vaginais e sem este
histdrico para entender a importancia destes fatores na realizagdo da histeroscopia. Métodos:
Estudo retrospectivo, descritivo, de mulheres que realizaram histeroscopia ambulatorial no
Hospital do Servidor Publico Estadual Francisco Morato de Oliveira de Sdo Paulo. A amostra foi
constituida por pacientes na pds-menopausa que foram submetidas a histeroscopia ambulatorial
em 2022 com registro em prontuario eletrénico do preparo com estrogénio tépico e do historico
obstétrico. Resultados: A analise das variaveis qualitativas “visibilizacdo de 6stios” e “estenose”
com outros fatores qualitativos revelouresultados importantes. Enquanto “visibilizacdo de 6stios”
nao parece estar fortemente relacionada com outros fatores qualitativos, “estenose” mostrou
uma associagdo significativa com a variavel “preparo”. Conclusao: Os resultados desta pesquisa
sdo importantes para a compreensdo das relacdes entre variaveis qualitativas e quantitativas
em pacientes submetidas a histeroscopia ambulatorial, e também para a criacdo de um banco de
dados do setor de histeroscopia ambulatorial do hospital.

Descritores: Estrogénio Topico; Estenose Cervical; Histeroscopia, ambulatorial; Nascimento
Vaginal.

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Pace AL, Depes DB, Antonini M 10

ABSTRACT

Introduction: Outpatient hysteroscopy is a minimally invasive procedure performed to assess
the uterine cavity and cervical canal. It is considered the gold standard for diagnosing various
uterine pathologies and conditions. Uterine cervical canal stenosis (UCCS) is characterized by
the pathological narrowing of the cervical orifice of the uterus, where an obstacle is created in
the communication between the vaginal canal and the uterine cavity. Post-menopausal patients
aremore proneto UCCS,aconditionthatis oftenunder diagnosed. Vaginal and cervix preparation
through topical estrogens prior to the exam is a factor that can influence the presence or
absence of cervical stenosis. In addition, the history of vaginal deliveries can also influence the
rate of UCCS presented. Objectives: The aim of this study is to compare the failure rates in
outpatient hysteroscopy due to cervical stenosis in patients with and without previous prepare
with topic estrogens, and also in patients with a history of vaginal deliveries and without such a
history in order to understand the importance of this factor in performing the exam. Methods:
A retrospective, descriptive study of female patients who underwent outpatient hysteroscopy
at the Hospital do Servidor Publico Estadual Francisco Morato de Oliveira de Sdo Paulo. The
sample consisted of post-menopausal patients who underwent diagnostic hysteroscopy at the
HSPE in 2022 and who had a record in their electronic medical records of the preparation for
the examination. with topical estrogens and obstetric history. Results: The analysis of the
qualitative variables “visibilizacdo de 6stios” and “estenose” with other qualitative factors
revealed important findings. While “visibilizacdo de 6stios” does not appear to be strongly
associated with other qualitative factors, “estenose” showed a significant association with
the variable “preparo.” Conclusion: In summary, the results of this research are valuable for
understanding the relationships between qualitative and quantitative variables in patients
undergoing ambulatory hysteroscopy, and also for criating a data bank for the department of
outpatient histeroscopy of the hospital.

Keywords: Topical Estrogen; Cervical Stenosis; Hysteroscopy, outpatient; Vaginal Delivery.

Correspondéncia: Trabalho realizado:

Ana Luiza Pace Servico de Ginecologia e Obstetricia do Hospital do Servidor
E-mail: analuizapace@gmail.com Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO SP.
Data de submissdo: 21/12/2023 Endereco: Rua Pedro de Toledo, 1800, 4© andar - Vila Clementino
Data de aceite: 05/06/2025 - CEP: 04039-901, Sao Paulo, SP, Brasil.
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Comparagdo entre a taxa de estenose cervical em pacientes com e sem preparo com estrogénio tépico prévio,

submetidos a histeroscopia ambulatorial

INTRODUCAO
A histeroscopia ambulatorial é um
procedimento minimamente invasivo

realizado para avaliar a cavidade uterina
e o canal cervical. E considerada padrio-
ouro para diagndstico de diversas afecgoes
uterinas. A histeroscopia permite visualizar o
interior do utero para diagndstico de diversas
doencas, como miomas, polipos e alteracdes
no endométrio. Embora seja considerada um
procedimento seguro e eficaz, a ocorréncia
de estenose do canal cervical uterino (ECCU)
¢ um problema potencial que pode limitar
sua realizacdo e levar a taxas de falha na
realizacdo do procedimento e ao aumento das
taxas de complicagdes como dor, sangramento
aumentado e até perfuracdes uterinas .

A estenose do canal cervical uterino,
ou orificio exocervical estenodtico ou estenose
cervical uterina, diz respeito ao estreitamento
do orificio cervical interno do utero, onde ha
a criacdo de um obstaculo, total ou parcial,
da comunicacao entre o canal vaginal e a
superficie interna uterina o que impede ou
dificulta a passagem do histeroscopio. Sdo
diversas as causas de ECCU descritas em
literatura como atrofia do canal por falta
de estrogénio, pacientes nuligestas ou que
nao tiveram parto vaginal e procedimentos
previamente realizados no colo uterino como
a conizacdo ¢,

Nota-se uma falta de definigdo clara
e consistente da condicdo ECCU ja que o
termo “estenose
empregado para descrever uma variedade de
situacoes, desde uma impressdo subjetiva de
estreitamento, até um orificio completamente

cervical” costuma ser

estenosado. Sendo assim, para os fins
deste trabalho consideramos ECCU aquela
que impediu a realizacdo satisfatéria da

histeroscopia ambulatorial .

Mulheres na  pds-menopausa sdo
particularmente susceptiveis a desenvolver a

estenose cervical e suas repercussoes clinicas,

11

sobretudo devido ao hipoestrogenismo vigente
269 Além disso, este é um grupo de mulheres
que necessita com frequéncia da realizagdo da
histeroscopia ambulatorial para diagnostico
e tratamento de diversas afeccGes como
hiperplasia endometrial, cancer de endométrio
e sangramento anormal que levam a anemia
e também realizacdo de procedimentos como
biopsias, retirada de podlipos e dispositivos
intrauterinos. Sendo assim, a presenca de
ECCU pode dificultar ou impedir a realizacdo
de tais procedimentos e mudar o prognéstico e
qualidade de vida destas mulheres 3489,

Assim, a realizacdo de uma possivel
prevencdo da estenose do canal cervical pode
contribuir para a melhoria da qualidade do
atendimento ginecolégico, o aumento do
diagnostico de diversas condi¢cdes ginecoldgicas,
para o tratamento destas e para o bem-estar
das pacientes de forma geral.

O preparo vaginal e do colo do utero
através da aplicagdo de estrogénios topicos,
prévia arealizagao da histeroscopia, € um fator
que pode influenciar na presenca ou ndo de
ECCU. Foi avaliada a taxa de estenose do canal
cervical em pacientes que realizaram preparo
com estrogénio tépico em comparacdo a taxa
de estenose de pacientes que ndo realizaram
qualquer tipo de preparo prévio e que se
encaixam em critérios de inclusao especificos.
Foram comparadas as pacientes com e sem
ECCU que tém histérico obstétrico de parto
vaginal e aquelas que ndo tém histdrico de
parto vaginal a fim de se avaliar a relacao
deste com a ECCU.

O trabalho foi realizado através da
analise de prontudrios de pacientes que
realizaram histeroscopia ambulatorial
no Hospital do Servidor Publico Estadual
“Francisco Morato de Oliveira” HSPE - FMO, de
Sao Paulo, que possui um nimero de exames
realizados por més de mais de 100 casos em
média. Foi elaborada uma tabela com os dados
necessarios de cada procedimento.

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)
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OBJETIVO

Este trabalho objetiva realizar a
comparacdo entre as taxas de falha em
histeroscopia ambulatorial devido a estenose
cervical em pacientes com ou sem preparo com
estrogénio toépico prévio e comparar as taxas
de falha em pacientes com histérico obstétrico
de parto vaginal e sem parto vaginal para
entender a importancia destes fatores na

realizagdo satisfatéria da histeroscopia.

METODOS

Estudo retrospectivo, descritivo, de
pacientes realizaram histeroscopia

ambulatorial no HSPE. O estudo foi conduzido

que

em pacientes na pés-menopausa que possuiam
anotacao
obstétrica e sobre preparo com estrogénio
topico prévio sem contraindicagdo a realizagdo
da histeroscopia.

em prontudrio sobre historia

A amostra foi composta por pacientes

que foram submetidas a
ambulatorial no HSPE em 2022 e que possuiam
registro em prontuario eletrénico do preparo

com estrogénio topico e histérico obstétrico.

histeroscopia

Em média, sdo realizadas 100 histeroscopias
ambulatoriais mensais no HSPE.

Foram incluidas no estudo pacientes
que realizaram histeroscopia ambulatorial
no HSPE e se encontravam na pds-menopausa,
com anotagdo sobre o preparo do colo e canal
com estrogénio topico prévio e histérico
obstétrico. Pacientes com dados incompletos
em prontudrio em relacdo ao preparo do
colo e ao histérico obstétrico, pacientes que
ndo se encontravam na pods-menopausa e
pacientes com contraindicacdo a realizagdo
da histeroscopia, como gravidez, infec¢do
cervical ou endometrite, ndo foram incluidas
no estudo.

As variaveis do estudo foram revisadas
nos registros de prontudrio das pacientes,
inclusive idade, instalacido da menopausa,

12

histérico gestacional e a realizagdo de
preparo prévio com estrogénio topico. Apos
a elaboracdo de tabela, foi tentado contato
telefonico com as pacientes que possuiam
informacdes incompletas. Os instrumentos
e procedimentos da pesquisa envolveram a
criacdo de uma tabela para coleta de dados,
levantamento de prontudrios de pacientes,
dados
envio dos dados para andlise estatistica e
preenchimento de planilha.

organizacao dos em uma tabela,

Foram realizadas andlises estatisticas
qualitativas e quantitativas com o uso dos
programas Epi-info e Excel e considerou-se
uma significancia estatistica de 95% (p <
0,05). Testes estatisticos paramétricos foram
utilizados devido a distribuicdo normal das
variaveis quantitativas de desfecho principal
(teste T-Student, teste Z de duas proporcdes,
teste qui-quadrado, intervalo de confianca
para a média, (P). Nao foi necessaria a
obtencdo de termo de consentimento, pois o
trabalho resultou de revisdao de prontuario
e as pacientes nao tiveram sua identidade
revelada. O estudo foi submetido e aceito pelo
Comité de Etica em Pesquisa do HSPE - FMO
e protocolado na plataforma Brasil (CAAE
70113323.6.0000.5463).

RESULTADOS

Foram coletados dados referentes a
712 histeroscopias ambulatoriais realizadas
em 2022 que resultou na elaboracdo de uma
tabela com os seguintes itens: nome (em
iniciais), idade (em anos), nimero de registro
hospitalar, data e indicacdo da histeroscopia,
paridade (numero de gestacdes, cesdareas,
partos vaginais e abortamentos), uso de
preparo e descricdo do tipo de preparo prévio
utilizado, tempo de preparo, presenca de
menopausa e o tempo decorrido desde o a
menopausa, terapia hormonal, visualizacao
dos oOstios, tipo de endométrio visualizado,
calibre do histeroscépio utilizado, presenca
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de estenose cervical que impossibilitou a
realizacdo do procedimento, informacdes de
contato telefénico das pacientes, necessidade
de realizacdo de uma nova histeroscopia,
diagnostico histeroscépico e resultado do
exame anatomopatologico.

A pesquisa foi conduzida com base nas
712 pacientes, das quais algumas ndo foram
incluidas por nao atenderem aos critérios de
inclusdo previamente estabelecidos ou por
apresentarem algum viés ou dado incompleto.
Isso resultou em um total de 446 pacientes
para analise final. Algumas variaveis como
o tempo de preparo, foram excluidas da
analise devido a grande diferen¢a entre o
preenchimento das folhas de descricdo dos
procedimentos e a falta de preenchimento.

A primeira variavel submetida a anali-
se foi a idade média das pacientes, que repre-
sentou o Unico dado quantitativo considerado
na pesquisa. Esta andlise inicial proporcionou
uma visdo geral das caracteristicas demogra-
ficas das pacientes submetidas a histeroscopia
ambulatorial na instituicao.

Abaixo estd uma descricido detalhada da
Unica variavel quantitativa disponivel, que é a
idade (Tabela 1).

Tabela 1 - Dados descritivos completos para a idade.

Idade

Cv 12%
Q1 59
Q3 69
IQR 10
Min 49
Max 92
N 446
IC 0,7

CV: coeficiente de variacdo, Q1: primeiro quartil,
Q3: terceiro quartil, IQR: intervalo entre quartil, IC:
intervalo de confianga, Min: minimo, Max: maximo, N:
nimero total
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Essa estatistica descritiva proporciona
uma visdo abrangente da distribuicdo da
idade das
centrais

pacientes, incluindo medidas
(média e mediana), dispersao
(desvio padrao, IQR), e a amplitude dos dados
(minimo e maximo). Esta andlise
ajuda a compreender melhor a caracteristica
demografica central das pacientes envolvidas

inicial

no estudo.

Compreender as estatisticas
descritivas é fundamental para uma analise
estatistica adequada dos dados. A mediana
é especialmente util para avaliar a simetria
da distribuicdo dos dados. O desvio padrao
¢ uma medida de variabilidade que indica
o quanto os dados se dispersam em relacdo
a média. Quanto maior o desvio padrao,
maior a dispersdo dos dados, o que sugere
falta de homogeneidade. O coeficiente de
variacdo (CV) avalia o quanto a variabilidade
representa em relagcdo a média. Um CV baixo,
inferior a 50%, indica baixa variabilidade e,
consequentemente, maior homogeneidade
nos resultados. Os valores minimos e
maximosrepresentamomenoreomaiorvalor
na amostra, respectivamente, e ndo estao
relacionados ao desvio padrdo. Os quartis
(12 quartil - Q1 e 32 quartil - Q3) sdo medidas
de posicdo que representam a distribuicdo
dos dados. Q1 indica o ponto onde 25% dos
dados estdo abaixo, enquanto Q3 indica onde
75% dos dados estdo abaixo. O intervalo
interquartil (IQR) mede a dispersdo dos
dados entre Q1 e Q3 e avalia a variabilidade
em torno da medida central. O intervalo de
confianca (IC) indica a variacdo da média
com base em uma probabilidade estatistica.
Esses limites nao estdo relacionados ao
desvio padrdo e sdo mais confiaveis porque
tém uma probabilidade estatistica associada
contexto,
demonstra que a variabilidade dos dados da
idade é baixa, devido a um CV inferior a 50%.
Isso é positivo, pois sugere homogeneidade
nos dados. A idade média foi de 64,3 + 0,7
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anos, o que significa que, com 95% de confianca estatistica, a média pode variar entre 63,6 e
65,0 anos. A seguir, utiliza-se o teste Z de Duas Proporg¢des para analisar a distribui¢ao dos
fatores qualitativos por meio da frequéncia relativa (percentuais ou prevaléncias).

LL00 !

EETEY

L5 L O

idade [anos)

Wl 000 |

L

Figura 1 - Intervalo de confian¢a para média de idade

**A Tabela 1 apresenta uma descricdo detalhada das caracteristicas da variavel “Idade”
das pacientes submetidas a histeroscopiaambulatorialno HSPE em 2022. Essa andlise estatistica
proporciona percepg¢des importantes sobre a faixa etaria das pacientes envolvidas no estudo.
A idade média das pacientes foi de 64,3 anos e indica um valor central em torno do qual as
idades se distribuem. Além disso, a mediana, que é de 63,5 anos, aponta para uma distribuicdo
razoavelmente simétrica das idades, onde metade das pacientes tinha menos de 63,5 anos e
a outra metade tinha mais. O desvio padrao de 7,5 anos revela uma dispersdao moderada das
idades em relagdo a média que sugere que as idades variam, mas nao de forma excessivamente
ampla. O coeficiente de variacdo (CV) de 12% aponta para uma relativa homogeneidade nas
idades e indica que a variabilidade em relacdo a média é relativamente baixa.

Os quartis, representados por Q1 e Q3, permitem uma analise mais detalhada da
distribuicdo das idades, mostrando que 25% das pacientes tinham menos de 59 anos (Q1) e
75% tinham menos de 69 anos (Q3). O intervalo interquartil (IQR), que é a diferenca entre Q3 e
Q1 (10 anos), destaca a dispersdo dos dados em torno da mediana.

0 valor minimo (49 anos) e maximo (92 anos) ilustra a amplitude das idades observadas no
estudo. Com um tamanho de amostra (N) de 446 pacientes, a pesquisa se baseia em um conjunto
consideravel de dados, o que aumenta a representatividade e a confiabilidade das andlises
estatisticas realizadas.

Além disso, o intervalo de confianga (IC) de 0,7 fornece uma margem de erro estimada
para a média da idade e indica que, com 95% de confianca estatistica, a média das idades esta
dentro do intervalo de 63,6 a 65,0 anos. Esses resultados estatisticos constituem informacoes
essenciais para a compreensdo do perfil etario das pacientes do estudo, sendo valiosos para
andlises posteriores e discussdes relacionadas a pesquisa.
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Tabela 2 - Distribui¢do dos Fatores Qualitativos

Visibilizaggo de Nao
ostios Sim
Nao
Estenose
Sim
Ausente
Parto vaginal
Presente
Nao
Preparo
Sim
Estriol
Qual Preparo
Promestrieno

\ % P-valor
103 23,1

<0,001
343 76,9
362 82,8

<0,001
75 17,2
187 45,8

0,017
221 54,2
332 77,0

<0,001
99 23,0
22 30,6

<0,001
50 69,4

Na tabela 2, observa-se a distribuicao

dos fatores qualitativos relacionados

ao procedimento da histeroscopia. Os

resultados mostram que todos esses
fatores tém significancia estatistica na
distribuicdo dos resultados, indicando

diferencas estatisticamente significativas nas
categorias. Por exemplo, 76,9% das pacientes
tinham “Sim” para a variavel “Visibilizagdo
de ostios”, enquanto 23,1% tinham “N&o”.
Da mesma forma, 82,8% das pacientes ndo
tinham “Estenose”, em comparagdo com
17,2% que tinham. Além disso, 54,2% das
pacientes analisadas possuiam histérico de
parto vaginal enquanto 45,8% nao.

”

, 77,0% das pacien-
tes ndo o fizeram, enquanto 23,0% realizaram

Quanto ao “Preparo

algum tipo. Dentre aquelas que fizeram, o “Pro-
mestrieno” foi o mais comum, sendo escolhido
por 69,4% das pacientes, em comparagdo com
30,6% que optaram pelo “Estriol”.

Para avaliar ainda mais as diferencas, as
analises bivariadas sdo realizadas a comecar
pela comparagao das médias de idade entre os
grupos “Visibilizacdo de 64stios” e “Estenose”
utilizando o teste T-Student. Essas andalises es-
tatisticas sdo essenciais para entender as rela-
¢Oes entre as variaveis qualitativas e quantita-
tivas e sdo fundamentais para a interpretacao
dos resultados da pesquisa.

Mé

Tabela 3 - Visibilizacdo de 6stios e Estenose com Idade

Desvio
dia Mediana .
Padrao

Visibilizaggo N@© 670 66 8,3 12% 50 92 103 16 .
de ostios Sim 63,4 63 7,0 1% 49 89 343 07
Nao 63,6 63 7.1 1% 49 89 362 07
Estenose 0,001
Sim 66,7 66 8,7 13% 50 92 75 2,0

CV: coeficiente de variagdo; Min: minimo; Max: maximo; N: nimero total; IC: intervalo de confian¢a
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A andlise bivariada apresentada na tabela 3 examina a relacdo entre as variaveis
qualitativas “Visibilizacdo de 6stios” e “Estenose” com a variavel quantitativa “Idade” das
pacientes submetidas a histeroscopia.

Para o grupo “Nao” em relagdo a variavel “Visibilizagcdo de dstios”, a média de idade foi
de 67,0 anos, com mediana de 66 anos. Isso representa uma média mais alta em comparagao
com o grupo “Sim”, que teve média de idade de 63,4 anos e mediana de 63 anos. O teste
T-Student revelou uma diferenca significativa nas médias de idade entre os grupos “Nao” e
“Sim” para “Visibilizacdo de 6stios” (p-valor <0,001). Isso sugere que a presenc¢a ou auséncia
de “Visibilizacdo de dstios” estd associada a diferencas estatisticamente significativas na
idade das pacientes.

Comparacdo entre “Estenose” e “Idade”: para o grupo “Sim” em relacdo a variavel
“Estenose”, a média de idade foi de 66,7 anos, com mediana de 66 anos. Isso representa média
mais alta em comparagdo com o grupo “Nado”, que teve média de idade de 63,6 anos e mediana
de 63 anos. O teste T-Student também revelou uma diferenga significativa nas médias de idade
entre os grupos “Nao” e “Sim” para “Estenose” (p-valor = 0,001). Isso indica que a presenca
ou auséncia de “Estenose” esta associada a diferencgas estatisticamente significativas no fator
idade das pacientes.

Esses resultados sugerem que tanto “Visibilizacdo de éstios” quanto “Estenose” estdo
relacionados as idades das pacientes. Isso demonstra que quanto maior a idade da paciente
mais dificil se torna a realizacdo satisfatoria da histeroscopia, visto que para pacientes mais
idosas a taxa de estenose foi maior e a visibilizacao bilateral dos 6stios tubarios foi menor. Isso
indica um procedimento de pior qualidade.

Figura 2 - Visibilizacdo dos 6stios e estenose para idade.

Foi utilizado o teste de Qui-Quadrado para analisar a relacdo de “Visibilizacdo de dstios” e

» o«

“Estenose” com os fatores qualitativos de “Parto Vaginal”, “Preparo” e “Qual Preparo”.

Os resultados das relacdes e/ou associacdes estdo mostrados com valores absolutos e
percentuais nas tabelas 4 e 5. As tabelas mostram a distribui¢do conjunta das varidveis para
valores absolutos e seus percentuais entre todas as combinagdes dos niveis dessas duas variaveis.

Para se verificar se existe ou ndo associacdo, deve-se estudar os valores em percentuais.
Assim comparou-se a distribuicdo da coluna de total com a distribuicdo das demais colunas

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Comparagdo entre a taxa de estenose cervical em pacientes com e sem preparo com estrogénio tépico prévio,
submetidos a histeroscopia ambulatorial 17

(intermedidrias). Caso exista algum valor por linha que esteja muito diferente do valor da coluna
total, é porque muito provavelmente ali se encontra uma associagdo e/ou dependéncia estatistica.

As tabelas 4 e 5 e figuras 3 e 4 apresentam as relagdes entre as variaveis qualitativas “Visi-
bilizacdo de 6stios” e “Estenose” com outros fatores qualitativos, nomeadamente “Parto Vaginal”,
“Preparo” e “Qual Preparo”.

Na tabela 4, ndo se encontrou associa¢do significativa entre a presenca ou auséncia
de “Visibilizacdo de 6stios” e “Parto vaginal” (p-valor = 0,196). Isso sugere que a presenc¢a
de “Visibilizacdo de 6stios” ndo estd fortemente relacionada ao histérico obstétrico de parto
vaginal realizado.

Da mesma forma, ndo se encontrou associacao significativa entre “Visibilizagdo de 6stios”
e “Preparo” (p-valor = 0,102) ou entre “Visibilizacdo de 6stios” e o tipo de preparo utilizado,
seja “Estriol” ou “Promestrieno” (p-valor = 0,594). Isso indica que a presenca de “Visibiliza¢do de
6stios” ndo parece estar associada a presenca de preparo ou ao tipo de preparo utilizado.

Tabela 4 - Relagdo de Visibiliza¢do de 6stios com Fatores Qualitativos

Sem Ostios Com Ostios

P-valor
% \| % N

Ausente 50 51,5% 137  44,1% 187 45,8%

Parto Vaginal 0,196
Presente 47  48,5% 174  55,9% 221 54,2%
N&o 71 71,0% 261 78,9% 332  77,0%

Preparo 0,102
P Sim 29 29,0% 70 21,1% 99 23,0%
Estriol 8 34,8% 14 28,6% 22 30,6%

Qual Preparo 0,594

Promestrieno 15  65,2% 35 71,4% 50 69,4%

Figura 3: Visibilizacdo de Ostios com fatores qualitativos.

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Pace AL, Depes DB, Antonini M 18

Figura 4 - Estenose com fatores qualitativos.

Na tabela 5, observa-se uma associa¢do estatisticamente significativa entre a presenca
de “Estenose” e a variavel “Preparo” (p-valor = 0,019). Nota-se que o grupo “Sem Estenose”
tinha uma taxa mais alta de “Nao Preparo” (79,4%) em comparacdo com o grsub diagupo “Com
Estenose” (66,7%). Além disso, o grupo “Com Estenose” tinha uma taxa mais alta de “Com
Preparo” (33,3%) em compara¢dao com o grupo “Sem Estenose” (20,6%). Isso sugere que a
presenca de “Estenose” estd associada a diferengas significativas nas taxas de preparo antes
da histeroscopia.

Tabela 5 - Relacdo de Estenose com Fatores Qualitativos

SemEstenose Com P-valor
Estenose
% % N
Ausente 149 45,2% 34 493% 183 459%
Parto Vaginal 0,532
9 Presente 181 54,8% 35 50,7% 216 54,1%
Nao 278 79,4% 48 66,7% 326 77,3%
Preparo . 0,019
Sim 72 20,6% 24  33,3% 96 22,7%
Estriol 15 29,4% 7 36,8% 22 31,4%
Qual Preparo 0,552

Promestrieno 36 70,6% 12  63,2% 48 68,6%

d

Verifica-se que somente existe significancia na relacdo de “Estenose” com “Preparo’
(tabela 5), onde se nota que o indice de “Nao Preparo” ficou em 79,4% para o grupo “Sem
Estenose” contra 66,7% no grupo “Com Estenose”. Ja o indice de “Sem Preparo” ficou em 20,6%
para o grupo “Sem Estenose” contra 33,3% no grupo “Estenose” (p-valor = 0,019).
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DISCUSSAO

O estudo constatou, que ndo houve
associacdo estatisticaentreapresencade ECCU
e tipo de parto realizado. Porém demonstrou
significancia estatistica entre o preparo
do colo e a presenca ou ndo de estenose.
Além disso, também houve significincia e
relevancia estatistica na comparacio da idade
das pacientes com a presenca de estenose e a
visibilizacdo de 6stios.

A idade média das pacientes analisadas
foi de 64,3 anos. Este dado é importante
para a discussdo, pois diversos diagnodsticos
relevantes como, por exemplo, cancer de
endométrio sdo realizados nesta faixa etaria
e a presenca de estenose pode atrasar ou
até mesmo impedir o diagndstico correto da
afeccdo e prejudicar o prognoéstico. O cancer
de endométrio é o tumor pélvico mais comum
nas sociedades ocidentais e representa causa
importante de mortalidade e morbidade.
A grande maioria dos casos de cancer
endometrial sdo diagnosticados durante a pos-
menopausa, com o pico da incidéncia entre 65
e 74 anos* 11,

A andlise estatistica da variavel
“ldade” das pacientes revelou percepgoes
valiosas sobre a faixa etaria das pacientes
envolvidas no estudo. Essas informacgdes
sdo fundamentais para a compreensao do
perfil etario das pacientes e fornecem uma
base sélida para andlises posteriores. A
identificacdo de diferencas significativas nas
médias de idade entre grupos “Visibiliza¢do
de 6stios” e “Estenose” destaca a importancia
dessas varidveis na pesquisa. Pode-se afirmar
que quanto maior a idade da paciente maior
a taxa de estenose e falha no procedimento e
também menor a qualidade da histeroscopia,
visto que a
bilateralmente é necessaria para uma analise

completa e satisfatoria da cavidade uterina.

visibilizagdo dos O6stios

A literatura sugere que a populagdo em
geral possui uma taxa de estenose cervical

19

de cerca de 3,4% a 4,7% . Foi encontrado
no estudo uma prevaléncia de 17,2% (valor
com significancia estatistica), valor bastante
acima do encontrado em literatura para a
populacao geral o que corrobora a importancia
deste problema na realizacdo adequada da
histeroscopia ambulatorial nesta faixa etaria e
a importancia de se tentar encontrar medidas
que possam amenizar ou prevenir a ECCU.

Ao se considerar todos os dados
apresentados, idade da
paciente mais necessaria se faz a tentativa
de prevencgdo da estenose uterina para que a
Histeroscopia ambulatorial seja realizada de
forma satisfatdria, e para que diagnodsticos
importantes prevalentes na pds-menopausa
ndo sejam subdiagnosticados.

quanto maior a

A taxa de realizacdo de preparo com
estrogénio topico encontrada foi de apenas
23%
e o tipo de preparo mais realizado pelas
pacientes foi através do uso de promestrieno
(69,4%). Estes dados refletem uma falta de
orientacdo das pacientes a cerca da utilizagao
de estrogénios tépicos que podem influenciar
no sucesso do procedimento e também na
percepcdo de dor apresentada pela paciente
durante a histeroscopia. Um viés importante
foi a falta de informacdo quanto a duracao
do preparo
também se tal preparo foi feito de forma
correta conforme prescricio e orientacdo
médica. Tal viés pode se justificar pelo
estudo ser retrospectivo através da analise
de prontuarios e também pela falta de uma
padronizacdo de folha de rosto e banco de

(dado com significancia estatistica),

realizado pelas pacientes e

dados. Sao diversas as causas descritas em
literatura para a estenose do canal cervical
uterino e duas delas sdo o hipoestrogenismo
e a auséncia de partos vaginais!*®8,

A analise das variaveis qualitativas “Vi-
sibilizacdo de 6stios” e “Estenose” com outros
fatores qualitativos revelou resultados impor-
tantes. Enquanto “Visibilizagdo de Ostios” ndo
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parece estar fortemente relacionada com ou-
tros fatores qualitativos, “Estenose” mostrou
uma associacdo significativa com a variavel
“Preparo”. Isso sugere que a presenca de “Es-
tenose” esta relacionada a diferencas nas ta-
xas de preparo antes da histeroscopia, o que
pode ter implicagdes clinicas relevantes. Foi
possivel observar que dentre as pacientes que
realizaram histeroscopia ambulatorial poucas
realizaram o preparo topico. Em nimeros ab-
solutos temos que muitas mulheres que ndo
realizaram o preparo apresentaram estenose
e por consequéncia ndo realizaram o procedi-
mento. Nao se pode inferir se o preparo rea-
lizado pelas mulheres que apresentaram este-
nose foi realizado de forma correta em termos
de posologia e forma de aplicagdo, visto que
esta variavel nao foi analisada devido a ndo
padronizac¢do dos dados nos prontuarios .

Os resultados indicam que a presenga
de “Estenose” parece estar relacionada a
diferencas na adesdo ao preparo antes do
exame, com taxas mais altas de preparo no
grupo “Com Estenose”. Isso pode indicar que
pacientes com maior predisposicao a estenose
prévia ao exame realizem o preparo tépico
com estrogénio.

A informacdo de que sao realizadas em
média mais de 100 histeroscopias ambulato-
riais mensais no HSPE é de extrema relevancia
para a pesquisa. Isso demonstra a amplitude
do estudo e a representatividade da amostra,
0 que aumenta a validade e a robustez dos re-
sultados obtidos.

A discussdo sobre a criacdo de uma
tabela detalhada e de uma folha de rosto
completa com vistas a descricio do exame
também é um aspecto de grande valia. Esses
registros organizados e bem documentados
sdo fundamentais para garantir a qualidade da
pesquisa e possibilitar analises mais precisas.
Além disso, facilitam a replicacdo do estudo
e a revisdo de outros pesquisadores, além da
elaboracado de outros trabalhos cientificos.

20

As tabelas e a folha de rosto permitem
que os dados sejam coletados de maneira
consistente e

sistematica, minimizando

erros na entrada de Isso
é especialmente importante em estudos
retrospectivos, onde os dados sao obtidos
a partir de registros preexistentes. A folha
de rosto também pode incluir informacgoes
relevantes sobre cada paciente, como histérico
médico, indicacdo para o procedimento,
preparo detalhes
que podem ser cruciais para a analise dos

resultados.

informacdes.

prévio, entre outros

Essas informagdes adicionais
ajudam a contextualizar os dados e fornecem

percepcoes valiosas para a discussao.

A utilizacdo de tabelas e folha de
rosto bem estruturadas para a descricdo do
procedimento significativamente
para a qualidade e confiabilidade da pesquisa,
tornando-a mais soélida e completa. Além
disso, essa abordagem facilita a interpretacao
dos resultados e a discussdao dos achados e

contribui

enriquecem o valor cientifico do estudo.

CONCLUSAO

O estudo revelou que apesar de ndo ter
sido encontrada significancia estatistica para a
maior parte das andlises bivariadas, houve sig-
nificancia entre a taxa de preparo e a presenga
de estenose de canal cervical do colo uterino.
Foi demonstrado que a taxa de realizacdo de
preparo foi muito baixa. Quando feito o preparo
prévio a histeroscopia o indice de estenose foi
de 33,3%, nas sem preparo, de 66,7%.

A andlise do perfil etario das pacientes
e da comparacdo entre a idade em relagdo a
presenca de estenose e a visibilizagcdo de 6stios
trouxe informag¢des importantes como a taxa
de estenose em mulheres na p6s-menopausa
de 17,2%, sendo bem maior que a taxa
encontrada na populacdo feminina em geral.
Quanto maior aidade, maior a taxa de estenose
e menor a taxa de visibilizacdo de 6stios.
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RESUMO

Introducdo: O linfoma difuso de grandes células B é o subtipo de linfoma ndo Hodgkin mais
comum, com incidéncia crescente entre as populagdes mais idosas. Estes pacientes geralmente
enfrentam resultados piores devido a fatores como funcido reduzida da medula Ossea,
comorbidades e tolerancia aos tratamentos padronizados. Objetivo: Analisar a sobrevida de
pacientes com 75 anos ou mais, diagnosticados com a moléstia e acompanhamento de 14 anos.
Métodos: Foi utilizado o método Kaplan-Meier para avaliar a sobrevida global e o modelo de
riscos proporcionais de Cox para a razdo de risco, com significancia estatistica definida em nivel
de 5% e uma data de corte para os resultados definida em maio de 2024. Resultados: Amostra
de 52 pacientes, com uma sobrevida mediana de 52 meses. As taxas em 1 ano, 3 anos e 5 anos
foram de 65,4%, 36,5% e 21,2%, respectivamente. Niveis séricos elevados de desidrogenase
latica aumentaram significativamente o risco de mortalidade, assim como a hipoalbuminemia. A
intensidade do tratamento e a presenca de doenca extranodal também influenciaram o resultado,
mas de forma menos significativa. O tratamento menos intensivo ou paliativo e a presenca de
doenca extranodal apresentaram razdo de risco (1C95%)=1,69, (0,75-3,82) e 1,90(0,83-4,33),
respectivamente. Conclusdes: O tratamento de pacientes muito idosos com LDGCB ¢ desafiador,
mas viavel. Os niveis elevados de desidrogenase latica, hipoalbuminemia e doenga extranodal sdo
fatores significativos de mortalidade. O tratamento intensivo beneficia aqueles que sobrevivem
ao primeiro ano.

Descritores: Linfoma Difuso de Grandes Células B; Idosos; Analise de Sobrevida

ABSTRACT

Introduction: Diffuse large B-cell lymphoma (DLBCL) is the most common subtype of non-Hod-
gkin lymphoma, with increasing incidence among older populations, and these patients often face
worse outcomes due to factors such as reduced bone marrow function, comorbidities, and tole-
rance to standard treatments. Objective: To analyze the survival of very elderly patients aged
75 years or older diagnosed with DLBCL with a 14-year follow-up. Methods: The Kaplan-Meier
method was used to assess overall survival (0S) and the Cox proportional hazards model for the
hazard ratio (HR), with statistical significance set at the 5% level and a cutoff date for results
set at May 2024. Results: A sample of 52 patients, with a median OS of 52 months. The 1-year,
3-year, and 5-year OS rates were 65.4%, 36.5%, and 21.2%, respectively. Elevated serum lactic de
hydrogenase (LDH) levels significantly increased the risk of mortality, as did hypoalbuminemia.
Treatment intensity and the presence of extranodal disease also influenced the outcome, but less
significantly. Less intensive or palliative treatment and the presence of extranodal disease had
HR (95% CI) = 1.69, (0.75-3.82) and 1.90 (0.83-4.33), respectively. Conclusions: Treatment of
very elderly patients with DLBCL is challenging but feasible. Elevated LDH levels, hypoalbumi-
nemia and extranodal disease are significant factors in mortality. Intensive treatment benefits
those who survive the first year.

Keywords: Lymphoma, large B-Cell, Diffuse; Elderly; Survival Analysis.
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INTRODUGCAO

0 linfoma difuso de grandes células B (LDGCB) é o subtipo mais comum de linfoma nao-
Hodgkin (LNH) e representa um terco de todos os LNHs. Sua incidéncia aumenta com a idade, e
estima-se que haja um aumento de LDGCB em paises cuja populagdo estad envelhecendo mais"
2, Também foi observado que a idade é um fator de risco importante para a sobrevida global
(SG) em LDGCB. No entanto, outros fatores contribuem para resultados piores em pacientes
muito idosos, como fun¢do da medula 6ssea reduzida, metabolismo comprometido e presenca de
comorbidades, que podem aumentar a frequéncia de complica¢des relacionadas ao tratamento
34, Assim, os médicos muitas vezes tendem a tratar de maneira insuficiente esses pacientes por
causa dos efeitos colaterais cardiacos das antraciclinas ou por causa da suposta baixa tolerancia
a terapia padrao®”.

OBJETIVO

O objetivo principal do estudo foi analisar a sobrevida de pacientes com 75 anos ou mais,
diagnosticados com LDGCB um acompanhamento de 14 anos. Os objetivos secundarios foram
verificar o perfil clinico destes pacientes e as caracteristicas basais da doenga (estadiamento,
presenca de sintomas, acometimento extranodal, valores séricos de DHL e albumina e o tipo de
tratamento instituido) e correlacionar estas variaveis com a sobrevida.

METODOS

E um estudo retrospectivo, longitudinal e observacional que investigou pacientes com 75
anos de idade ou mais, que preencheram os critérios clinicos e laboratoriais para LDGCB em um
periodo de 14 anos, entre janeiro de 2010 e janeiro de 2024, registrados no Servigo de Hematologia
do Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira” - HSPE - FMO de Sao
Paulo, Brasil. Todos os dados foram coletados de registros médicos eletrénicos. O diagnostico de
linfoma foi determinado por biépsia com exame anatomopatolégico e imuno-histoquimica, de
acordo com os critérios da Organizacdo Mundial de Saide (OMS). Nao foram incluidos pacientes
com LDGCB ap6s transformagdo de linfoma indolente ou leucemia linfocitica cronica. Uma visdo
geral das caracteristicas dos pacientes pode ser encontrada na tabela 1. O estudo foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa sob niimero do Certificado de Apresentacdo para Apreciacio
Etica (CAAE) 60013422.1.0000.5463.

Em relacdo ao protocolo de tratamento, desde o ano de 2002, o denominado R-CHOP
(combinacdo do anticorpo monoclonal rituximabe com o regime de quimioterapia de
ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina e prednisona) é o padrado de tratamento para pacientes
aptos sem comorbidades de até 80 anos®. No paciente inelegivel para o R-CHOP padrao, as opgoes
terapéuticas sdo o R-CHOP com dose reduzida e os regimes paliativos sem antraciclina, como o
R-CVP (rituximabe, ciclofosfamida, vincristina e prednisona) ou o rituximabe isolado. No HSPE,
ndo ha padronizacdo para a redugdo da dose do protocolo padrio, nem é comum a aplicagdo de
uma ferramenta de avaliagdo geriatrica padronizada para ajudar a decidir quais pacientes podem
tolerar o tratamento padrdo. A decisdo terapéutica baseou-se no julgamento clinico do médico
responsavel pelo paciente.
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Idade (anos)

Idade 77(75-79) 82(80-85) 87,5(85-93) 81(75-93)
Masculino 10(55,6) 10(41,7) 5(50) 25(48,1)
Género
Feminino 8(44,4) 14(58,3) 5(50) 27(51,9)
I 1(5,6) 1(4,2) 2(20) 4(7,7)
Il 1(5,6) 2(8,3) 0 3(5,8)
Estadio Ann
Arbor I 4(22,2) 5(20,8) 1(10) 10(19,2)
vV 6(33,3) 6(25) 6(60) 18(34,6)
Desconhecido 12(66,7) 14(58,3) 1(10) 35(67,3)
Sim 8(44,4) 7(29,2) 2(20) 17(32,7)
Sintomas B Nao 2(11,1) 5(20,8) 2(20) 9(17,3)
Desconhecido 8(44,4) 12(50) 6(60) 26(50)
Doenca N&o 8(44.,4) 15(62,5) 6(60) 29(55,8)
extranodal Sim 10(55,6) 9(37.5) 4(40) 23(44,2)
Normal 14(77,8) 18(75) 7(70) 39(75)
DHL
Elevado 4(22,2) 6(25) 3(30) 13(25)
Normal 4(22,2) 7(29,2) 3(30) 14(26,9)
Albumina
Reduzida 14(77,8) 17(70,8) 7(70) 38(73,1)
Padrao 11(61,1) 10(41,7) 0 21(40,4)
Tratamento Dose reduzida 3(16,7) 6(25) 0 9(17,3)
Paliativo 4(22,2) 8(33,3) 10(100) 22(42,3)

Foram realizadas analises descritivas para as caracteristicas de linha de base do
paciente. Todos os valores de p foram bilaterais com um nivel de significancia de 5%. Para o
calculo, foi usado o software SPSS versao 24.0 (IBM). A sobrevida global (SG) foi definida como
o tempo em meses desde a data do diagnéstico até a data da morte por qualquer causa. A data
de corte para a ocorréncia do resultado foi definida em maio de 2024. Foram considerados na
analise de sobrevida os pacientes que apresentaram o desfecho de 6bito até a data limite de maio
de 2024. As variaveis categoricas foram comparadas usando o teste do qui-quadrado. A razao de
risco foi obtida usando o modelo de riscos proporcionais de Cox. A SG foi avaliada pelo método
Kaplan-Meier, e as curvas foram comparadas pelo teste log-rank.

RESULTADOS

Durante o periodo de acompanhamento, 52 pacientes preencheram os critérios para o
estudo. As caracteristicas dos pacientes e da doenga no momento do diagnéstico sdo mostradas
na tabela 1, que também apresenta essas caracteristicas de acordo com a faixa etaria (entre 75 e
79 anos, 80 e 85 anos e >85 anos). A maioria era do sexo feminino (51,9%) com idade entre 80 e
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85 anos (46,1%). Dos que tinham informagdes sobre o estadiamento da doeng¢a, a maioria tinha
estadiamento avangado Ann Harbor IV (34,6%). Observou-se que 25% tinham desidrogenase
lactica (DHL) elevada e 73,1% tinham albumina sérica reduzida. Com relagdo ao tratamento,
40,4% receberam tratamento padrao, 17,3% tratamento menos intensivo e 42,3% tratamento
paliativo (sem antraciclina).

Astaxas de SG em 1 ano, 3 anos e 5 anos foram de 65,4%, 36,5% e 21,2%, respectivamente.
Nao houve diferenga na sobrevida proporcional nos grupos separados por faixa etaria ou género.
A SG em 1 ano, 3 anos e 5 anos em pacientes sem e com doenca extranodal foi de 75,9% versus
52,2% (p=0,07), 51,7% versus 17,4% (p=0,01) e 31% versus 8,7% (p=0,05). A SG nos periodos
mencionados de acordo com a dosagem normal ou elevada de DHL foi de 74,4% versus 38,5%
(p=0,01), 41% versus 23,1% (p=0,24) e 28,2% versus 0% (p=0,03). Finalmente, a SG de acordo
com o tratamento padrdo, menos intensivo e paliativo foi, respectivamente, 71,4%, 88,9% e 50%
(p=0,08) para 1 ano, 52,4%, 44,4% e 18,2% (p=0,05) para 3 anos e 28,6%, 22,2% e 13,6% (p=0,48)
para 5 anos (tabela 2).

Tabela 2 - Probabilidade de sobrevida apds 1, 3 e 5 anos

Probabilidade de sobrevida

Sobrevida global 65,4 36,5 21,2
75-79 66,7 38,9 22,2
Grupo etario 80-85 66,7 0,92 47 0,47 25 0,61
(anos)
>85 60 20 10
Masculino 68 36 20
Género 0,7 0,93 0,84
Feminino 63 37 22,2
Nao 75,9 51,7 31
D"te”‘;a " 0,07 0,01 0,05
extranoda Sim 52,2 17,4 8,7
Normal 74,4 41 28,2
DHL 0,01 0,24 0,03
Elevado 38,5 23,1 0
Padrao 71,4 52,4 28,6
Tratamento Dose reduzida 88,9 0,08 44 4 0,05 22,2 0,48
Paliativo 50 18,2 13,6

A mediana da SG na amostra completa foi de 52 meses ou 4,3 anos. Ao avaliar os grupos de
acordo com o tratamento padrdo e a dose reduzida ou paliativa, a SG mediana foi de 62 meses e
36 meses, respectivamente, com p (log-rank) =0,118. A mediana da SG de acordo com a dosagem
normal ou aumentada de DHL foi de 67 e 19 meses, respectivamente, com p (log-rank)=0,001.

Na andlise univariada, a presenca de doenga extranodal e o uso de tratamento menos
intensivo ou paliativo foram associados a um risco maior de mortalidade, embora nao de forma
significativa, com HR (1C95%)=1,69(0,75-3,82) e 1,90(0,83-4,33), respectivamente. Niveis altos de
DHL aumentaram significativamente o risco de mortalidade, com HR (1C95%) =3,96 (1,62-9,69),
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p=0,002. O modelo de melhor ajuste foi o uso
da variavel continua de dosagem de albumina,
que mostrou que niveis mais altos de albumina

reduziram o risco de mortalidade com um HR
(IC95%) =0,33 (0,14-0,80), p = 0,015, conforme
mostra abaixo, a tabela 3.

Tabela 3 - Andlise univariadade sobrevida entre janeiro de 2010 e janeiro de 2024.

A\ETEV

HR (95%Cl)

Doenca Nao Referéncia 02

SHETOeE] Sim 1,69(0,75-3,82)
Normal Referéncia

DHL 0,002
Elevado 3,96(1,62-9,69)

Albumina (variavel continua) 0,33(0,14-0,80) 0,015
Padrao Referéncia

Tratamento Dose reduzida ou 0.12

o 1,90(0,83-4,33
paliativo
DISCUSSAO

H4a poucos estudos sobre os resultados
do tratamento de pacientes muito idosos
com LDGCB. Em um estudo realizado na
Universidade do Arizona °, Estados Unidos,
com um perfil de paciente semelhante ao
do presente estudo (75 anos de idade ou
mais), a SG em dois anos para pacientes
submetidos a tratamento padriao, menos
intensivo e paliativo foi de 70%, 28% e
21%, respectivamente, dados comparaveis
aos deste trabalho. Deve-se observar que
obteve-se melhor resultado em pacientes com
tratamento menos intensivo (SG em 3 anos
de 44,4%). Também no estudo americano, em
uma analise de subgrupo de pacientes com 90
anos ou mais, a albumina sérica reduzida foi
um fator independente de mortalidade com
HR=2,95(1,43-6,08), p=0,003. Nesse estudo,
usou-se a albumina como uma variavel
continua, que foi um fator independente na
reduc¢ao da mortalidade na amostra total com
HR =0,32(0,11-0,93), p =0,037. Em um estudo
turco’, a mediana da SG para pacientes com

idade =280 anos diagnosticados com LDGCB
foi de 25 meses. Aqui obteve-se melhor
resultado, com uma SG mediana de 52 meses
nesse perfil de paciente.

Em uma coorte dinamarquesa'l,
pacientes muito idosos receberam tratamento
padrdo para LDGCB, e a mediana da SG foi de
4,6, 2,6 e 1,9 anos para as faixas etarias de
75-79, 80-84 e =85 anos, respectivamente,
e 0 tratamento menos intensivo ndo alterou
os resultados em pacientes com idade maior
ou igual a 80 anos. Os autores recomendam
regimes atenuados em pacientes muito idosos
com mais de 80 anos e frageis sem prejuizo
da SG, opinido também compartilhada por
um outro estudo coreano'?. Juul MB et al.!
também afirmam que pacientes com mais
de 85 anos, sem comorbidades,

podem nao se beneficiar do tratamento com

mesmo

antraciclinas. Neste, a mediana da SG em
pacientes que receberam tratamento padrdo
nas faixas etarias de 75-79 e 80-85 anos foi
de 4,5 e 5,1 anos, respectivamente. Pacientes
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com mais de 85 anos ndo receberam nenhum
tratamento padrao em neste trabalho. Outros
estudos, no entanto, mostram que a reducgdo
da dose de tratamento por qualquer motivo
estd associada a um prognéstico pior e,
portanto, uma avaliacdo cuidadosa deve ser
realizada antes do tratamento para oferecer
o maior potencial de cura possivel, mesmo em
pacientes muito idosos *3.

Em estudo retrospectivo realizado no
Massachusetts General Hospital ¢, nos Estados
Unidos, a SG de 5 anos em pacientes idosos com
linfoma agressivo com idades entre 75 e 79
anos e 80 anos ou mais foi de 73,6% e 66,4%,
respectivamente, resultados muito melhores
do que os aqui obtidos com SG de 5 anos em
torno de 25% em ambas as faixas etarias. Nesse
estudo americano, o tratamento padrdo foi
oferecido a 76,3% e 46% dos pacientes com 75-
79 anos e 80 anos ou mais, respectivamente,
o que é semelhante aos 61,1% e 41,7%
oferecidos aos pacientes incluidos em nosso
estudo. Em outro estudo americano realizado
na Universidade de Minnesota'*, os pacientes
com um perfil semelhante ao deste estudo
(idosos com 75 anos ou mais e com diagndstico
de LDGCB) tiveram uma SG de 1 ano de 82,4%
e uma SG mediana de 76,1 meses, melhores
do que as que se obteve de 71,4% e 62 meses,
respectivamente. Também nesse estudo
americano, em pacientes tratados com um
regime alternativo ao R-CHOP, a SG de 1 ano
foi de 65,5% e a SG mediana foi de 20,7 meses,
enquanto encontrou-se 61,3% e 19 meses,

respectivamente, resultados semelhantes.

No presente trabalho, os pacientes com
doenga extranodal tiveram pior SG em 3 anos
e 5 anos (17,4% e 8,7%, respectivamente)
do que os pacientes sem doenga extranodal
(51,7% e 31%,
achado relevante foi que a sobrevida global

respectivamente). Outro
foi pior para o tratamento padrao do que
para o tratamento menos invasivo apds 1
ano (71,4% vs. 88,9%), sem significancia
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estatistica,
tratamento padrdo em comparagdo com o
tratamento menos intensivo apds 3 anos
(52,4% vs. 44,4%, p=0,05). Isso pode ser
explicado por mortes precoces causadas por
complicacdes do tratamento intensivo, mas
os sobreviventes tiveram o beneficio de longo

mas a SG melhorou para o

prazo da doxorrubicina.

Claramente, ha uma necessidade de
individualizar o tratamento do paciente
muito idoso com cancer. Embora se enfatize
o resultado clinico da sobrevida global,
esse é apenas um dos objetivos no paciente
muito idoso com linfoma difuso de grandes
células B. Uma
deve ser considerada, como tolerabilidade,
toxicidade, possivel
precoce, qualidade de vida, declinio funcional
e, fundamentalmente, os desejos do paciente

série de complexidades

comorbidades, morte

e de sua familia’®. O numero -crescente
de LDGCB, particularmente em pacientes
muito idosos, enfatiza o desafio de tratar
esse perfil de pacientes com quimioterapia
adequada, sem efeitos toxicos e com resposta
duradoura.
multidisciplinar pode ser a estratégia que

permite a selecdo dos melhores candidatos

Uma  avaliagdo  geriatrica

a abordagem curativa’'®'’. Para auxiliar na
avaliacdo clinica de pacientes muito idosos
com LDGCB, podem ser utilizados fatores de
risco independentes para efeitos adversos,
como idade, comorbidades e nivel sérico de
albumina. O presente estudo corrobora o
baixo nivel de albumina sérica como um fator
de risco independente para um resultado
desfavoravel. O estudo de pacientes muito
idosos diagnosticados com LDGCB deve ser
incentivado nos paises em desenvolvimento,
onde as populacdes estdao envelhecendo cada
vez mais. Os pacientes idosos geralmente
sdo excluidos de grandes estudos clinicos,
0 que leva a uma lacuna significativa no
conhecimento sobre o tratamento e os

resultados nessa populacdo. Compreender
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os dados da vida real dos pacientes idosos

é¢ fundamental para o desenvolvimento

de estratégias eficazes adaptadas as suas

CONCLUSAO

O tratamento de pacientes muito
idosos com linfoma difuso de grandes células
B é desafiador,

mas possivel. Conseguiu-

se reproduzir resultados muito bons,
comparaveis aos de centros internacionais de
exceléncia. Observou-se que niveis elevados

de desidrogenase lactica e hipoalbuminemia
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Correlation between clinical-epidemiological characteristics and
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RESUMO

Introducdo: Cerca de metade dos casos de insuficiéncia cardiaca sdo com fracdo de ejecdo
reduzida, a qual se caracteriza por uma fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo < 40%. Nao
ha na literatura a caracterizacdo especifica da populagao com fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo < 25%. A hipdtese é que, quando analisado separadamente, este grupo possa
apresentar particularidades epidemioldgicas e desfechos diferentes. Objetivo: Correlacionar
as caracteristicas epidemiolodgicas, clinicas e terapéuticas com a mortalidade de pacientes com
insuficiéncia cardiaca e fragcdo de ejecdo < 25% atendidos em um ambulatério especializado.
Métodos: Foi analisada amostrade 700 pacientes com insuficiéncia cardiacaem um ambulatoério
especializado de Curitiba, com 152 pacientes apresentando fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo < 25%, entre 2019 e 2022. A mortalidade global foi o desfecho primario e o desfecho
secundario a avaliacdo dos aspectos epidemioldgicos, clinicos e terapéuticos. Resultados:
Na analise univariada, o desfecho morte teve associacdo com aqueles pacientes submetidos
previamente a revascularizacdo (p=0,049), sem diferenca significativa com outras variaveis
analisadas. Na analise multivariada, ficou evidenciado que o Unico fator significativo para
desfecho de mortalidade foi a presenca de doenga renal crénica (p=0,04). Conclusdo: Pacientes
portadores de insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo < 25%
apresentaram maior mortalidade na presenca do fator revascularizacao prévia se analisada de
maneira isolada. No entanto, se associadas diferentes etiologias, os portadores de doenca renal
cronica se apresentaram como o Unico critério de pior progndstico - ébito.

Descritores: Insuficiéncia Cardiaca; Doenca Renal Cronica; Mortalidade.
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ABSTRACT

Introduction: Approximately half of heart failure (HF) cases present with reduced

I\

ejection fraction (HFrEF), characterized by a left ventricular ejection fraction (LVEF)
40%. However, the literature lacks specific characterization of the population with LVEF <
25%. It is hypothesized that this subgroup, when analyzed separately, may display distinct
epidemiological features and clinical outcomes. Objective: To correlate epidemiological,
clinical, and therapeutic characteristics with mortality in patients with HF and LVEF <
25% treated at a specialized out patient clinic. Methods: A cohort of 700 HF patients from
a specialized clinic in Curitiba was analyzed, including 152 individuals with LVEF < 25%,
between 2019 and 2022. The primary outcome was all-cause mortality. Secondary out comes
included the evaluation of epidemiological, clinical, and therapeutic variables. Results:
In the univariate analysis, mortality was significant lyassociated with a history of prior
revascularization (p=0.049), while no other variables showed significantly associated.
However, in the multivariate analysis, the only independent predictor of mortality was the
presence of chronic kidney disease (CKD) (p=0.04). Conclusion: Among HFrEF patients with
LVEF < 25%, prior revascularization appeared to be a mortality predictor in univariate
analysis. Nonetheless, when multiple etiologies were considered, CKD emerged as the sole
independent factor associated with worse prognosis—death.

Keywords: Heart Failure; Chronic Kidney Disease; Mortality.
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com fracdo de ejecdo < 25%
INTRODUCAO

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma
complexa
estruturais

sindrome clinica
alteracdes

coracdo em que este é incapaz de atender as

causada por
ou funcionais do

necessidades teciduais organicas, ou o faz a
custa de elevadas pressdes de enchimento
ventricular'. Estima-se que a doenga acometa
37,7 milhoes de pessoas em todo o mundo?.

A principal terminologia usada para
classificar a IC baseia-se na fracdo de ejecdo
do ventriculo esquerdo (FEVE). Dividem-
se os portadores dessa patologia em trés
grandes dominios: Insuficiéncia cardiaca com
fracdo de ejecdo preservada (FEVE = 50%) -
ICFEp Insuficiéncia cardiaca com fracdo de
ejecdo intermediaria (FEVE 41- 49%) - ICFEi;
Insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejegdo
reduzida (FEVE < 40%) - ICFEr3.

O tratamento farmacolégico demonstrou
beneficios na reducdo de morbidade, de
mortalidade e nas hospitalizagdes, conforme
demonstrado por diversos ensaios clinicos e
recomendado pelas diretrizes da American
College of Cardiology Foundation (ACCF)%
pelo Guideline do ESC de 2021para IC® e pela
Atualizacdo de Topicos Emergentes da Diretriz
Brasileira de IC de 2021* 7. A base desse
tratamento consiste no uso combinado de
drogas que promovem modulacdo do sistema
neuro-hormonal, especialmente do sistema
adrenérgico e do sistema renina-angiotensina-
aldosterona®. O uso dessas medicacoes nas
doses preconizadas pelas diretrizes compode a
chamada “Terapia Médica Otimizada (TMO)”,
que é capaz de mudar o prognostico da doenga®,
evidéncias mostram que pacientes tratados com
doses < 50% das doses recomendadas pelas
diretrizes de IECA/BRA e BB estao associados
a um progndstico ruim em comparagdo com
aqueles que atingem 100% das doses alvo**.

Nao ha na literatura a caracterizacdo
especifica da populacio com FE extremamen-
te reduzida, ou seja, < 25%. A hipotese é que,
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quando analisado separadamente, este grupo
possa apresentar particularidades epidemiolo-
gicas, necessidade de tratamento especifico e
diferentes desfechos relacionados a morte.

OBJETIVO

Correlacionar a mortalidade dos pacien-
tes portadores de ICFEr FEVE < 25% com as
caracteristicas epidemiolégicas, clinicas e te-
rapéuticas em um ambulatério especializado
em insuficiéncia cardiaca no Brasil.

METODOS

Trata-se de estudo de coorte,
retrospectivo que avaliou pacientes em
acompanhamento de um  ambulatério
especializado em Cardiaca,
no Brasil, com diagndstico de Insuficiéncia
Cardiaca com FEVE < 25%, de 2019 a 2022 no

Hospital Santa Casa de Curitiba (HSCC).

Insuficiéncia

Os dados foram acessados através do
programa TOTVS, existente nos computadores
do HSCC, o qual é protegido por login e senha.
As identidades dos pacientes nao serdo
reveladas ou divulgadas. Os achados coletados
foram registrados no banco de dados de forma
codificada (cada participante sera codificado
por um numero). Nao existem informacdes
como nome ou dados pessoais no banco de
dados. Utilizou-se planilha Excel®, salva em um
drive protegido por senha conhecida apenas
pelos pesquisadores. Os dados foram coletados
somente apds autoriza¢do do Comité de Etica
do HSCC (CAAE: 52796521.3.0000.0020)

No tratamento da afeccdo existem me-
dicagdes que devem ser utilizadas (modifica-
doras de progndstico) e doses alvo a serem
atingidas (maiores beneficios clinicos). A ana-
lise dos dados serviu para tracar um perfil
epidemioldgico dos pacientes atendidos nesse
servico, bem como avaliar a percentagem de
pacientes que fazem uso desses medicamentos
preconizados e as doses utilizadas.
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Coleta de Dados

Foram coletadas informacdes gerais
como sexo (masculino ou feminino), raga
(branca, negra, asiatica, pardo e “outras”) e
idade. Em relagdo ao quadro de IC, selecionou-
se informag¢des como etiologia da doencga
(isquémica, idiopatica, chagasica, hipertensiva,
miocardite ou desconhecida), tempo do
diagnostico, tempo de tratamento, inicio de
tratamento recente, fracao de ejecdo (e data de
realizacdo da ecocardiografia) e classificagcdo
funcional da New York Heart Association (CF
NYHA), presenca de sobrecarga volémica
(edema, congestdo pulmonar - evidenciado
por estertoracdo ao exame fisico, dispneia,
turgéncia Sobre comorbidades,
foram incluidas doenga pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC), cancer, doenca renal cronica
(DRC),
dislipidemia, hipertensdo arterial sistémica
(HAS), diabetes mellitus (DM),
atrial (FA) e flutter. Como historia pregressa,

jugular).

hipertireoidismo, hipotireoidismo,

fibrilacao

considerou-se angioplastia transluminal de
coronaria (ATC), revascularizagdo prévia,
infarto agudo do miocardio (IAM) prévio,
acidente vascular encefalico (AVE) prévio
como informacdes essenciais a serem
avaliadas nesse estudo. Em relagao as drogas
terapéuticas,
com diferenciacdo entre doses,
se o sacubitril/valsartana, os inibidores da
enzima conversora da angiotensia (iECA), os
bloqueadores do receptor de angiotensina
I (BRA II), os betabloqueadores (BB), a
espironolactona e os
transportador de sédio e glicose 2 (iSGLT2).
Também foi incluso se o paciente estava em
terapia médica otimizada (TMO) ou ndo. Foi

ainda incluido sobre o habito de tabagismo e

tratadas individualmente e

estudou-

inibidores do co-

etilismo (ativos).

DPOC, o
diagnéstico foi confirmado por espirometria,

Naqueles portadores de

e nao houve separacdo de grupos controles,
sendo todos analisados de forma individual.
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Nos portadores de DRC, foi utilizado o
critério discriminado pela Diretriz Brasileira
de Insuficiéncia Cardiaca Cronica e Aguda,
que indica a presenca dessa doenca quando ha
uma taxa de filtracdo glomerular (TFG) < 60
mL/min/1,73 m? ou presenca de albuminuria
(micro ou macroalbuminuria - 30-300 ou >
300 mg de albumina por grama de creatinina
urinaria).

Outros dados incluidos do exame fisico
foram pressdo arterial diastélica (PAD) e
sistolica (PAS), além de frequéncia cardiaca
(FC) no momento da udltima consulta. Foram
discriminados também exames laboratoriais,
como hemoglobina glicosilada (HbA1lc), LDL,
HDL, colesterol total, uréia, creatinina urinaria
e potassio sérico.

Critérios de Inclusio

Foram selecionados para o estudo
pacientes acompanhados nesse ambulatorio
especializado. O critério de inclusdo sera o
diagnostico de ICFEr com FEVE menor ou igual
a 25% em ecocardiograma toracico.

Nao foram incluidos pacientes menores
de 18 anos, aqueles em primeira consulta
de avaliacdo cardioldgica, os com histérico
de transplante cardiaco, ou em cuidados
paliativos exclusivos, ou ainda, sem descricao
ou descricdo incompleta no prontudrio.

Analise Estatistica

Os resultados das variaveis
quantitativas foram descritas por média,
desvio padrao, mediana, valor minimo e valor
maximo, enquanto as qualitativas foram

descritas por frequéncia e percentual.

O teste de Qui-quadrado e o exato
de Fisher foram utilizados para comparar a
proporc¢do das caracteristicas entre os grupos
6bito e ndo 6bito. As variaveis continuas que
apresentaram distribuicdo foram utilizadas
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para comparar a proporg¢ao das caracteristicas entre os grupos 6ébito e ndo 6bito. As variaveis
continuas que apresentaram distribuicdo normal dos dados foram comparadas entre os grupos
6bito e ndo dbito pelo teste T de Student para amostras independentes e as que ndo apresentaram
distribuicao normal foram comparadas pelo teste ndo paramétrico de Mann-Withney.

As variaveis que apresentaram valor de p menor que 0,100 nos testes de hipotese
supracitados foram ajustadas em modelo de regressao logistica multipla para mortalidade, com
resultados expressos em valores de OddsRatio (OR) e intervalo de confian¢a de 95% (IC de 95%)
e significancia estatistica do teste de Wald.Valores de p<0,05 indicaram significancia estatistica.
Os dados foram organizados em planilha Excel®e analisados com o programa computacional IBM
SPSS Statistics v.28.0. Armonk, NY: IBM Corp.

RESULTADOS

No periodo de 2019 a 2022, 153 pacientes que realizaram acompanhamento no
ambulatoério apresentaram FEVE < 25% nesse ambulatério. Desses, um foi excluido por nado
fechar critérios de inclusdo. Assim, 110 eram do sexo masculino (72,4%) e 42 eram do sexo
feminino (27,6%), com uma idade média de 61,5 anos.

A Tabela 1 mostra a fragao de ejecao (FE) média, etiologia do quadro, classe funcional
pela New York Heart Association (NYHA), comorbidades associadas a doenca de base e terapia
medicamentosa; além de mostrar a caracterizacdo da amostra com variaveis clinicas, para que se
pudesse delinear a amostra e correlaciona-la com a mortalidade.

Tabela 1 — Caracterizagdo da amostra

Variavel Classificagao Resultado
FE (fragcdo de ejecéo) 21,6 £ 2,8; 22 (11 - 25)
Nao 128 (84,2%)
DRC
Sim 24 (15,8%)
Nao 69 (45,4%)
HAS
Sim 83 (54,6%)
Nao 118 (77,6%)
DM
Sim 34 (22,4%)
Nao 139 (91,4%)
Revascularizagao
Sim 13 (8,6%)
Nao 111 (73%)
IAM
Sim 41 (27%)
Nao 138 (90,8%)
AVE
Sim 14 (9,2%)
Nao 46 (30,3%)
Sacubitril/Valsartana Sim, >1 ano 106 (69,7%)
Sim, <1 ano 0 (0%)
% dose maxSacubitril/Valsartana 76,2 £ 29,9; 100 (12,5 - 100)
até 49% 16 (15,1%)
DosemaxSacubitril Valsartana 50% a 99% 29 (27,4%)
100% 61 (57,5%)
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Variavel Classificagao Resultado
Nao 131 (86,2%)
IECA Sim, >1 ano 21 (13,8%)
Sim, <1 ano 0 (0%)
% dose max IECA 94 + 15,6; 100 (50 - 100)
até 49% 0 (0%)
Dose max IECA 50% a 99% 3 (14,3%)
100% 18 (85,7%)
Nao 139 (91,4%)
BRA Sim, >1 ano 13 (8,6%)
Sim, <1 ano 0 (0%)
% dose max BRA 84,6 + 29,8; 100 (25 - 100)
até 49% 2 (15,4%)
Dose max BRA 50% a 99% 1 (7,7%)
100% 10 (76,9%)
Nao 4 (2,6%)
BB Sim, >1 ano 148 (97,4%)
Sim, <1 ano 0 (0%)
% dose max BB 80 + 29,6; 100 (12,5 - 100)
até 49% 20 (13,5%)
Dose max BB 50% a 99% 30 (20,3%)
100% 98 (66,2%)
Nao 21 (13,8%)
Espironolactona Sim, >1 ano 131 (86,2%)
Sim, <1 ano 0 (0%)
Nao 125 (82,2%)
Inibidor SGLT2 Sim, >1 ano 27 (17,8%)
Sim, <1 ano 0 (0%)
Nao 86 (56,6%)
TMO Sim, >1 ano 66 (43,4%)
Sim, <1 ano 0 (0%)

* As variaveis categodricas estdo descritas por frequéncia absoluta (percentual) e as quantitativas
por média + desvio padrdo; mediana (valor minimo - valor maximo).

DPOC: doenca pulmonar obstrutiva cronica; DRC: doencga renal cronica; HAS: hipertensao arterial sistémica;
DM: diabetes mellitus; FA: fibrilacao atrial; ATC: aterosclerose; IAM: infarto agudo do miocardio prévio;
AVE: acidente vascular encefalico (incluindo isquémico e hemorragico) prévio; IECA: inibidor da enzima
conversora de angiotensina; BRA: bloqueador do receptor da angiotensina II; BB: beta-bloqueador; TMO:
terapia medicamentosa otimizada.

Do total de pacientes incluidos na amostra, 20 evoluiram para ébito (13,2%). As causas
de 6bito foram classificadas como causas cardiovasculares (incluindo insuficiéncia cardiaca
descompensada, infarto agudo do miocardio ou arritmias fatais) e causas ndo cardiovasculares
(como doencas pulmonares, neoplasias ou infecgdes). O evento terminal de parada
cardiorrespiratdria foi registrado, mas as causas subjacentes foram determinadas com base na
revisao clinica dos prontudrios e/ou relatérios médicos. A Tabela 2 compara o grupo que evoluiu
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para 6bito com aqueles que ndo apresentaram esse desfecho. Entre os pacientes que apresentaram
o desfecho 6bito ao longo do intervalo de tempo desse estudo, a idade média foi de 61,8 (¥13,2)
anos, com uma fracdo e ejecdo do ventriculo esquerdo média de 21,5 (¥2,1)%, 8 (42,1%) sendo
classificados como NYHA III/1V.

Tabela 2 - Comparacdo das caracteristicas dos grupos 6bito e ndo 6bito

Variaveis N3o Obito (n=132)# Obito (n=20)# Valor de p

Idade 61,4 +13; 63,5 (26 - 92) 61,8 £ 13,2; 65,5 (33 - 78) 0,923%
Sexo masculino 96 (72,7%) 14 (70%) 0,799*
FE (fragao de ejecio) 21,6 +2,9; 22 (11 - 25) 21,5+2.1; 21 (18 - 25) 0,902
Etiologia

Isquémica 37 (28%) 7 (35%)

Chagas 11 (8,3%) 1(5%) 0,805*

Idiopatica 27 (20,5%) 5 (25%)

Outras 57 (43,2%) 7 (35%)
CF NYHAP

CFI 44 (33,8%) 3 (15,8%) 0112

CF Il 57 (43,8%) 8 (42,1%)

CF lll ou CF IV 29 (22,3%) 8 (42,1%)
DRC 18 (13,6%) 6 (30%) 0,061*
HAS 71 (53,8%) 12 (60%) 0,603*
DM 32 (24,2%) 2 (10%) 0,154*
Revascularizagao prévia 9 (6,8%) 4 (20%) 0,049*
IAM prévio 36 (27,3%) 5 (25%) 0,831*
Etilismo

N&o 91 (68,9%) 19 (95%)

Sim 11 (8,3%) 0 (0%) 00507

Ex 30 (22,7%) 1 (5%)
Sacubitril/Valsartana

NER 40 (30,3%) 6 (30%)

Sim, >1 ano 92 (69,7%) 14 (70%) 0.978"

Sim, <1 ano 0 (0%) 0 (0%)
% dose max SacubitrilValsartana 76,8 £ 30; 100 (12,5-100)  '23* 301’8;0;5 e 0,477¢
Dose max Sacubitril/Valsartana

até 49% 14 (15,2%) 2 (14,3%) 0.363"

50% a 99% 23 (25%) 6 (42,9%)

100% 55 (59,8%) 6 (42,9%)
IECA

NZo 113 (85,6%) 18 (90%) 0,596

Sim, >1 ano 19 (14,4%) 2 (10%)
% dose max IECA 94,7 +15,8: 100 (50 - 100) /0% 171'(7);0?7’5 (75-
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Variaveis N3o Obito (n=132)# Obito (n=20)# Valor de p
Dose max IECA

50% a 99% 2 (10,5%) 1 (50%) 0,271§
100% 17 (89,5%) 1 (50%)

BRA
Nzo 121 (91,7%) 18 (90%) 0,804*
Sim, >1 ano 11 (8,3%) 2 (10%)

% dose max BRA 88,6 + 25,9; 100 (25 - 100) 62,5 + 53; 62,5 (25 - 100)

Dose max BRA

até 99% 2(18,2%) 1 (50%) 0,423§
100% 9 (81,8%) 1 (50%)

BB
N&o 3(2,3%) 1 (5%) 0,435§
Sim, >1 ano 129 (97,7%) 19 (95%)

% dose max BB 81,7 £ 28,8; 100 (12,5- 100) 68,4 + 33,2; 75 (25 - 100) 0,060¢

Dose max BB

até 49% 15 (11,6%) 5 (26,3%) .
50% a 99% 25 (19,4%) 5 (26,3%) ne
100% 89 (69%) 9 (47,4%)

Espironolactona
Nao 17 (12,9%) 4 (20%) 0,390*
Sim, >1 ano 115 (87,1%) 16 (80%)

Inibidor SGLT2
VB 108 (81,8%) 17 (85%) 0,729*
Sim, >1 ano 24 (18,2%) 3 (15%)

TMO
N3o 72 (54,5%) 14 (70%) 0,194*
Sim, >1 ano 60 (45,5%) 6 (30%)

a: o caso que era fumante passivo foi desconsiderado desta analise, por tanto, o grupo ndo 6bito tem 131 casos
validos para esta comparacao;

b: 0 grupo nao 6bito tem 130 casos validos para esta comparacgao.

# As variaveis categoricas estdo descritas por frequéncia absoluta (percentual para o total de casos na coluna) e as
quantitativas por média * desvio padrdo; mediana (valor minimo - valor maximo).

*Significancia do teste de Qui-quadrado.

§Significancia do teste exato de Fisher, o qual foi aplicado tratava-se da andlise de associagdo de duas variaveis
dicotomicas e os dados ndo atendiam os pré-requisitos para a analise de Qui-quadrado.

$ Significancia do teste t para amostras independentes.
£ Teste ndo paramétrico de Mann-Withney.

-“Nao foi realizado teste estatistico dado que o grupo 6bito tem apenas dois casos nestas variaveis, o que inviabiliza
a comparacao.

** Significancia do teste de Qui-quadrado excluindo da andlise o caso de fumante passivo. Dado a sua baixa
frequéncia de casos.
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Na andlise estatistica univariada
inicialmente realizada, os resultados
demonstraram que o0s pacientes que

evoluiram a Obito apresentaram maior
propor¢do daqueles submetidos previamente
a revascularizacdo, com valor de p 0,049. Nas
demais variaveis entre os grupos, ndo foi
observada diferencga significativa.

No modelo de regressdao logistica
multipla, as varidveis doenca renal cronica
(DRC), revascularizagdo prévia e histéria de
etilismo, com valor de p 0.04, 0.1233, 0.999;

odds ratios de 3.398, 2.901 e 0.136; e 95% de
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intervalo de confianca de 1.059-10.9, 0.750-
11.227 € 0.016-1.120, respectivamente (Tabela
3). De acordo com a andlise, quando ajustado
por submissdo a revascularizagdo e etilismo,
a presenca de DRC torna-se um fator de risco
para a mortalidade dos pacientes com IC e
fracdo de ejecao reduzida. Em contrapartida, a
revascularizacdo que apresentava associagdo
significativa com a mortalidade quando
avaliada isoladamente, perdeu a relagdo com o
desfecho, quando ajustada por DRC e etilismo.
J& o etilismo mantém-se sem relacdo com a
mortalidade. (Tabela 3)

Tabela 3 - Modelo multiplo de fatores de risco paramortalidade, cominclusdo de: presencade DRC, revascularizacio

prévia e etilismo.

n do

Variaveis

modelo

Presenga de DRC (Ref: auséncia)
Submetido a revascularizagao (Ref: sem revasc.)
Etilismo atual (ref: ndo etilista)

Ex-etilista (ref: ndo etilista)

Regressao logistica binaria

multipla para mortalidade
OR (IC de 95%)
ajustado* p#

Valor de

3,398 (1,059 — 10,900) 0,040
2,901 (0,750 — 11,227) 0,1233
Auséncia de desfecho 0,999
0,136 (0,016 — 1,120) 0,064

*OddsRatio (Razdo de Chance) e intervalo de confianga de 95% (IC de 95%) do modelo de regressdo logistica

binario multiplo para mortalidade

# Valor do de p do teste de Wald, p <0,05 indica significancia estatistica.

DISCUSSAO

O estudo demonstrou que a disfuncdo
renal esta associada a um incremento de trés
vezes na mortalidade dos pacientes. Essa
associacao foi evidenciada em um modelo
multiplo de fatores de risco para mortalidade,
incluindo historico de revascularizagao prévia,
etilismo e a propria doenga renal cronica.

A presenca de doenca renal cronica
(DRC) ndo foi
univariada,

significativa na analise

mas tornou-se significativa

na analise multivariada. Embora esse

comportamento seja menos comum, ele é
possivel e pode ser explicado pela diferenga

fundamental entre os dois tipos de andlise. Na

andalise univariada, cada variavel é avaliada de
forma isolada, sem levar em conta a influéncia
de outras variaveis, o que pode subestimar o
efeito real da DRC. Ja na analise multivariada,
o impacto da DRC foi revelado ao ajustar para
outras variaveis. Isso sugere que seu efeito
pode estar associado a fatores concomitantes
que mascararam sua relevancia inicial.
Além disso, é possivel que interacdes entre
a DRC e outras varidveis tenham emergido
na multivariada e destacou sua significancia
no progndéstico. Estudos anteriores, como
Dammn et al. e Smith et al., jA descreveram

cendarios similares, onde associacdes mais
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sutis ou condicionais se tornam evidentes
apenas em modelos ajustados. Esse achado
reforca a necessidade de uma analise
cuidadosa, e considerar o contexto clinico e

bioestatistico®*3.

A forgca e consisténcia de associacdo
doencas principalmente
DRC, no agravo de doencas cardiovasculares
é muito bem estabelecida. Grandes estudos
evidenciaram que a filtracao
glomerular (TFG) e de albumintria sao fatores
deriscoimportantes paraamortalidade nesses

entre as renais,

taxa de

casos'!, o que é bem abordado e comprovado
pelos estudos Figaro e Fidelio'1*1>,

Apesar da consisténcia de associacdo
entre o envolvimento de doenga renal em
um pior desfecho nos pacientes portadores
de doencas cardiovasculares, o
mecanismo e relacdo dessas comorbidades

correto

nao é bem definido e descrito. Em verdade,
a doenca renal ndo é tida como agravador de
mortalidade em grande parte dos estudos,
mas sim como confundidor de desfechos.
Todavia, muitos outros trabalhos evidenciam
a DRC
independente de piores resultados, listado
ap6és principalmente os pacientes serem
submetidos a revascularizagao prévia'316.

como um potencial preditor

CONCLUSAO

Entre os pacientes com insuficiéncia
cardiaca com fracdo de ejecdo reduzida,
apresentando fracdo de ejecdo do ventriculo
esquerdo < 25%, a doenga renal croénica
foi a unica variavel, dentre as estudadas,

associada com maior mortalidade. Esses
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limitacgdes. coorte retrospectiva,

e assim é sabidamente submetido a viés.

E uma

Também, trata-se de um estudo unicéntrico, o
que acaba por expor o projeto a viés de selecido
da amostra. E importante ressaltar que viés
de informacdo é uma grande limitacado, tido
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creatinina diferenciem se tratava-se de uma
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Apesar dessas limitacdes, esse estudo
observacional apresenta grandes achados. Os
individuos inclusos foram investigados para
importantes confundidores para DRC, como
outros fatores de confusdo com algum grau
de significancia - revascularizacdo prévia,
doenca arterial coronariana. Além disso, todos
0s pacientes apresentavam o diagnoéstico de
ICFEr por critério valido, possibilitando maior
analise criteriosa dessa populacao.

achados podem ser validos para maiores
investigacdes dentro do papel dainjtria renal
no progndstico dos pacientes, bem como para
a validacao de escores para estratificacdo de
risco dessa populacao.
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Use of hyberbaric chamber as adjuvant therapy in patients with necrotizing
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RESUMO

Introdug¢do: A otite externa necrotizante é uma infec¢do grave, com alta morbidade e
potencialmente fatal, que acomete o meato actstico externo e estruturas adjacentes. Manifesta-
se com otalgia intensa e otorreia purulenta. Afeta principalmente idosos acima dos 65 anos
de idade e pacientes diabéticos e imunocomprometidos. O agente etiolégico mais comum é a
Pseudomonas aeruginosa. Na otoscopia, podem ser observado edema, tecido de granulacdo ou
poélipo no meato acustico externo. O diagnostico é baseado em achados clinicos e radiolégicos
e cultura de secrecdo. O tratamento inclui antibioticoterapia por 4 a 8 semanas, que pode se
estender. A terapia com camara hiperbarica é utilizada como adjuvante, com beneficios como
0 aumento da a¢do antimicrobiana dependente de oxigénio dos leucocitos e potencializacao da
atividade de alguns antimicrobianos. Objetivo: Descrever a evolugdo clinica de pacientes com
otite externa necrotizante que utilizaram a cdmara hiperbarica como tratamento adjuvante.
Método: Foram descritos trés casos clinicos de pacientes que preencheram os critérios de
inclusdo. Também foi realizada revisdo bibliografica nas plataformas MEDLINE, PubMed e
SciELO até maio de 2025. Resultados e Conclusao: Os pacientes apresentaram melhora clinica
significativa apds o inicio da terapia adjuvante com cadmara hiperbarica realizadas, em média

de 40 sessdes durante a internacgdo e auséncia de efeitos adversos graves.

Descritores: Otite Externa; Oxigenoterapia Hiperbarica; Diabetes Mellitus; Terapias

Complementares.
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ABSTRACT

Introduction: Necrotizing external otitis is a severe infection associated with high morbidity
and potentially fatal outcomes. It primarily affects the external auditory canal and adjacent
structures, presenting with intense otalgia and purulent otorrhea. The condition predominantly
affects elderly individuals over 65 years of age, as well as diabetic and immunocompromised
patients. Pseudomonas aeruginosa is the most common etiological agent. Otoscopic examination
may reveal edema, granulation tissue, or polyps within the external auditory canal. Diagnosis
is based on clinical evaluation, imaging studies, and secretion culture. Treatment typically
involves prolonged antibiotic therapy for 4 to 8 weeks, which may be extended depending
on the clinical response. Hyperbaric oxygen therapy is employed as an adjuvant treatment,
offering benefits such as enhanced oxygen-dependent antimicrobial activity of leukocytes and
potentiation of the efficacy of certain antibiotics. Objective: To describe the clinical course
of patients with necrotizing external otitis admitted to IAMSPE between 2022 and 2024
who received hyperbaric oxygen therapy as an adjuvant treatment. Methods: Three clinical
cases of patients meeting the inclusion criteria were analyzed. A literature review was also
conducted using the MEDLINE, PubMed, and SciELO databases, covering publications up to
May 2025.Results and Conclusion: Patients showed significant clinical improvement after
starting adjuvant therapy with a hyperbaric chamber, with an average of 40 sessions during
hospitalization and no serious adverse effects.

Keywords: Otitis Externa; Hyperbaric Oxygenation; Diabetes Mellitus; Complementary

Therapies.
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INTRODUCAO

A otite externa necrotizante (OEN),
conhecida primeiramente como otite externa
maligna, é uma infeccdo do meato auditivo
externo (MAE) que se estende para estruturas
adjacentes que incluem osso temporal, base
de cranio e articulagdo temporomandibular!2.
Possui alta morbidade e é potencialmente
fatal. Pode cursar com complicacdes graves,
como a trombose do seio cavernoso ou da
veia jugular interna e paralisia dos nervos
cranianos®. Acomete principalmente idosos,
imunodeprimidos, transplantados, portadores
de diabetes mellitus, doengas hematoldgicas
ou infecgdo pelo virus HIV*.

O agente etioldgico mais comum é a

Pseudomonas aeruginosa, embora outras
bactérias e espécies de fungos possam estar
envolvidas. A apresentagdo clinica inclui
otalgia intensa, otorreia purulenta, hipoacusia

e dor na articulacdo temporomandibular®®.

O diagnostico é baseado em critérios
clinicos e radioldgicos. Deve ser realizado
0 mais precoce possivel, para inicio rapido
da antibioticoterapia, fator que reduz a
morbimortalidade. A investigacdo radioldgica
inclui tomografia computadorizada (TC) dos
0ssos temporais e imagem de ressonancia
magnética (RM) da mastoide’. A TC permite
visualizar a extensdo da doeng¢a ao apontar
a desmineralizacdo do osso cortical. A RM
demonstra o envolvimento da base central
do cranio e dos pares cranianos possui
sensibilidade de 90% e especificidade de 79%
na deteccdo de osteomielite diabética®.

realizado
duracdo
minima de 4 semanas. Pela gravidade do

O tratamento padrao ¢é

com antibioticoterapia, com
quadro, a antibioticoterapia empirica com
ciprofloxacina ou cefalosporina de terceira
geracdo, como a ceftazidima, deve ser iniciada
antes do resultado da cultura da otorreia. O
uso combinado de penicilina e aminoglicosideo

também é descrito®1°.
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Nos ultimos anos,
hiperbarica tem sido utilizada como uma
terapia adjuvante promissora no tratamento
de OEN. A administracdo de oxigénio em

a oxigenoterapia

alta pressdo promove a oxigenacdo eficaz
dos tecidos afetados,
regeneracdo, reduz a inflamagdo, estimula a

auxiliando em sua

vascularizacdo local e remineralizacdo 6ssea,
além de otimizar a resposta imunolégica,
potencializar a ac¢do antimicrobiana dos
leucécitos e de certos antibidticos, como os
aminoglicosideos'™.

Um estudo retrospectivo realizado
por Siyabi et al, incluiu 20 pacientes
diagnosticados com OEN que nao

apresentaram melhora clinica e radioldgica
apo6s antibioticoterapia de amplo espectro por
pelo menos duas semanas. A terapia adjuvante
com oxigenoterapia hiperbdrica foi iniciada,
com resolucdo da doenca em 95% dos casos,
além de reduzir do tempo de internagao 2.

Este estudo visa discutir a eficacia
da oxigenoterapia hiperbarica
terapia adjuvante no tratamento da otite
necrotizante,
potencial contribuicdo para a reducao da
morbimortalidade associada a essa condicao.

como

externa destacando sua

OBJETIVO

Descrever a evolucdo clinica dos
pacientes diagnosticados com otite externa
necrotizante, internados no Hospital do
Servidor Publico Estadual “Francisco Morato
de Oliveira”, HSPE - FMO de Sao Paulo entre os
anos de 2022 e 2024, submetidos a terapia com

oxigenoterapia hiperbarica.

METODOS

Este trabalho consiste no estudo de trés
pacientes diagnosticados com otite externa
necrotizante internados no HSPE entre janeiro
de 2022 e dezembro de 2024, submetidos a
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terapia adjuvante com camera hiperbarica.
Todos assinaram o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE). O trabalho foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
instituicdo sob CAAE: 83922824.1.0000.5463.

A avaliacdo da evolugdo clinica foi
realizada a partir da comparacido de exames
fisicos, de imagem e laboratoriais seriados,
além do relato de melhora dos sintomas pelo
paciente. A revisdo bibliografica foi realizada
nas plataformas MEDLINE, PubMed e SciELO.

RESULTADOS

Caso 1 - Paciente do sexo feminino, 76 anos,
hipertensa e diabética, procurou o pronto-
socorro (PS)doServicode Otorrinolaringologia
(ORL) em margo de 2022, com queixas de
otalgia, otorreia, plenitude
zumbido no ouvido esquerdo ha 4 meses.
A otoscopia do ouvido direito (OD) estava
sem alteragdes. Ja a do ouvido esquerdo (OE)
apresentava edema, secrecdo e descamacdo

auricular e

no meato auricular esquerdo MAE, com a
membrana timpanica
visualizada, opaca. Foi prescrito ciprofloxacino

(MT) parcialmente

oral e tépico por 10 dias, sem melhora dos
sintomas ou do exame fisico.

Em consulta de retorno, paciente trouxe
resultado de ressonancia magnética (RM)
da articulacdo temporomandibular (ATM)
realizada na semana anterior, que evidenciava
secre¢do na mastoide esquerda, edema difuso
no plano mioadiposo da regido mastigatoria
esquerda, e comprometimento da capsula
articular com derrame intra-articular. Além de
exames laboratoriais (Tabela 1) com proteina
C-reativa (PCR) aumentada e TC dos ossos
temporais (OOTT) com laudo similar ao da RM,
além de irregularidades 6sseas na cavidade
glenoide e iminéncia condilar homolateral.
Ainda nessa consulta foi colhida secrecdo de
ouvido esquerdo e enviada para cultura, com
resultado negativo.
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Diante da hipdtese diagnoéstica de OEN,
a paciente foi internada e iniciou tratamento
com meropenem e vancomicina, conforme
orientacdo dos especialistas em infectologia.
Na 42 semana de internacdo houve melhora
das queixas otologicas, mas manteve-se a dor
na regido da ATM. Apresentava exame fisico e
TC com discreta melhora.

Na 72 semana a paciente persistia com
dor a mastigacdo, realizou RM da mastoide
sem melhora radiolégica. Nova cultura de
secrecdo de OE evidenciou crescimento de
Candida parapsilosis. Associou-se amicacina
e fluconazol intravenoso (IV). A audiometria
apresentou perda neurossensorial moderada a
direita e perda mista grave a esquerda.

Na 92 semana, por manter quadro
otolégico e nova TC sem melhora significativa,
a paciente foi submetida a cirurgia de
mastoidectomia a esquerda,
anatomopatologico (AP) ndo evidenciando
atipias, assim como culturas de material
cirurgico negativas para bactérias aerdbias,
anaerobias, fungos e micobactérias.

com exame

Na 112 semana, evoluiu com hipoacusia
bilateral, nova audiometria revelou perda
mista profunda a esquerda e intensa a direita,
atribuida a ototoxicidade da amicacina, que
foi suspensa junto com o fluconazol, sendo
mantidos meropenem e vancomicina.

Na 142 semana, novo exame de RM da
mastoide nao evidenciou melhora radiolégica
importante, com retorno da dor na ATM
esquerda e, apo6s avaliacdo da comissdo
de controle de infeccdo hospitalar (CCIH),
iniciou-se polimixina B, com suspensdo dos
demais antibiéticos.

Apbés duas semanas do inicio da
polimixina B, notou-se melhora da otoscopia,
sendo que em OD ndo foram visualizadas
alteracdes, enquanto em OE foi visto MAE
estreito, seco e descamativo, com auséncia de

edema ou otorreia e a MT ndo foi visualizada.
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Na 222 semana, a paciente iniciou terapia adjuvante com camara hiperbdarica devido a
auséncia de melhora radioldgica e laboratorial. Ainda mantinha queixa de hipoacusia bilateral e
a otoscopia ndo evidenciava inflamacao.

Na 282 semana, ap6s 35 sessOes de camara hiperbarica, a paciente apresentava boa

aceitacdo do tratamento, sem efeitos colaterais, sem queixas algicas e, a otoscopia, sem
inflamacgao. Realizou nova RM com melhora radiolégica em relagdo aos exames anteriores.

Na 302 semana, a paciente recebeu alta hospitalar ap6s 40 sessdes de camara hiperbarica,
3 semanas de amicacina IV e fluconazol 1V, 14 semanas de meropenem IV e vancomicina IV, além
de 15 semanas de polimixina B IV. Apresentava otoscopia sem sinais inflamatoérios e auséncia
de queixas otologicas ha 60 dias. Durante toda a internacao, foi acompanhada pelo Servico de
Endocrinologia com insulinoterapia e manteve bom controle glicémico.

Paciente segue em acompanhamento ambulatorial e, apds 28 meses de alta, mantém-se
sem queixas e otoscopia sem alteracdes.

Tabela 1 - Valores dos exames laboratoriais ao longo da internacio.

Leucocito PCR (mg/dL) Glicemia (mg/dL)
(n x 1000/mm?)

Admisséo 6,48 3,79 112 290
4 semanas 5,26 1,86 95 105
7 semanas 3,66 1,52 86 87

8 semanas 4,12 1,93 72 185
11 semanas 4,86 1,65 87 256
14 semanas 3,57 6,26 132 286
20 semanas 8,09 4,0 107 175
30 semanas 5,97 7,03 24 126

PCR = proteina C reativa; VHS = velocidade de hemossedimentacdo

Caso 2 - Paciente do sexo masculino, 66 anos, com amputacdo de membro inferior por
complicacdo de diabetes, atendido no Pronto-Socorro da Otorrinolaringologia em fevereiro de
2023 com queixas de otorreia, otalgia, dor em regido temporal e da ATM a direita ha 5 meses.
Tinha histéria de uso de antibidticos tdpicos (garamicina e ciprofloxacina) e orais (amoxicilina
+ clavulanato, levofloxacina, claritromicina), com piora progressiva dos sintomas, além de
internacdo recente por 17 dias para uso de ceftriaxona, clindamicina e oxacilina, sem melhora.

Ao exame fisico, em otoscopia de OD apresentava otorreia purulenta em grande
quantidade. Apos aspiracdo evidenciou-se tecido de granulacdo que ocupava cerca de 80% do
MAE; em OE nio foram visualizadas alterac6es. Exames realizados no més do atendimento, de
TC OOTT com contraste e RM da mastoide visualizou-se contetido hipoatenuante que preenchia
células mastoideas direitas, com extensdo ao antro mastoide, cavidade timpanica e MAE, além
de erosoOes no teto timpanico, parede anterior da caixa timpanica, canal carotideo, cavidade
glenoide adjacente e apice petroso.
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Diante da suspeita de OEN, a cultura da secrecdo otoldgica mostrou crescimento de
Pseudomonas aeruginosa sensivel a meropenem e cefepima e resisténcia a ceftazidima. Foi
internado para receber meropenem IV. Nas duas primeiras semanas de internacdo, o paciente
permaneceu com otalgia intensa, utilizando dipirona, tramadol e morfina para controle algico,
e otorreia amarelada em moderada quantidade. Realizada polipectomia do MAE o resultado do
exame anatomo patolégico evidenciou pdlipo inflamatério. Apresentava exames laboratoriais de

marcadores inflamatérios em melhora (tabela 2).

Devido aauséncia de melhora clinica, iniciou-se terapia adjuvante com camara hiperbarica
na 32 semana de internacdo. J4 na primeira semana da terapia, paciente relatou reducio
significativa da otalgia, com suspensao do uso de tramadol e morfina, além da diminui¢ao do
volume da otorreia. Queixou-se de dor moderada e plenitude auricular durante as primeiras 7
sessOes, sem queixas posteriores.

Apo6s 6 semanas de meropenem IV e 16 sessdes de camara hiperbarica, estava assintomatico,
com otorreia em pequena quantidade. Em otoscopia de OD visualizado pélipo residual na porg¢ao
anterior do MAE, com perfuracio central em quadrante antero-inferior da membrana do timpano
(MT) (de aproximadamente 20%); em OE ndo foram visualizadas alteragdes.

As RM realizadas na 122 e 222 semana de tratamento mostraram melhora significativa na
restricdo a difusdo.Isso indicava regressdo do processo infeccioso na base do cranio. Recebeu
alta hospitalar apds 24 semanas de antibioticoterapia com meropenem IV e 49 sessdes de
camara hiperbarica, sem necessidade de antibiéticos domiciliares. Apresentava otoscopia
sem sinais inflamatorios, similar a descrita previamente. Durante toda a internacdo, paciente
foi acompanhado pela endocrinologia com insulinoterapia e manteve bom controle glicémico.
Encontra-se em acompanhamento ambulatorial ha 1 ano e 7 meses, sem recidiva da doenga.

Tabela 2 - Valores dos exames laboratoriais ao longo da internacao.

Leucécito (n x

Glicemia (mg/dL)

1000/mm?)
Admissao 10,28 8,10 132 71
2 semanas 9,3 1,36 91 92
6 semanas 8,62 1,36 81 123
12 semanas 6,86 1,11 24 156
22 semanas 5,00 0,72 16 188
24 semanas 5,08 0,23 5 129

PCR = proteina C reativa; VHS = velocidade de hemossedimentacio

Caso 3 - Paciente do sexo masculino, 70 anos, hipertenso, diabético mal controlado, procurou
atendimento no PS-ORL com queixa de otalgia a esquerda ha 4 meses, pior a noite, associada a
hipoacusia e paralisia facial ipsilateral ha 2 meses. Negava otorreia. Havia realizado tratamento
com amoxicilina e prednisona via oral, sem melhora. otoscopia de OD nao foram visualizadas
alteragdes; em OE evidenciado MAE edemaciado, com epitélio descamativo e fridavel que
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ocupava todo o conduto, presenca de otorreia
purulenta e MT ndo visualizada. Apresentava
paralisia facial grau V a esquerda na escala
de House-Brackmann (tabela ndmero 4),
que é uma escala utilizada rotineiramente
para classificar a paralisia facial periférica,
auxiliar na avaliacdo do seu prognoéstico e
planejamento terapéutico. Quanto maior sua
classificacdo, mais severa a paralisia facial®®.

Trouxe exame de tomografia
computadorizada de
realizada ha 3 semanas, com preenchimento
das células da mastoide esquerda e meato
auditivo externo por material hipodenso,
trabéculas,

ossicular e

0ssos  temporais

associado a esclerose das

estendendo-se a cavidade
articulacdo temporomandibular. Foi prescrito
ciprofloxacino oral e tdpico e solicitada

ressonancia magnética da mastoide.

No retorno, paciente ndo apresentava
melhora clinica, a RM da mastoide revelou
esquerda, com
realce ao contraste nos planos mioadiposos

by

sinais de otomastoidite a

adjacentes a mastoide e ao MAE esquerdo. A
otoscopia de OD permanecia sem alteragdes,
enquanto a de OE ainda apresentava edema
de MAE com poélipo e MT ndo visualizada.
Realizada bidpsia do polipo (AP:
de granulacao) e secrecao
(crescimento de Candida parapsilosis). Diante
da hipotese de OEN, optou-se pela internagdo
hospitalar, coletou-se exames laboratoriais
(tabela 3), iniciando-se ceftazidima IV e

tecido
cultura da

fluconazol IV.

Na 42 semana de internacgao,
persistiam as queixas, com pequena melhora
da paralisia facial, evoluindo para grau IV a
esquerda. A otoscopia de OD continuava sem
alteracdoes e a de OE persistia com edema
de MAE, além de pequena lesdo polipoide
inferior e MT parcialmente visualizada, com
perfuracao de aproximadamente
30%. Diante da auséncia de melhora clinica

e laboratorial, indicou-se terapia adjuvante

central
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com oxigenoterapia hiperbarica, iniciada na
62 semana de internacgao.

Na 82 semana, apd6s 10 sessdes da

camara hiperbarica, o paciente relatou
melhora significativa da otalgia noturna e
da paralisia facial a esquerda, que regrediu
para grau Ill. Realizou nova RM com melhora

radiologica em relacdo ao exame anterior.

Na 132 semana de internacao, paciente
teve pneumonia hospitalar e insuficiéncia
respiratoria, sendo transferido a unidade de
terapia intensiva por 18 dias, com intubacgao
orotraqueal (IOT) por 2 dias. Durante esse
periodo, a ceftazidima e o fluconazol foram
suspensos; introduzido meropenem [V
(mantido até a alta hospitalar) e vancomicina

IV por 10 dias.

Nal62semana,realizadanovacultura

de secrecdo do MAE esquerdo isolou
Candida glabrata, e foi reintroduzido
o fluconazol IV. O paciente estava

assintomadtico, com paralisia facial grau III
a esquerda e otoscopia estavel. Nova RM da
mastoide mostrou melhora em relacio aos
exames anteriores.

Na 202 semana, recebeu alta hospitalar
ap6s 40 sessdes de camara hiperbarica,
ceftazidima 1[IV, 17
semanas de fluconazol IV, 8 semanas de
meropenem [V e 10 dias de vancomicina

13 semanas de

IV, sem necessidade de antibioticoterapia
domiciliar. A otoscopia final, o OD mantinha
sem alteracdes e o OE apresentava edema
leve em MAE, com MT integra e opaca. A
paralisia facial esquerda permaneceu grau
[II. Durante toda a internagdo, apresentou
hiperglicemia persistente,
variando entre 200-400 mg/dL, mesmo
equipe de

com glicemias

sob acompanhamento da
endocrinologia.

Paciente em acompanhamento ambu-
latorial hd 9 meses, ndo houve recidiva da
doenca otologica.
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Tabela 3 - Valores dos exames laboratoriais ao longo da internacao.

Leucédcito (n x

PCR (mg/dL)

VHS

48

Glicemia

1000/mm?3)

Admissao 13.930
4 semanas 13.870
8 semanas 11.060
13 semanas 10.250
16 semanas 12.210
20 semanas 13.190

6,36
4,42
4,54
2,22
4,18

4,34

(mm/h)
140

92
87
107

135

250

300

240

102

151

179

(mg/dL)

PCR = proteina C reativa; VHS = velocidade de hemossedimentacio

Tabela 4 - Classificacdo de House e Brackmann.

Descrigao

Em repouso

Em movimento

VI

Normal

Disfuncgéo leve

Disfungao
moderada

Disfungao
moderadamente
grave

Disfuncéo grave

Paralisia Total

simetria

Simetria e tbnus
normais

Simetria e tobnus
normais

Simetria e tbnus
normais

Assimetria

Assimetria

Funcéo facial normal

- Fronte: fungédo moderada a boa

- Olho: fechamento completo
com esforgo minimo

-Boca: assimetria discreta

- Fronte: movimento discreto a

moderado

- Olho: fechamento completo

com esforgo

-Boca: discreta fraqueza com
maximo esforgo

- Fronte: nenhum

-Olho: fechamento incompleto

-Boca: assimetria com esforgo

maximo

- Fronte: nenhum

-Olho: fechamento incompleto

-Boca: discreto movimento

- Nenhum movimento

Fonte: Fonseca KM, et al.*?
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DISCUSSAO

A incidéncia de OEN tem aumentado
exponencialmente nos
Inglaterra, foi relatado um aumento de 1142%
da incidéncia anual da afec¢do ao longo de
16 anos, atribuido possivelmente a maior
prevaléncia de diabetes,
populacional e maior conscientizacdo dos
médicos sobre a doenga'.

ultimos anos. Na

envelhecimento

O diabetes mellitus é a doenca mais
associada a OEN, presente em mais de 90%
dos casos'®. Todos os pacientes relatados neste
estudo possuiam diabetes mal controlado.
O impacto do diabetes é associado aos
efeitos combinados da atividade leucocitaria
prejudicada e da hipoxia
microangiopatia.

induzida pela
pacientes, o0s
linfécitos e neutroéfilos possuem prejuizo nos
mecanismos celulares, afetando a migracdo
celular, fagocitose e quimiotaxia’®’.

Nesses

Pseudomonas aeruginosa é o micro-
organismo mais comum na OEN, entretanto
tem-se descrito o aumento na incidéncia de
outros agentes como Staphylococcus aureus,
Candida albicans e Candida parapsilosis®.
A infecgdo fungica estd associada a pior
prognostico, possivelmente pelo atraso no
diagnostico e aumento na patogenicidade do
fungo devido a alteragao na flora bacteriana
normal do ouvido pelo uso de antibidticos de
amplo espectro!®. Nesse estudo, dois tergos
dos pacientes tiveram a Candida parapsilosis
isolada na cultura de secrecdo otolégica e um
paciente a Pseudomonas aeruginosa. Nao se
observou piora de progndstico entre eles.

Em apresentagdo clinica observa-se
otalgia intensa ha no minimo quatro semanas,
otorreia purulenta, pode haver edema de
MAE, assim como tecido de granulacdo ou
polipo”?*%°. A assimetria de face pode estar
presente pelo envolvimento do nervo facial,
que é o par craniano mais acometido, devido a
sua proximidade ao MAE. Importante ressaltar
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que, quando presente, aumenta a mortalidade
em 50% dos casos?!. Nesta casuistica, o paciente
que apresentou paralisia facial periférica foi o
que teve o menor tempo de internagdo, porém
com mais complicacdes devido a infecgoes
secundarias.

Hadanny at. al??, descreveram que, em
média, os pacientes foram diagnosticados
com OEN apés 43 dias do inicio dos sintomas,
com um intervalo de 14 a 183 dias. Nesse
mesmo estudo, o sintoma de apresentagado
mais comum foi otorreia, seguido por otalgia e
cefaleia??. No nosso estudo esses trés sintomas
estavam presentes em todos os pacientes,
mas o diagnostico foi
mais tardio, ocorrendo com dois a quatro
meses de historia clinica. Isso corrobora a

significativamente

importancia de descrever esses casos para
maior conhecimento dos profissionais médicos
e evitar o diagnoéstico tardio.

Apesar da falta na literatura de um
consenso quanto aos critérios diagndsticos
da otite externa necrotizante, o Tratado de
Otorrinolaringologia®® propde alguns pontos
cardinais: “1 - Otalgia persistente por mais
de um més; 2 - Otorreia purulenta persistente
associada a tecido de granulacdo por varias
semanas; 3 - Diabetes mellitus, idade avancada
ou outro estado de imunossupressdo; e
4 - Envolvimento de pares cranianos”. O
diagnostico diferencial com neoplasia precisa
sempre ser feito, como realizado em todos os
pacientes desta casuistica.

A cintilografia com Tecnécio-99m e
Galio-67 foram tidas por décadas como
primeiras escolhas para o diagndstico e
acompanhamento de tratamento, porém
estudos recentes demonstraram que eles
tém sensibilidade e especificidade limitadas
para diagnosticar e monitorar a progressao
da OEN?*,
a velocidade de hemossedimentacdo (VHS)

e PCR sdo descritos como bons indicadores

Marcadores inflamatdrios, como

para monitorar resposta ao tratamento®,
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mas nesta casuistica as respostas clinicas
aos tratamentos auxiliaram mais que os
marcadores laboratoriais nas tomadas de
decisdo como troca de antibiotico, repeticdo
do exame de imagem e indicacdo da
terapia complementar com oxigenoterapia
hiperbarica. Acredita-se que isso ocorreu
devido a infeccdes oportunistas a que
0os pacientes estavam expostos devido a
longa internagao, como Covid-19 que todos
contrairam e a pneumonia hospitalar
contraida por um paciente, com aumento nas
provasinflamatoérias em diferentes momentos

da evolucao clinica.

O tratamento da OEN é realizado

em diferentes modalidades, incluindo
antibioticoterapia  sistémica  por  4-8
semanas, antibidtico topico, controle

glicémico rigoroso, desbridamento local de
polipo de MAE, além de terapias adjuvantes
como a camera hiperbarica’®. A duragdo
do tratamento de OEN com osteomielite
continua incerta?’. Nos casos relatados nesta
casuistica, a melhora clinica e radiolédgica
definiu a suspensdo da terapia adjuvante e a
alta hospitalar, que ocorreu em média apos 24
semanas de antibioticoterapia IV.

A terapia adjuvante camera
hiperbarica tem sido indicada para os
pacientes com OEN avancada e/ou refrataria

ao tratamento inicial com antibioticoterapia

com

padrio. Esta associada a uma taxa de cura de
91-92%, além de menor indice de recorréncia
da doenca e melhora clinica mais rapida?¢-28,
com 2.334
pacientes com OEN submetidos a terapia
com camera hiperbarica apontou que houve
acometimento do VII par craniano em 55,2%
dos casos, com recuperacdao em 72% deles,

Uma analise retrospectiva

CONCLUSAO

Com base nos casos apresentados,
observou-se melhora clinica mais expressiva
apés inicio da terapia adjuvante com camera
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apo6s o tratamento??. Este estudo corroborou
esse achado, mostra melhora da PFP ja nas
duas primeiras semanas de oxigenoterapia
hiperbarica, com cura de 100% dos casos e
uma taxa de recidiva de 0% apds pelo menos
10 meses de seguimento ambulatorial.

No que se refere a seguranga, os efeitos
colaterais mais comuns em uma analise
retrospectiva com 2.334 pacientes foram
barotrauma (9,2%), hipoglicemia, toxicidade
pelo oxigénio, tontura, ansiedade, dispneia e
dor no peito que ocorreram em 0,5- 1,5% da
amostra®?, Outro estudo com 1.115 pacientes,
evidenciou 14,8% de sintomas otolégicos, tais
como otalgia, plenitude auditiva, perda auditiva
Apenas um dos pacientes
deste estudo, apresentou otalgia e plenitude,

ou zumbido?®.

enquanto outro apresentou hipoglicemia apos
as primeiras sessdes, que ndo impediram o
tratamento, sendo necessario para o segundo
apenas ajuste no esquema de insulina.

Estudos demonstraram que a duragdo
média das hospitalizagdes reduziu apo6s inicio
da terapia adjuvante com oxigenoterapia
hiperbarica?*3°. A quantidade de sessdes
necessarias teve relacdo significativa com a
demora para inicio das sessdes, o que sugere
beneficio com o inicio precoce da terapia'®
Estudos prospectivos que avaliem a evolugdo
de pacientes que receberam e ndo receberam
oxigenoterapia hiperbdarica sdo importantes,
porém, poderiam ser questionados quanto a
questdes éticas, a medida que essa terapia se
consagra com 6timos resultados como terapia
complementar. Préximos estudos poderiam
avaliar dentro de cada particularidade de
servico, se a introducdo dessa terapia na
rotina, foi o fator determinante na mudanga
dos padrdes de evolucio clinica e de alta.

hiperbdrica, nos pacientes com otite externa

necrotizante refratdria ao tratamento

convencional. Em acordo com a revisdo da
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literatura, dada a alta morbimortalidade
associada a doenca e as longas internagdes, o
uso da oxigenoterapia hiperbarica, em casos
selecionados, pode ser uma opc¢do adjuvante
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RESUMO

Introducdo: A urticaria cronica acomete pelo menos 0,1% da populacdo, pode durar varios
anos, ser de dificil controle e requerer seguimento adequado. Métodos: Estudo retrospectivo
transversal de prontuarios de pacientes com a enfermidade no Servico de Alergia e Imunologia
do TAMSPE atendidos de janeiro a julho de 2024, com andlise estatistica para varidveis
descritivas e quantitativas. Resultados: Revisados 76 prontudrios, com idades entre 16 e
82 (média 47,7 anos), sendo 73,7% do sexo feminino. As comorbidades mais comuns foram
atopias (46%), hipertensdo arterial (30,2%) e tireoidopatias (22,4%). Os gatilhos relatados
foram: estimulo fisico (23,7%), estresse (17,1%), alimentos (17,1%) e medicamentos (15,7%).
O angioedema foi referido em 47,4%. O diagnéstico de urticaria cronica espontanea isolada
foi visto em 20%, urticaria cronica induzida referida em 28% e induzida referida associada
a urticaria cronica espontanea em 52%. Dos 33 pacientes que referiram urticaria crénica
induzida, 75,7% realizaram teste de urticaria fisica. Os principais indutores fisicos referidos
e confirmados foram, respectivamente: dermografismo, pressao, frio. Em 6,5% das urticarias
cronicas houve a suspeicdo de medicamento (n=5). A piora com anti-inflamatérios nao
hormonais ocorreu em 28,9%. Do total, 51,4% passaram em pronto-socorro. Apds atendimento
na especialidade, todos utilizaram anti-H1 de 2a geracgao e 1,3% utilizaram omalizumabe. A
remissdo da doenga ocorreu em 21,1%, (média de 1,7 anos). Nao houve diferencga significativa
no escore de atividade da urticaria em 7 dias(maximo) e nem na dose maxima de anti-H1 nos
grupos com ou sem angioedema, mas a duragdo média do quadro foi maior nos pacientes com
angioedema. Conclusao: Verificamos que urticaria crénica afeta mais mulheres na meia idade,
frequentemente associada a angioedema. Embora a percepcdo da causa deva ser valorizada,
é necessaria investigacao para confirmar etiologia. Durante o seguimento com especialista,
houve necessidade de mais de 1 dose diaria de anti-histaminico para a maioria dos pacientes. A
suspensao de antiinflamatério ndo hormonal foi indicada em cerca de um terco dos pacientes. O
angioedema ndo influenciou o escore de atividade de urticaria-7 nem a resposta ao tratamento,
mas a duracdo do quadro foi 2,3 vezes maior neste grupo. Mais da metade dos pacientes com
a moléstia procurou o pronto-socorro em algum momento do quadro, o que evidencia impacto

sobrea rotina pessoal e no sistema de saude.

Descritores: Urticarias; Urticdria Croénica; Angioedema; Antagonistas dos Receptores

Histaminicos.
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ABSTRACT

Introduction: Chronic urticaria affects at least 0.1% of the population, may last for several
years, be difficult to control, and requires appropriate follow-up. Methods: Cross-sectional
retrospectiv estudy of medical records of patients with the disease at the Allergy and
Immunology Service of IAMSPE, seen from January to July 2024, with statistical analysis of
descriptive and quantitative variables. Results: A total of 76 medical records were reviewed,
with agesranging from 16 to 82 years (mean 47.7 years), of which 73.7% were female. The most
common comorbidities were atopy (46%), arterial hypertension (30.2%), and thyroid disorders
(22.4%). Reported triggers included physical stimuli (23.7%), stress (17.1%), food (17.1%), and
drugs (15.7%). Angioedema was reported in 47.4%. A diagnosis of isolated chronic spontaneous
urticaria was observed in 20%, chronic inducible urticaria in 28%, and chronic inducible
urticaria associated with chronic spontaneous urticaria in 52%. Among the 33 patients who
reported chronic inducible urticaria, 75.7% underwent physical urticaria testing. The main
physical inducers reported and confirmed were, respectively: dermographism, pressure, and
cold. In 6.5% of chronic urticaria cases, drugs were suspected as a cause (n=5). Worsening
with nonsteroidal anti-inflammatory drugs occurred in 28.9%. Overall, 51.4% had emergency
departmentvisits. After specialty care, all patients used second-generation H1-anti histamines,
and 1.3% received omalizumab. Disease remission occurred in 21.1% (mean duration 1.7
years). There was no significant difference in the maximum 7-day urticaria activity score or
in the maximum dose of H1l-anti histamines between groups with or without angioedema;
however, the mean disease duration was longer in patients with angioedema. Conclusion: We
found that chronic urticaria affects mostly middle-aged women and is frequently associated
with angioedema. Although patients’ perception of the cause should be considered, further
investigation is necessary to confirm the etiology. During specialist follow-up, most patients
required more than one daily dose of antihistamine. Discontinuation of nonsteroidal anti-
inflammatory drugs was recommended in about one third of patients. Angioedema did not
influence the urticaria activity score over 7 days nor the treatment response, but disease
duration was 2.3 times longer in this group. More than half of the patients sought emergency
care at some point, highlighting the impact of the disease on both personal routines and the
healthcare system.

Keywords: Urticarias; Chronic Urticaria; Angioedema; Histamine Receptor Antagonists.
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INTRODUCAO

A urticaria caracteriza-se por
aparecimento de lesdes papulares tipicas e/
ou angioedema. Nas lesdes do tipo papula,
observa-se elevacao

e circunscrita,

central superficial
de tamanhos e formatos
diferentes, que podem ou ndo apresentar
eritema. Tém natureza fugaz, sem deixar
manchas residuais, com duragcdo média de 30
minutos até 24 horas, e podem ser associadas
a sensacdo de prurido com ou sem ardor. O
angioedema, por sua vez, caracteriza-se por
edema subito, mais profundo (atinge derme
inferior e subcutaneo, ou mucosas) com ou
sem eritema. Pode haver parestesia local,
ardéncia e dor, sem prurido e pode levar até
72 horas para desaparecer completamente.
Outras entidades clinicas podem cursar com
lesdbes semelhantes, mas nao se caracterizam
como urticaria, sendo exemplos: anafilaxia
(urticaria/ou
presentes, mas de forma aguda, com sintomas

angioedema podem estar
sistémicos associados), vasculites, doencas
auto-inflamatdrias, angioedema mediado por

bradicinina, etc .

A classificagdo de urticdria pode ser
realizada conforme a duracao dos sintomas, é
denominada aguda, quando a duracao é menor
que 6 semanas ou cronica, se a duragao for de
6 semanas ou mais. As urticarias cronicas, por
sua vez, podem ser classificadas conforme os
fatores desencadeantes. Se o desencadeante
for conhecido, designa-se urticaria cronica
induzida e, na sua auséncia, urticaria cronica
espontanea. Pode haver a resolucdo de
sintomas e a recorréncia da afec¢do apds anos
de remissdo .

A urticaria croénica induzida (UCind)
ocorre ap6s um estimulo ambiental especifico,
geralmente fatores

reprodutivel. Varios

desencadeantes sdo descritos, entre eles:
frio, calor, pressdo tardia, solar, aquagénica,
vibratoria, de contato e colinérgica. Parte

dos pacientes apresentaram exacerbagdes
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da UC ap6s ingerirem anti-inflamatérios ndo
esteroidais (AINH). Deve-se coletar anamnese
detalhada para que o clinico ou especialista
possa considerar tal diagndstico e solicitar 9
testes especificos para auxiliar no diagnostico
etiolégico do paciente %3.

A recomendacdo dos consensos para
tratamento da urticaria cronica (UC) baseia-
se principalmente no uso de anti-histaminicos
(anti-H1), com aumento da dose se necessario
até quadruplicar e a exclusao de fatores
desencadeantes, caso existam *.

A UC gera grande impacto na qualidade
de vida do paciente, familiares e amigos, além
de sobrecarregar o sistema de sadde. O uso
de ferramentas de avaliacdo da qualidade de
vida, do controle e atividade da doenga tém
auxiliado os estudos ea praticamédicaa melhor
estabelecer os efeitos, a repercussido desta
comorbidade para o paciente e a sociedade ™.

A UC acomete pelo menos 0,1% da
populacido e pode durar varios anos. Relatorios
de sistemas de saude de diversos paises
de UC
variando entre 0,1 a menos de 1%. O melhor
método atualmente utilizado para comparar
a frequéncia da UC em diferentes paises é
a prevaléncia pontual. No entanto faz-se
necessaria padronizacio de ferramentas
praticas para tal fim (Kim et al., 2018; Maurer
et al, apud Sanchez-Borges, et al., 2021).

evidenciaram prevaléncia pontual

E importante conhecer as caracteristicas
clinicas dos pacientes com urticaria crdnica
a fim de melhorar o seguimento, indicar
testes especificos na investigacdo, fornecer
as melhores orientagdes aos pacientes e
identificar fatores associados ao progndstico *.

OBJETIVOS
Primario
Identificar fatores clinicos e gatilhos referidos

pelo paciente e correlacionar com o resultado
da investigacao.
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Secundarios

Avaliar o tratamento realizado antes e apds seguimento especializado e fatores de risco associados
a duragdo do quadro.

METODOS

Analise retrospectiva transversal através de revisdo de prontuarios de pacientes com
UC atendidos de janeiro a julho de 2024 em ambulatoério especializado do Hospital do Servidor
Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira” HSPE- FMO de Sao Paulo - SP. Utilizou-se
formulario para obtencdo de dados e realizada analise estatistica para medidas descritivas e
variaveis quantitativas.

Utilizando a plataforma Google Forms, desenvolveu-se um questionario aplicavel aos
registros de prontudrios presentes no sistema MVSOUL do HSPE/IAMSPE.

RESULTADOS

Foram revisados 76 prontudarios, sendo 73,7% (n=56) de pacientes do sexo feminino. A
idade dos pacientes variou entre 16 e 82 anos (média 47,7 anos) sendo aidade de inicio de sintomas
situou-se entre 10 e 79 anos, (média 42,8 DP 17,4), com 9,2 % antes dos 18 anos. As comorbidades
mais comuns dos pacientes estudados foram as atopias (46%), conforme a Tabela 1.

Tabela 1 - Comorbidades dos pacientes com urticaria cronica

Comorbidade Numero de Pacientes Porcc;;:)agem
ATOPIAS 35 46.05
HIPERTENSAO ARTERIAL 23 30.26
TIREOIDOPATIAS 17 22.37
DIABETES MELLITUS 13 17.11
DISTURBIOS PSIQUIATRICOS 7 9.21
AUTOIMUNE 6 7.89
NEOPLASIAS 5 6.58
INFECCIOSAS 5 6.58
IMUNODEFICIENCIAS 3 3.95

Das doencas atopicas, a rinite alérgica acometeu 25 pacientes (71,4%), seguida pela asma
(42,8% n=15) e dermatite atopica (6,6% n=>5). A média encontrada dos valores de IGE sérico foi
de 286, com mediana de 107 e desvio padrao de 477,5.

Os gatilhos mais relatados, segundo a percepc¢do dos pacientes, foram: estimulo fisico em
23,7% (18 pacientes), estresse em 17,1% (13) e alimentos e medicamentos em 15,8% (12).

O diagndstico de UC espontanea isolada foi visto em 20% (15 pacientes), enquanto que
a urticaria cronica induzida foi referida em 28% (21) e induzida associada a UCE em 52% (39).
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Dos 33 pacientes que referiram UCInd fisica, 25 (75,7%) realizaram teste de urticaria
fisica (TUF), sendo que os indutores fisicos referidos e os confirmados ap6s com o TUF estdo
demonstrados na figura 1. A urticdaria colinérgica foi referida em apenas 3% dos pacientes, mas
diagnosticada por TUF em 8%. A presenca de angioedema foi referida em 36 pacientes (47,4%)
e urticdria isolada em 38(50%). Apenas um paciente (1,3%) apresentou angioedema isolado.
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Figura 1 - Indutores fisicos referidos / confirmados pelo TUF

Em 6,5% das UC, houve suspeita de etiologia por medicamentos (n=5), dos quais 14,3%
eram anti-inflamatdrios ndo hormonais (AINH) (n=3), antibidtico (n=1) e anestésico (n=1). A piora
com AINH, em todos os tipos de UC, ocorreu em 28,9%, principalmente com dipirona (40,9%) e
ibuprofeno (31,8%). Foi orientada a exclusao.

A maioria dos pacientes (50,7%) era acompanhada por médicos ndo especialistas antes do
diagnéstico definitivo. Além disso, 51,4% haviam passado por atendimento em pronto-socorro,
onde receberam tratamento agudo (Tabela 2).

Tabela 2 - Tratamento agudo em Pronto-Socorro antes do seguimento com especialista.

Tratamento Quantidade Porc?;:)agem
ANTI-HISTAMINICO INJETAVEL 25 61.00
CORTICOIDE INJETAVEL 24 58.50
ANTI-HISTAMINICO-1 ORAL 16 39.00
CORTICOIDE ORAL 6 14.60
ADRENALINA 3 7.30

Apés atendimento na especialidade, todos os pacientes usaram anti-H1 de 2a geracao,
sendo 1 dose diaria em 26,6%, 2 doses em 34,7%, 3 doses em 6,7%, 4 doses em 32%, conforme
tabela 3. Apenas 1,3% utilizaram omalizumabe.

A remissdo da urticaria cronica ocorreu em 21,1% dos pacientes no periodo do estudo,
com duracao média de 1,7 anos (desvio-padrao 1,6 anos). 0 UAS7 maximo dos pacientes variou
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entre 5 a 42 (mediana 23,5) e o UCT minimo
variou de 1 a 11 (mediana 6). Ao comparar os
pacientes que apresentaram angioedema e os
que ndo apresentaram, ndo houve diferenga
significativa no UAS7 maximo (40 versus 42)
e nem na dose maxima de anti-H1 (12 em cada
grupo), mas houve diferencga significativa no
periodo de duracao média do quadro (2,63 X
1,14 anos).

DISCUSSAO

Neste estudo, a maioria dos pacientes
em seguimento no periodo era do sexo
feminino, do mesmo modo que é descrito na
literatura. De acordo com Sanchez-Borges,
et al.,, 2021 as mulheres sdo duas vezes mais
acometidas pela UC do que os homens, e
na sua grande maioria estd acima dos 20
anos. No mundo real, diferencas étnicas nao
demonstraram relevancia significativa no
contexto de urticaria cronica e na casuistica,
aqui apresentada a maioria dos pacientes
nio declarou sua etnia. Dessa forma nio

consideramos a avaliacdo desta variavel 2.

Das doencas atépicas avaliadas nesta
casuistica, a rinite alérgica foi a mais preva-
lente (71,4% n=25), seguida pela asma (42,8%
n=15). Ghazanfar et al.,, 2020 acompanharam
pacientes com urticaria cronica refrataria ao
tratamento com anti-histaminico (Scandina-
vian AWARE) e verificavam aumento da preva-
léncia de atopias como asma, rinoconjuntivite
e dermatite atépica °.

A associacdo de UC e outras doencas
como neoplasias, doengas cardiovasculares e
gastrointestinais ndo é tdo bem estabelecida,
no entanto Kolkhir et al., 2017 ¢ demonstrou
que a UC se correlacionou com doengas
atopias e autoimunidade,
as tireoidopatias e o vitiligo foram as

psiquiatricas,

comorbidades mais frequentes. Nos pacientes
tireoidopatias
como a terceira mais prevalente, ficando

desse estudo as estavam
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atrds apenas das atopias e da hipertensao

arterial. As demais doengas autoimunes
identificadas foram: artrite reumatoide, lipus
eritematoso sistémico e doencas inflamatorias
intestinais. Esta associacdo pode depender
da presenca de varios gatilhos, imunol6gicos
ou nao, que podem ativar os mastocitos,
através das proteinas de membrana dos
receptores de alta afinidade de IGE além
de outros receptores
estudados. Isto é sugerido pelos achados de
Hennino et al.,, 2006 7, Ensina LF, et al., 2019
8 que propuseram outros dois mecanismos
da patogénese da UC. O primeiro propde
que a desregulacdo das vias de sinalizacao

mais recentemente

intracelular dos mastocitos e basofilos levaria
a defeitos na funcdo ou no trafego dessas
duas células. Ja a segunda via implicaria no
desenvolvimento de auto-anticorpos IGG para
IgE em mastdcitos e basoéfilos (autoimunidade
tipo II) ou o envolvimento de auto-anticorpos
IgE voltados para auto-antigenos como
exemplo: tireoperoxidase (TPO), DNA, IL-24
(autoimunidade tipo I ou auto alergia) e isso
explicaria a associacdo de atopia e doencas
autoimunes. Estas varias maneiras de ativar
mastocitos e a participacdo de biomoléculas
podem explicar os diferentes endotipos, o tipo
de resposta ao tratamento ao anti-histaminico
e ao monoclonal omalizumabe e também
poderdo contribuir para a descoberta de alvos
moleculares relevantes para o tratamento da
urticaria cronica °.

Neste estudo, 28% dos pacientes
referiram UCInd, 52% associada a UCE. Ainda
que a UCE seja mais frequente, a UCind atinge
até 15% dos pacientes com UC, embora até 75%
relatem ter ambos de acordo com Sanchez-
Borges, et al., 20212

Pela literatura (Zuberbier, Torsten et
al,, 2022.), até um quarto dos pacientes podem
apresentar exacerbacdo com uso de AINH,
porém no nosso estudo, encontrou-se um tergo
dos pacientes que referiram piora com esta
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classe, e sua suspensdo. Foi orientado o uso
de paracetamol e inibidor seletivo de COX-2,
quando necessario .

Silpa-Archa, 2011,
estudos em areas tropicais, como a Tailandia,
e os tipos de UCInd mais prevalentes
encontrados foram dermografismo, urticaria
ao frio e urticaria de pressdo tardia. Notou-
se resultados bastante semelhantes, com a

et al. realizou

maior prevaléncia do dermografismo, seguido
pela urticaria de pressio tardia e a urticaria
ao frio 1°.

Cerca de um terco do total de pacientes
com UC apresenta urticdria e angioedema
associados. A urticaria isolada
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em 21,1% dos pacientes no periodo de 6 meses
do estudo, com média de duracdo de 1,7 anos
(654,3 dias) 2.

Estudos recentes (Weller et al, 2018
apud Sanchez-Borges et al, 2021) analisaram
os niveis basais de IgE total e a resposta
ao omalizumabe, com base no UAS7. Foi
visto que os niveis basais de IgE estdo
propensos a ser mais baixos em pacientes ndo
respondedores, e niveis basais mais altos de
IgE estdo associados a uma melhor resposta
ao omalizumabe. Pacientes que apresentaram
niveis de IGE mais altos (> 100) tiveram
recidiva da urticaria crénica mais rapido
do que aquelas com niveis

pode ocorrer em cerca de 30%
a 40% e aproximadamente
10% dos pacientes apresentam
angioedema isolado (Sanchez-

Cerca de um terco
do total de pacientes
com UC apresenta

normais de IGE. A média
dos valores de IGE séricos
estudo

encontrada nesse

foi de 286, com mediana

Borges et al, 2017; Antia
et al., 2018 apud Sanchez-
Borges et al, 2021). Neste
estudo, encontrou-se 47,4 %
(36 pacientes) com urticaria
associada a angioedema e 50%
dos pacientes com urticaria
isolada, todavia apenas um
paciente (1,3%) apresentava
angioedema isolado. Talvez a
impossibilidade do registro
de CID de angioedema isolado,
diferentes

possa justificar

urticaria e angio
edema associados.
A urticaria isolada
pode ocorrer em
cerca de 30% a 40%
e aproximadamente
10% dos pacientes
apresentam
angioedema isolado
(Sanchez-Borges et al,,

2017; Antiaetal., 2018

apud Sanchez-Borges
etal., 2021).

de 107. Como os pacientes
estdo em acompanhamento
atual da urticaria cronica,
ha possibilidade de, em
alguns anos, se avaliar
recidiva ou refratariedade
e correlacionar valores de

UAS7 e IGE séricos 3.

Ensina et al, 20194
destacaram a
de dados
utilizacdo de biomarcadores
laboratoriais (exemplo: PCR,

auséncia
que validem a

prevaléncias de acordo com a regido 3.

A urticaria cronica pode ser de dificil
controle, é necessario seguimento adequado,
pois a evolucdo natural da patologia ¢é
muito diversa. Quase 50% dos pacientes
apresentardo remissiao da UC com 3 meses e
cerca de 80%, com um ano. Entretanto, Gaiget
al,, 2004; Stepaniuk, et al.,, 2020; Wertenteil
et al., 2019 apud Sanchez-Borges et al., 2021.
estimaram que em pelo menos 10% dos
pacientes a duragdo sera de 5 anos ou mais.
Em nossa amostra, a remissdo da UC ocorreu

VHS, D-DIMERO) para acompanhar a atividade
da doenca. A utilizacdo de ferramentas
como Patient Reported Outcomes (PROs), ou
desfechos relatados pelo paciente, fornece
dados objetivos sobre a atividade, controle e
qualidade de vida nos pacientes com UC. Sua
utilizagcdo pode auxiliar com dados objetivos
e devem ser consideradas na avaliacdo e
tomada de decisdes a respeito do tratamento.
Atualmente dois dos questiondrios mais
utilizados na pratica clinica da urticaria
cronica sao: Urticaria Activity Score (UAS),
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Urticaria Control Test (UCT). O UAS7 maximo
dos pacientes deste estudo variou entre 5 a
42 (mediana 23,5) e o UCT minimo variou de
1 a 11 (mediana 6). Ao comparar os pacientes
que apresentaram angioedema e o0s que
ndo apresentaram, nido houve diferenca
significativa no UAS7 maximo (40 versus
42) e nem na dose maxima de anti-H1 (12
em cada grupo). No entanto, houve diferenga
significativa no periodo de duragdo média do
quadro (2,63 X 1,14 anos). De acordo com Toubi,
et al., os pacientes que apresentam urticaria
associada a angioedema sofrem por até 1 ano
a mais com relacdo ao tempo da doenca, do que
0s pacientes que apresentam apenas urticaria
(64-70% contra 43-48%) 1.

A percentagem de procura por PS em
alguma fase da urticaria cronica antes do
seguimento especializado foi de 51,4% (n=38)
dos casos, medicados com anti-histaminicos,
corticosteroides (ambos orais ou injetaveis),
além de adrenalina em 3 casos, o que
evidencia sobrecarga no servigo de pronto
atendimento, maior impacto na qualidade
de vida do paciente e sobrecarga do sistema
de saude (tanto publico, quanto privado).
Sanchez-Borges, et al., 2021, destacou o
grande impacto gerado na qualidade de vida
do paciente, familiares e amigos, além da
sobrecarga do sistema de saude. Nos Estados
Unidos, estima-se que foram gastos direta e

REFERENCIAS

1. Zuberbier T, Latiff AH, Abuzakouk M, Aquilina
S, Asero R, Baker D, et al. The international
AACI/GA?LEN/EuroGuiDerm/ APAAACI
guideline for the definition, classification,
diagnosis, and management of urticaria. Allergy.
2022;77(3):734-66.

2. Sanchez-Borges M,Ansotegui [, Baiardini
I, Bernstein ], Canonica GW, Ebisawa M,
et al. The challenges of chronic urticaria

60

indiretamente 244 milhdes de ddlares com
urticaria croénica. O total de 62,5% deste
valor foi gasto com medicamentos e 15,7%
com o custo gerado pelas faltas ao trabalho
por parte dos pacientes 3.

CONCLUSAO

No grupo estudado, verificou-se que
a urticaria crénica afeta mais mulheres na
meia idade e é frequentemente associada a
angioedema, como visto em outros estudos.
A urticaria croénica induzida foi referida
na grande maioria dos pacientes
urticaria crénica. Quase um ter¢o dos casos
era demografica. A percepcdo da causa
da urticaria entre os pacientes deve ser
valorizada, mas a investigacdo é importante
para
seguimento especializado houve necessidade
de mais de 1 dose diadria de anti-histaminico

com

confirmacdo etiolégica. Durante o

na maioria dos pacientes e a suspensdo de
anti-inflamatérios nao hormonais foi indicada
em cerca de um ter¢co dos mesmos. A presencga
de angioedema associado nao influenciou o
valor do escore da atividade urticaria-7 nem
a resposta ao tratamento, mas a duragdo
do quadro foi 2,3 vezes maior neste grupo.
Mais da metade dos pacientes com urticaria
cronica procurou o pronto-socorro em algum
momento do quadro.

part l:epidemiology, immunopathogenesis,
comorbidities, quality of life, and management.
World Allergy Organ J. 2021;14(6):100533.

3. Sanchez-Borges M, Ansotegui I], Baiardini
I, Bernstein ], Canonica GW, Ebisawa M, et al.
The challenges of chronic urticaria part 2:
pharmacological treatment, chronic inducible
urticaria, urticaria in special situations. World
Allergy Organ ].2021;14(6):100546.

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Fatores clinicos associados a urticaria cronica

4, Ensina LF, Cusato-Ensina AP, Cardona R.
Advances in the pathogenesis representing
definite outcomes in chronic urticaria. Curr Opin
Allergy Clin Immunol. 2019;19(3):193-97.

5. Ghazanfar MN, Kibsgaard L, Thomsen
SF, Vertergaard C. Risk of comorbidities in
patients diagnosed with chronic urticaria: a
nationwide registry-study. World Allergy Organ
J.2020;13:100097.

6. Kolkhir P, André F, Church MK, Maurer M,
Metz M. Potential blood biomarkers in chronic

spontaneous urticaria. Clin Exp Allergy.
2017;47(1):19-36.

7. Hennino A, Bérard F, GuillotI, Saad N, Roziéres
A, Nicolas JF. Pathophysiology of urticaria. Clin
Rev Allergy Immunol. 2006;30(1):3-11.

8. Ensina L, Valle SO, Campos RA, Agondi R,
Criado P, Bedrikow RB,et al. Guia pratico da

61

Associacdo Brasileira de Alergiae Imunologia
para o diagndstico e tratamento das urticarias
baseado em diretrizes internacionais. Arq Asma
Alerg Imunol. 2019;3(4):382-92.

9. Kolkhir PMuiioz M, Asero R, Ferrer M,
Kocatiirk E, Metz M, et al. Autoimmune chronic

spontaneous urticaria. ] Allergy Clin Immunol.
2022;149(6):1819-31.

10.Silpa-Archa N, Kulthanan K, Pinkaew S.
Physical urticaria: prevalence, type and natural
course inatropivcal country.] Eur Acad Dermatol
Venereol. 2011;25(10):1194-99.

11. Toubi E, Kessel A, Avshovich N, Bamberger
E, Sabo E, Nusem D, Panasoff ]. Clinical and
laboratory parameters in predicting chronic
urticaria duration: a prospective study of 139
patients. Allergy. 2004;59(8):869-73.

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Revisdo
62

de
Literatura

Intervencao terapéutica na recorréncia

de peso apos cirurgia bariatrica

Therapeutic intervention in weight recurrence after
bariatric surgery

Elisabete Mendes Régo Peixoto, Daniela Mendes Latrechia, André Araujo Peixoto e Maria Angela de Souza

Associacdo Brasileira de Nutrologia (ABRAN) e
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, Brasil

RESUMO

Introdugdo: A cirurgia baridtrica apresenta-se como o tratamento mais eficaz, para a perda de
peso e controle das comorbidades relacionadas a obesidade. Contudo, a recorréncia do peso é uma
condicdo multifatorial que afeta grande parte dos pacientes apo6s a cirurgia. Objetivo: Esta revisdo
objetiva apresentar as principais intervencoes terapéuticas e mecanismos envolvidos na falha da
perda de peso e na recupera¢do do peso perdido. Métodos: Para este trabalho, selecionou-se as
publicacdes mais relevantes sobre este topico em revistas de grande impacto. Usou-se como fonte
as bases de dados PubMed, MEDLINE e Google Scholar. Adotou-se como palavras-chave weight,
obesity, bariatric surgery, recurrence, treatment and/or management. Obteve-se um total de 20
estudos e foram selecionados 12 de maior relevancia por publicagdes em revistas com Qualis A e
data de publicacao inferior a 5 anos. Conclusao: A abordagem multidisciplinar especializada e o
seguimento a longo prazo estdo associados a maior perda de peso e a manutenc¢ao do peso perdido
apos a cirurgia, e que os medicamentos antiobesidade podem ser promissores na recorréncia do
peso em pacientes submetidos a cirurgia bariatrica.

Descritores: Peso Corporal; Obesidade; Cirurgia Bariatrica; Recidiva; Tratamento.

ABSTRACT

Introduction: Bariatric surgery is the most effective treatment for weight loss and obesity-related
comorbidities. However, weight regain is a multifactorial condition that affects a large proportion of
patients after surgery. Objective: This objective review presents the main therapeutic interventions
and mechanisms involved in weight loss failure and lost weight regain. Methods: For this work, the
most relevant publications on this topic were selected in high-impact journals, using the PubMed,
MEDLINE and Google Scholar data base as a source. The keywords weight, obesity, bariatric surgery,
recurrence, treatment and/or management were adopted. Twenty studies were retrieved, and the
12 most relevant studies were selected based on publications in Qualis A journals and published
less than 5 years ago. Conclusion: A specialized multidisciplinary approach and long-term follow-
up are associated with greater weight loss and weight maintenance after surgery, and anti-obesity
medications may be promising in weight regain in patients undergoing bariatric surgery.

Keywords: Body Weight; Obesity; Bariatric Surgery; Recurrence; Treatment.
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INTRODUCAO

A obesidade é uma doencga cronica,
multifatorial e complexa que apresenta
um aumento exponencial no mundo. Tal
crescimento pode ser observado em todas as
idades e ambos os sexos, independentemente
da etnia, localizacdo geografica e perfil sécio-
econdmico’. A obesidade gera um impacto
econdmico importante pelas
oriundas da com

ocasionado
doenga,
estimativa de custos, no ano de 2025, em cerca
de 2,47 trilhdes de ddlares?.

complicacgdes

Os dados atuais estimam que os niveis
globais de sobrepeso e obesidade, definidos
como indice de massa corporal (IMC) = 25
kg/m? podem chegar a cerca de 4 bilhdes de
pessoas até 2035, em comparacdo com mais de
2,6 bilhoes em 2020. Isso reflete um aumento de
38% da populacdo mundial em 2020 para mais
de 50% em 2035. Com a perspectiva de que a
prevaléncia da obesidade (IMC > 30 kg/m?) por
si s6 aumente de 14% para 24% da populagao,
ao longo do mesmo periodo, afetando quase
2 bilhoes de adultos, criancas e adolescentes
até 2035. Entre as criancas e os adolescentes,
passardo de 10% para 20% entre os meninos e
de 8% para 18% entre as meninas do mundo até
o ano de 2035 2.

No Brasil, o sobrepeso atinge quase 50%
da populacado adulta, dos quais 30 milhdes com
obesidade e 95 milhdes com sobrepeso, que
sdo responsaveis por aproximadamente 80%
dos pacientes com diabetes tipo 2, 30% com
doenca cardiaca isquémica e 55% com doengas
hipertensivas na populacdo adulta®.

A cirurgia bariatrica (CB) evoluiu neste
contexto como uma op¢ao de tratamento bem
estabelecida, com perda de peso em longo
prazo e controle ou reversdao das comorbida-
des associadas a obesidade e mantém baixa a
ocorréncia de complicagdes®. Nos ultimos oito
anos, houve um crescimento de 84,73% no
numero de cirurgias bariatricas realizadas no
Brasil, dentre as quatro técnicas recomenda-
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das, sejam elas o bypass gastrico em Y-de-Roux
(BGYR), gastrectomia vertical laparoscopica
(LSG), duodenals witch (DS) e banda gastrica
ajustavel (AGB). Além destas temos ainda téc-
nicas restritivas, ndo cirdrgicas, como o baldo
intragastrico (BIG) 3.

O tratamento se inicia antes mesmo
da cirurgia baridtrica ou metabdlica e
requer abordagem multidisciplinar a fim de
preparar o candidato a mudanc¢a do estilo
de vida, novo perfil alimentar e a aderéncia
ao tratamento, com o objetivo de evitar
disturbios nutricionais ou falha no resultado
da perda de peso®. Contudo, apesar de toda
a assisténcia, cerca de 20-25% dos pacientes
evoluem com reaquisicdo consideravel de
peso apds atingirem seu peso mais baixo. Da
mesma forma uma perda de peso insuficiente
é 0 motivo mais comum, cerca de 50%, para a
indicacdo da cirurgia revisional 3.

0 acompanhamento do ulterior ganho
de peso inclui revisdo médica, endoscopica e
cirurgica. O seguimento médico normalmente
envolve equipe multidisciplinar composta
nutricionistas,
endocrinologistas, psicologos,
psiquiatra e educador fisico. A cirurgia
revisional surge no cenario como uma op¢ao
para aqueles pacientes com peso reincidente
que ndo responderam de forma satisfatoria ao
tratamento clinico e endoscdpico. No entanto, a
cirurgiarevisional apresentariscosinerentes ao
procedimento cirurgico e risco de mortalidade.
Nesse sentido, a cirurgia endoscopica pode
ser considerada e discutida dentro da equipe
multidisciplinar, sobretudo nos pacientes que
nao desejem se submeter a outro procedimento
cirdrgico 3. O manejo endoscépico tem diversas

usualmente por cirurgioes,

nutrdlogos,

opcdes de tratamento, como a coagulacdo com
plasma de argbnio (APC), com ou sem sutura
endoscopica de espessura total. A cirurgia
revisional geralmente é realizada em pacientes
que ndo responderam ao tratamento médico e
manejo endoscépico .
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Falhas anatémicas como fundo gastrico
dilatado apods gastrectomia vertical e fistula
gastrogastrica apds BGYR podem levar ao novo
ganho. As causas mais comuns parecem ser
aumento da ingestdo caloérica pos-operatdria
devido ao aumento do apetite e alimentacao
desadaptativa ou desregulada, fatores de
estilo de vida e mecanismos compensatdrios
fisiolégicos. Até o momento, as intervengdes
dietéticas, de apoio, comportamentais e de
exercicios ndo demonstraram um impacto
clinicamente significativo na reversdao da
recuperacdo do peso, e ha evidéncias limitadas

para farmacoterapia®.

OBJETIVO
A presente revisdo da literatura objetiva
agrupar informacdes relevantes sobre as

intervencoes terapéuticas na abordagem da
recorréncia de peso apos a CB, servindo como
um guia para o seguimento na pratica clinica
ambulatorial dos pacientes com recuperacdo
do peso. Ademais, também visa demonstrar
a importancia de compreender melhor as
possiveis etiologias envolvidas na recuperacao
do peso que repercute na prevengdo e/ou
reversdo da recuperacdo do peso apés CB.

METODOS

O presente estudo é uma revisdo de
literatura dos artigos mais recentes sobre o
novo ganho de peso poés-cirurgia bariatrica
e suas possiveis abordagens terapéuticas.
A presente
especificidades da

evidenciar as
terapéutica
desse fato e selecionar as mais relevantes
publicacbes sobre este topico em revistas de
grande impacto, usando como fonte a base
de dados PubMed, MEDLINE, Google Scholar e
Oxford Academic. Adotou-se como palavras-
chave weight, obesity, bariatric surgery, weigh

revisao visa
conduta

tregain, treatment and/or management, de
20 (vinte) estudos e foram selecionados 12
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(doze) de maior relevancia por publicacdes
em revistas com Qualis A e data de publicacao
inferior a 5 (cinco) anos.

Definicdes

A obesidade é uma doeng¢a multifatorial
causada por uma combinacdo de fatores
genéticos, ambientais e metabodlicos. Em
perspectiva da saude publica, a obesidade é
fator de risco importante para uma série de
doencas cronicas, entre as quais diabetes tipo

2, doencas cardiovasculares e cancer *.

As primeiras diretrizes endossando
a cirurgia para o tratamento de obesidade
morbida foram publicadas em 1991 pelos
Institutos Nacionais de Sadde (NIH). Essa
publicacdo estabeleceu critérios para realizacdo
de cirurgia baridtrica em pacientes que
apresentaram falha no tratamento clinico
com IMC > 40 kg/m2 ou IMC > 35 kg/m2
com comorbidades associadas. A Associacdo
Americana de Cirurgia Bariatrica e Metabdlica
e a Federacdo Internacional de Cirurgia para
Obesidade langcaram novas recomendacdes
para o tratamento cirurgico da obesidade.
Enquadram-se aqui o paciente portador de
obesidade classe I com comorbidades e obesos

classes Il e IIl com indicagdo bem estabelecida 3.

Apbs esta primeira regulamentacao,
diversas diretrizes internacionais e projetos
de consenso recomendam a cirurgia bariatrica
como tratamento eficaz para perda de peso e
tratamento das comorbidades relacionadas a
obesidade *. Dessa forma, a cirurgia bariatrica
laparoscépica deve ser considerada em
pacientes com IMC = 40 kg/m? e para aqueles
com IMC = 35-40 kg/m? com comorbidades
associadas e nos casos de pacientes com IMC =
30-35 kg/m? e diabetes tipo 2 e/ou hipertensao
arterial com mau controle apesar da terapia

medicamentosa otimizada *.

Tudo indica que a cirurgia bariatrica é
mais eficaz que o tratamento ndo cirurgico em

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Peixoto EM, Latrechia DM, Peixoto AA, Souza MA

pacientes obesos. No entanto, esta abordagem
tem vdrias desvantagens, especialmente o que
se refere a perda de peso a longo prazo. As
falhas na perda de peso podem ser amplamente
classificadas em duas categorias: perda de peso
insuficiente (ndo respondedor) e recorréncia de
peso. No entanto, uma definicao unificada nao
foi estabelecida ainda para cada categoria, e
ndo ha um padrao claro para o momento pds-
operatorio a ser usado para avaliar a falha na

perda de peso °.

Estudos  demonstraram que o0s
resultados maximos de perda de peso ocorrem
entre 1 e 3 anos apds a cirurgia. Quando a
perda rapida de peso acontece entre 12 e 15
meses apo6s a CB, essa fase é denominada de
“periodo de lua de mel”. O resultado da perda
de peso a longo prazo foi dividido em trés
periodos: recuperacdo/perda,
ou recuperacdo apés o “periodo de lua de
mel”, e o verdadeiro trabalho para tratar a
obesidade comega depois dessa fase °. Assim,
a importancia de entender a falha na perda de
peso é importante pois se configura como uma

manutencao,

das principais causas de cirurgia revisional.
Isto é uma preocupacdo para os cirurgioes
bariatricos devido aos seus desafios técnicos
e aos altos riscos de morbidade e mortalidade
envolvidos na propria cirurgia revisional ©.

Para este estudo adotou-se como
definicdo de perda de peso insuficiente o
percentual de perda de excesso de peso menor
que 50% da meta prevista em 18 meses apoés
a cirurgia bariatrica. Quanto a recuperacdo de
peso, foi definida e dividida em oito categorias,
das quais quatro delas sdo as definicdes mais
utilizadas, a saber: aumento percentual do
excesso de perda de peso de 25% ou mais do
nadir, um ganho de peso superior a 10-15%
acima nadir, um ganho de peso de mais de 10kg
acima do nadir, ou um ganho de peso de mais

de 10-25% da perda maxima de peso ”.

Existem outros critérios para identificar
falha cirdrgica e recorréncia de peso, que
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podem ser definidos como: perda de excesso de
peso < 50% ou IMC> 35 kg/m? para pacientes
com obesidade moérbida e perda de excesso de
peso < 50% ou IMC> 40 kg/m? para aqueles
que apresentaram no pré-operatério super
obesidade ou entdo como um aumento minimo
de 15% apds o menor peso alcangado apés a
cirurgia, respectivamente .

A inconsisténcia existente, a multipli-
cidade e falta de uma definicdo padronizada
de recuperacdo de peso levam a relatorios e
compreensao deficientes do significado clinico
de novo ganho de peso. Quanto a perda insufi-
ciente de peso, apesar da sua defini¢do distin-
ta, tem sido muito menos avaliada e é apenas
referida informalmente em associacdo com a
recorréncia do ganho de peso’.

Causas de recorréncia ou perda insuficiente
de peso

As causas da recorréncia de peso ou
perda insuficientes sdo multifatoriais. O
principal fator contribuinte é a ndo adesdo
as mudancas de estilo de vida. O manejo
da recorréncia de peso

meédicos,

inclui cuidados

intervengdes endoscépicas e
cirurgicas. O gerenciamento médico envolve
o atendimento da equipe multidisciplinar
composta por nutricionista, médicos clinicos,
psicélogo, psiquiatra e
educador fisico. A recorréncia da obesidade
pode ocorrer em 20 a 35% dos pacientes,

depender do procedimento e tempo pos-

endocrinologista,

operatorio 3’.

Fatores associados como niveis de
grelina muito elevados no pré-operatorio,
niveis de serotonina e fatores genéticos, além
do diametro gastrico residual, consumo de
doces, habitos alimentares

episddios de compulsdo alimentar podem

emocionais e

estar relacionado a menor perda de peso e
maior recorréncia de obesidade e disbiose
intestinal. Aqueles que tiveram ingestdo menor
de gorduras e carboidratos e maior ingestdo de
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proteinas nos primeiros 6 meses foram aqueles
que tiveram melhor perda de peso em 10 anos
37, Comorbidades subjacentes, como diabetes,
hipertensdo arterial, hiperlipidemia, ou niveis
séricos elevados de HbAlc e triglicerideos,
também sao fatores de risco para falha na perda
de peso °.

De forma didatica e explanada a seguir,
os estudos trazem a existéncia de possiveis
causas para a nova aquisicdo de peso, que
podem ser divididas em pelo menos cinco *%.

Anatomicas: Os mecanismos de falha na
perda de peso diferem de acordo com a técnica
cirdrgica. Atualmente, a gastrectomia vertical
laparoscopica (LSG) e o bypass gastrico em Y-de-
Roux (BGYR) sdo os procedimentos cirurgicos
padrdo para perda de peso em todo o mundo.
0 sucesso na perda de peso, seguida da BGYR,
estd intimamente relacionado a reducdo do
tamanho da bolsa gastrica, o que proporciona
uma diminuicdo na ingestdo calérica diaria
e absorcdo de nutrientes. Nos pacientes
submetidos a BGYR ainda ndo existe consenso
de que o didmetro do estoma gastrojejunal
¢ um fator que pode contribuir para essa
recorréncia. Contudo, nos pacientes submetidos
a CB, observou-se que o volume gastrico era
maior entre pacientes com novo ganho de peso e
que o tamanho do estémago estava relacionado
a perda de peso eficiente 368,

Mecanismos Hormonais: Fatores
diminuicdo da secrecdo de grelina e aumento
do peptideo-1 semelhante ao glucagon (GLP-
1) e do peptideo pancreatico YY (PYY),
podem contribuir para a saciedade precoce
e diminuicdo da fome, levando a perda de
peso, embora o mecanismo exato nao esteja

completamente compreendido. Apo6s LSG, os

como,

niveis de grelina diminuem, enquanto os niveis
GLP-1 e PYY aumentam. Essas alteracoes
hormonais aceleram a perda de peso. No
entanto, os niveis plasmaticos de grelina nos
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pacientes que apresentaram novo ganho de
peso sdo maiores 5 anos ap6s LSG do que em
1 ano de acompanhamento. Em contraste,
a secrecdo poOs-prandial de PYY e GLP-1 é
aumentada apds a CB, que é mais pronunciada
ap6s BGYR do que apo6s LSG. No entanto, os
niveis de ambos os hormdénios sdo mais baixos

em pacientes com novo ganho de peso 87,

Fatores Raciais: Evidéncias demonstram
que os afro-americanos sao mais susceptiveis
a recuperacdo de peso quando comparados
aos caucasianos. Diferencas no metabolismo
energético entre afro-americanos e outros
grupos raciais também foram documentadas
em relacdo a obesidade, perda de peso e
composicao corporal. Embora a razdo para
esta disparidade racial permanega obscura,
biolégicos, psicoldgicos, genéticos
e socioeconOmicos podem desempenhar
papel fundamental. Acredita-se que o gasto
energético em capacidade
aerobica sdo significativamente mais baixos
em participantes apo0s perda de
peso. Ademais, afrodescendentes sdo mais
propensos ao novo ganho de peso e recorréncia
de diabetes mellitus tipo 2 apdés BGYR do
que brancos. A etiologia destas disparidades
raciais é multifatorial e muito provavelmente

inclui diferengas comportamentais, bem como

fatores

repouso e a

negros

genéticas e metabdlicas °1°.

e Atividade Fisica:
evidenciam uma correlacdo dos

Fatores Dietéticos
Estudos
habitos alimentares desordenados (habito de
beliscar, transtorno de compulsao alimentar,
sindrome da alimentac¢do noturna, transtorno
de evitacdo alimentar pds-cirdrgico, sindrome
de alimentos moles e transtornos alimentares
ndo especificados), como fatores para o
aumento do risco de recuperacdo do peso apos
a CB. A adesdo a uma dieta pos-operatéria
balanceada esta associada a perda de maior

peso corporal pos-operatério. A ma qualidade

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Peixoto EM, Latrechia DM, Peixoto AA, Souza MA

dietética, caracterizada por excesso de
ingestdo de calorias, lanches, doces e alimentos
gordurosos, esta associada a recuperacdo do
peso. Um estudo prospectivo que avaliou ao
longo de 10 anos o consumo alimentar de mais
de 1.600 pacientes submetidos a intervencao,
demonstrou que os pacientes que tiveram
baixa ingestdo de gorduras e carboidratos
associada a alta ingestdo de proteinas nos
primeiros 6 meses, foram os que obtiveram
melhor perda ponderal em dez anos ap6s a CB.
O exercicio fisico também esta relacionado com
a maior perda ponderal apds a CB. No entanto,
diretrizes de padrao de exercicios para perda
de peso e manutenc¢do em pacientes submetidos
a CB ainda nao foram estabelecidas. Como
esperado, o sedentarismo e a baixa atividade
fisica contribuem para a recorréncia de peso

pos-bariatrica *°1°.

Fatores Psiquiatricos: Transtornos de perso-
nalidade, tais como transtornos alimentares,
depressdo pré-operatoria, ansiedade, abuso de
substancias e uso de medicamentos antidepres-
sivos, podem exacerbar a depressao pds-opera-
toria, que é prevalente entre os pacientes que
recuperaram peso no pos-operatério. Em uma
metandlise abrangendo 33 artigos, incluindo
um total de 101.223 pacientes submetidos a
cirurgia bariatrica, a depressao foi fortemente
associada a recorréncia do peso® 81, Ademais,
tem sido documentado que pacientes subme-
tidos ao procedimento, especialmente BGYR,
apresentam risco aumentado de desenvolver
transtorno por abuso de alcool, que pode ocor-
rer por transferéncia de dependéncia, em que
a compulsdo alimentar é substituida por outro
comportamento viciante, neste caso o abuso
do alcool ™.

Conduta no paciente com recorréncia de peso

A falta de adesdo ao acompanhamento
clinico pos-
operatorio de cirurgia bariatrica, tem se

regular recomendado no
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estabelecido como um fator importante na
recorréncia do peso, o que é observado em
mais de 60% dos pacientes 4 anos apds a
cirurgia. 0 acompanhamento alongo prazo por
uma equipe multidisciplinar esta associado a
maior perda de peso. Sendo assim, é essencial
que médicos envolvidos no atendimento
de pacientes baridtricos estejam aptos a
reconhecer a recorréncia do peso e saber
como trata-la. Modificacdo do estilo de vida,
dieta e orientacdo de exercicios sdo essenciais
para o manejo de todos os pacientes pos-
cirurgia bariatrica. Farmacoterapia e revisoes
cirargicas sdo consideradas para pacientes

com moderada e rapida recorréncia do peso °.

Intervenc¢ao Nutricional e Comportamentos
Alimentares

A maioria das diretrizes nutricionais
recomenda a ingestdo regular de alimentos com
quantidades adequadas de calorias, proteinas e
fibras. Evitar carboidratos refinados e agtcares
simples. Suplementacdo de micronutrientes
como vitaminas e minerais *°.

Uma ingestdo protéica adequada pode
favorecer a saciedade e a manutencio da
massa magra com consequente manutenc¢do da
taxa metabdlica basal, o que favorece a perda
de peso em situacdes de déficit calérico®. E
importante monitorar a perda de peso e a
composicdo corporal durante o primeiro ano
apo6s a CB, para evitar uma perda acentuada de
massamagra. E aceito que até 20% do peso total
seja de massa magra. A deficiéncia de proteinas
favorece a perda de massa muscular e redugdo
da saciedade. Sendo assim, a suplementacao
protéica é importante ja na fase de alimentacao
liquida imediatamente apds a cirurgia. Embora
nao haja consenso sobre a quantidade ideal
de suplemento protéico, recomenda-se que os
pacientes devem ingerir 1.05 g/kg de peso ideal
ou 60 a 120 g de proteinas por dia a depender
do tipo de procedimento ou 1.2 a 1.5 g/kg de
peso ideal por dia #1°,
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Deficiéncia de micronutrientes podem
estar presentes em pacientes com recuperagao
do peso.
vitamina B12,vitamina A, vitamina D, vitamina
E, vitamina K, tiamina, zinco, ferro, cobre,
selénio, acido félico e calcio 8.

Sdao comuns as deficiéncias de

A deficiéncia
de ferro e a anemia no pés-operatorio de CB,
foram associados a baixa perda de peso em 1
ano pds-cirurgia. Fadiga é um sintoma comum
de anemia o que pode explicar a tendéncia a
comportamentos sedentdrios no pré e pos-
cirurgico. Assim, recomenda-se a corre¢do
da deficiéncia de ferro antes do tratamento
cirargico, o que pode reduzir a fadiga e a
inatividade fisica, promovendo aumento da
perda de peso &.

A alteragdo na anatomia do trato
gastrointestinal ap6s a CB, gera limitacdes
especificas nas escolhas e comportamentos
alimentares. Os pacientes devem ser orientados
a comer devagar, mastigar bem os alimentos,
evitar grandes porgdes, aderir a restrigoes
alimentares especificas, evitar carboidratos
refinados devido ao risco potencial para

sindrome do dumping e consequente
hipoglicemia °.
. Atividade Fisica

Um consenso sobre a praticade atividade
fisica p6s-CB ainda precisa ser estabelecido.
Uma vez que a maioria dos estudos que avaliam
o efeito de programas de atividade fisica na
manutencdo do peso apds a CB, estdo limitados
ao pos-operatorio imediato. Assim, ainda sao
necessarios ensaios clinicos intervencionistas
com programas de exercicios estruturados
de longo prazo para avaliar a recuperacao do
peso p6s-CB °.

A atividade fisica é essencial para
a manutencdo do peso a longo prazo. A
recomendacdo é indicar 150 a 250 min/
semana de exercicio aerdbio de intensidade
moderada para perda de peso. Para prevencao
da recorréncia do peso, o ideal é realizar mais
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de 250 min/semana de exercicio moderado
associados a exercicios de resisténcia de
2 a 3 vezes/semana. Para o tratamento
da recorréncia do peso, a recomendacdo é
aumentar o tempo de atividade fisica para
mais de 500 min/semana em pacientes que
respondem ao aumento da atividade fisica 3.

o Intervencao Farmacoldgica

Apesar de muitos estudos avaliarem o
papel dos medicamentos antiobesidade para
tratar a recuperacdo de peso pés-operatdria,
um consenso de estudos baseados em
evidéncias ainda ndo foi estabelecido devido a
heterogeneidade das popula¢des estudadas e
aos proéprios estudos. Estudos observacionais
em populacdo p6s-CB, demonstraram de
forma consistente o beneficio do controle
medicamentoso do peso apds CB, com mais
evidéncias para a liraglutida, o topiramato e

fentermina/topiramato %

Agentes farmacolégicos vao agir sobre
varios mecanismos fisiolégicos que levam a
obesidade, o que facilita a perda de peso. Até
2023, havia cinco medicamentos aprovados
pelo FDA para o tratamento a longo prazo da
orlistat, fentermina/topiramato,
liraglutida 3,0 mg, naltrexona/bupropiona e
semaglutida 2,4 mg. Varios medicamentos sdo
usados off-label para controle de peso a longo
prazo: fentermina (>3 meses), topiramato,
liraglutida 1,8 mg, naltrexona, bupropiona,
semaglutida 2,0 mg. Atualmente a eficacia
desses farmacos no tratamento dos casos da

obesidade:

recuperacdo de peso poés-bariatrica continua
sendo uma area de investigacao ativa .

No Brasil as unicas drogas aprovadas
pela ANVISA sdo o orlistat, a sibutramina, a
semaglutida 2,4mg e a tirzepatida. O orlistat
nao possui acdo em nivel de sistema nervoso
central (SNC). Atua como um inibidor da lipase
que leva a uma reducdo de 25% a 30% da
gordura ingerida pelo trato gastrointestinal
(TGI).

Atualmente nido ha dados sobre
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orlistat para recuperacdo do peso, dado que
os pacientes apds CB ja apresentam risco
aumentado de deficiéncias de vitaminas
lipossoluveis. O orlistat pode aumentar o
risco e, portanto, ndo deve ser a escolha de
primeira linha em pacientes bariatricos com
recorréncia do peso . Um estudo com 38
pacientes e interrupg¢do na perda de peso apo6s
cerca de 18 meses da CB, metade dos pacientes
tratados por 8 meses com orlistat na dose 120
mg antes de cada refeicao associado a dieta
pobre em gorduras, demonstrou perda de peso
significativa comparado aqueles pacientes que
soO realizaram dieta pobre em gorduras (8 + 3
kg versus 3 + 2 kg; p < 0.01) 8.

No estudo conduzido em pacientes apds
RYGB e banda gastrica laparoscépica ajustavel
(LAGB), que apresentaram recorréncia do
peso ou entraram no platé de perda de peso
e fizeram uso de fentermina na dose diaria de
3,75 mg, por 90 dias, apresentaram uma perda
média de peso de 6,35 kg (faixa 4,25-8,44
kg). No mesmo estudo, o uso do topiramato
com dose inicial diaria de 23 mg e dose de
manuten¢do 46 mg, usada em conjunto com
fentermina (dose diaria inicial de 3,75 mg,
dose diaria de manuten¢do 7,5 mg) em 13
pacientes, experimentou uma perda de peso
significativamente comparacgao
aos outros grupos (3,8 kg: faixa 1,1-6,5 kg).
Ndo ocorreram eventos adversos graves. Foi
demonstrado que o topiramato promoveu
perda de peso significativa em uma série
retrospectiva de 16 pacientes com transtorno
de compulsdo alimentar periédica e com perda
insuficiente de peso apds CB 810,

maior em

Naltrexona/bupropiona é outra com-
binacdo de medicamentos aprovada pelo FAD
como drogas antiobesidades. A naltrexona
sozinha foi aprovada para o tratamento de
transtorno por abuso de substancias e trans-
torno por uso de opioides. A bupropiona tem
sido usada para cessacdo do tabagismo, bem
como para depressdo unipolar maior. Ambos
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os medicamentos afetam independentemente
o sistema de recompensa do sistema nervoso
central (SNC). Um efeito de a¢do sinérgica foi
hipotetizado em humanos com base em estu-
dos animais sobre seu efeito no receptor de
pré-opiomelanocortina para induzir saciedade
e bloquear a inibicdo de feedback. No entan-
to, ndo ha dados publicados sobre o uso desta
combinagdo em pacientes apds cirurgia baria-
trica com recuperagdo do peso °.

Um estudo observacional retrospectivo
conduzido pelo centro de referéncia bariatrico
suico, realizou tratamento por 6 meses com
agonistas do receptor de GLP-1 (GLP1-RA),
até novembro de 2021, devido ao reganho
de peso ap6s CB. Dados sobre peso corporal
e parametros clinicos relevantes foram
coletados antes e apds 6 meses de tratamento
com GLP1-RA (liraglutida e semaglutida).
Esse estudo demonstrou que dos pacientes
que recuperam o peso ap6s a CB, dois tercos
da recuperacdo do peso podem ser perdidos
com seguranc¢a apo0s tratamento com GLP1-
RA. Isto proporciona aos médicos uma op¢ao
terapéutica para este desafio clinico, e
destaca a necessidade de um ensaio clinico
randomizado em grande escala para melhor
definir o papel dos GLP1-RA na recuperacdo
do peso apo6s a CB. Dos 50 pacientes incluidos
nesta analise, 29 foram submetidos a 6 meses
de tratamento com liraglutida (3,0 mg [n=28]
e 1,8 mg [n=1] com injecdo subcutanea diaria)
e 21 foram submetidos a tratamento com
semaglutida (1,0 mg, injegdo subcutanea
semanal [n = 20] e 14 mg de semaglutida oral,
ingestdo oral diaria [n=1]) '%. A percentagem
média de perda do peso corporal total deste
estudo, ap6s 6 meses de terapia com GLP1-
RA, foi de 8,8%. Mais de trés em cada quatro
perderam mais de 5% do valor basal do peso, e
mais de um em cada trés perdeu mais de 10%.
Eventos adversos foram documentados para
aproximadamente um ter¢o dos pacientes,
todos

principalmente ao sistema gastrointestinal,
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sem relatos de eventos adversos graves.
Sendo assim, os pesquisadores apoiam o uso
seguro de ambos os GLP1-RAs para alcancar

CONCLUSAO

A cirurgia bariatrica continua como
a principal abordagem no tratamento da
obesidade. Mas, infelizmente a recorréncia ou
perda insuficiente do peso é frequente e esta
relacionada a causas multifatoriais, tendo
como principal fator contribuinte a ndo adesdo
as mudancas de estilo de vida e auséncia de
seguimento clinico adequado. O manejo da
recorréncia de peso inclui cuidados médicos,
intervencdes endoscdpicas e cirurgicas. As

REFERENCIAS

1. ChooiY(C, DingC, Magkos F. The epidemiology
of obesity. Metabolism. 2019;92:6-10.

2. World Obesity Federation, World Obesity
Atlas 2023 [Internet]. 5th London: WOF;2023
[cited 2025 Jun 18]. Available from: https://s3-
eu-west-l.amazonaws.com/wof-files/World_
Obesity_Atlas_2023_Report.pdf.

3. Pereira SE, Rossoni C, Cambi MP, Faria SL,
Mattos FC, Campos TB, et al. Brazilian guide to
nutrition in bariatric and metabolic surgery.
Langenbecks Arch Surg. 2023;408(1):143.

4. Di Lorenzo N, Antoniou SA, Batherham
RL, Busetto L, Godoroja D, lossa A, et al.
Clinical practice guidelines of the European
Association for Endoscopic Surgery (EAES)
on bariatric surgery: update 2020 endorsed
by IFSO-EC, EASO and ESPCOP. Surg Endosc.
2020;34(6):2332-58.

5. Noria FS, Shelby RD, Atkins KD, Nguyen
NT, Gadde KM. Weight Regain After Bariatric
Surgery: Scope of the Problem, Causes,
Prevention, and Treatment. Curr Diab Rep.
2023;23(3):31-42.

70

uma perda de peso clinicamente significativa
de aproximadamente dois tergcos do peso
recuperado apoés a cirurgia bariatrica #13,

intervencbes dietéticas, comportamentais
e de exercicios fisicos demonstraram pouca
eficicia na reversdo da recorréncia do
peso. Os estudos publicados sobre o uso de
farmacoterapia para recorréncia do peso sdo
principalmente de revisdes retrospectivas
ou de pequenos ensaios clinicos, e parece
que os medicamentos antiobesidade podem
ser promissores na recorréncia do peso em

pacientes com historia de cirurgia bariatrica.

6. Kim EY. Definition,
Predictors of Weight Loss Failure After Bariatric
Surgery. ] Metab Bariatr Surg. 2022;11(2):39-48.

7. El Ansari W, Elhag W. Weight Regain
and Insufficient Weight Loss After Bariatric
Surgery: Definitions, Prevalence, Mechanisms,

Mechanisms and

Predictors, Prevention
Strategies, and Knowledge Gaps-a Scoping

Review. Obes Surg. 2021;31(4):1755-66.

8. Cambi MP, Barreta GA, Magro DD,
Boguszewski CL, Ribeiro IB, Jirapinyo P, et al.
Multidisciplinary Approach for Weight Regain—
how to Manage this Challenging Condition: an
Expert Review. Obes Surg. 2021;31(3):1290-
303.

9. ChoYH, LeeY, Choi ]I, Lee SR, Lee SY. Weight
loss maintenance after bariatric surgery. World
J Clin Cases. 2023;11(18):4241-50.

10.Istfan NW, Lipartia M, Anderson WA, Hess
DT, Apovian CM. Approach to the Patient:
management of the post-bariatric surgery
patient with weight regain. ] Clin Endocrinol
Metab. 2021;106(1):251-63.

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)

and Management



Peixoto EM, Latrechia DM, Peixoto AA, Souza MA

11.Lucas E, Simmons O, Tchang B, Aronne L.
Pharmacologic management of weight regain
following bariatric surgery. Front Endocrinol
(Lausanne). 2023;13:1043595.

12.Jensen AB, Renstrom F, Aczél S, Folie P,
Biraima-Steinemann M, Beuschlein F, Bilz S.
Efficacy of the Glucagon-Like Peptide-1 Receptor
Agonists Liraglutide and Semaglutide for the
Treatment of Weight Regain After Bariatric

71

surgery: a retrospective observational study.
obesity surgery. 2023;33(4):1017-25.

13.Jamal M, Alhashemi M, Dsouza C, Al-
Hassani S, Qasem W, Almazeedi S, Al-Sabah
S. Semaglutide and Tirzepatide for the
Management of Weight Recurrence After Sleeve
Gastrectomy: a retrospective cohort study.
Obes Surg. 2024;34(4):1324-32.

Rev. Cient. lamspe. 2025; 14 (1)



Revisdo
72

de
Literatura

Manejo de vasos nao culpados no
infarto agudo do miocardio

Management of non-culprit vessels in acute myocardial infarction

Carlos Eduardo Dourado Lemos Filho e Amyr Chicharo Chacar
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil
Pubicagdo do Instituto de Assisténcia Médica ao Servidor Publico Estadual (Iamspe)

RESUMO

Introducao: O infarto agudo do miocardio é a forma mais grave da doenca arterial
coronariana, com alta morbidade e mortalidade. E responsavel por cerca de 50% das
mortes antes da chegada ao hospital. Pacientes com a moléstia necessitam de diagnoéstico e
tratamento rapidos para reduzir o risco de morte e sequelas. Cerca de 40-50% dos pacientes
apresentam doenca arterial coronariana multivascular, com prognoéstico pior devido a fatores
como instabilidade de placas ateroscleréticas e disfuncdao microvascular. A revascularizacao
multiarterial, incluindo os vasos nao culpados, pode diminuir o risco de novas oclusdes e
melhorar a perfusdao miocardica. Objetivo: Analisar as estratégias de cuidados com os vasos
nao culpados em pacientes com infarto agudo do miocardio. Métodos: Trata-se de revisao
integrativa da literatura, envolvendo estudos publicados nos ultimos 5 anos (2020 -2025),
a partir da base de dados primaria do Pubmed/MEDLINE, Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Scientific Electronic Library Online (SCIELO).
Resultados e discussdo: Um total de 10 artigos formaram a amostra final, desenvolvidos
através de metodologias observacionais retrospectivas (n=5), seguidos por ensaios clinicos
randomizados (n=3) e observacionais prospectivos (n=2). Os achados sugerem que o
tratamento de vasos ndo culpados pode melhorar os desfechos clinicos, especialmente
quando realizado de forma completa e em tempo adequado. Contudo, a abordagem deve ser
personalizada e considerar a gravidade do quadro clinico, comorbidades e riscos associados a
complicag¢des dos procedimentos. Conclusao: Embora a abordagem de vasos culpados possa
oferecer beneficios, ela deve ser cuidadosamente ponderada, levando-se em consideracao
tanto as vantagens quanto os riscos envolvidos.

Descritores: Infarto do Miocardio; Doencga das Corondrias.

ABSTRACT

Introduction: Acute myocardial infarction (AMI) is the most severe form of coronary artery
disease, with high morbidity and mortality, accounting for about 50% of deaths before patients
reach the hospital. AMI patients require rapid diagnosis and treatment to reduce the risk of
death and sequelae. However, approximately 40-50% of AMI patients have multivessel coronary
artery disease, with a worse prognosis due to factors such as instability of atherosclerotic
plaques and microvascular dysfunction. Multivessel revascularization, including non-culprit
vessels, can reduce the risk of new occlusions and improve myocardial perfusion. Objective: To
analyze the management strategies for non-culprit vessels in patients with acute myocardial
infarction. Methods: This is an integrative literature review, involving studies published in
the last 5 years (2020 - 2025) from the primary databases Pubmed/MEDLINE, Latin American
and Caribbean Literature in Health Sciences (LILACS), and Scientific Electronic Library Online
(SCIELO). Results and Discussion: A total of 10 articles comprised the final sample, developed
through retrospective observational methodologies (n=5), followed by randomized clinical
trials (n=3) and prospective observational studies (n=2). The findings suggest that treating non-
culprit vessels may improve clinical outcomes, especially when performed comprehensively and
at the right timing. However, the approach should be personalized, considering the severity of
the clinical condition, comorbidities, and risks associated with periprocedural complications.
Conclusion: Although the approach for culprit vessels may offer benefits, it should be carefully
weighed, considering both the advantages and the risks involved.

Keywords: Myocardial Infarction; Coronary Disease.
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INTRODUCAO

O infarto agudo do miocardio (IAM)
é a manifestacido mais aguda da doenga
arterial coronariana e esta associado a grande
morbidade e mortalidade, constituindo-se
como um problema de extrema relevancia
em saude publica’. Aproximadamente, 50%
das mortes relacionadas ao infarto agudo
do miocardio ocorrem antes da chegada do

paciente ao pronto-socorro hospitalar 2.

Pacientes com [AM precisam de
diagnéstico e tratamento rapidos para reduzir
o risco de morte e sequelas permanentes no
musculo cardiaco 3. A intervengao coronariana
percutanea (ICP) atualmente,
o tratamento de escolha principalmente
para o infarto agudo do miocardio com
supradesnivelamento do segmento ST *
Entretanto, apesar de seu

beneficio, algumas questdes relacionadas a

representa,

incontestavel

sua adequada aplicagdo, bem como de outras

medidas terapéuticas para essa afecgdo
cardiaca, ainda sdo motivo de controvérsia®.
Aproximadamente 40 a 50% dos pacientes com
diagndstico de 1AM, possuem doenga arterial
coronariana (DAC) multivascular, embora a
maioria desses individuos seja assintomatica

até a manifestacdo aguda 2.

O progndstico em longo prazo do
infarto agudo do miocardio associado a
doenga arterial coronariana multivascular é
pior provavelmente em razdo de uma série de
mecanismos patolégicos, como: instabilidade
adicional de outras placas aterosclerdticas,
prejuizo na perfusdo miocardica causada por
disfuncdo endotelial, espasmo microvascular
ou inflama¢do e reducdo de contratilidade
em zonas ndo infartadas*®. O beneficio da
revascularizagdo multiarterial nesse contexto,
o que inclui os vasos ndo culpados, poderia
estar relacionado a diminuicdo do risco de
novas oclusdes coronarianas, diminuicdo da
carga isquémica total e melhoria do potencial
para circulagdo colateral °.
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Um importante questionamento em
relacdo a melhor estratégia para cuidados
desses individuos é o tratamento apenas da
lesdo responsavel pelo IAM ou a abordagem
completa, incluindo os vasos ndo relacionadas
ao [AM 3. O objetivo deste estudo foi analisar, na
literatura, as estratégias de manejo dos vasos
ndo culpados em pacientes com infarto agudo
do miocardio.

METODOS
Desenho do estudo

Utilizou-se o método de revisdo
integrativa da literatura, envolvendo estudos
publicados nos ultimos 5 anos (2020 - 2025), a
partir da base de dados primaria do Pubmed/
MEDLINE, Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e
Scientific Electronic Library Online (SciELO).
Foram considerados os seguintes descritores
e operadores booleanos: “non-culprit vessel”
OR “vaso ndo culpado” AND “acute myocardial

infarction” OR “infarto agudo do miocardio”.

A Revisdo Integrativa da Literatura
é definida como aquela em que conclusdes
de estudos anteriormente conduzidos sao
sumarizadas a fim de que se formulem
inferéncias sobre um tdépico especifico’. A
sua realizacdo consiste na possibilidade

do oferecimento de subsidios para
implementacdo de  modificagbes que
promovam a qualidade das condutas

assistenciais por meio de modelos de

pesquisa 8.

Extracdo de dados, critérios de inclusio e de
nao inclusao

desta revisdo

integrativa seguiu as seguintes etapas:

O desenvolvimento

a) identificacdo do tema;

b) definicdo dos critérios de inclusdo e nao
inclusao dos estudos para a selecdo da amostra;
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¢) processo de coleta de dados;
d) anadlise e interpretacdo dos resultados;
e) apresentacdo das sinteses e dos achados e revisdo dos contetudos.
Os seguintes critérios de elegibilidade foram adotados para a sele¢do dos artigos:

1) estudos que utilizaram metodologias experimentais, prospectivas, retrospectivas, descritivas,
ensaios clinicos, metanalises e coortes;

2) publicados em portugués ou inglés;
3) disponibilidade integral do texto.

Foram excluidos estudos classificados como: 1) revisoes bibliograficas, revisoes de literatura do
tipo narrativa, diretrizes, monografias, relatos de caso e artigos de opinido. Artigos duplicados
em diferentes bases de dados foram contabilizados apenas uma vez.

Nesta etapa, a selecdo dos estudos ocorreu primeiramente a partir da busca pelos
descritores de saude definidos, com posterior filtragem relacionada ao periodo cronoldgico
mencionado. Em seguida, os resumos foram analisados para verificar o cumprimento dos
critérios de inclusdo e ndo inclusao estabelecida. Por fim, os artigos foram lidos na integra para
entdo eliminar aqueles que ndo se enquadravam no tema central da pesquisa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Apds a aplicacdo das estratégias de busca e selecdo de artigos a serem incluidos na
revisdo (figura 1), um total de 10 estudos compuseram a amostra final. Todos os trabalhos
foram publicados em lingua inglesa e em sua grande maioria, desenvolvidos através de
metodologias observacionais retrospectivas (n=5), seguidos por ensaios clinicos randomizados
(n=3) e observacionais prospectivos (n=2). A identificacao, tipo de estudo, objetivos e principais
resultados estdo descritos nos quadros 1 a 5.

S~
Identificac&o S Artigos identificados a partir dos B
inicial descritores (n=106)
J ‘ 45 trabalhos excluidos pois foram
1) publicados anteriormente ao ano de
4 2019.
Critérios Artigos que foram publicados nos
cronoldgicos —> ultimos 5 anos (n=61) |
J ‘ 39 trabalhos excluidos por n&o
7 apresentarem caracteristicas
4 metodoldégicas compativeis.
Critérios Artigos que tiveram os resumos
metodoldgicos —> lidos (n=22) .
J ‘ 12 artigos excluidos por nao
7 corresponderem ao eixo tematico
4 proposto.
Critérios Artigos lidos na integra e incluidos
tematicos —> na revisdo (n=10) B
/ ‘

Figural - Fluxograma de identificagdo e selecdo de artigos
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0 manejo de vasos ndo culpados em
pacientes com infarto agudo do miocardio
(IAM) continua a ser tema de amplo debate
e investigacdo, dadas as implicagoes
progndsticas a curto e longo prazo. Os estudos
revisados abordam diferentes perspectivas
sobre a revascularizacdo de vasos ndo
culpados, utilizam diversas metodologias e
populacdes, o que permite uma compreensao
mais abrangente das implicagdes clinicas

dessa estratégia terapéutica.

Em relagdo a disfun¢do microvascular,
o estudo observacional retrospectivo de Jo
et al.’ envolvendo 115 pacientes submetidos
a interven¢do coronariana, demonstrou
que os vasos culpados apresentam maior
comprometimento hemodindamico na fase
aguda do IAM, com recuperacdo relativa em
seis meses, enquanto os vasos ndo culpados
permanecem menos afetados. Esse achado
pode indicar que ndo existe envolvimento
significativo dos vasos ndo culpados na
evolucdo clinica ap6s o tratamento da
area que culminou no IAM. No entanto,
Sezer, et al.l® mostraram que a reperfusdo
no vaso culpado pode gerar altera¢ oes
microvasculares também nos vasos ndo
culpados, especialmente em pacientes com
infartos extensos. Esses achados sugerem que
os danos microvasculares nao sdo restritos
ao territorio da lesdo culpada e destacam
a complexidade das alteracdes

circulatoérias no IAM.

micro

O impacto progndstico de lesdes ndo
culpadas também foi avaliado em diferentes
contextos. Milasinovic et al,'' observaram
retrospectivamente, em mais de mil pacientes,
que a presenca de oclusdo total cronica (OTC)
em vasos ndo culpados esta associada a maior
mortalidade tanto precoce quanto tardia,
com risco cumulativo ao longo de cinco anos.
Esses resultados reforcam a importancia de
considerar lesdes nao culpadas no planejamento

terapéutico de pacientes com [AM.
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Os estudos que comparam estratégias
de revascularizacdo completa versus apenas
culpado apresentaram achados
variados. Biscaglia et al. > e Cocco et al.

no vaso

13 demonstraram que a revascularizacdo
completa reduz significativamente eventos
adversos, como mortalidade, novo infarto
e necessidade de nova revascularizacao,
independentemente do tipo de infarto ser com
supradesnivelamento de ST (STEMI) ou sem
(NSTEMI). Além disso, a abordagem completa
mostrou-se segura, sem aumento significativo
de complicacbes

periprocedurais, como

sangramento ou lesdo renal aguda.

O estudo de Omer et al.,'* apontou que,
embora a revascularizacdo multivasos seja
associada a menor mortalidade hospitalar em
pacientes com choque cardiogénico, também
apresenta maior risco de complica¢des, como
sangramentos e necessidade de didlise. Para
desfechos em longo prazo, ndo houve diferenga
significativa na mortalidade entre as duas
estratégias. Isto sugere que os beneficios
da revascularizacdo completa podem ser
graves. Ao
investigarem a eficacia da interveng¢dao nos

limitados em cenarios mais
vasos ndo culpados, Radhakrishna et al.'®
descreveram que tal procedimento promoveu
maior ocorréncia de aguda
(provavelmente devido ao uso de contrastes
para exames angiograficos), embora de forma

ndo significativa.

lesdo renal

0O momento da revascularizacdo
completa foi avaliado por Stahli et al. ¢,
compararam intervengoes

e programadas. A abordagem imediata foi

que imediatas
superior em termos de prevencdo de eventos
adverso maiores, como morte e insuficiéncia
cardiaca, sugerindo que a temporalidade é um
fator critico no manejo de lesdes ndo culpadas.

Em populagdes
idosos e pacientes com doenga renal cronica, a
revascularizacido completa mostrou beneficios

especificas, como

variados. Cocco et al. '® relataram redugdo de
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eventos adversos em pacientes idosos, enquanto Liao et al. ¥ observaram que pacientes com
doenca renal crénica avangada podem nao se beneficiar da revascularizacdo multivasos, o que
indica a necessidade de individualizagdo do tratamento.

Choi et al.’®destacaram que a revascularizacdo multivasos imediata reduz a mortalidade
e a necessidade de terapia renal em pacientes com choque cardiogénico submetidos a suporte
circulatorio e respiratério extracorpéreo (ECMO) venoarterial. Esses resultados reforcam
a relevancia de abordar lesdes ndo culpadas em cendarios criticos, desde que balanceados os
riscos e beneficios.

Os achados sugerem que o tratamento de vasos nao culpados pode melhorar os desfechos
clinicos, especialmente quando realizada de forma completa e em tempo adequado. Contudo, a
abordagem deve ser personalizada, considerando a gravidade do quadro clinico, comorbidades e
riscos associados a complica¢des periprocedurais. Pesquisas futuras devem continuar explorando
estratégias otimizadas para tratar essas lesdes, com vistas a maximizar os beneficios e minimizar
0S riscos aos pacientes.

Quadro 1 - Esquematizacéo dos artigos selecionados para revisao.

IDENTIFICAGAO EISPT%&E) OBJETIVOS RESULTADOS
Um total de 115 pacientes que foram submetidos
a intervengao coronariana percutanea para
tratamento de sindromes coronarianas agudas
foram selecionados.
334 vasos foram analisados, sendo 115
culpados.
O grupo de vasos culpados apresentou
Jo, Yoon-Sung; Moon, Investiaar se a reserva de fluxo fracionado e reserva de fluxo
Hyeyepn; PARK disfungéo microvascular coronariano mais~baixos em comparagao com o
Kyunglll. lefgrent difere entre os grupo de vas'osnnac') cullpadc?s. N '
microcirculation vasos culpados e Indice de resisténcia microcirculatéria (IMR) foi
response between . < P significativamente diferente entre os dois grupos
. .. Observacional nao culpados em S . ~ )
culprit and non-culprit ) . em primeira analise, mas nao houve diferenga no
vessels in patients prospectivo. pacientes com acompanhamento de 6 meses
; P sindrome coronariana . ph L T
with acute coronary aguda submetidos & Resisténcia a estenose foi maior no grupo de
syndrome. Journal of ag ~ . vasos culpados, tanto em repouso quanto em
the American Heart intervengao coronariana estado hiperémico
L 9 percutanea. P :
Association, 2020 °. Mudancgas no acompanhamento de 6 meses (no
grupo de vasos culpados):
A disfungédo microvascular observada foi limitada
ao territdério do vaso culpado na fase aguda e
mostrou recuperacgao relativa na fase crénica.
Nao houve envolvimento significativo de vasos
nao culpados na evolugao do quadro apds o
tratamento.
S . Avaliar a distribuicao
g'gsg?g'(zozteifn temporal do risco de
im e;ct ofgnon- mortalidade associado
pax . a presenga de uma O estudo incluiu 8.679 pacientes com infarto
culprit chronic total ~ P o ~
occlusion over time ocluséo total cronica do miocardio com elevagao do sggmento
in patients with ST- (OTC) em uma artéria ST (STEMI), todos tratados com intervengéo
patie . . nao relacionada ao corondria percutanea (ICP) primaria.
elevation myocardial ~ Observacional . . ~ L
. . : . infarto, ao longo 1.010 tinham uma ocluséo total crénica (OTC)
infarction treated with  retrospectivo

primary percutaneous
coronaryintervention.
European Heart
Journal Acute
Cardiovascular Care,
2021 ",

periodo de 5 anos apods
a intervengao coronaria
percutanea primaria em

pacientes com infarto
do miocardio com
elevacao do segmento
ST (STEMI).

em uma artéria ndo culpada, bem como 7.669
nao apresentavam CTO em artérias néo
culpadas.
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IDENTIFICAGAO Eg’%gg
Omer, Mohamed

A. et al. Multivessel

versus culprit-vessel

percutaneous

coronary intervention Observacional
in patients with non- retrospectivo

ST-segment elevation
myocardial infarction
and cardiogenic
shock. Cardiovascular
Interventions, 2021 4.

Biscaglia, Simone

et al. Complete or
culprit-only PCl in
older patients with
myocardial infarction.
New England Journal
of Medicine, 2023 2.

Ensaio clinico
randomizado
multicéntrico

Stahli, Barbara E. et
al. Timing of complete
revascularization with
multivessel PCI for
myocardial infarction.
New England Journal
of Medicine, 2023 8,

Ensaio clinico
randomizado

OBJETIVOS

Comeparar os

desfechos hospitalares
e a mortalidade a

longo prazo entre
pacientes com infarto
do miocardio sem
elevacao do segmento
ST, doencga coronariana
multivascular e

choque cardiogénico
que passaram por
intervencgao coronariana
percutanea (ICP) em
multiplos vasos e
aqueles que passaram
por ICP apenas no vaso
culpado.

Comparar os
resultados clinicos
de revascularizagao
completa apenas
em vasos culpados
Versus vasos nao
culpados, em pacientes
com infarto do
miocardio e doenga
arterial coronariana
multivesselar.

Determinar o momento
ideal (ICP imediata

ou programada) para
revascularizagao
completa de lesdes
nao culpadas em
pacientes com IAM
com elevacgao do
segmento ST e doenca
arterial coronariana
multivasos, em termos
de desfechos clinicos
ao longo de 1 ano.

77

RESULTADOS

O estudo envolveu dois grupos com 7.864
pacientes cada, um grupo foi submetido a ICP
em multiplos vasos e outros apenas no vaso
culpado.

O grupo que fez ICP em multiplos vasos teve
uma taxa de mortalidade hospitalar 3,5% mais
baixa do que o grupo da ICP no vaso culpado.
O grupo da ICP em multiplos vasos teve

um maior risco de complicagdes, como
sangramentos e necessidade de didlise.

Para os pacientes que sobreviveram até a alta,
a mortalidade geral foi semelhante entre os
dois grupos apds 7 anos, ou seja, ndo houve
beneficio adicional em termos de mortalidade a
longo prazo para aqueles que passaram por ICP
em multiplos vasos.

Portanto, a ICP em multiplos vasos foi associada
a menor mortalidade hospitalar, mas maiores
complicagdes periprocedurais, e ndo ofereceu
beneficios adicionais em termos de mortalidade
a longo prazo.

No estudo, um total de 1.445 pacientes foram
randomizados, dos quais 720 receberam
revascularizagao completa e 725 pacientes
apenas da lesao culpada.

A revascularizagao completa reduziu o risco

de morte, recorréncia de infarto do miocardio,
acidente vascular cerebral ou necessidade de
nova revascularizagao em até 1 ano.

O risco de morte cardiovascular foi menor no
grupo da revascularizagdo completa.

N&o houve diferencas significativas entre os dois
grupos em relagao a ocorréncia de leséo renal
aguda associada, acidente vascular cerebral ou
sangramento, o que reflete na seguranga entre
as duas abordagens.

O estudo incluiu 840 pacientes, que foram
divididos aleatoriamente em dois grupos, o grupo
de ICP multivasos imediata (418 pacientes)

e grupo de ICP multivasos programada (422
pacientes).

A ICP imediata foi superior a programada

para prevenir morte, infarto nao fatal,

AVC, revascularizacédo nao planejada ou
hospitalizagao por insuficiéncia cardiaca.

O risco de morte por qualquer causa, AVC ou
hospitalizagéo por insuficiéncia cardiaca foram
comparaveis entre os dois grupos.

Com isso, a ICP multivasos imediata foi superior
a ICP multivasos programada, com menor
incidéncia de eventos adversos do desfecho
primario, infartos nao fatais e revascularizagéo
ndo planejadas.
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IDENTIFICAGAO

Sezer, Murat

et al. Coronary
microcirculation

in nonculprit

vessel territory in
reperfused acute
myocardial infarction.
Microvascular
Research, 2023 '°.

Choi, Ki Hong et al.
Culprit-Only Versus
Immediate Multivessel
Percutaneous
Coronary Intervention
in Patients With Acute
Myocardial Infarction
Complicating
Advanced
Cardiogenic

Shock Requiring
Venoarterial-
Extracorporeal
Membrane
Oxygenation. Journal
of the American Heart
Association, 2023 2.

TIPO DE
ESTUDO

Observacional
prospectivo

Observacional
retrospectivo

OBJETIVOS

Investigar como o
restabelecimento

do fluxo no vaso
sanguineo no vaso
culpado afeta a
circulagéo nos vasos
nao culpados em
pacientes com infarto
do miocéardio com
elevagéo do segmento
ST (STEMI).

Comparar os
desfechos clinicos
entre as estratégias

de intervengéao
coronariana percutanea
(ICP) apenas na

lesdo culpada e em
multivasos imediata, em
pacientes com infarto
agudo do miocardio
complicado por choque
cardiogénico, que
foram submetidos

a oxigenagéo

por membrana
extracorpérea
venoarterial antes da
revascularizagao.

78

RESULTADOS

O estudo incluiu 20 pacientes com STEMI que
foram submetidos a intervengao coronaria
percutanes primaria.

Alteragdes nos Vasos Nao Culpados:
Velocidade média de pico de repouso

e velocidade média de pico hipérémica
diminuiram significativamente 1 hora apds a
reperfusdo. Resisténcia microvascular basal
(HMR) e resisténcia microvascular hipérémica
aumentaram, assim como a pressao de fluxo
zero (Pzf) aumentou.

Mudancas significativas nas variaveis de
resisténcia microvascular (HMR) e pressao de
fluxo zero (Pzf) foram mais pronunciadas em
pacientes que tiveram: maior tamanho do infarto
e maior extensdo de dano microvascular (MVD)
no territdrio do vaso culpado.

Em resumo, a reperfusédo no vaso culpado pode
causar alteragbes hemodinamicas no vaso nao
culpado, o que sugere que o dano microvascular
se estende para areas remotas do coragéo,
principalmente em pacientes com infartos
maiores.

O estudo incluiu 315 pacientes, divididos em dois
grupos de tratamento, conforme a estratégia de
intervencao adotada:

175 pacientes (55,6%) realizaram a ICP apenas
na leséo culpada.

140 pacientes (44,4%) realizaram a ICP
multivasos imediata.

O grupo de ICP multivasos imediata teve menor
risco de morte ou necessidade de terapia renal
em comparagao com o grupo de ICP apenas na
les&o culpada.

O grupo de ICP multivasos imediata apresentou
menor taxa de mortalidade em 12 meses em
comparagao com o grupo de ICP apenas na
lesdo culpada, indicando que a ICP multivasos
imediata reduziu o risco de morte em 12 meses.
A ICP multivasos imediata foi associada a
melhores resultados, com menor taxa de
mortalidade e menor necessidade de terapia
renal, tanto em 30 dias quanto em 12 meses,
quando comparada a ICP apenas na lesao
culpada.
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IDENTIFICAGAO I?SPT?JBE
Radhakrishna,
A.etal. 54 The
management of non- Observacional
culprit coronary artery retrospectivo
disease in acute
coronary syndrome.
2024 5.
Liao, Guang-zhi et
al. The management
of non-culprit vessel
(s) in patients with
unstable angina/ Observacional
non-ST elevation retrospectivo e
myocardial infarction =~ comparativo

and chronic kidney
dysfunction. Internal
Medicine Journal,
2024 17,

OBJETIVOS

Investigar a seguranca
e a eficacia da
intervencdo em

lesdes nao culpadas
em pacientes com
sindrome coronariana
aguda (SCA) troponina-
positiva, comparando
os desfechos entre a
intervencao apenas
no vaso culpado (ICP-
VC) e a intervencao
multivasos (ICP-MV)
dentro de 120 dias
apos o procedimento
inicial.

Avaliar se a intervengao
nos vasos nao culpados
traz beneficios em
termos de seguranga e
eficacia para pacientes
com angina instavel

ou infarto do miocardio
sem elevagéao do
segmento ST, que tém
doenga multivaso e
doenga renal crbnica.
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RESULTADOS

650 pacientes com sindrome coronariana aguda
(SCA) troponina-positiva foram analisados, e 230
deles (aproximadamente 35,4%) tinham doenca
coronariana ndo culpada significativa.

A ocorréncia de lesao renal aguda
(provavelmente devido ao uso de contraste para
exames angiograficos) foi maior em pacientes do
grupo que recebeu intervengao apenas no vaso
culpado, embora essa diferenca ndo tenha sido
significativa do ponto de vista estatistico.

A intervencao multivasos parece ter mostrado
menor risco de mortalidade dentro de 120 dias
apos o tratamento.

Além disso, o grupo que recebeu intervencao
multivasos teve menos casos graves de
insuficiéncia cardiaca em comparagéo ao grupo
com intervengéo apenas no vaso culpado.

O estudo sugere que tratar todos os vasos
afetados em pacientes com infarto (n&o apenas
0 vaso responsavel pelo infarto) pode levar

a menos mortes e menos casos graves de
insuficiéncia cardiaca.

Dos 749 pacientes elegiveis, 271 pares foram
pareados para analise.Aqueles submetidos a
intervencao coronariana percutanea multivasos
tiveram mortalidade por todas as causas
reduzida.

A andlise de subgrupos mostrou que aqueles
com DRC avangada néo se beneficiam da ICP-
MV, e a vantagem de sobrevivéncia também
tendeu a diminuir nos pacientes com diabetes.
Embora a abordagem de procedimento em
estagios ndo tenha trazido beneficios adicionais
de sobrevivéncia em comparagao a ICP-MV de
procedimento Unico, ela mostrou uma tendéncia
a diminuir o risco de morte.

A ICP-MV foi associada a um risco reduzido de
morte em longo prazo, mas nao aumentou a
incidéncia de efropatia induzida por contraste
durante o tratamento de doengas multivasos
em comparagao a intervengéo coronariana
percutanea apenas no vaso culpado. E
procedimentos em estagios podem ser uma
opgao preferivel a ICP-MV de procedimento
Unico.
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IDENTIFICAGAO

Cocco, Marta et al.
Complete vs culprit-
only revascularization
in older patients with
myocardial infarction
with or without ST-
segment elevation.
Journal of the
American College of
Cardiology, 2024 3.

TIPO DE
ESTUDO

Ensaio clinico
randomizado

OBJETIVOS

Avaliar se a
revascularizagao
completa, em
comparagao com
a revascularizagao
apenas da artéria
culpada, estava
associada a resultados
consistentes em
pacientes mais
velhos com infarto
do miocardio com
elevacéo (STEMI)
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RESULTADOS

O estudo envolveu 1.445 pacientes idoso com
infarto do miocardio (IM), e esses pacientes
foram divididos em dois grupos e dois subgrupos:
STEMI (infarto com elevagédo do segmento ST):
256 pacientes no grupo culpada vs 253 no grupo
revascularizacdo completa.

NSTEMI (infarto sem elevacdo do segmento ST):
469 pacientes no grupo culpada vs 467 no grupo
revascularizacdo completa.

Grupo STEMI:

No grupo culpada, 21,1% dos pacientes tiveram
pelo menos um evento adverso (morte, novo
infarto do miocardio, ACV e necessidade de
nova revascularizagdo) em até 1 ano apoés a
revascularizagao inicial.

Grupo NSTEMI:

No grupo culpada, 20,9% dos pacientes tiveram
pelo menos um evento adverso.

No grupo revascularizagao completa, 15,4% dos
pacientes tiveram algum evento adverso.

e sem elevagao do

segmento ST.

A revascularizagao completa, em comparagéo
com a revascularizagdo apenas da artéria
culpada, foi associada a menos eventos
adversos tanto em pacientes com STEMI quanto
com NSTEMI.

O beneficio foi consistente para ambos os

tipos de infarto (STEMI e NSTEMI), mostrando
que a revascularizagdo completa é eficaz,
independentemente do tipo de infarto do
miocardio.

CONCLUSAO

Com base na revisdo realizada, é
possivel concluir que o tratamento de vasos
ndo culpados no infarto agudo do miocardio
continua a ser um tema de grande relevancia
clinica e pesquisa. Embora estudos indiquem
que a revascularizacdo completa, que inclui
os vasos nao culpados, possa reduzir eventos
adversos como mortalidade, novo infarto e
necessidade de nova revascularizacdo, os
resultados ndo sdo uniformes. A complexidade
do impacto dos vasos nao culpados na
evolucdo clinica dos pacientes, especialmente
em relacdo a disfun¢do microvascular e ao
risco de complicacdes, exige uma abordagem
individualizada.

Os dados sugerem que, em alguns
cenarios, a abordagem multivasos pode ser
benéfica, particularmente quando realizada
de forma imediata e em pacientes com

caracteristicas especificas, como aqueles
em choque cardiogénico ou com doenga
renal cronica. No entanto, a escolha entre
revascularizar apenas o vaso culpado ou
adotar uma abordagem mais abrangente
deve considerar o estado clinico do paciente,
as comorbidades e os riscos de complicagoes,

como sangramentos ou lesdes renais agudas.

Portanto, embora a abordagem de vasos
culpados possa oferecer beneficios, ela deve
ser cuidadosamente ponderada, levando-se
em consideragdo tanto as vantagens quanto
os riscos envolvidos. Pesquisas futuras sao
necessarias para aprimorar as estratégias
terapéuticas e otimizar o tratamento dos
pacientes com infarto agudo do miocardio,
garantindo que as decisdes clinicas sejam
fundamentadas em evidéncias robustas e
personalizadas para cada caso.
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RESUMO

Introducao: A pneumonia associada a ventilacdo mecanica é uma complicacdo infecciosa comum em
unidades de terapia intensiva, tipicamente ocorrendo apds 48 horas de uso de ventilacdo mecanica.
Essa condicdo estd associada ao aumento da morbidade, mortalidade e dos custos hospitalares.
Objetivos: Revisar os fatores de risco, os métodos diagnoésticos, as abordagens terapéuticas e as
estratégias preventivas relacionados a pneumonia associada a ventilacdo mecanica. Métodos:
Realizou-se uma revisao da literatura utilizando bases como PubMed e as diretrizes da ANVISA, com a
andlise de 25 estudos relevantes publicados nos ultimos 10 anos. Resultados: A incidéncia da doenca
varia de 5% a 40%, sendo prevalente em paises de renda média e baixa. No Brasil, representa cerca de
50% dos casos de pneumonia adquirida no ambiente hospitalar. Entre os principais fatores de risco
estdo a ventilacdo mecanica prolongada, as doencas pulmonares cronicas e a presen¢a de patdégenos
multirresistentes. O diagnoéstico é fundamentado em critérios clinicos, radiol6gicos e microbiolégicos.
O tratamento empirico inicial deve levar em conta o perfil microbiolégico local e os fatores de risco,
com a antibioticoterapia ajustada conforme os resultados dos exames microbiolégicos, e sua duragao
geralmente é de 7 dias. As medidas preventivas recomendadas abrangem a higiene rigorosa das maos, a
elevacdo do decubito, areducdo da sedagdo, a aspiracdo subgldtica, a higiene oral e o monitoramento da
pressao do “cuff”. No entanto, novas abordagens, como o uso de antibiéticos profilaticos, ainda carecem
de evidéncias robustas. Conclusdo: A padronizagio dos critérios diagndsticos e a implementacado de
protocolos preventivos sdo essenciais para reduzir a incidéncia da PAV e minimizar seus impactos nos
servicos de saude.

Descritores: Pneumonia associada a ventilacdo mecanica; infeccdo hospitalar; ventilacdo mecanica.

ABSTRACT

Introduction: Ventilator-associated pneumonia (VAP) is a common infectious complication in
intensive care units, typically occurring after 48 hours of mechanical ventilation. This condition is
associated with increased morbidity, mortality, and hospital costs. Objectives: To review the risk
factors, diagnostic methods, therapeutic approaches, and preventive strategies related to ventilator-
associated pneumonia. Methods: A literature review was conducted using databases such as PubMed
and the guidelines from ANVISA, analyzing 25 relevant studies published in the last 10 years. Results:
The incidence of the disease ranges from 5% to 40%, being more prevalent in low- and middle-income
countries. In Brazil, it accounts for approximately 50% of hospital-acquired pneumonia cases. The
main risk factors include prolonged mechanical ventilation, chronic lung diseases, and the presence
of multidrug-resistant pathogens. Diagnosis is based on clinical, radiological, and microbiological
criteria. Initial empirical treatment should consider the local microbiological profile and risk factors,
with antibiotic therapy adjusted according to microbiological test results, and typically lasting 7 days.
Recommended preventive measures include strict hand hygiene, head-of-bed elevation, sedation
reduction, subglottic suctioning, oral hygiene, and cuff pressure monitoring. However, new approaches
such as prophylactic antibiotic use still lack robust evidence. Conclusion: Standardizing diagnostic
criteria and implementing preventive protocols are essential to reduce the incidence of VAP and
minimize its impact on healthcare services.
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INTRODUCAO

A pneumonia associada a ventilacdo
mecanica (PAV) é uma das principais infeccoes
relacionadas a assisténcia a saude, com
elevada prevaléncia em unidades de terapia
intensiva (UTIs). Definida como uma infec¢do
do parénquima pulmonar que ocorre em
pacientes submetidos a ventilagdo mecanica
por um periodo superior a 48 horas, a PAV
representa um desafio clinico devido aos
seus impactos negativos. Além de prolongar a
necessidade de suporte ventilatério e o tempo
de internacao hospitalar, a PAV esta associada
ao aumento da mortalidade, maior uso de
recursos hospitalares e elevacdo substancial
dos custos assistenciais. Configura-se como
um relevante problema de saude publica.!

A complexidade do manejo da PAV esta
intrinsecamente ligada a heterogeneidade
dos critérios diagndsticos, que podem variar
conforme a regido e o contexto clinico, bem
como as multiplas abordagens de prevencdo
e tratamento disponiveis, nem
respaldadas por evidéncias robustas. Essa
variabilidade

sempre
sublinha a importancia de
revisbes que consolidem os
identificacdo de fatores de risco, estratégias

de prevencao baseadas em melhores praticas e

avan¢os na

intervengoes terapéuticas eficazes.

OBJETIVO

Neste contexto, o presente trabalho
objetiva explorar os principais fatores de
risco associados a PAV, além de revisar as
ferramentas e abordagens voltadas para sua
prevencdo e tratamento, contribuir para o
aprimoramento do cuidado ao paciente critico
e para a reduc¢do do 6nus dessa condicdo no
ambiente hospitalar.

METODOS

Esta revisdo foi realizada utilizando
artigos e publicagdes do PubMed, além de
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revisdo da caderneta de saude da Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)
sobre o tema.

Palavras chaves utilizadas para
pesquisa: pneumonia associada a ventilacao
mecanica (ventilador associated pneumonia);
fatores de risco da pneumonia associada a
ventilagdo mecanica (ventilador associated
tratamento da

pneumonia risk factors);

pneumonia associada a ventilagdo mecanica
(ventilador associated pneumonia treatment);
organismo resistente a medicamentos (drug-

resistant organismo).

Foram selecionados artigos com data
limite de publicagdo nos ultimos 10 anos.
Foram inicialmente selecionados 519 artigos.
A normatizacdo escolhida foi a de 2016 pela
Sociedade Americana de Doengas Infecciosas.
Osdemais foramexcluidos destarevisdo. Foram
excluidos 483 artigos apos analise minuciosa,
por ndo contemplarem o tema desta revisao,
“pneumonia associada a ventilagdo mecanica,
fatores de risco, tratamento e prevencao”.
Apds andlise dos artigos restantes, foram
selecionados 35 e, posteriormente, citados 25
neste trabalho.

Além disso, como a pneumonia associada
a ventilacdo mecanica é uma questao de saude
publica, o manual atualizado da ANVISA foi
adicionadonestarevisao paracontextualizacao
desta doenca na populacao brasileira.

Epidemiologia

A prevaléncia da PAV apresenta ampla
variabilidade geografica,
5% e 40% dependendo da regido avaliada.

oscilando entre
Em geral, a América do Norte registra as
menores taxas, enquanto paises europeus e
nacdes de média e baixa renda apresentam
maior numero de episdédios por 1.000 dias
de ventilacdo mecéanica. Essa discrepancia
esta fortemente associada a diferencas
nos critérios diagnosticos e nos métodos

de avaliacdo microbiolégica empregados
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que resultam em dados heterogéneos e
limitam a comparabilidade entre os estudos
epidemiolégicos.*?

No Brasil, os dados relacionados a PAV
ainda sdo escassos e marcados por significativa
heterogeneidade nos métodos diagnosticos
clinicos e laboratoriais. Estima-se que a PAV
seja responsavel por aproximadamente 50%
dos casos de pneumonia hospitalar no pais,
com impactos substanciais sobre o tempo de
internacdo hospitalar e custos assistenciais.
A variabilidade nos sistemas de saude e nas
praticas de para a
auséncia de um panorama nacional consolidado
da incidéncia de PAV.?

diagnostico contribui

Fatores de risco importantes para o
desenvolvimento de PAV incluem ventilacdo
mecanica prolongada (superior a 5 dias),
presenca de doenca pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC) e sindrome do desconforto
respiratério agudo (SDRA). Embora a PAV
isoladamente nem sempre esteja associada
ao aumento significativo da mortalidade, sua
ocorréncia em casos envolvendo patdgenos
multirresistentes,

como Pseudomonas

aeruginosa e  Acinetobacter = baumannii,
correlaciona-se a um risco significativamente
maior de desfechos adversos, incluindo oObito.
Além disso, a PAV frequentemente resulta
em internagdes hospitalares e em unidades
de terapia intensiva mais prolongadas, com
sobrecarga dos sistemas de saude e geragdo de

custos adicionais evitaveis.*

Em pacientes pediatricos, a PAV é a
segunda infeccdo nosocomial prevalente em
criangas submetidas a ventilagdo mecanica
prolongada em UTIs pediatricas. A incidéncia
nessa populacdo também varia amplamente,
dependendo dos critérios  diagndsticos
empregados. Apesar da menor disponibilidade
de dados epidemioldgicos para esta faixa etaria,
a relevancia da PAV nesse contexto reforga
a necessidade de abordagens especificas e

rigorosas para sua prevencio e manejo.>®
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Fatores de Risco e Patogénese

Os fatores de risco para a pneumonia
ventilacao (PAV)
podem ser classificados em duas categorias

associada a mecanica
principais: aqueles relacionados ao proprio
paciente e aqueles associados aos cuidados
durante a interna¢cdo em unidade de terapia
intensiva (UTI).

Entre os fatores intrinsecos ao paciente,
destacam-se comorbidades como diabetes
mellitus, doencga arterial coronariana, doenga
renal cronica e pneumopatias cronicas,
especialmente a doenca pulmonar obstrutiva
cronica (DPOC), que aumenta em até duas
vezes o risco de PAV em relacdo a outros
pacientes criticos. Outros fatores incluem
sexo masculino, imunossupressao e idade
avancada, sendo este ultimo um fator de risco
independente para mortalidade associada
a PAV. O envelhecimento estd relacionado
a reducdo da elastancia pulmonar, atrofia
progressiva dos musculos respiratorios e
declinio da funcdo imunoldgica, tornando os
idosos mais vulneraveis a infeccdo durante o

suporte ventilatério.”8?

Entre os fatores extrinsecos, destacam-
intubacao prolongada,
frequente das vias aéreas e o tempo prolongado

se a manipulacao
de ventilagdo mecanica, especialmente acima
de 5 dias. O uso prévio de antibioticoterapia,
ao exercer pressao seletiva sobre a microbiota
respiratoria, aumenta o risco de colonizagao e
infeccdo por patdégenos multirresistentes, um
problema crescente nas UTIs. Adicionalmente,
pacientes com lesdo cerebral grave apresentam
maior suscetibilidade a pneumonia associada
a ventilacdo mecanica devido a reducdo dos
reflexos de protecdo das vias aéreas, como
o reflexo de tosse, e disfun¢do da motilidade
ciliar que favorecem microaspiragoes.®

A tabela 1, a seguir, mostra os principais
fatores de risco relacionados a infec¢do por
microrganismo multidroga resistente (MDR).
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Tabela 1 - Principais fatores de risco associados a infec¢do por microrganismo multidroga resistente associados

a PAV (Fonte: adaptada e traduzida do uptodate)

Fatores de risco para microrganismo multidroga resistente (Incluindo Pseudomonas, outros

bacilos gram-negativos e MRSA)

Uso de antibiético endovenoso nos ultimos 90 dias

Choque séptico no momento da PAV

Sindrome do desconforto respiratério agudo antes da PAV
Internacéo hospitalar superior a 5 dias antes da ocorréncia de PAV

Leséao renal aguda com necessidade de dialise

Fatores de risco para Pseudomonas multidroga resistente e outros bacilos gram negativo

Tratamento em uma UTI em que >10% dos bacilos gram-negativos séo resistentes a monoterapia

Tratamento em uma UTI na qual o perfil de sensibilidade é desconhecido

Colonizagao ou isolamento prévio de Pseudomonas multidroga resistente ou outros bacilos gram-
negativos em qualquer parte do organismo

Fatores de Risco para MRSA (S.aureus meticilina resistente)

Tratamento em uma UTI na qual > 10 a 20% dos S.aureus sdo MRSA
Tratamento em uma UTI na qual a prevaléncia de MRSA s&o desconhecidas

Colonizagao ou isolamento prévio de MRSA em cultura de qualquer parte do organismo

Os principais agentes etiol6gicos da PAV sdo bacilos Gram-negativos, incluindo
Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae e Acinetobacter spp.. Entre os
Gram-positivos, o Staphylococcus aureus (incluindo cepas resistentes a meticilina, MRSA) é
frequentemente isolado (Tabela 2). A crescente incidéncia de germes multirresistentes esta
diretamente associada ao uso indiscriminado de antimicrobianos, representando um desafio
significativo para o tratamento da PAV em diversos servicos de saude.'

Tabela 2: Principais patdgenos envolvidos na infec¢do por pneumonia associada a ventilagdo mecanica

. Pseudomonas aeruginosa, Echerichia coli, Klebsiella
Gram negativo ] i
pneumoniae, Acinetobacter spp

Gram positivo S.aureus

A PAV possui uma patogénese complexa e multifatorial, sendo central a sua génese a
interacdo entre alteracdes na microbiota respiratéria e a imunidade da mucosa em um contexto
de fragilidade imunolégica. O mecanismo inicial mais comum é a microaspiragdo continua de
secre¢Oes contendo patégenos da orofaringe para o trato respiratoério inferior, facilitada pela
presenca do tubo endotraqueal, que compromete as barreiras mecanicas naturais. Este processo
leva a transcolonizacdo bacteriana e a disbiose da microbiota local.
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A disfuncdo do transporte mucociliar,
comum em pacientes criticos, reduz a eficiéncia
da eliminacdo de microrganismos, enquanto
associada a doenca
grave compromete a resposta imune inata e

a imunossupressao

adaptativa. Esses fatores, em conjunto, criam
um ambiente propicio para o desenvolvimento
deinfec¢des pulmonares. O estado inflamatoério
sistémico e o uso de sedac¢do e bloqueadores
neuromusculares também contribuem para
o enfraquecimento da defesa do hospedeiro,
exacerbando a suscetibilidade a PAV.!!

Diagndstico

0 diagnostico de PAV baseia-se em trés
pilares principais: critérios clinicos, achados
radiolégicos e confirmacdo microbioldgica,
sendo este ultimo essencial para a orientagdo
do tratamento antimicrobiano.

Critérios Clinicos e Radiolégicos:

O primeiro passo para a suspeicao
identificacdo de
clinicos sugestivos de infeccdo em pacientes

diagnéstica é a sinais

submetidos a ventilagdo mecanica por mais de
48 horas. Esses sinais incluem:
e Febre ou hipotermia inexplicada;

e Secrecao traqueal

aumento no volume da secrecio;

purulenta ou

e Leucocitose ou leucopenia;
e Piora dos parametros ventilatérios;

e Hipoxemia progressiva, indicada por
reducdo da relacdo Pa0,/FiOy;

e Aumento da dose de vasopressores.

A presenca de pelo menos dois
desses sinais, associada a novos infiltrados
pulmonares detectados em radiografia de
torax ou tomografia computadorizada de
torax, sugere PAV. No entanto, esses critérios
sdo inespecificos e podem ser confundidos com

condi¢cdes como edema pulmonar, hemorragia
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alveolar, atelectasia, o que frequentemente

dificulta o  diagnoéstico  preciso. 112

(demonstrados abaixo, nas figuras 1A e 1B).

Embora a radiografia de térax seja
amplamente utilizada, ela apresenta baixa
sensibilidade e
influenciada pela qualidade da imagem e
pela experiéncia do avaliador. A tomografia
computadorizada de térax (TC) é o padrao-

especificidade, = sendo

ouro para avaliar o parénquima pulmonar, mas
sua aplicacdo em pacientes criticos pode ser
limitada devido a instabilidade hemodinamica
e as dificuldades de transporte.

Figura 1: (1A) Radiografia de térax sem alteragao;

(1B) Radiografia de térax com infiltrado pulmonar
apo6s 48 horas de intubacio

(Fonte: Researchgate.net)
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A ultrassonografia pulmonar tem
ganhado espago como uma ferramenta
diagnodstica complementar. Esse método

é rapido, portatil e ndo invasivo. E util na
identificagdo precoce de padrdes sugestivos
de consolidacdo pulmonar, desde que realizada
por um operador treinado.

Critério de temporalidade:

A PAV pode ser classificada em dois
subtipos com base no tempo de inicio:

e PAV precoce: ocorre entre 48 e 96 horas
ap6s a intubacdo, geralmente associada a
patogenos multissensiveis;

e PAV tardia:
horas e estd frequentemente relacionada a
microrganismos multirresistentes.

manifesta-se apds 96

7

Essa diferenciacdo é importante para
a escolha empirica de antimicrobianos e para
prever potenciais desfechos clinicos.!?

Critério microbiolégico:

A coleta de material das vias aéreas
inferiores é crucial para a identificacdo do
agente etiolégico. O aspirado traqueal é o
método mais amplamente utilizado, por ser
simples, seguro e acessivel.

Outra técnica disponivel é a broncos-
copia com coleta de lavado broncoalveolar
(LBA), considerada mais acurada para isolar
patégenos da via aérea inferior. Contudo, sua
aplicacdo é limitada pela disponibilidade de
equipamentos, necessidade de treinamento
especializado e auséncia de evidéncias robus-
tas que demonstrem impacto em reducdo de
mortalidade.'?

Biomarcadores como a procalcitonina
(PCT) e a proteina C reativa (PCR) tém sido
investigados como auxiliares no diagndstico
de PAV e na decisao de iniciar ou suspender
antibioticoterapia. Contudo, os principais
guias internacionais ndo recomendam seu
uso isolado, priorizando critérios clinicos e

radioldégicos para a tomada de decisdo."®
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Desafios Diagnosticos

A uniformidade e precisdo nos métodos
diagndsticos representam o ponto crucial
para o diagnéstico de pneumonia associada
a ventilacdo mecanica. A variabilidade nos
critérios clinicos e microbiolégicos entre
diferentes instituicdes e regides pode levar
tanto a diagnosticos excessivos (resultando
no uso desnecessario de antimicrobianos e
aumento da resisténcia bacteriana) quanto a
subdiagndsticos, com potenciais atrasos no
inicio da terapia antimicrobiana adequada.

Portanto, o PAV
requer uma abordagem multidimensional
que combine dados clinicos, radiolégicos e
microbioldgicos, com vistas as limitagdes de
cada método e as particularidades do contexto
clinico de cada paciente.'*

diagnostico  de

Tratamento

A conduta na pneumonia associada a
ventilacdo mecanica deve ser individualizada,
de acordo com o perfil microbiolégico local,
as caracteristicas clinicas do paciente e a
probabilidade de infec¢ao por microrganismos
multidroga resistentes (MDR). A estratégia
terapéutica envolve duas etapas principais:
tratamento empirico inicial e terapia dirigida,
com ajuste baseado nos resultados das culturas
microbiolégicas.!

Tratamento empirico

O inicio da terapia antimicrobiana
empirica deve ser baseado em fatores como:
epidemiologia local e taxas de resisténcia
bacteriana; tempo de inicio da PAV (precoce
ou tardia); presenca de fatores de risco para
MDR, como uso prévio de antibidticos (até
90 dias), choque séptico no momento do
diagnostico, SDRA antes do diagndstico de
PAV, hospitaliza¢cdes prolongadas (acima de
5 dias), pacientes com lesdo renal aguda que
necessitem de terapia renal substitutiva, além
de colonizacdo conhecida por multidroga
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resistente (MDR). Além disso, a infecgdo
por microrganismo multidroga resistente
depende da flora hospitalar local, tendo esta
populacdo especifica uma taxa de infeccdo por
MDR superior a 25%.°

Os agentes antimicrobianos devem co-
brir os principais patégenos associados a
PAV, incluindo bacilos Gram-negativos ndo
fermentadores (Pseudomonas aeruginosa, Aci-
netobacter spp.) e Gram-positivos (Staphylo-
coccus aureus, especialmente MRSA). Em pa-
cientes de alto risco, esquemas de amplo es-
pectro que combinem beta-lactdmicos (como
cefalosporinas de quarta geragdo ou carbape-
némicos) e cobertura para MRSA (ex.: vanco-
micina ou linezolida) sdo recomendados.!

Terapia dirigida

Apo6s os resultados das culturas
microbioldgicas e dos testes de sensibilidade,
a terapia deve ser ajustada para garantir a
cobertura do patégeno isolado com o espectro
antimicrobiano mais estreito possivel. O
descalonamento precoce reduz o risco de
toxicidade medicamentosa, pressao seletiva
sobre a microbiota e desenvolvimento de
resisténcia.!

Antibioticoterapia inalatéria

Estudos a respeito do wuso de
antibioticoterapia inalatéria como colistina,
polimixina ou aminoglicosideos tém sido
realizados para a avaliacdo da associagdo
da terapia inalatéria a terapia sistémica,
especialmente em infec¢bes causadas por
Gram-negativos
pacientes que ndo respondem adequadamente
a terapia intravenosa isolada. No entanto, essa
pratica ndo é utilizada rotineiramente por
falta de beneficios comprovados.'®!” Dessa

multirresistentes ou em

maneira, ela ndo deve substituir o uso de
antimicrobianos parenterais devido a falta
de evidéncias robustas sobre sua eficacia
isolada e a incapacidade de tratar bacteremias

associadas a infeccdo pulmonar. Seu uso pode
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ser considerado em contextos especificos, como
infeccdes localizadas no trato respiratorio
inferior em pacientes ndo graves.!®19

As principais diretrizes internacionais
recomendam um curso antimicrobiano por 7
dias para a maioria dos casos de PAV, incluindo
infeccdes por ndo fermentadores. Cursos
mais longos sdo reservados para pacientes
imunossuprimidos ou com evolugdo clinica
desfavoravel. O monitoramento da resposta
clinica, associado ao uso de biomarcadores
procalcitonina, pode
individualizar a duragcdao do tratamento,
exposicao
antimicrobianos.!?°

como a ajudar a

reduzindo desnecessaria aos

O tratamento da PAV permanece um
desafio devido a heterogeneidade de critérios
diagnosticos, variabilidade microbioldgica
e crescente resisténcia antimicrobiana. O
tratamento eficaz requer um equilibrio entre
inicio rapido da terapia empirica apropriada,
ajuste baseado em dados microbioldgicos e
limitagdo da duracdo da antibioticoterapia
para reduzir efeitos adversos e resisténcia. O
avango em novas terapias, como anticorpos
monoclonais, podera futuramente otimizar
a conduta nessa condicdo, mas atualmente
ainda sao considerados experimentais.

Prevencao

Visto as divergéncias tanto no diagnos-
tico quanto no tratamento desta condigdo, a
principal agdo no combate a PAV torna-se a
prevencdo. Nesse contexto, existem diversas
acoes de prevencdo da PAV que podem ser apli-
cadas por toda a equipe multiprofissional.

Dentre as medidas preconizadas pela
ANVISA, as principais concentram a higieni-
zacdo adequada das maos, pratica que previne
ndo s6 PAV, mas também as demais infec¢oes
relacionadas a assisténcia e saude, manter o
paciente em decubito elevado (30-45%) con-
tanto que a sua patologia permita, utilizar o
minimo de sedac¢do possivel com objetivo de
extubacdo o quanto antes, realizar aspiracao
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subglotica de maneira rotineira, realizar hi-
giene oral e monitorizar a pressao de “cuff” do
tubo orotraqueal diariamente.??

Apesar de ndo existirem evidéncias
suficientes que mostrem que a elevacdo do
decubito tenha o poder de reduzir a incidéncia
de PAV, esta pratica ainda é uma recomendagdo
por ser de facil aplicabilidade dentro do
cuidado do paciente. Visto um dos mecanismos
de patogénese da pneumonia associada a
ventilagdo mecadnica ser a microaspiracao
de contelido colonizado proveniente da
orofaringe, a aspiracdo subglotica apresenta-se
como evidéncia Il na pratica de prevencao de
pneumonia associada a ventilagdo mecanica.??

A higiene oral com clorexidina vem sendo
um tema cada vez mais polémico como preven-
¢ao de PAV, visto a auséncia de estudos que com-
provem o seu beneficio?. No entanto, ela ainda
é uma pratica orientada pelo Institute for Health
Improvement. ?* Outra pratica de grande impor-
tancia é a monitorizacdo da pressao de “cuff”,
uma vez que, se em excesso, pode comprometer

CONCLUSAO

Este trabalho objetiva pontuar os
principais aspectos envolvidos na patogénese
e fatores de risco associados a pneumonia
associada a ventilacdo mecanica, com enfoque
em medidas de prevengcdo e tratamento
individualizado para cada instituicdo de saude.

Torna-se necessaria uma padronizacido
de critérios diagndsticos para que, assim, a
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RESUMO

Introducdo: A fibrilacdo atrial é a arritmia sustentada mais comum na pratica clinica, com
prevaléncianapopulagdoidosa. Com o envelhecimento populacional,as proje¢des paraas proximas
décadas sdo alarmantes. Além de importancia epidemioldgica, a fibrilagao atrial é destacada por
suas repercussoes clinicas, inclusive de fendmenos tromboembodlicos, hospitalizagcdes e maior
taxa de mortalidade. Seu mecanismo fisiopatolégico é complexo, envolvendo uma associagdo de
fatores hemodinamicos, estruturais, eletrofisiol6gicos e autonémicos. Objetivo: Descrever o caso
de uma paciente com fibrilacao atrial e alto risco para sangramento, que necessitou ser submetida
afechamento de apéndice atrial esquerdo parareducio de eventos tromboembdlicos como terapia
alternativa ao uso de anticoagulantes orais. Trata-se do primeiro caso de fechamento de apéndice
atrial esquerdo realizado no Hospital do Servidor Publico Estadual - Francisco Morato de Oliveira
(HSPE/FMO).

Descritores: Oclusao do Apéndice Atrial Esquerdo; Ecocardiografia; Fibrilagdo Atrial; Acidente
Vascular Cardioembolico; Anticoagulantes.

ABSTRACT

Introduction: Atrial fibrillation is the most common sustained arrhythmia in clinical practice,
with prevalence in the elderly population. With population aging, the projections for the
coming decades are alarming. In addition to its epidemiological importance, atrial fibrillation
is notable for its clinical repercussions, including thromboembolic events, hospitalizations, and
a higher mortality rate. Its pathophysiological mechanism is complex, involving a combination
of hemodynamic, structural, electrophysiological, and autonomic factors. Objective: To
describe the case of a patient with atrial fibrillation and high risk for bleeding who required
left atrial appendage closure to reduce thromboembolic events as an alternative therapy to oral
anticoagulants. This is the first case of left atrial appendage closure performed at the Hospital do
Servidor Publico Estadual - Francisco Morato de Oliveira (HSPE/FMO).

Keywords: Left Atrial Appendage Closure; Echocardiography; Atrial Fibrillation; Cardioembolic
Accident; Anticoagulants.
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INTRODUCAO

A fibrilagdo atrial (FA) é a arritmia
sustentada mais comum na pratica clinica.
Associa-se a um risco aumentado de eventos
tromboembolicos, acidente
vascular cerebral (AVC). Caracterizada pela
completa desorganizacdo da
elétrica atrial, o
potencializado
fisiopatolégico complexo que envolve fatores
hemodinamicos, estruturais, eletrofisiol6gicos
e modulares.! A complexidade fisiopatoldgica
pode impacto na
repercussdo clinica devido aos fatores de

especialmente

atividade
impacto clinico ¢é

pelo seu  mecanismo

desencadear um alto

riscos e preditores associados nos pacientes
portadores desta arritmia. E classificada em:
paroxistica, persistente e permanente.>!!

A fibrilagdo atrial é uma condigao
que acomete cerca de 3% da populagao,
com prevaléncia em pacientes idosos. Cerca
de 1,5% dos pacientes tém idade até 60
anos e mais de 20% sdo octogenarios.?? E
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reconhecida por suas complica¢des clinicas
relevantes, com destaque para o risco de
eventos tromboembodlicos (representa 45%
dos casos dos fenomenos tromboembdlicos),*
que podem resultar em acidentes vasculares
cerebrais (AVC), especialmente quando
associada a fatores de risco adicionais. Estudo
recente mostrou que aproximadamente
43% dos individuos diagnosticados com
FA necessitam de hospitalizacdo devido as
complicacdes da doenca, o que impacta os
custos e consumo dos recursos de saude.’ O
apéndice atrial esquerdo (AAE) é reconhecido
como o principal sitio de formacgao de trombos
em pacientes com FA ndo valvar, contribuindo
para mais de 90% dos eventos embodlicos
nesta populacdo.’? Para a prevengdo do
tromboembolismo, a anticoagulagdo oral
é a terapia padrao; entretanto, o cuidado
torna-se desafiador em pacientes com
contraindica¢des ou eventos adversos graves
associados ao uso de anticoagulantes, como
sangramentos significativos. *°

Quadro 01 - Dados referente a fibrilagao atrial.

Assunto Dados

Epidemiologia

Repercussao

43/100 individuos necessitam de hospitalizagéo. '

Fendmenos tromboembdlicos, hospitalizagdo e taxa de mortalidade. !

Clinica

Idade avancgada, hipertensao arterial, diabetes mellitus, insuficiéncia

Preditores

cardiaca e doenga valvar. "-#

Sedentarismo, obesidade, tabagismo, uso excessivo de alcool,

Fatores de Risco

anormalidades no sono, ' *histéria familiar e fatores genéticos. *

AVC, mortalidade cardiovascular, eventos cardiacos e insuficiéncia

Prognéstico

cardiaca no sexo feminino. "

A ocorréncia de formacdo de trombos
estd associada a contracdo desordenada
dos atrios, que promove a
do fluxo sanguineo (estase), potencializa

a lesdo do endotélio atrial e aumenta a

lentificacdo

trombogenicidade. Além disso, o aspecto

3

morfolégico do apéndice atrial também é
relevante no risco de tromboembolismo.* O

apéndice atrial esquerdo pode ter varias
morfologias, tais como: asa de galinha (48%),
couve-flor (3%), cacto (30%), biruta (18%)
(conforme demonstrados nas figuras 1 e 2),
sendo o formato de asa de galinha o que esta
menos relacionado a eventos trombdticos
e o formato de couve-flor o que estd mais
relacionado a eventos tromboticos. 8
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-

Figura 01 - Dispositivo Oclusor Amplatzer Amulet da Abbott, adequado a varias morfologias do apéndice atrial
esquerdo (A - biruta, B - couve-flor, C - asa de galinha invertida e D - multiplos l6bulos). Oclusor posicionado no
orificio dos AAE. Fonte da imagem: Catalogo descritivo do produto. Disponivel em https://www.structuralheart.
abbott/products/laa-closure-device/amplatzer-amulet-laa-occluder#features acessado em 30/11/2024.

A anticoagulacdo é um tratamento essencial na prevencdo de eventos tromboembdlicos
em pacientes com FA, devido ao risco elevado de formacdo de trombos, especialmente no
apéndice atrial esquerdo (AAE). No entanto, o uso de anticoagulantes pode aumentar o risco de
sangramentos, o que deve ser cuidadosamente balanceado na decisao terapéutica. Pacientes com
altorisco de sangramento, devido a comorbidades ou outros fatores, apresentam uma complica¢do
significativa no manejo com anticoagulantes, necessitando de estratégias alternativas.

Para pacientes com contraindicacao ou intolerdncia ao uso prolongado de anticoagulantes,
a oclusdo percutanea do AAE tem-se mostrado uma alternativa eficaz. A oclusido do AAE
reduz o risco de tromboembolismo ao eliminar a principal area de formagado de coagulo, sendo
especialmente indicada para aqueles casos com alto risco de sangramento. Estudos clinicos tém
demonstrado que a oclusdo percutanea é uma opg¢do segura e eficaz para a prevenc¢do de acidentes
vasculares cerebrais em pacientes com fibrilacdo atrial, tanto para os pacientes elegiveis quanto
aos ndo elegiveis para anticoagulacdo indefinida.

Figura 02 - Morfologia do apéndice atrial esquerdo (formato chikenwing na imagem A e oclusor naimagem B) e dos
ostios (C-G). MV - Musculo ventricular, LCx artéria coronaria circunflexa. Fonte: Artigo publicado no Blog Ecope
referente a AAE.8
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A ecocardiografia é uma ferramenta
implante do dispositivo de
oclusdo do AAE, uma vez que sua utilizagdo
abrange a fase de diagndstico e passa pelo
periprocedimento e pos-procedimento, o

valiosa no

que permite uma triagem completa. No
periprocedimento é essencial paraasegurancga
do paciente a presenca do ecocardiografista
equipe
multiprofissional durante a realizagdo do

intervencionista atuando na
implante do dispositivo de oclusdao do AAE.
Possibilita avaliar com precisdo a anatomia do
AAE, guiar o posicionamento do dispositivo
durante o implante e monitorar o fechamento
do apéndice; minimiza riscos e otimiza
o resultado do procedimento. Durante a
avaliacdo pré-procedimento,
avaliacao detalhada da anatomia do AAE
usando a ecocardiografia transesofagica
(ETE). Esse exame é essencial para: a)
caracterizar a morfologia do AAE, posto que
sua anatomia varia em formato, comprimento
e didmetro, o que influi na escolha do
dispositivo e no planejamento do implante;

realiza uma

b) medir precisamente o diametro do AAE,
o tamanho e a forma do AAE. As métricas
devem garantir que o dispositivo escolhido
seja adequado e permita uma oclusdo
completa sem comprometer as estruturas
adjacentes; )
trombos preexistentes no AAE ja que isso é

identificar a presenca de

uma contraindicagdo para o implante. 1520

Na monitorizagdo e orientagao durante
o implante, a ETE é usada em tempo real
para guiar o posicionamento do dispositivo
e minimizar a chance de complica¢cées. O
ecocardiografista desempenha um papel
essencial ao:

a) auxiliar na posicao correta do disposi-
tivo: através de visualiza¢cdes detalhadas em
diferentes planos (geralmente 0° 45° 90° e
135°), além de verificar se o dispositivo esta
bem-posicionado e ancorado, com o que se
evita a necessidade de reposicionamento;

94

b) monitorar a possibilidade de perfuracao
e derrame pericardico. O ecocardiografista
observa o procedimento,
e identifica qualquer sinal precoce de
perfuracdo, que pode levar a um derrame
pericardico. Isso permite uma resposta rapida
em caso de complicagdes;

continuamente

c) verificar o selo completo do AAE: com
a orientacdo em tempo real e pode confirmar
se o dispositivo estd adequadamente expan-
dido e selado no AAE, que minimiza o risco de
trombos residuais e de embolizagéo. 120

Apb6s o implante, a ecocardiografia
¢ novamente essencial para a avaliagdo
de complicacbes e para a confirmacdo do
sucesso do procedimento: a) avaliacdo da
oclusdo completa: a ETE confirma se o AAE
estad totalmente ocluido e verifica a presencga
de “leaks” que poderiam permitir o escape
de trombos; b) monitoramento de trombos
sobre o dispositivo jd que a formacao de
trombos no dispositivo implantado é uma
possivel complicagdo; a ecocardiografia
pos-procedimento ajuda a detecta-los e
guiar a decisdao sobre o uso temporario de
c) pesquisa de derrame

tardio ou

anticoagulantes;
pericardico embolizacdo do
dispositivo, fundamentais para a seguranga a

longo prazo do paciente. 1>20

No monitoramento a longo prazo, a
ecocardiografia pode ser usada em avaliagcdes
de seguimento para garantir que o dispositivo
permaneca seguro e eficaz. Em check-ups de
acompanhamento, o ecocardiografista pode:

a) avaliar a integracdo do dispositivo
ao tecido miocardico, ao longo do tempo,
o dispositivo deve se integrar ao tecido do
apéndice atrial esquerdo, e formar uma
barreira definitiva contra trombos;

b) confirmar auséncia de fluxo residual,
exames ecocardiograficos regulares avaliam
se ndo ha fluxo residual através do AAE, o que
reduziria a eficacia do procedimento. 1°-2°
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OBJETIVO

Descrever o relato de caso de uma
paciente com fibrilacdo atrial permanente
e episddios recorrentes de
intestinal durante o uso de anticoagulantes
orais diretos (DOACs), que foi submetida ao

sangramento

implante bem-sucedido do dispositivo Amulet
(fechamento de apéndice atrial esquerdo) para
reducdo de eventos tromboembdlicos como
terapia alternativa ao uso de anticoagulantes
orais. Este procedimento foi realizado pela
primeira vez no HSPE/FMO.

METODOS

As informacdes apresentadas foram
obtidas mediante revisdo de prontudrio de uma
paciente que foi submetida a procedimento de
forma percutaneano Servigo de Hemodindmica
do Hospital do Servidor Publico Estadual
"Francisco Morato de Oliveira" (HSPE - FMO)
de Sdo Paulo em junho de 2024. O Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)
foi preenchido pelo familiar da paciente que
autorizou o relato do caso clinico.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 87 anos,
portadora de fibrilagdo atrial ndo valvar
permanente e marcapasso definitivo, com
histéria de multiplos epis6dios de hemorragia
digestiva alta e hemorragia subconjuntival,
anemia ferropriva e insuficiéncia renal
cronica. Apresentava, como comorbidades
adicionais, hipertensao arterial sistémica
e esteatose hepatica. Estava em uso de
medicagdes continuas: omeprazol 20mg/dia,
apixabana 2,5mg/dia, metoprolol 25mg/dia,
dapagliflozina 10mg/dia, furosemida 40mg/

dia, bisciglinato ferroso 150 mg e complexo B.

O Heart Team do Servico de Cardiologia
do Hospital do Servidor Publico Estadual

"Francisco Morato de Oliveira" (HSPE -
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FMO), optou pela oclusdo do apéndice atrial
esquerdo. O médico responsavel pela paciente
explicou osriscos e beneficios narealizagdo do
procedimento e no impacto para a qualidade
de vida desta. A paciente optou por realizar
o procedimento e, apos ter sido orientada e
esclarecidas suas duvidas, assinou o termo de
consentimento informado concordando com o
procedimento.

A paciente foi internada em junho
de 2024 para realizagdo do fechamento
percutaneo do apéndice atrial esquerdo e o
procedimento foi realizado em 01/07/2024.
O exame de ecocardiograma transtoracico
realizado em dezembro de 2023, evidenciou
fragdo de 67% (Teichholz),
aumento importante do atrio esquerdo (43
mm), hipertrofia miocardica concéntrica,

ejecao de

dilatacdo de camaras direitas, valva mitral
espessada e valva adrtica calcificada, com
insuficiéncia discreta e pressdo sistélica na
artéria pulmonar de 41 mmHg. Os exames
laboratoriais revelaram: ferritina 19 ng/mlL,
hemoglobina 10,6 g/dL, hematécrito 33,0% e
creatinina de 1,15 mg/dL.

O procedimento foi realizado sob
anestesia geral, guiado por ecocardiograma
transesofdgico e a via de acesso foi a veia
femoral direita. Foi realizada puncgao
transseptal na sua porg¢do poéstero-inferior.
O exame de ecocardiograma evidenciou
apéndice atrial em formato de Chicken Wing
(conforme demonstrado na figura 2) com
pescoco de didmetro maximo até de 30 mm.
Foi optado por utilizar uma proétese Amulet
ABBOTT n.31 liberada através de bainha
14F. Nao foi observado refluxo residual pela
angiografia e pelo ecocardiograma (figuras
3, 4, 5). O procedimento decorreu sem
complicacdes. A paciente permaneceu 24
horas na UTI, em uso de enoxaparina 50 mg
subcutanea de 12/12 horas por 2 dias e AAS
100 mg via oral por 3 meses. Recebeu alta

apos trés dias do procedimento.
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Figura 03 - A) Ecocardiografia com medida de planejamento para fechamento do AAE, formato de asa de frango.
B) Angiografia, cateter pigtail posicionado através da pungao transseptal, para contrastar e confirmar a medida do
“pescoc¢o” do apéndice. Fonte: Cortesia do Setor de Hemodinamica e Ecocardiografia do HSPE-FMO.

Figura 04 - A) Imagem angiografia demonstrando o oclusor AMULET posicionado no AAE (seta branca), antes de
ser totalmente liberada. B) Imagem ecocardiografica transesofagica com Doppler colorido, demonstrando oclusor
(seta branca). Ambas demonstram que nédo ha leak para dentro do AAE. Fonte: Cortesia do Setor de Hemodinamica
e Ecocardiografia do HSPE-FMO.

Wahmula Ritnal

Figura 05 - A) Imagem angiografica mostra o momento que o oclusor AMULET (seta branca) foi liberado. B)
Imagem ecocardiografica transesofagica tridimensional demonstra o oclusor (seta branca) posicionado no AAE.
Fonte: Cortesia do Setor de Hemodinamica e Ecocardiografia do HSPE-FMO.
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Fechamento de apéndice atrial em pacientes com fibrilagdo atrial: Implementac¢do de nova abordagem

DISCUSSAO

0 fechamento de apéndice atrial
esquerdo em técnica cirdrgica aberta ja
era conhecida desde 1950. Pacientes com
fibrilacdo atrial seriam
submetidos a cirurgia cardiaca por outro

motivo, poderiam ser elegiveis para esse

ndao valvar que

fechamento de forma cirdrgica. Ap6s o Food
and Drug Administration (FDA) aprovar as
proteses para a obstrugdo arterial aguda por
via percutanea para uso em pacientes com
alto risco cirdrgico e de sangramento, esse
procedimento tem se tornado mais factivel de
ser realizado.

Os pacientes
fibrilacdo atrial ndo valvar com alto risco
tromboembdlico, expectativa de vida maior

precisam ter

que um ano e alto risco de sangramento
com anticoagulacdo oral. Para realizacao do
procedimento é necessario que o cardiologista
intervencionista tenha experiéncia de pelo
menos 50 procedimentos estruturais no
lado esquerdo do coracdo e 25 puncgdes
transseptais, além de manter 25 puncdes
transseptais e 12 OAA a cada dois anos. O
procedimento precisa ser planejado com
ETE ou angiotomografia cardiaca antes do
procedimento, além de ser guiado com ETE ou
ultrassom intracardiaco ou angiotomografia
com contraste no periprocedimento.

CONCLUSAO

A experiéncia inicial no Hospital do
Servidor Publico Estadual "Francisco Morato
de Oliveira" com o procedimento de oclusdo do
apéndice atrial esquerdo de forma percutanea
foi segura e eficaz, realizada por profissionais
competentes, assim tornar-se
projeto-piloto para préximas intervengodes. A

pacientedeveraseguirsemanticoagulacaooral,

podendo

com menos riscos de sangramento e também
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E necessario estar familiarizado com
as possiveis complica¢des intra e pds-proce-
dimento, tais como embolizacdo da proétese,
AVC, derrame pericardico, complica¢cdes vas-
culares, leak periprotético, trombos e seus
tratamentos. Geralmente, os pacientes tém
recuperacdo rapida e podem receber alta 2
dias ap6s o procedimento. E necessario acom-
panhar com ETE tanto antes da alta, como em
controle com 30 dias apds procedimento. ’

Dispositivos percutaneos para oclusdo
do AAE, como o Amulet, tém emergido como
uma alternativa eficaz e segura para pacientes
com FA e contraindicacdo a anticoagulacao de
longo prazo.**° Estudos clinicos e observacio-
nais, como o AMULET IDE Trial e o EWOLU-
TION Registry, demonstraram que oclusdes
com o Amulet podem reduzir significativa-
mente o risco de eventos tromboembdlicos, ao
mesmo tempo que minimizam o risco de san-
gramento associado.”!®

O caso ilustra a importancia da
individualizagdo da estratégia terapéutica,
bem como o papel essencial da colaboragao
entre a cardiologia
ecocardiografia no planejamento e execugao do
procedimento. No caso desta nossa paciente, o
procedimento ocorreu com sucesso, e teve alta
hospitalar precoce. Hoje ndo esta mais em uso

do anticoagulante oral.

intervencionista e a

baixo risco de formacao tromboembdlica.
No entanto, por se tratar de uma pratica
nova, é necessario acompanhar a paciente
cuidadosamente para monitorar sinais,
sintomas e possiveis complicagdes ou eventos
tromboembdlicos. Outro fator importante é a
colaboracdo estreita entre o ecocardiografista
e o cardiologista intervencionista, elemento

indispensavel para o sucesso do procedimento.
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de Caso

Hipercalcemia PTH-independente associada
a doenca de Graves

PTH-independent hypercalcemia associated with Graves diseases

Maria Carolina Rebougas de Azevedo Marques e Daniela Yone Veiga Iguchi Perez
Servico de Clinica Médica do Hospital do Servidor Publico Municipal de Sdo Paulo

RESUMO

Introducdo: A hipercalcemia é uma condi¢do caracterizada por niveis elevados de calcio no
sangue, suas causas sdo variadas, incluindo moléstias enddécrinas como a Doenca de Graves.
Esta é uma doenca autoimune que afeta a glandula tireoide, provocando hiperatividade e
consequente aumento na producdo de hormdnios tireoidianos. Embora a hipercalcemia nao seja
uma manifestacdo comum da Doenca de Graves, pode ocorrer como complicacdo secundaria
em pacientes com hipertireoidismo descompensado. O mecanismo da hipercalcemia na Doenga
de Graves ndo é totalmente conhecido, mas pode estar associado ao aumento da reabsorcao
0ssea, estimulado pelo excesso de hormonios tireoidianos. A hipercalcemia, quando presente,
pode complicar o tratamento clinico do paciente, uma vez que os sintomas se sobrepdem aos do
hipertireoidismo, dificultando o diagnéstico. Objetivo: Revisar a literatura disponivel sobre a
associagao entre a Doenca de Graves e a hipercalcemia e discutir os mecanismos fisiopatolégicos
envolvidos, o diagndstico e tratamento, baseado em um caso clinico. Discussao e Conclusao:
A deteccdo precoce e o manejo adequado da hipercalcemia sdo essenciais para melhorar o
progndstico dos pacientes, evitando complicagdes graves. O tratamento inclui o controle do
hipertireoidismo e, em casos mais graves, a administracdo de medicamentos para redugdo dos
niveis de calcio.

Descritores: Hipercalcemia; Hipertireoidismo; Doenga de Graves; Hormonio Paratireoideo.

ABSTRACT

Introduction: Hypercalcemia is a condition characterized by elevated calcium levels in
the blood and its causes are varied, including endocrine diseases such as Graves’ Disease.
This is an autoimmune disorder that affects the thyroid gland, causing hyperactivity and a
consequent increase in the production of thyroid hormones. Although hypercalcemia is not a
common manifestation of Graves’ Disease, it can occur as a secondary complication in patients
with decompensated hyperthyroidism. The mechanism of hypercalcemia in Graves’ Disease
is not fully understood, but it may be associated with increased bone resorption, stimulated
by the excess of thyroid hormones. When present, hypercalcemia can complicate the clinical
management of the patient, as the symptoms overlap with those of hyperthyroidism, making
diagnosis more difficult. Objective: This study aims to review the available literature on the
association between Graves’ Disease and hypercalcemia, discussing the pathophysiological
mechanisms involved, as well as the diagnostic and treatment options based on a clinical case.
Discussion and Conclusion: Early detection and appropriate management of hypercalcemia
are essential to improve the prognosis of patients, preventing serious complications. Treatment
includes controlling hyperthyroidism and, in more severe cases, administering medications to
reduce calcium levels.

Keywords: Hypercalcemia; Hyperthyroidism; Graves’ Disease; Parathyroid Hormone.
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INTRODUCAO

A hipercalcemia é uma anormalidade
metabolica comum, mas subdiagnosticada
por ser frequentemente assintomatica. A
hipercalcemia grave ou que se desenvolve
rapidamente ao longo de dias a semanas
pode causar nduseas, vomitos, desidratacao,
confusdo, sonoléncia e coma .

O metabolismo do calcio esta
relacionado principalmente com a interrelagdo
de trés sistemas hormonais: vitamina D
(metabolizada no figado e ativada no rim),
calcitonina (hormonio produzido pelas células
parafoliculares da tireoide) e paratorménio

(produzido pelas paratireoides) 23.

Deve-se ressaltar que 0
hiperparatireoidismo primario e as doencas
malignas sdo responsaveis por 90% dos
casos de hipercalcemia. Ja os outros 10%
estdo associados a outras causas: doencgas
granulomatosas (sarcoidose, tuberculose,
paracoccioidomicose), endocrinopatias
(hipertireoidismo, insuficiéncia adrenal) e

efeito colateral a certos medicamentos *.

Como supracitado, o hipertireoidismo
pode ser uma causa menos comum de aumento
dos niveis séricos de calcio. Os hormonios
tireoidianos sdo liberados a partir de estimulos
do sistema nervoso central. O hipotalamo libera
tireotrofina (TRH), que estimula a adeno-
hipofise a secretar hormonio tireoestimulante
(TSH), que atua na tireoide para produzir
T3 (triiodotironina) e T4 (tetraiodotironina
ou tiroxina). Estes hormoénios participam
da regulacdo do metabolismo de todas as
células do corpo; contribuem para aumento
de inotropismo e cronotropismo cardiaco,
aumento de receptores beta-adrenérgicos e
reducdo dos alfa-adrenérgicos e regulacdo de
metabolismo energético °.

A tireotoxicose consiste no excesso de
hormonios tireoidianos circulantes no corpo,
independente do motivo. O hipertireoidismo
é o estado de tireotoxicose quando a origem
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do excesso hormonal é a prépria tireoide. Sua
forma mais comum é a Doenca de Graves °.

Na Doenga de Graves ha o estimulo
para que a tireoide aumente sua produgdo
hormonal de forma auténoma, independente
do TSH, por meio de infiltracao linfocitaria
e ativacdo do sistema imune, através do
aumento dos linfécitos T e aparecimento de
auto-anticorpos contra o receptor de TSH
(TRADb). H4 consequentemente, estimulo ao
crescimento glandular e a produgdo hormonal’.

A hipercalcemia secundaria a doenca
de Graves é um fendmeno intrigante, uma
vez que a doenca de Graves é classicamente
associada ao hipertireoidismo,
comumente a elevacdo dos niveis séricos de

mas nao
calcio. A fisiopatologia desta condi¢do ainda
ndo é completamente conhecida, mas algumas
teorias baseadas em evidéncias cientificas tém
sido propostas.

O tratamento envolve abordar a

causa subjacente, no caso o controle do

hipertireoidismo, com o uso de drogas
antitireoidianas como o metimazol e
o propiltiuracil, que apresentam como

mecanismo de acdo primario a reducdo na
sintese de T3 e T4 nas células foliculares, ou
o uso de iodo radioativo. Caso haja falha nas
terapias clinicas, hd a op¢do do tratamento
cirargico. Além do tratamento da propria
hipercalcemia, que pode necessitar de medidas
como hidratagdo endovenosa, diuréticos e,
em alguns casos, bifosfonatos para reduzir a
reabsorcdo dssea ®.

CASO CLINICO

Paciente do sexo feminino, 45 anos,
portadora de hipertensdo arterial sistémica,
compareceu em consulta ambulatorial no
Servico de Endocrinologia do Hospital do
Servidor Publico Municipal em junho de
2024 para primeira avaliacdo. Relatou que,
desde abril desse mesmo ano, apresentava
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palpitacdes, sudorese e perda ponderal de 14 kg no periodo de 2 meses. Além disso, paciente
queixava-se de tremores, alteracdo de habito intestinal, irritabilidade e ins6nia, com inicio nesse
mesmo periodo.

Havia procurado atendimento inicial em abril de 2024 em servigo externo, onde exames
laboratoriais evidenciaram: TSH < 0,01 mUI/L (VR 0,27 - 4,2 mUI/L), T4L 4,07 ng/dL (VR 0,92
- 1,68 ng/dL), anti-TPO 329 Ul/mL (VR < 34 Ul/mL) e anti-tireoglobulina 2,2 Ul/mL (VR < 115
UI/mL) compativeis com tireotoxicose de origem autoimune. Foi prescrito tiamazol 20 mg/dia
e posteriormente ajustado dose para 30mg/dia, associado a propranolol 40 mg/dia para alivio
de sintomas adrenérgicos.

A ultrassonografia de tireoide (26/04/24) demonstrou glandula topica, com dimensdes
aumentadas (volume 37 mL), ecotextura apresentava-se difusamente heterogénea, com multiplas
areas hipoecogénicas confluentes e mal delimitadas, e dois nodulos.

e Lobo tireoidiano direito: n6dulo misto medindo 1,5 x 1,2 x 1,7 cm, com vascularizacao
periférica (TIRADS 2).

e Lobo tireoidiano esquerdo: nddulo s6lido medindo 0,5 x 0,4 x 0,5 cm, e vascularizagao
exclusivamente periférica (TIRADS 3).

Na primeira consulta ambulatorial no servico (12/06/24), a paciente fazia uso de losartana
50 mg 12/12h, propranolol 40 mg/dia e tiamazol 30 mg/dia. Negava etilismo ou tabagismo, e
relatava alergia a dipirona e anti-inflamatérios. Ao exame fisico: altura 1,79 m, peso 76,7 kg
(IMC 23 kg/m?), frequéncia cardiaca 111 bpm, pressdo arterial 176x90 mmHg, tremores de
extremidades e discreta proptose ocular. A escala de atividade clinica de oftalmopatia de Graves
(CAS) foi de 0 pontos (classificacdo conforme a Tabela 1).

Tabela 1 - Escore de atividade clinica da Oftalmopatia de Graves

Sinais e Sintomas Escores

1 Dor retrobubar esponténea

Dor
2 Dor a movimentacao dos olhos
3 Hiperemia palpebral
Hiperemia
4 Injecao conjuntival
5 Edema palpebral
Edema 6 Quemose

7 Edema de caruncula

Para cada item presente um escore é dado. Pinchera et al. 1992
Tabela 1 - Fonte: Magalhaes, et al.’
Foram solicitados novos exames laboratoriais e anticorpos tireoidianos, com retorno

agendado para a semana seguinte. Realizados exames laboratoriais em 14/06/24 que revelaram
(Tabela 2) hipercalcemia leve e hipertireoidismo devido a Doenga de Graves (TRAB positivo).
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Tabela 2 - Exames laboratoriais realizados pela paciente no dia.

Exames Laboratoriais

(14/06/24) Resultados Valor de Referéncia

11,8 mg/dL

Calcio Corregao pela albumina: 8,6 — 10,2 mg/dL
11,96 mg/dL

Paratorménio (PTH) 13,1 pg/mL 15 — 65 pg/mL

Vitamina D 21,7 ng/dL > 20 ng/dL

T4 Livre 7,77 ng/dL 0,92 — 1,68 ng/dL

T3 Total > 651 ng/dL 80 — 200 ng/dL

TSH 0,01 mUl/L 0,27 — 4,2 mUI/L

Anti-TPO 352 Ul/mL < 34 Ul/mL

Anti-TG 212 Ul/mL <155 Ul/mL

TRAB 10,7 UI/L < 0,55 Ul/L

A paciente retornou ap6s um més, relatando atendimento em outro servico, onde foi
aumentada a dose de tiamazol para 40 mg/dia. Referia melhora do estado geral e apresentava
frequéncia cardiaca de 88 bpm, embora persistissem as demais queixas previamente citadas.

Indicada realiza¢do de radioiodoterapia (RI) devido hipertireoidismo grave (T4L 7,77 ng/
dL), em uso de tiamazol 30 mg/dia no momento do exame. Orientada suspensdo de tiamazol
apds o procedimento. Pela persisténcia de sintomas adrenérgicos, a prescri¢ao de propranolol foi
ajustada para 40 mg 12/12h.

Em 30/07/24, sem ter ainda realizado RI, coletou novos exames laboratoriais que
demonstraram (Tabela 3) normaliza¢do nos niveis de calcio apenas com o tratamento da Doenca
de Graves; e melhora da funcio tireoidiana, apesar de ainda apresentar niveis compativeis com
hipertireoidismo.

Tabela 3 - Comparacdo entre exames laboratoriais realizados em 14/06 e em 30/07 ap6s ajuste de tratamento.

Resultados (14/06/24) Resultados (30/07/24) —

Exames Laboratoriais Valor de Referéncia

— Tiamazol 30mg/dia Tiamazol 40 mg/dia
11,8 mg/dL

Calcio Corregéo pela 9,7 mg/dL 8,6 — 10,2 mg/dL

albumina: 11,96 mg/dI
Paratorménio (PTH) 13,1 pg/mL 29,3 pg/mL 15 — 65 pg/mL
Vitamina D 21,7 ng/dL 16,7 ng/dL > 20 ng/dL
T4 Livre 7,77 ng/dL 2,22 ng/dL 0,92 — 1,68 ng/dL
T3 Total > 651 ng/dL 203 ng/dL 80 — 200 ng/dL
TSH 0,01 mUl/L 0,01muUl/L 0,27 — 4,2 mUl/L
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Houve também aumento de peso, de 76,7
kg para 83,3 kg (IMC 27,7 kg/m? - sobrepeso)
e elevacdo pressorica (PA 190x90 mmHg). Foi
introduzida hidroclorotiazida 25 mg/dia.

A paciente retornou em 18 de dezembro
de 2024, ap6s realizacdo de radioiodoterapia e
suspensdo do tiamazol no pos-procedimento.
Relatou resolucao completa das queixas pre-
viamente apresentadas, sem surgimento de
novos sintomas. Exames de controle em de 20
de janeiro de 2025 evidenciam hipotireoidismo
subclinico: T4L 0,63 ng/dL (VR 0,92 - 1,68 ng/
dL) e TSH 0,69 mUI/L (VR 0,27 - 4,2 mUI/L),
conforme esperado apds realizacao de RI.

DISCUSSAO

A sintese dos hormonios tireoidianos
ocorre a partir do eixo hipotadlamo-hipofise-
tireoide. O TRH produzido no hipotalamo,
atua na adeno-hipéfise estimulando a sintese
de TSH, que finalmente atuara na tireoide,
estimulando a formacao de T3 e T4.

O hipertireoidismo, diagnosticado a
partir da queda do TSH e aumento do T4 livre,
pode ter diversas etiologias, como: autoimune
(Doencga de Graves), central, bocio uni ou multi-
nodular téxico, tireoidite, medicamentos, pro-
dugdo ectopica de hormonios, facticea, etc'®.

A doenga de Graves é diagnosticada a
partir da combinac¢do de achados clinicos, la-
boratoriais e, quando necessario, de imagem.
Clinicamente é caracterizada por hiperativi-
dade adrenérgica, como por exemplo, taqui-
cardia, perda de peso, intolerdancia ao calor e
tremores. Alguns desses sintomas foram apre-
sentados pela paciente do caso relatado. Tam-
bém pode ocorrer a presenca de bécio difuso,
oftalmopatia e, mais raramente, dermopatia.
Laboratorialmente, o quadro tipico inclui au-
mento de T4L e/ou T3, com supressdo de TSH.
Em casos de duvida diagnoéstica, a dosagem do
anticorpo contra o receptor de TSH (TRAD) é
altamente sensivel e especifica para a Doenga
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de Graves, também presente no caso relatado.
Quando o quadro clinico e os exames labora-
toriais ndo sdo suficientes para diagndstico,
pode-se langcar mao da cintilografia com iodo
radioativo ou tecnécio, que evidenciam capta-
¢do difusa em toda a glandula °.

No caso relatado, além dos sintomas
tipicos do hipertireoidismo, a paciente
apresentou uma complica¢do rara da Doenca
de Graves, a hipercalcemia. As causas
mais comuns do aumento de calcio sdo
hiperparatireoidismo primdario e neoplasias
malignas. Contudo o excesso de hormonios
tireoidianos pode levar ao aumento da
reabsor¢do Ossea e consequentemente ao

aumento do calcio sérico .

A hipercalcemia pode ser classificada de
acordo com seu nivel sérico:

e Leve < 12 mg/dL, geralmente
assintomatica e sem necessidade de tratamento.

e Moderada: entre 12-14 mg/dL, trata-
mento realizado de acordo com a gravidade
dos sintomas.

e (Grave > 14 mg/dL, necessita de medidas
imediatas para correcédo do disturbio .

Mais de 80% dos
assintomaticos, porém conforme os niveis
de cdalcio aumentam, mais graves serdo os
sintomas que podera apresentar (Tabela 4):

pacientes sdo

Tabela 4 - Manifestacdes clinicas em diferentes

sistemas que podem estar presentes na hipercalcemia.

Manifestag6es da Hipercalcemia

Dispepsia, constipacao,
anorexia, nauseas, vomitos.
Pancreatite é mais raro.

Gastrointestinais:

Poliuria, polidipsia e pode

Renal: .
ocorrer nefrocalcinose.
Dificuldade de concentragao,
Neuroldégico: sonoléncia, confusdo mental e

coma.

Hipertenséao arterial, alteracoes
de ritmo cardiaco, encurtamento
de QT
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A investigacdo da hipercalcemia normalmente se inicia a partir do PTH e segue o seguinte

fluxograma (Imagem 1):

’ HIPERCALCEMIA ‘

v

g [y

HIPERCALEMIA PTH
ﬂ INDEPENDENTE

’ AUMENTADO OU NORMAL ‘ ’

DIMINUIDO ‘ *

4 \/ \
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HIPOCALCIURICA

FAMILIAR PRIMARIO

HIPERPARATIREOIDISMO

RASTREIO DE
MALIGNIDADES

%] «—

R ——

INSUFICIENCIA ADRENAL
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7] ~—

FEOCROMOCITOMA
TIREOTOXICOSE

CALCIURIA <100 MG/24H

CALCIURIA <200 MG/24H ‘

MEDICAMENTOS

OUFECA<1%

Imagem 1 - Fluxograma sobre investigacdo de hipercalcemia. Adaptado de R+ Clinica Médica: volume I: fichas
resumo 2025/organizagdo Grupo Medcof - Sdo Paulo, 2025.

Como visto no fluxograma, as alteragdes
tireoidianas correspondem a minoria das
causas da hipercalcemia. Estudos indicam
que aproximadamente 2% dos pacientes com
tireotoxicose mostram alteracdes detectaveis
nos niveis de calcio'’. O aumento de calcio na
doenca de Graves ocorre principalmente pelo
aumento da atividade osteoclastica induzida
pelo tireoidianos,
especialmente T3 e T4. Estes sdo responsaveis

excesso de hormonios

pela reabsor¢do 6ssea, levando a liberacao
de céalcio para o sangue, o que pode resultar
em hipercalcemia leve a moderada em alguns
pacientes com tireotoxicose 2.

Além disso, a literatura demonstra que
pacientes com Doencga de Graves apresentam
uma regulacdo alterada do eixo calcio-
paratormonio, com um ponto de ajuste mais
baixo para a secrecdo do PTH em resposta
ao calcio sérico, o que pode contribuir para
disturbios na homeostase do calcio, embora o
PTH geralmente esteja suprimido na presenca

de hipercalcemia induzida por tireotoxicose!?.

Além do mecanismo principal citado,
outros mecanismos podem contribuir para o
aumento do calcio sérico, embora ainda contro-
versos em literatura. E importante considerar a
coexisténcia de hiperparatireoidismo primario
com a Doenca de Graves. Assim, ha secrecao
excessiva de PTH potencializando a hipercalce-
mia e podendo levar a quadros mais graves 3.

Outros mecanismos descritos incluem
aumento da absorg¢do intestinal de calcio que
pode ser secundario ao aumento da conversao
de vitamina D para sua forma ativa durante o
tratamento do hipertireoidismo, embora esse
efeito seja mais relevante no periodo pos-
tratamento e ndo um mecanismo primario .

Dessa forma, a fisiopatologia da
hipercalcemia decorrente a Doenga de Graves
é predominantemente atribuida ao aumento
da reabsorcdo 6ssea mediada pelo excesso de
hormoénios tireoidianos, levando a elevacao do
calcio sérico, com supressdo compensatéria do
PTH. O quadro geralmente é autolimitado e se

resolve com o tratamento do hipertireoidismo.

O tratamento da hipercalcemia depen-
de da gravidade, da etiologia e da presenca de
sintomas. Quando o paciente apresenta niveis
séricos de calcio abaixo de 12 mg/dL, nao é
necessario tratamento com medidas especifi-
cas imediatas para correcao do disturbio hi-
droeletrolitico. A correcao do disturbio sub-
jacente ja sera suficiente para normalizacdo
dos niveis de calcio. Acima do valor supracita-
do, podem ser consideradas outras medidas,
como: hidratacao, diuréticos de alga, bifosfo-
natos intravenosos, denosumabe e calcitoni-
na.* No caso relatado, a paciente apresentava
hipercalcemia leve, assintomadtica, sem neces-
sidade de tratamento especifico ou interna-
¢ao hospitalar. Com o controle da doencga de
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Graves, os niveis séricos de calcio retornaram
para a faixa de normalidade.

O tratamento de escolha é feito com
as tionamidas: metimazol ou propiltiuracil.
Além disso, pode-se
betabloqueadores  se
adrenérgicos, idosos sintomaticos, frequéncia
cardiaca de repouso acima de 90 ou doenca

indicar o uso de

houver sintomas

cardiovascular. No caso clinico citado, a paciente
fez uso de tiamazol 40 mg ao dia e propranolol
40 mgde 12/12h.°

CONCLUSAO

O presente estudo abordou o caso de uma
paciente do sexo feminino, 45 anos, diagnosti-
cada com Doenca de Graves. O quadro clinico
apresentou manifestaces intensas de hiperti-
reoidismo, alteracdes laboratoriais compativeis
e presenca de autoanticorpos especificos

Um achado clinico relevante neste caso
foi a hipercalcemia leve, uma complicacdo rara,
porém reconhecida, do hipertireoidismo. Assim,
ainda que incomum, a hipercalcemia secundaria
ao hipertireoidismo deve ser considerada
entre os diagndsticos diferenciais em casos de
disturbios do metabolismo calcio.
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Teratoma de ovario torcido em adolescente
Twisted ovarian teratoma in an adolescent
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RESUMO

Teratomas ovarianos sdo neoplasias germinativas benignas comuns em adolescentes.
Representam cerca de 50% dos tumores ovarianos nessa faixa etaria. Embora frequentemente
assintomaticos, podem causar dor abdominal, tor¢do ovariana e compressdo. O diagnoéstico
é feito por exames de imagem e marcadores tumorais, como alfa-fetoproteina e beta-HCG. O
manejo cirurgico depende do tamanho e o risco do tumor, com laparotomia indicada para casos
maiores e cistectomia para preservar a fertilidade em leses menores.

Descritores: Teratoma; Neoplasias Ovarianas; Torsdo Ovariana; Adolescente.

ABSTRACT

Ovarian teratomas are common benign germ cell tumors in adolescents, accounting for
approximately 50% of ovarian tumors in this age group. While often asymptomatic, they can
cause abdominal pain, ovarian torsion, and compression. Diagnosis is base don imaging studies
and tumor markers such as alpha-fetoprotein and beta-HCG. Surgical management depend son
the tumor’s size and risk, with laparotomy recommended for larger cases and cystectomy to
preserve fertility in smaller lesions.

Keywords: Teratoma; Ovarian Neoplasms; Ovarian Torsion; Adolescent.

Figura 1 - Tomografia computadorizada. Massa intra-abdominal heterogénea volumosa.
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Figura 2 - Teratoma ovariano. Imagem intraoperatoria.

Os teratomas ovarianos representam a principal forma de tumor germinativo benigno
em adolescentes. Sdo responsaveis por aproximadamente 50% dos tumores ovarianos nessa
faixa etaria. Essas neoplasias derivam de células germinativas totipotentes, comumente
contendo tecidos oriundos das trés camadas germinativas: ectoderma, mesoderma e
endoderma, e podem ser divididos em maduros e imaturos. Had desorganizacao tecidual,
varios niveis de maturacdo e as trés camadas germinativas ndo precisam estar presentes no
tumor para que ele seja classificado como teratoma. O teratoma maduro, caracterizado por
sua benignidade, é frequentemente identificado como uma massa cistica com componentes
sélidos e calcificados em exames de imagem'?. Teratomas imaturos podem estar presentes
concomitantemente com os maduros. A pega cirurgica inteira deve ser cortada durante a
investigacdo anatomopatolégica. Embora a maioria dos casos seja assintomatica, alguns
pacientes podem apresentar dor abdominal, tor¢do ovariana ou sinais compressivos devido ao
crescimento tumoral. Os sintomas podem ser agudos ou crdnicos. Os sintomas agudos podem
mimetizar apendicite e estdo presentes nos casos de tor¢do, hemorragia ou ruptura. As dores
cronicas acontecem devido a compressdao dos érgdos adjacentes. A avaliacdo diagnostica
inclui exames de imagem e a dosagem de marcadores tumorais como alfa-fetoproteina e beta-
HCG, que auxiliam na diferenciagdo entre tumores benignos e malignos **.
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A conduta cirurgica varia de acordo
com o tamanho e as caracteristicas do
tumor. Tumores maiores frequentemente
exigem procedimentos mais invasivos, como
a laparotomia, para minimizar o risco de
(devido ao

risco de ruptura e componentes malignos

complicagdes intraoperatdrias

serem dispersados na cavidade), enquanto
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a cistectomia pode ser indicada para lesdes
menores, com preservacao da fertilidade e do
desenvolvimento puberal.

Apesar de benignos, os teratomas ma-
duros podem apresentar complicacdes como
tor¢ao, ruptura e, raramente, transformacdo
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sentacdes clinicas de lesdes menores.
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