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EDITORIAL

Em numeros anteriores desta Revista falamos sobre a Covid 19 e as dificuldades
trazidas para as pessoas, aqui e alhures. Hoje fala-se menos na doenca em si, mas
muito nas sequelas, que nao sao poucas, dos sobreviventes com quadros graves, ou

nem tao graves assim.

Nao chegamos a encerrar o assunto, porque a afeccao permanece, ainda que com
outras caracteristicas e ja estamos frente a nova moléstia transmissivel a se espalhar
pelo nosso territorio (monkeypox ou variola dos macacos). Nao ha surpresas. Ainda no
pico do acometimento da Covid 19 os infectologistas alertavam para a possibilidade

do aparecimento de novas doencas transmitidas por animais ao ser humano.

Triste foi termos vivido a pandemia pelo coronavirus. No entanto, permitiu um
aprendizado extenso sobre como lidar com esse tipo de problema em humanos. Hoje,
como desde ha dois anos ou mais, critica-se muito o conjunto de medidas tomadas,
ou ndo tomadas, pelas autoridades para minimizar os males que entdo vinham sendo

causados, inclusive o absurdo nimero de 6bitos.

Por certo a falta de atitudes no momento adequado foi muito prejudicial. Mas, o
que se espera é que as licoes auferidas a partir daquele mal transformem-se em a¢des
a tempo e modo para que a nova virose, e outras que poderdao chegar causem um

efeito minimo sobre a saide da nossa tao sofrida populacao.

Umberto Gazi Lippi

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)
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Ultrassom point of care. O novo estetoscopio?

Como é de conhecimento comum, as tecnologias e as inovagdes sdo o que impulsionam nossa
cultura e sociedade. Namedicina ndo é diferente. Olhe para tras e perceba a velocidade das mudancas

com o avango das tecnologias médicas. Pense nisso!

O uso do ultrassom no ponto de cuidado POCUS (da sigla em inglés - Point of Care Ultrasound)
tem se tornado uma rotina no ambiente de emergéncia. Os aparelhos sdo cada vez mais portateis
(handheld). Existem atualmente os ultra portateis, que proporcionam diagnésticos quase que
instantaneos em todos os cenarios da medicina. Destacam-se como atributos da tecnologia a auséncia
de radiacao, o baixo custo como exame complementar; o facil aprendizado e reprodutibilidade, a baixa
variabilidade entre examinadores com treinamento adequado, a 6tima acuracia em comparac¢ao

com outros métodos de imagem e a praticidade de ser realizado a beira leito. Basta se capacitar.

Como método diagnoéstico tem sido amplamente utilizado em cenarios de doentes criticos
pelo encurtamento do tempo para a realizacao do diagnostico. Agrega seguranca e ajuda a minimizar
orisco do transporte em situagdes de pacientes instaveis e pode ser utilizado em casos de choque de
causa indeterminada, assim como ferramenta de monitoriza¢ao ndo invasiva. Ha diversos protocolos
de sistematizacao de assisténcia que podem ser empregados no uso do POCUS, como por exemplo o
BLUE, CASA, FEEL, SHOC, RUSH, FATE, FAST, e-FAST, entre outros. Entretanto o POCUS pode abranger
desde cenarios pré-hospitalares até a medicina de familia e ndo se restringe mais aos pacientes de

emergéncia ou terapia intensiva. E preciso enxergar esse futuro, rapidamente.

O POCUS cresceu e se transformou em uma ferramenta imprescindivel no diagndstico e
tratamento inicial de pacientes com choque ou hipotensao indiferenciada no departamento de
emergéncia. Também pode fornecer informagdes decisorias durante os esforcos de ressuscitagcdo
em parada cardiaca, determinando a presenca/auséncia de atividade cardiaca. Identifica causas

mecanicas reversiveis, como tamponamento cardiaco, pneumotoérax e embolia pulmonar maciga.

Atualmente o POCUS tem sido incorporado nao apenas como um exame de imagem, mas
sim como uma extensdo do exame fisico. Ganhou a alcunha de “novo estetoscopio”, acumulando
defensores e criticos, como todas as inovacdes de fronteira assistencial. Acredita-se que em um
futuro breve, o POCUS estari em todas as esferas da saide, como nos ambulatorios, enfermarias,
saude da familia, etc. A ultrassonografia a beira do leito realizada por médicos clinicos de todas as

especialidades, ao confirmar ou refutar hipoteses diagndsticas, ja €é uma realidade em muitos paises.

Claro estd que respostas rapidas com ultrassom nao eximem o médico da realizagcdo da
propedéutica classica. Sua fun¢do é empoderar o clinico em diagnésticos mais precisos e seguro.
Segundo Braunwald, o POCUS ocupa o quinto pilar do exame fisico: inspe¢do, ausculta, palpacao,
percussdo e INSONACAO. Deve-se excluir rapidamente os diagndsticos de doencas fatais. Por que
ndo utilizar mais uma ferramenta para o auxilio diagnéstico? Distinguir se um paciente com dispneia
apresenta um edema agudo pulmonar ou um pneumotérax em poucos minutos a beira de leito com

um aparelho portatil é uma das maiores quebras de paradigma da medicina clinica. Poupa-se tempo,

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)



Opinido do Especialista

radiacao e literalmente folego. Destaca-se como aplicagdes em cenarios agudos: procedimentos
guiados, avaliacdo hemodindmica nao invasiva, fluidorresponsividade, diagndstico diferencial
de dispneia, avaliacdo do nervo Optico e hipertensdo intracraniana, diagnoéstico diferencial de

hipotensao e colapso circulatorio. Todos saem ganhando, pacientes e médicos.

O outro extremo de assisténcia também é possivel. A realizacdo de POCUS no domicilio, por
exemplo, com a possibilidade de supervisao remota para avaliacdo de casos mais desafiadores,
permite o diagndstico precoce, acurado e com baixo custo operacional. Isso pode desonerar os
servicos de sadde de nivel tercidrio, com impacto crucial em regides rurais e com baixa urbanizagao
e caréncia de sistemas de satude. Trabalhos demonstram a precisdo do POCUS no rastreamento de
doencgas cardiacas valvares em aten¢do primaria através dos dispositivos portateis, com precisao

diagnéstica e precocidade.

Ressalta-se que o POCUS em maos nao treinadas ou mal treinadas, também pode gerar
equivocos diagnosticos com impacto importante no atendimento. Os que prezam a educacdo médica
continuada tem muita preocupacao com cursos de imersao sem avaliacdo por pares e follow up.
Logo, é preciso um movimento de todos os envolvidos em educacdao médica para incorporagdo da

pratica no curriculo médico, seja na graduacao, seja na residéncia, ou em ambos.

Werlley de Almeida Januzzi

Especialista em Cardiologia e Cardiointensivista

Especialista em Point of Care Ultrasound

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)
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Associacao entre tabagismo e tempo de internacao
hospitalar de pacientes infectados com Covid-19

Association between smoking and length of hospital stay of patients
infected with Covid-19

Maria Fernanda Ribeiro Cury, Fabio Campos Leonel, Paulo Miranda Cavalcante Neto
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

O objetivo deste estudo foi verificar se o tabagismo tem associacdo com o tempo de internacao dos
pacientes infectados por Covid-19. A hipé6tese nula foi que o tabagismo ndo tem essa associagao.
Para isso, foram consultadas as informacgdes relativas a idade, sexo, tabagismo e duracdo de
internacao hospitalar em 227 prontuarios de pacientes internados no Hospital Do Servidor Publico
Estadual “Francisco Morato de Oliveira” Sao Paulo. Os dados foram tabulados e submetidos a analise
estatistica por meio do teste Qui-quadrado (a=0,05). A duracdo de internac¢do foi associada ao
tabagismo (p=0,028). Dentre os pacientes nao tabagistas, 16% apresentaram periodo de internacao
curto, 45% médio e 39% longo. Enquanto nos pacientes tabagistas, 10% ficaram internados por
periodo curto e 33% e 57% por periodo médio e longo respectivamente. Assim, foi possivel concluir
neste estudo, que o tabagismo est4 associado a internacdo mais longa em pacientes acometidos por
Covid-19.

Descritores: Covid-19 virus; infec¢cdo; tabagismo; hospitalizacao.

ABSTRACT

The objective of this study was to verify the associated between smoking and the length of hospital
stay of patients infected with COVID-19. The null hypothesis was that smoking has no association.
For this, information regarding age, sex, smoking and length of hospital stay of 227 medical records
of patients admitted to Hospital Do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, Sao
Paulo was consulted. The data were tabulated and submitted to statistical analysis using the Chi-
square test (o = 0.05). The length of hospital stay was associated with smoking (p = 0.028). Among
non-smoking patients, 16% had a short hospital stay, 45% medium and 39% long. While in smoking
patients, 10% were hospitalized for a short period and 33% and 57% for a medium and long period,
respectively. Thus, it was possible to conclude this study that the smoking is associated with longer
hospital stays in patients affected by Covid-19.

Keywords: Covid-19 virus; infection; tobacco use disorder; hospitalization.
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INTRODUCAO

A doenga por Covid-19 representa uma
crise de saude publica de proporc¢des globais,
citada pela primeira vez em dezembro de
2019 em Wuhan, capital da provincia chinesa
de Hubei'. Estd associada a fatores de risco
que afetam sua progressdo e gravidade da
doenca com destaque para o envelhecimento,
hipertensdao arterial, diabetes mellitus,
tabagismo, doencas cardiovasculares, doenca
pulmonar obstrutiva cronica, doenca renal
cronica, neoplasias malignas (especialmente
recebendo tratamento atual com quimioterapia
ou radioterapia). Tais comorbidades em
associacao com a doenc¢a Covid-19 aumentam a

probabilidade de 6bito?.

Dentre as caracteristicas negativas
preexistentes estd o tabagismo que é condi¢do
considerada como problema de satude publica
presente em todo mundo, com prevaléncia de
13,5% no Brasil®. Estudos tem demonstrado, que
ex-tabagistas apresentam maior probabilidade
de serem hospitalizados por Covid-19 do que
pessoas que nunca consumiram tabaco*®. Além
disso, sabe-se que em pacientes tabagistas e
ex-tabagistas existe maior risco de infecgdes
respiratorias pior
progndstico apos a infec¢do. Isso ocorre, pois

virais’, bacterianas e
a fumaca inalada do cigarro reduz a defesa
imunologica respiratoria, causa inflamacao e
fibrose peri-bronquiolar, prejudica o clearance
mucociliar e lesa o epitélio respiratorio®?°.
No dultimo surto de MERS-Cov (Sindrome
Respiratoria do Oriente Médio), foi demonstrado
maior mortalidade em pacientes tabagistas!.
Assim pode-se supor que pacientes tabagistas
ou ex-tabagistas infectados por Covid-19 teriam
pior progndstico que pacientes ndo tabagistas,
necessitando de maior tempo de internacao.

OBJETIVOS

O objetivo desse estudo foi verificar se
o tabagismo tem associacdo com o tempo de
internagao hospitalar de pacientes infectados

por Covid-19. A hipdtese nula foi que o
tabagismo ndo tem associagdo com tempo de
internacao de pacientes com Covid-19.

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo
transversal, que
disponiveis nos prontudrios
que apresentavam sintomas de Covid-19, no
periodo de mar¢o de 2020 a novembro de
2020. A amostra era constituida por pacientes
internados com diagndstico confirmado de
Covid-19 por meio de exames de PCR.

avaliou as informagdes

de pacientes

A coleta de dados foi realizada por
residentes do Hospital do Servidor Publico
Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, Sao
Paulo, e 0 estudo submetido ao comité de ética
em pesquisa com seres humanos.

Foram avaliados 273 prontudrios, dos
quais foram extraidas as seguintes informagdes:
sexo, idade, histérico de tabagismo e duracido
de internacdo. Nos casos onde um ou mais
dados ndo estavam descritos no prontudrio o
participante foram excluidos da pesquisa.

Os achados foram tabulados no programa
Microsoft Excel. A duragdo da internacao foi
categorizada em trés niveis: curto (< 7 dias),
médio (> 7 e < 14 dias) e longo (>14 dias). O
tempo de internacdo foi considerado como
o periodo em que o paciente permaneceu no
hospital, considerando-se também as internagdes
na UTL Os dados foram submetidos a analise
estatistica, por meio do programa BM SPSS 22 for
Windows. O teste de Qui-quadrado foi utilizado
para verificar a associagdo entre as variaveis
tabagismo e tempo de internacdo. O nivel de
significancia considerado foi de 5% (a=0,05).

RESULTADOS

A amostra avaliada foi constituida por
227 pacientes. Os dados relativos a amostra
podem ser visualizados na tabela-1. A duragao
da internacdo dos pacientes ndo-tabagistas e

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)
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tabagistas podem ser observados na figura 1.
O estudo demonstrou que entre os pacientes
ndo tabagistas, 16% apresentaram periodo
de internacgdo curto, 45% médio e 39% longo.
Enquanto que tabagistas,

nos pacientes

10% ficaram internados por periodo curto
e 33% e 57% por um periodo médio e longo
respectivamente. Pormeio daanalise estatistica,
foi observada associagao significativa (p=0,028)
entre o tempo de internagdo e o tabagismo.

Tabela 1 - Perfil dos pacientes tabagistas e ndo-tabagistas avaliados pelo estudo.

Nao-tabagistas Tabagista Geral
% ) %
Participantes 148 79 227
ldade média 63,9 68,3 66,1
Sexo
Masculino 48,65 67,09 100
Feminino 51,35 32,91 100
Niao-tabagista Tabagista

* Teste Qui-quadrado (p=0,028).

®iempodeinternacio cofo |-
7 diad)

Eiempodemternagiio midio
=7 &« 14 dixs)

S npade mtarmagio [ oo
=14 diag)

Figura 1 - Percentuais dos tempos de internacao hospitalar de pacientes ndo-tabagistas e tabagistas acometidos por

Covid-19.

DISCUSSAO

Os resultados demonstraram associa-
¢do significativa entre a duracao de interna-
¢ao hospitalar e o tabagismo. Dessa forma,
a hipotese nula de que o tabagismo nao tem
associacdo com a durac¢do de internacdo de
pacientes com Covid-19 pode ser rejeitada.
A amostra apresentou idade média de 66,1
anos o que corrobora com estudos que de-
monstram taxas de interna¢do mais altas em

pacientes idosos'?!3. Adicionalmente o grupo
de pacientes tabagista era composto em sua
maioria por pessoas do sexo masculino, cor-
roborando com outros estudos que observa-
ram o mesmo padrao'®.

A duracdo de internagcdao da maioria

dos pacientes tabagistas hospitalizados
(57%), foi superior a 14 dias. Diversos

fatores podem estar relacionados com as

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)
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complicacdes respiratérias mais complexas

em pacientes tabagistas com Covid-19
e consequentemente internacdo  mais
prolongada. O comprometimento das

defesas do trato respiratério a entrada de
patégenos em tabagistas pode ser uma das
causas relacionadas. O trato respiratério
tem maultiplas defesas contra patoégenos
inalados, como o virus SARS-CoV-2, incluindo
o sistema mucociliar, macréfagos e o sistema
imunolégico. Além disso, a probabilidade
de uma liberacdo acentuada de citocinas
(“tempestade de citocinas”), e quimiocinas
associadas a formas mais graves de Covid-19,
pela
inflamacao sistémica induzida pelo tabaco®’.

também pode ser potencializada

Um estudo recente identificou uma
suprarregulacdo da expressiao da enzima
conversorade angiotensina 2 (ACE2) em células
pulmonares de pacientes tabagistas!. A ACE2
é o unico receptor SARS-CoV-2 confirmado
experimentalmente, pois além de permitir a
entrada do virus na célula a enzima também
é responsavel por uma resposta inflamatoéria
agudanotratorespiratorio’®. Amaiorexpressao
de ACE2Z em tabagistas, pode se relacionar a
um risco maior de complicagdes por Covid-19
e contribuir para variacdes na suscetibilidade
a infeccao, gravidade da doencga e resultado
do tratamento. Apesar disso, os mecanismos
subjacentes a regulacdo positiva da expressao
pulmonar de ACE2, bem como o grau em que o
tabagismo afeta a susceptibilidade a infec¢ao
e as manifestacoes clinicas de Covid-19, ainda
sdo desconhecidos!®,

Uma revisiao sistematica com meta-

analises  bayesianas demonstrou que
pacientes ex-tabagistas apresentam maior
risco de hospitalizacdo, maior gravidade
da doenca e mortalidade por Covid-19. O
mesmo estudo também demonstrou que a
probabilidade de fumantes e ex-fumantes de
apresentarem maior gravidade da doenga em

comparag¢do com os que nunca fumaram foi de

79 e 98%, respectivamente!® como observado
no presente estudo.

Uma limitacdo do estudo foi que nem
todos os prontudrios de pacientes confirmados
com Covid-19, apresentavam as informacgoes
necessarias para inclusao na amostra. Outros
estudam também tem apontado a ma qualidade
dosregistros ou a falta de dados sobre a situagao
do tabagismo no prontuario como umalimitagdo
de estudo. Além disso, ndo foram realizadas
avaliagdes bioquimicas que permitissem
verificar os niveis de nicotina presentes no
sangue e o comportamento real do consumo de
tabaco pelos pacientes®. Mais estudos devem
ser realizados para investigar o efeito do tabaco
na progressao da doenca Covid-19 uma vez que

os estudos ainda sao inconclusivos.

CONCLUSAO

O presente estudo constatou que o
tabagismo esta associado a internacdo mais
prolongada em pacientes acometidos por
Covid-19.
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RESUMO

Introdugao: A telemedicina tornou-se uma realidade no Brasil apés bem sucedida experiéncia
durante a pandemia, com alta aceitagdo da classe médica e principalmente dos pacientes.
Objetivo: Apresentar os aspectos éticos e legais que devem ser observados pelo profissional no
uso da telemedicina e telessaide. Metodos: Trata-se de pesquisa bibliografica com viés qualitativo,
realizada nas bases de dados Pubmed®, Google académico®, portais nacionais e internacionais
e livros didaticos do direito. Discussao: A telemedicina foi efetiva e eficaz na pandemia e esta,
atualmente, devidamente regulamentada pelo Conselho Federal de Medicina. Embora a consulta
presencial seja o padrdo ouro na assisténcia a sadde, ha situagdes e dispositivos que permitem, por
meio da propedéutica armada e de plataformas seguras, a realizacdo da teleconsulta. Conclusao: A
responsabilidade civil e penal do médico no uso da telemedicina esta presente nos Cédigo Civil, Penal,
de Defesa do Consumidor e de Etica Médica, assim como na consulta presencial, além de observar a
Lei Geral de Protecdo de Dados e obter por escrito o Termo de Concordancia e Autorizacao, além de

todas as normas de seguranca das imagens e documentacgdes.

Descritores: Telemedicina; andlise ética; normas juridicas; literatura de revisao.

ABSTRACT

Introduction: Telemedicine became a reality in Brazil after the successful experience during the
pandemic, with patient discharge from the medical class mainly and from both. Objective: To
present the ethical and legal aspects that must be observed when using telemedicine and telehealth.
Methods: This is a bibliographic research with a qualitative bias, carried out in Pubmed®
databases, Google compilations, national and international portals and law textbooks. Discussion:
Telemedicine was effective and effective in the pandemic and is currently properly regulated by
the Federal Council of Medicine (CFM). Although face-to-face consultation is the gold standard,
there are situations and devices that allow teleconsultation, through armed workup and secure
platforms. Conclusion: The civil and criminal liability of the physician in the use of telemedicine is
present in the Civil, Criminal, Consumer Defense and Medical Ethics Codes, as well as in the face-to-
face consultation, in addition to observing the General Data Protection Law (LGPD) and obtain the
Term of Agreement and Authorization (TCA) in writing, in addition to all image and documentation
safety standards.

Keywords: Telemedicine; ethical analysis; enacted statutes; review literature.
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INTRODUCAO

Atelemedicina é umarealidade no Brasil'.
Embora o mundo utilizasse anteriormente esta
modalidade de atendimento, a comunidade
médica brasileira sé a aceitou apds a pandemia
da Covid-19.

Durante a pandemia, pela portaria do
Ministério da Satide?, alei aprovada pela Cimara
dos Deputados e sancionada pelo Presidente
da Republica® tornou possivel ao Conselho
Federal de Medicina redigir a resolucdo * que
possibilitou o uso da telemedicina em carater
excepcional e temporario.

A telemedicina é modalidade de relacao
médico-paciente e hoje é utilizada no mundo
todo e no Brasil, com o objetivo de melhorar
a assisténcia médica, principalmente a longa
distancia. Permite o monitoramento de doencas
cronicas por especialistas que ndo seria
possivel de forma presencial. E uma experiéncia
nova para o profissional médico, quando nao
ha a oportunidade de examinar o paciente
pessoalmente o que torna a sua atividade
vulneravel a processos legais >

O objetivo deste trabalho é apresentar
0os aspectos éticos e legais que devem ser
no uso da

observados pelo profissional

telemedicina e telessaude.

METODOS

Trata-se de pesquisa bibliografica com
viés qualitativo, realizada nas bases de dados
Pubmed, Google académico; portais nacionais
e internacionais além de livros didaticos em
direito.

Aspectos éticos e legais na relacio médico-
paciente

Embora em alguns casos a cura de um
doente ndo seja possivel, os maus servigos
prestados na area da medicina, quer por
profissionais ou por instituicées da saude, os
quais possuem hoje tecnologia, medicamentos

e pesquisas cientificas a seu dispor, tem na
legislacao meios para julgar as acdes. Cada uma
das partes; médico e paciente tém seus direitos
e deveres expressos nesta relacao.

Ainda
paternalista da relacdo médico-paciente, onde

existe uma visdao muito
o enfermo seria tutelado pelo profissional
como um mero destinatdrio da atuacao
médica, sem participacdo alguma nos rumos
do tratamento. Essa visdo é contraria aos
do

dignidade da pessoa humana, a autonomia

primados constitucionais respeito a
da vontade e a prevaléncia dos direitos da

personalidade °.

Em todos os aspectos, a relagdo médico
paciente deve ser construida por meio do
respeito mutuo, onde existam a independéncia
técnica de opinido e de conduta, sem se ater ao
custo do procedimento e também o principio da
autonomia, que confere ao paciente o direito a
sua vontade de poder decidir o que prefere para
sua vida e a protecdo dos direitos fundamentais
da liberdade e privacidade”

E direito do paciente obter informacées
sobre o seu caso, seu diagnostico, prognostico,
de
adequado para a sua enfermidade, receber as

riscos, objetivos e tipo tratamento
orientacdes comportamentais, e as copias de
sua documentacdo como prontuario, exames
laboratoriais e de imagem, sem precisar
recorrer ao judiciario. Caso lhes sejam negados,
cabera o uso do Habeas Data, remédio juridico

eficaz para consegui-los °.

A informacdo deve ser avaliada pelo
médico se é oportuna psicologicamente ou nao.
Neste caso um parente deve ser orientado sobre
a gravidade do estado do enfermo e devera
receber o seu consentimento ou do responsavel
para executar o procedimento necessario ’.

Entre os deveres do paciente, ha o dever
deremuneraromédicodiretaouindiretamente,
por meio de plano ou seguro de saude. Caso
ndo o faga, ocorrera a resilicio do contrato,
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inclusive com a suspensdo da prestacdao da
assisténcia pelo médico. E seu dever responder
as perguntas e fornecer todos os dados uteis
para que o médico consiga formar a hipotese
diagnostica sobre sua moléstia e elaborar
o plano de tratamento’. Se o paciente nao
fornecer as informacdes necessarias, isso pode
servir de defesa para o profissional de saude,
em caso de lide.

coletividade, levando em conta os seus direitos
fundamentais previstos na constituicio &°.

A relacdo médico paciente pode ser
equiparada a um contrato, no que se traduz
uma obrigacdo quase religiosa, que visa a
preservacao dos bens morais e materiais do
paciente. Os operadores juridicos ocupam-
se dos efeitos que levam a responsabilidade
médica ¢8.

O atendimento virtual pode

H4, no ordenamento

ocasionar resultados adversos
dessas intera¢cdes e pode gerar
condenagdes e indenizagdes. Em
muitos casos, essas acusagdes
estdo na presuncao do erro ou
no nao esclarecimento prévio de
uma intervencdo, e até mesmo
da suposta chance perdida de um

tratamento ou cura?”.

Uma preocupagdo bastante
importante no uso da telemedicina

é com vrelaciko a possivel

vulnerabilidade decorrente do

No caso da telemedicina
mais do que na consulta
presencial, o médico deve
assegurar-se da certeza
daquilo que o paciente
informa e sobre o que
recebeu de informacao,
verificar sempre se o
paciente entendeu as
orientacdes e informacgdes
enviadas ®.

juridico brasileiro, uma regra
dual de responsabilidade civil.
A responsabilidade subjetiva
é regra geral coexistindo com
a responsabilidade objetiva,
especialmente em funcdo da
atividade de risco desenvolvida
pelo autor do dano, como é
o caso da atividade médico-
hospitalar (conceito juridico
indeterminado a ser verificado
no caso concreto, pela atuacao

judicial), como disposto no art.

risco de invasao nas redes de

computadores e internet que pode afetar o
sigilo médico. Este é o mais antigo e universal
principio da tradicdo médica, equipara-se a
um contrato, no que se traduz uma obrigacao
quase religiosa que visa a preservacao dos bens
morais e materiais do paciente protegido pela

Lei Geral de Protecao de Dados (LGPD) '

No casodasinformagdes serem prestadas
por um acompanhante ou representante legal,
devera ser registrado o seu nome, assim como
sua ligagdo com o paciente.

O atendimento médico obedece ao
juramento e ao codigo de ética, mas é um
contrato entre as partes, médico-paciente,
e o respeito aos direitos do paciente, que
¢ detentor da autonomia da vontade é
imprescindivel. Assim, o médico deve adotar
0 padrao ético-moral conciliado com a pratica
e a técnica em favor dos pacientes, e da

927, paragrafo unico do Cddigo Civil ''. Essas
consideragdes sdo necessarias em decorréncia
deviolacdo ao preceito fundamento do neminem
laedere, ou seja, de que ninguém deve ser lesado
pela conduta alheia 2.

A responsabilidade civil, mesmo nas

relacbes médico-paciente, também deve
considerar as implicacdes do Codigo de Defesa
do Consumidor, '3 ja que relagoes profissionais
de saude e pacientes tém previsao no Codigo
de Defesa do Consumidor, como relagdes entre
fornecedores e consumidores'*'*. Existe forte
corrente doutrinaria no Direito que acredita
que a prestacdo de atendimento médico ou a
realizacdo de um procedimento, faz do médico
um fornecedor de servicos e isso transfere a
responsabilidade do ambito do Cddigo Civil
(CC) para o Cédigo de Defesa do Consumidor
(CDC). Isto origina intrincadas interpretacdes

em cada apreciacdo e é a chamada Teoria do
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Didlogo das Fontes. Dessa forma é possivel
aplicar institutos do CDC como inversao do 6nus
da prova e outros tais como da teoria da perda
da chance e levar a necessidade de se optar por
contratar seguro contra erros médicos '#1%,

Em paises, como os Estados Unidos, as
reparacoes dos danos médicos atingem valores
vultuosos e é mais efetiva. Estimam-se gastos
na média de cem mil délares com contragdo de
seguros de saude sé para cobrir a atuacdo em
apenas uma cirurgia °.

Garantir os direitos dos consumidores,
considerados como partes hipossuficientes
em relagdes de consumo, é preocupacdo do
ST] que tem o entendimento que sempre que
houver uma lei que garanta algum direito para
o consumidor, ele podera invocar o CDC, tendo
a mesma preferéncia na relacido de consumo .

Embora, haja o reconhecimento no que
diz respeito ao regime de responsabiliza¢do dos
profissionais liberais, o legislador optou por
aparta-la da regra geral da responsabilidade
objetiva prevista para os fornecedores no
CDC,
profissionais,

estabelecendo, na hipotese destes
a responsabilidade subijetiva.
Dai que o artigo 14, § 49 do CDC, constitui
exce¢do a regra da responsabilidade objetiva
do CDC, ao estabelecer: “A responsabilidade
pessoal dos profissionais liberais sera apurada
mediante a verificacdo da culpa” '°. Isso se deve
porque a natureza da prestacdo realizada pelo
profissional liberal é de carater personalissimo,
solitaria e que por isso ndo detém estrutura
complexa de fornecimento do servigo, em
relacdo ao qual o interesse basico do consumidor
estara vinculado ao conhecimento técnico
especializado desse fornecedor. Dai porque
a identificacdo do profissional liberal parega
se ligar a duas condi¢bes basicas: a) primeiro,
a espécie da atividade exercida; b) segundo, o

modo como é exercida °.

A confidencialidade é um dos direitos
mais importantes no atendimento médico e

ao acessar, compartilhar e salvar informagoes
pessoais e médicas de um paciente, o médico
e as instituicbes de sadde tém o dever de
salvaguarda-las. Isso inclui a guarda do
prontudrio fisico. Os dados em sadde criados,
recebidos, mantidos ou transmitidos por via
eletrénica devem respeitar os mesmos padrdes
de seguranca e privacidade que devem ser
obrigatoriamente observadas por qualquer
solucdo em telemedicina, e estdo incluidas nas
Lei Geral de Protecdo de Dados e outras lei

sobre a seguranca de dados .

Dentre as normas que definem o padrao
para proteger dados sensiveis dos pacientes,
segue-se areferéncia internacional sobre gestao
de seguranca de informacao com uso da Norma
ISO 27001, e a HIPAA (The Health Insurance
Portability and Accountability Act), promulgada
em 1996 nos Estados Unidos *’.

Aspectos éticos e legais da telemedicina

No Brasil, em 1997, o Conselho Federal
de Medicina (CFM), exarou a portaria n. 31,
sobre a possibilidade da Petrobras prestar
orientacdo médica a distancia para tripulantes
de embarcacgdes e plataformas maritimas .

O Conselho Regional de Medicina do
Estado de Sao Paulo editou a Resolugao n. 97 de
20 de fevereiro de 2001 que institui o Manual
de Etica para sites de medicina e satide na
Internet. Nesta resolucdo sdo abordadas varias
obrigacdes, dentre as mais importantes estao: a
transparéncia das informacoes, a honestidade e
a preservacao da privacidade %,

da
no Brasil ocorreu apds a criacdo, em 2002,

A regulamentacgao telemedicina
do Conselho Brasileiro de Telemedicina e
Telessaide e emitida a Resolu¢do n. 1643 do
Conselho Federal de Medicina (CFM), que
define e disciplina a prestacao de servicos
através da telemedicina ?'. Determina que
o Conselho Regional de Medicina devera
estabelecer constante vigilancia e avaliacdo

das técnicas no que concerne a qualidade da
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atencdo, relacdo médico-paciente e preservacao
do sigilo profissional. A telerradiologia é
especialidade médica regulamentada desde
2014 pela Resolugdo n? 2107 do CFM %, Qutra
especialidade, também regulamentada, é a
telepatologia pela Resolugdao CFM n? 2.264 de
2019 %, que permite a transmissdo de imagens
de laminas e pecas e garante grande seguranca
no diagnostico de doencas.

Em 13 de dezembro de 2018, o CFM
editou a Resolugdo n? 2227 %* para atualizar
as normas de funcionamento da telemedicina
no Brasil, disciplinando tal recurso como
forma de prestacio de servigcos médicos
mediados por tecnologia, além de ampliar o
uso para consultas, diagndstico e cirurgias
a distancia. Em 06 de margo de 2019, o CFM
decidiu pela revogacdo da resolucdo %, devido
as criticas em alguns pontos relevantes a
saber: a) ndo havia previsdo expressa no
sentido de que a consulta presencial é a forma
preferivel; b) nao havia definicdo quanto ao
significado de areas geograficamente remotas,
0 que aumentaria mais ainda a distancia entre
médicos e pacientes; c) prever treinamento
de profissionais nao médicos e a possibilidade
de intermediacdo destes na relacdo médico-

procedimentos sem exame direto do paciente,
salvo em casos de urgéncia ou emergéncia e
impossibilidade comprovada de realiza-lo,
devendo, nesse caso, fazé-lo imediatamente
depois de cessado o impedimento, assim
como consultar, diagnosticar ou prescrever
por qualquer meio de comunicacao de
massa. Diz ainda: §12 O atendimento médico
a distancia, nos moldes da telemedicina ou de
outro método, dar-se-a sob regulamentacdo do
Conselho Federal de Medicina. § 22 Ao utilizar
midias sociais e instrumentos correlatos, o
médico deve respeitar as normas elaboradas
pelo Conselho Federal de Medicina.

Neste artigo, o CEM normatiza a
consulta pela telemedicina, mas de modo
incipiente, pois, coloca no artigo 37 em seu §
12 a necessidade de regulamentacao e no § 22
apresenta a possibilidade do uso das midias
sociais. Nessa questao ha que se ter a certeza
da seguranca na plataforma utilizada, pois
o Brasil é o 7° pais que mais sofre ataques
de “hackers” 28,

por redes sociais ndo sao consideradas atos

Além disso, as orientacdes

médicos ao contrario da telemedicina .

de
procurado normatizar o uso

Os Conselhos Medicina tém

paciente, d)
privativas do ato médico, o

realizar agoes

que fere o principio da atuacao
médica > 2.

Os
telemedicina

da
sua

defensores

indicam
pratica como forma alternativa
de
em conta a distancia e as

assisténcia, levando-se
circunstancias do caso. Um
dos maiores questionamentos,
refere-se a privacidade e a

No Brasil 87% dos
médicos usam a
rede WhatsApp

para se comunicar

com os pacientes em
comparacgdo com 2%

na Inglaterra e 4%

nos EUA e com média

mundial de 30% 28.

das redes sociais por meio de
pareceres. O Conselho Regional
de
autoriza o uso de WhatsApp

Medicina do Parana 39

entre médicos e enfermeiros
de de
prescricao. O Parecer CFM n2
14/2017 3! estabelece que ¢é
permitido o uso de WhatsApp

para avisos atraso

e plataformas similares para
comunicacdo entre médicos e

confidencialidade, requisitos estes basicos da
relagdo médico-paciente %’

O artigo 37 do Cédigo de Etica
Médica (CEM) 2?8 dispde que: é vedado ao
médico prescrever tratamento e outros

seus pacientes, bem como entre
médicos e médicos, em carater privativo, para
enviar dados ou tirar duvidas, bem como
em grupos fechados de especialistas ou do
corpo clinico de uma instituicdo ou catedra.
Ressalva, porém, que todas as informacgdes
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passadas tém absoluto carater confidencial e
nao podem extrapolar os limites do préprio
grupo, nem tampouco podem circular em
grupos recreativos, mesmo que compostos
apenas por médicos.

Assim, ha previsdo para a utilizagdo das
midias sociais, porém, com a observacdo do
respeito a privacidade e a confidencialidade ao
transmitir dados e imagens, respeitando a Lei
n°® 12.965 de 23 de abril de 2014, denominada
Marco Civil da Internet 32, alterada pela lei
13709 de 14 de agosto de 2018, denominada
Lei Geral de Protecao de Dados (LGPD) que
estabelece principios, garantias, direitos e
deveres para o uso da Internet no Brasil®?.

A telemedicina é uma inovac¢ao recente
no atendimento ao paciente, e, em relagao ao
ponto de vista normativo, devera se subordinar
ao regramento da pesquisa formal, a qual
segue um rito que necessita da avaliacdo de
um comité de ética em pesquisa legitimamente
constituido, semelhante ao realizado sempre
que se esta a criar tecnologias que rompem o
estado atual do conhecimento /.

Em um sistema novo certos cuidados
sdo essenciais. O termo de consentimento livre
e esclarecido do paciente para atividades de
telemedicina é igualmente necessario, uma
vez estabelecida a transmissdo de informacgdes
pessoais '*¢, O manual de Certificacdo para
Sistemas de Registro Eletronico da Sociedade
Brasileira de Informatica em Sadde 33 e do
ConselhoFederaldeMedicina,Resolu¢don.1821
de 2007 34, destaca quais sdo os regramentos
para incorporacdo desse documento nos

sistemas de registros eletronicos .

Dentre as normas que definem o padrao
para proteger dados sensiveis dos pacientes,
segue-se a referéncia internacional sobre
gestdo de seguranc¢a de informacdo com uso
da Norma ISO 27001, e a HIPAA (The Health
Insurance Portability and Accountability Act),

promulgada em 1996 nos Estados Unidos *.

Ressalta-se que os servicos prestados
por intermédio da telemedicina deverao ter
a infraestrutura tecnolégica apropriada,
pertinentes, e obedecer as normas técnicas
do CFM referente a guarda, ao manuseio,
transmissdao de dados, confidencialidade,
privacidade e garantia do sigilo profissional,
inclusive o respeito a Lei 13.709/ 2018,
nominada LGPD 1.

da area médica e as instituicdes de saude,

Impde ao profissional

além da obrigacdo do sigilo profissional, a
responsabilidade da protecao de dados do
paciente e garantia de que as medidas de
seguranca fisica, de rede e de processos sejam
implementadas e seguidas. A seguranc¢a da
informacao deve respeitar os trés pilares,
a saber: confidencialidade, integridade e
disponibilidade 3°. Além disso, é dever do
médico observar o Cédigo de Etica Médica
27, em seus artigos 73 a 79, que determinam
as normas relativas ao sigilo profissional, as
quais também devem ser cumpridas quando

se utiliza o ambiente virtual®’.

Ainda, a Resolucdo 2126/2015 do
CFM?3® determina que os médicos ndo poderao
publicar selfies em situagdes de trabalho, assim
como durante a realizacdo de procedimentos
médicos, nem publicar as imagens de “antes
e depois” por
especialistas ou

utilizadas especialmente

que realizam cirurgias

intervencgdes estéticas. O direito a imagem
esta inclusive garantido na Constituicdo
Federal de 1988 3’ no artigo 59 incisos V e X.
O sigilo profissional é um dos fatores mais
importantes na relacdo médico-paciente, pois
ele engloba nao sé os dados e informagdes
obtidas nas consultas, como as imagens,
incluindo fotografias ou copias de prontuarios,
sem ordem do paciente ou autoridade judicial,
foi tutelado pelo Cédigo Penal *° na Sec¢ao IV -
Dos crimes contra a inviolabilidade do segredo,
artigos 153, 154 e 154-A *..

O artigo 1°
1958/2010%,

da Resolugio CFM n®
que define
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estabelece que consulta médica compreende:
“a anamnese, o exame fisico e a elaboracao
de hipoteses ou conclusdes diagndsticas,
solicitacdo de exames complementares, quando
necessarios, e prescricdo terapéutica como ato
meédico completo e que pode ser concluido ou

nao em um unico momento”.

Este corrobora o

disposto no artigo 37 do Cédigo de Etica Médica

posicionamento

27,43 pelo qual “é vedado ao médico prescrever
tratamento ou outros procedimentos sem
exame direto do paciente.”

A Norma de Direcdo Geral de Saude n
010/2015 do Ministério da Saude estabelece
que ** “o paciente submetido a teleconsulta
deve dar o seu consentimento para este tipo de
modalidade de atendimento, por escrito, assim
ficara sob a responsabilidade do profissional
médico fornecer o Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido” ¢7%,

A Resolugdo n? 2.227/2018 ** emitida
pelo Conselho Federal de Medicina - CFM,
revogada em 06 de marco de 2019 %, trazia no
seu artigo 59, obrigacdes principalmente sobre
a importancia de documentar as informacdes
prestadas ao paciente pelo médico que o atende.
Essa documenta¢do. Deve obrigatoriamente,
fazer parte da conduta deste profissional na
relacdo médico-paciente *°.

Nesse cendrio, a comunidade meédica
ficou aguardando uma nova resolugcdao e em
11 de margo de 2020, a OMS * declarou a
pandemia, assim as autoridades autorizaram
em carater temporario e excepcional o uso da
telemedicina 4748,

Aspectos legais para o uso da telemedicina
durante a Covid-19 no Brasil

Em 31 de janeiro de 2020, o Ministério
da Saude do Brasil instaurou o Grupo de
Trabalho de
em Saude Publica - de importancia nacional

Interministerial Emergéncia

e internacional, para acompanhamento da

situacdo e definicdo de protocolos de agdo *.
E em 03 de fevereiro de 2020, o Ministério
da Saude declarou emergéncia de saide por
meio da Portaria MS n? 188 que regulamenta
e operacionaliza as medidas de enfrentamento
da Emergéncia de Saude Publica de Importancia
Internacional *2.

Em 06 de fevereiro de 2020 o Governo
Federal sancionou a Lei 13979 que dispde sobre
as orientacdes do enfrentamento da emergéncia
de saude publica de importancia internacional
decorrente do coronavirus, responsavel pelo
surto de 2019 3.

Havia no Brasil, em 7 de fevereiro, nove
casoseminvestigacdo,massemregistrosdecasos
confirmados *°. O primeiro caso confirmado foi
no dia 26 de fevereiro de 2020, na cidade de Sao

Paulo em um paciente proveniente da Italia °°.

O MS por meio da portaria 356 de 11
de margco de 2020 °!, regulamentou e deu
orientagdes para o disposto na Lei que enfatizou,
principalmente no seu artigo 32, o objetivo de
reduzir a circulagdo de pessoas expostas ao
novo coronavirus.

Em 20 de marc¢o de 2020, o MS declarou,
pela Portaria n° 454 %2, em todo o territdrio
nacional o estado de transmissdao comunitaria
do novo coronavirus.

A Covid-19, embora apresente-se, em
sua maioria, como casos leves, em algumas
situacdes, 15% aproximadamente, sdo quadros
clinicos graves e 5% necessitam de internagdo
em terapia intensiva e ventilagio mecanica, e
isso tem representado um desafio global aos
sistemas de saude *.

Cabe lembrar, que a telemedicina implan-
tada no pais, por meio da supramencionada
Portaria MS n2 467/2020@, de 20 de marco de
2020, e pelo CFM através do oficion21756/2020
COJUR * tem carater excepcional e tempora-
rio para atender o caso emergencial conhecido
como Covid-19.
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A portaria em questio levou em
consideracao o teor da “Declaragdo de Tel Aviv”,
“de 1999, sobre responsabilidades e normas
éticas na utilizacdo da Telemedicina”, adotada
pela 512 Assembleia Geral da Associagdo Médica

Mundial, em Tel Aviv, Israel, em outubro de 19994,

Outros Conselhos de profissionais da
saude também aprovaram o uso da teleconsulta,
telemonitoramento e teleconsultoria durante
a pandemia, tais como: Resolu¢ao COFEN
n® 634/2020, de 26 de margco de 2020 *
que autoriza e normatiza, “ad referendum”
do Plenario do COFEN, a teleconsulta de
enfermagem; a Resolucdo CFP n® 04, de 26 de
marco de 2020 *° que regulamenta os servigos
psicologicos; Resolucao COFITTO n2 516, de 20
de margo de 2020 *” que permite atendimento
ndo presencial nas modalidades, teleconsulta,
teleconsultoria e telemonitoramento.

Posteriormente, a Camara dos
Deputados, com o Projeto de Lei n. 696/20%,
aprovou e liberou o uso de telemedicina, em
carater emergencial. E, por fim, em 15 de
abril de 2020, foi aprovada a Lei n? 13979 que
autorizou o uso da telemedicina durante a crise
ocasionada pelo coronavirus 3.

Um dos desafios era a falta de
normalizacdo da emissdo de documentos
meédicos eletrénicos, resolvida pela Resolucdo
CFM n° 2.299 de 30 de setembro de 2021 %7,
apoiada pelas Lei n.12.965 de 2014 do Marco
Civil da Internet; pela Lei n.13.709 de 2018,
LGPD e da Lei n.13.787 de 27 de dezembro
de 2018 3" que dispde sobre a digitalizacdo e
a utilizacao de sistemas informatizados para
guarda, o armazenamento e o manuseio de
prontudrios médicos e a Lei n.14.063 de 23 de
setembro de 2020 *° que dispde sobre o uso
de assinaturas eletronicas em interacdes com
entes publicos, em atos de pessoas juridicas
e em questdes de sadde e sobre as licencas de

softwares desenvolvidos por entes publicos -,

Estabelecida a resolucdo, a emissdo
de documentos deve ser realizada mediante

entrega pessoal ou por assinatura digital
geradas por plataformas certificadas pela
Infraestrutura de Chaves Publicas Brasileiras
(ICP-Brasil) de de
Seguranca 2 (NGS2), garantindo a validade

com Nivel Garantia
legal, autenticidade, confiabilidade, autoria e
nao repudio .

DISCUSSAO

A telemedicina, reconhecida como
ato meédico, inegavelmente fornece enorme
beneficio no atendimento a saude no Brasil.
Ha troca de experiéncias e do saber entre os
profissionais envolvidos e a possibilidade de
obter opinido de especialistas. A modalidade
diminui o deslocamento desnecessario do
paciente e o seu uso em casos de isolamento
social, como nas pandemias, mostrou ser
uma ferramenta incomparavel de auxilio aos
cuidados e monitoramento dos pacientes, além

da sensagdo de acolhimento e protegao 2,

Embora em varios paises do mundo a

telemedicina encontrava-se regulamentada,
no Brasil se limitava a teleconsultoria e a

teleinterconsulta °.

A empatia dos pacientes por essa
modalidade de atendimento é um dos fatores
principais. Em estudo realizado no Hospital
do Servidor Publico Estadual “Francisco
Morato de Oliveira” HSPE-FMO, Sao Paulo, SP,
a maioria considerou o atendimento como bom
ou 6Otimo, 95% consideraram-no satisfatério
e 91% tiveram seus problemas resolvidos,
88% sentiram-se seguros e 97% avaliaram a
clareza das informag¢des como 6tima ®. Estudos
realizados na Califérnia e em New York (EUA)
tém observado resultados semelhantes 678,

O acolhimento e protecao pode-se
creditar a inseguranca que o0s pacientes
demonstravam em sair de casa para obter
orientacdo, quanto a doenga e da avaliacao da
gravidade dos seus sintomas. Nesse sentido o
contato telefénico com o profissional médico
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e a possibilidade de poder ser atendido e
acompanhado em seu quadro de saudde,
proporcionava uma certa tranquilidade no
enfrentamento dessa fase tdo dificil que a

humanidade vivenciou em 2020.

Cabe ressaltar, que na parte inicial
dos atendimentos, muitos médicos estavam
reticentes com esta pratica de consulta
e com o passar do tempo e observando a
evolugcdo do método, vislumbraram as varias
possibilidades de aplicagdo e expansao nas

suas especialidades.

Apdsoatonormativodeencerramentode
“Emergéncia em Saude Publica de Importancia
Nacional”’decretado pelo Ministério da Saude
em abril de 2022 ¢°, ponderou-se que esta
modalidade de atendimento ndo s6 deveria
permanecer, como também, expandir-se. Com
a aceitacdo tanto dos profissionais da saude
como da populagao, o CFM em 05 de maio de
2022 editou a Resolucdo 2314 ' definindo e
regulamentando a pratica da telemedicina no
pais, ja em 02 de junho o Ministério da Saude
por meio da Portaria 1348, disp6s sobre as
acoes de Telessaude no ambito do Sistema da
Saude (SUS) 7°.

A presenca fisica do médico junto ao
paciente é uma pratica dificil de ser substituida.
Assim, as sociedades médicas devem elaborar
protocolos e manobras propedéuticas que
auxilia os seus membros nessa nova atividade.
0 mesmo pode se dizer dos outros conselhos
de profissionais da saide como a fisioterapia,
psicologia e enfermagem que ja se preparam
para o futuro da telessaude.

O desafio da telemedicina com relacao
ao exame fisico tem sido contornado em varios
paises do mundo pela utilizacao de dispositivos
que permitem exames apurados do estado de
saude do paciente.

0 avancgo dessa forma de atendimento é
uma realidade e é necessario que faca parte, ndo
s6 da educagdo médica basica e continuada,
como de todos profissionais de saude.

As leis e os codigo de ética profissional
que norteiam o atendimento presencial sao os
mesmos que regem a telemedicina.

Comrelagao ao prontudrio médico,ambas
modalidades de atendimento devem respeitar
a gestdo de seguranca de informag¢do com uso
da Norma ISO 27001, e a HIPAA (The Health
Insurance Portability and Accountability Act).

Para a teleconsulta segundo a Norma de
Dire¢do Geral de Saude n? 010/2015 estabelece
que ** “o paciente deve dar o seu consentimento
para este tipo de modalidade de atendimento
por escrito. Assim ficara sob a responsabilidade
do profissional médico fornecer o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido” ¢7 2% 37, ou
como definido na Resolu¢dao CFM 2314 o termo
deve ser de concordancia e autorizagao.

O profissional que utilizar a modalidade
de
devidamente capacitado no uso de tecnologias

atendimento  virtual devera estar
digitais, de informacdo e de comunicag¢do e ainda
estar apto a utilizacdo de telepropédeutica, ter
o conhecimento em bioética digital e possuir
assinatura digital no padrao da ICP-Brasil
ou outro padrdao legalmente aceito. Assim,
estdo excluidas as redes sociais pela falta de

seguranca nas suas plataformas.

As consultas podem ser gravadas sempre
com anuéncia das partes médico-paciente.

E por fim, cabe ressaltar que qualquer
meio de atendimento escolhido pelo médico
deve sempre ser pautado naquele que trara o
melhor beneficio ao paciente, atenda as suas
necessidades e busque a cura, quando possivel.

CONCLUSAO

A responsabilidade civil e penal do
médico no uso da telemedicina esta sujeita aos
termos do Cédigo Civil, Cédigo Penal, Codigo
de Defesa do Consumidor e do Cédigo de Etica
Médica como ocorre na consulta presencial, com
énfase na observancia da LGPD e da exigéncia
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de se obter por escrito o TCLE ou melhor o
termo de concordancia e autorizacdo para
esta modalidade de atendimento e além de
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Avaliacao da qualidade de vida através do questionario
Quebec em pacientes com apneia do sono

Quality of life assessment through Quebec in patients with apnea

Juliana Di Queiroz Freitas, Maria Vera Cruz de Oliveira Castellano, Clarice Emiko Fuzi
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

A apneia obstrutiva do sono é uma doenca subdiagnosticada, representa a maior causa de disturbio
respiratorio durante o sono e tem estreita relacio com outras doencas como hipertensao arterial
refrataria. Pacientes com essa condi¢do apresentam roncos, despertares noturnos, sonoléncia
diurna, o que compromete a qualidade de vida dessa populagdo. O principal tratamento proposto
para pacientes com indices de apneia e hipopneia de moderado a acentuado é o aparelho de pressao
positiva continua nas vias aéreas, extensamente conhecido como CPAP, seu uso, em sua maioria
com melhora na qualidade de vida daqueles que usam-no regularmente. Para melhor avaliagdo
da qualidade de vida dessa populagdo foi validado o questionario de Quebec no Brasil. Objetivo:
Avaliar através do questiondrio de Quebec a qualidade de vida de pacientes com apneia obstrutiva
do sono e indicagdo de CPAP naqueles que o aguardam, comparando com aqueles que fazem uso
de CPAP. Métodos: Estudo qualitativo, realizado através da aplicacdo de questionario de Quebec
nos pacientes com diagnoéstico de apneia obstrutiva do sono que acompanham no ambulatério de
Apneia do Sono no Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, Sdo Paulo,
que apresentam indicacdo ou que fazem uso de CPAP. Resultados: Foi aplicado o questionario em
104 pessoas, maioria do sexo feminino, com idade média de 64/52 anos. Fazer uso de CPAP mostrou
efeito significativo sobre todos os dominios do questionario.

Descritores: Apneia obstrutiva do sono; questionario de Quebec; pressao positiva continua nas vias
aéreas - CPAP.

ABSTRACT

Obstructive sleep apneaisanunderdiagnosed disease, represents the major cause of sleep-disordered
breathing and is closely related to other disease such as refractory hypertension. Patients with this
condition have snoring, nocturnal awakenings, daytime sleepiness, which compromises the quality
of life of this population. The main treatment proposed for patients with an apneia and hypopnea
index from moderate to severe is CPAP, which in most cases leads to an improvement in the quality
of life of those who use it regulary. For a better assessment of the quality of life of this population the
Quebec questionnaire in Brazil was validated. Objetive: To assess, through the Quebec questionnaire,
the quality of life of patients with OSA and CPAP indication in those awaiting CPAP, compared to those
using CPAP. Methods: Qualitative study, carried out through the application ofa Quebec questionnaire
in patients diagnosed with OSA who are followed up at the Sleep Apnea outpatient clinic at the
State Public Servant Hospital “Francisco Morato de Oliveira”, S3o Paulo, and who present indication
or who use CPAP. Results: The questionnaire was requested from 104 people, mostly female, with
a mean age of 64.52 years. Taking CPAP has a significant effect on the domains of the questionnaire.

Keywords: Obstructive sleep apnea; Quebec questionnaire; continuous positive airway
pressure - CPAP.
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INTRODUCAO

A apneia obstrutiva do sono (AOS)
¢ uma doen¢a subdiagnosticada em todo o
mundo. Sabe-se que representa a maior causa
de disturbios respiratérios durante o sono
e tem estreita relagdo com a hipertensao
arterial refrataria, doencas cardiovasculares e
alteragdes de glicemia®.

A AOS é caracterizada por episddios de
obstrucdo parcial e/ou total das vias aéreas
superiores de forma recorrente durante a
noite, que resultam em indices de apneia/
hipopneia (IAH) maiores que 5 vezes por
hora. Pacientes com essa condi¢do apresentam
roncos, despertares noturnos, sonoléncia
diurna, o que compromete a sua qualidade de
vida. O principal tratamento proposto para
pacientes com Indice de apneia e hipopneia
(IAH) de moderada a acentuada (maior ou
igual a 15) é o uso regular do CPAP “Continuous
Positive Airway Pressure” ou “Pressdo Positiva

Continua nas Vias Aéreas” %%

Para melhor avaliacdo da qualidade
de vida dessa populacdo, foi traduzido e
validado no Brasil o questionario de Quebec.
O questionario contempla 32 questdes, que
avaliam o impacto da apneia obstrutiva do
sono nos seguintes dominios: sonoléncia
diurna, sintomas diurnos, sintomas noturnos,
interagcdes sociais e emogdes. Cada dominio
apresenta 4 a 10 questdes, pontuando de 1 a 7
pontos. Os resultados sdo apresentados como
a média de cada dominio, sendo a pontuacao
maxima de 7 pontos, e quanto maior a pontuagdo

menor os sintomas dos pacientes .

Em comparag¢do com outros questionarios
para apneia obstrutiva do sono, temos o Calgary
Sleep Apnea Quality of life Instrument (SAQLI),
que apresenta maior numero de questdes (56),
devendo ser aplicado pelo entrevistador, o
que pode interferir nas respostas do paciente,
diferentemente do questionario de Quebec que
apresenta menos questoes e pode ser realizado

pelo proprio paciente. Outro questionario ideal
para uso na avaliagdo do tratamento com CPAP
conhecido como Maugeri Obstructive Sleep
Apnea Syndrome, porém nao contempla questdes
relacionadasa sintomasnoturnos. Temos também
o Epworth Sleepiness Scale (ESS), questiondario que
avalia o grau de sonoléncia apenas. O questiondario
de Quebec apresenta beneficios sobre os demais
por contemplar todos os itens necessarios para
poder aquilatar a qualidade de vida dos pacientes

portadores de AOS .

O questionario de Quebec é uma boa
ferramenta para avaliar a qualidade de vida
da populacdo com AOS de curto a longo prazo.
Pode ser usado no momento do diagnostico
e no seguimento ambulatorial de pacientes
em tratamento com CPAP e para avaliacao da
evolucao da doenca independentemente do
tratamento. Assim, o objetivo deste estudo é
avaliar através do questionario de Quebec a
qualidade de vida de pacientes com AOS que
possuem indicagcdo de CPAP ao comparar o
grupo em uso de CPAP e o grupo que aguarda
iniciar tratamento com CPAP.

METODOS

Aplicacdo de questionario de Quebec
nos pacientes com diagnoéstico de apneia
obstrutiva do sono que acompanharam no
ambulatério de Apnéia do Sono no Hospital do
Servidor Publico Estadual “Francisco Morato
de Oliveira” de Sdo Paulo, entre os meses
de junho a dezembro de 2021 e apresentam
indicacdo ou que fazem uso de CPAP.

Andlise estatistica - A significancia
estatistica do uso ou ndo de CPAP sobre a
qualidade de vida dos pacientes com apneia
obstrutiva do sono foi avaliada com uma Analise
de Variancia Multivariada (MANOVA) depois
de validados os pressupostos de normalidade
multivariada e de homogeneidade de variancias-
covariancias. A analise estatistica foi realizada
com o programa estatistico R (versdo 4.2
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para Mac i0S). A normalidade multivariada
foi verificada para as varidveis dependentes
(dominios do Quebec Sleep Questionnaire)
por meio do teste de Shapiro-Wilk (W =
0.981; p = 0.140), enquanto o pressuposto de
homogeneidade de variancias-covariancias foi
verificada com o teste M de Box (X2(15) = 10.6;
p = 0.783). Quando a MANOVA detectou efeitos
estatisticamente significativos, procedeu-se
testes t de Student em amostras independentes
para cada um dos dominios da qualidade de
vida medidos pelo Quebec Sleep Questionnaire.
Considerou-se um nivel de significancia a = 0.05.

RESULTADOS

A amostra deste estudo foi constituida
de 104 pacientes com AOS que passaram pelo
ambulatorio de apneia do sono na instituicao. A
idade dos participantes variou de 36 a 88 anos
(média = 64.52, DP = 10.96 anos). A maioria dos
participantes era do sexo feminino (66.3%)
e apresentavam média de IAH de 43.87 (DP
= 21.3). A tabela 1, a seguir, apresenta mais
detalhes das caracteristicas dos participantes,
segundo os que fizeram uso de CPAP e os que
nao fizeram.

Tabela 1 - Caracteristicas da amostra.

Grupos de intervencéo

CPAP (n=51) sem CPAP (n=53) valor P
Sexo = Feminino (%) 34 35 0.946
Idade, anos 66.98 (9.44) 62.15 (11.86) 0.024
IMC, kg/m? 32.00 (6.32) 32.36 (6.64) 0.779
IAH 45.53 (21.80) 41.31 (23.94) 0.249

IMC = Indice de Massa Corporal; IAH = Indice de Apneia e Hipopneia por hora de sono.

Osgruposanalisadoseramrelativamente  os dominios da Qualidade de Vida medidas pelo

homogéneos entre si, diferenciando apenas na  Quebec Sleep Questionnaire em pacientes com
idade (p = 0.024). AMANOVA revelou que fazer

uso do CPAP tem um efeito significativo sobre

apneia obstrutiva do sono (Lambda de Wilks =
0.759; F,._,..=6.21; p<0.001) (Tabela 2).

(5;98)

Tabela 2 - Comparacgdo da qualidade de vida de pacientes que usam ou nao CPAP.

Diferenca de Médias

Usa CPAP Nao usa CPAP

(n=51) (n=53) (IC-95%) valor P
Sonoléncia diurna 5,34 (1,45) 4,29 (1,62) 1,05 (0,44 - 1,65) <0.001
Sintomas diurnos 4,57 (1,40) 3,52 (1,69) 1,05 (0,45 - 1,66) <0.001
Sintomas noturnos 4,78 (1,21) 3,33 (1,53) 1,46 (0,92 - 2,00) <0.001
Emocdes 4,78 (1,37) 3,81 (1,60) 0,97 (0,39 - 1,55) 0,001
InteracBes sociais 5,22 (1,50) 4,04 (1,54) 1,18 (0,587 - 1,77) < 0,001

Valor P referente ao teste t de Student para amostras independentes.
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A tabela 2 mostra que os pacientes
em uso do CPAP apresentaram maiores
pontuacdes médias nos dominios: sonoléncia
a0y = 347, p < 0.001; d = 0,680);
sintomas diurnos (t =3,46; p < 0.001; d =
0,679); sintomas noturnos (t(m) = 5,36; p
0.001; d = 1,050); emogoes (t(m) =3,3L p
0.001; d = 0,655) e interacgdes sociais (t
3,95; p<0.001; d=0,775).

diurna (t

(102)

I A

(102)

Nos pacientes sem uso de CPAP, o
modelo de regressdao multipla revelou que
o [AH, o IMC e a interagao entre [AH e IMC
explica R? = 13,4% da variacdo da sonoléncia
diurna no questiondrio de Quebec. Nessa
relacdo, o aumento de uma unidade no IAH,
reduz (13 =-0,10222; p = 0,014) o escore médio
da sonoléncia diurna. O IMC, isoladamente,
ndo esta significativamente relacionado com
a sonoléncia diurna (f3 = -0,10168; p = 0,107).

Sonolencia diurna

HH

Contudo, houve interagdo significativa no
IAH e IMC (8 = 0,00251; p = 0,029), o que
sugere que ambas as varidveis impactam
significativamente na sonoléncia diurna de
quem ndo faz uso do CPAP.

JA em relacdo aos outros dominios do
Quebec nos pacientes sem uso de CPAP, o IAH (3
=-0,05915; p = 0,183), o IMC (3 = -0,07083; p =
0,298) eainteracao entre IAH e IMC (3 =0.00181;
p = 0,143) ndo impactam significativamente nos
sintomas diurnos (R? = 5,1%); nos sintomas
noturnos (R? = 7,1%); IAH (3 = -0,05609; p =
0,161); IMC = (8 =-0,11480; p = 0,064) e interagdo
[IAH e IMC (8 = 0,00171; p = 0,124); emocgdes (R2
= 4,5%); IAH (8 = -0,04161; p = 0,322); IMC = (R
-0,08973; p = 0,167) e interacdo IAH e IMC (f3
0,00111; p = 0,339) e interagdes sociais (R2
= 1,4%); IAH (3 =0,0316; p = 0,442); IMC = (8 =
-0,0283; p = 0,653) e interacdo IAH e IMC (8 =
0,000815; p = 0,474).

P2

-

Grupo

CPAP
MNao CPAP

Sonolencia diurna

Figura 1 - Comparacgdo de médias relativas ao dominio sonoléncia diurna do Quebec Sleep Questionnaire entre pacientes

com apneia obstrutiva do sono. Valores expressos como média e intervalos de confian¢a 95%.
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Lj

Sintomas diumos

Sintomas diurnos

Grupo

CPAP
Man CPAP

Figura 2 - Comparag¢do de médias relativas ao dominio sintomas diurnos do Quebec Sleep Questionnaire entre pacien-
tes com apneia obstrutiva do sono. Valores expressos como média e intervalos de confianca 95%.

5

g =

#1 Grupo
CPAF

2 1 Nao CPAP

q 4

n A

Frogoes

Emughes

Figura 3 - Comparac¢do de médias relativas ao dominio Emog¢des do Quebec Sleep Questionnaire entre pacientes com
apneia obstrutiva do sono. Valores expressos como média e intervalos de confianca 95%.
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Interagdes sociais

4 -
Grupo
CPAP
N a0 CPAP
n -

Intcracoes sociais

Figura 4 - Comparacdo de médias relativas ao dominio Interag¢des sociais do Quebec Sleep Questionnaire entre
pacientes com apneia obstrutiva do sono. Valores expressos como média e intervalos de confian¢a 95%.

Sintomas noturnos

: -

q -

] Grupon
CPAP

i Nao CPAP

1 =

0 =

JSintomas noturnos

Figura 5 - Comparacio de médias relativas ao dominio de sintomas noturnos do Quebec Sleep Questionnaire entre pa-
cientes com apneia obstrutiva do sono. Valores expressos como média e intervalos de confian¢a 95%.
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DISCUSSAO

Algumas condi¢oes podem ser desenca-
deadas pela sindrome da apneia obstrutiva do
sono (SAOS), como: 1) Problemas funcionais
diurnos: sonoléncia excessiva diurna, aciden-
tes com veiculo motor (paciente com SAOS sao
sete vezes mais sujeitos a acidentes do que a
populagdo geral) °, problemas psicolégicos,
reducdo da funcgdo cognitiva, reducdo da qua-
lidade de vida; 2) Doencas cardiovasculares e
cérebro-vasculares (hipertensdo, doencas da
artéria coronaria, infarto do miocardio, insufi-
ciéncia cardiaca congestiva e acidente vascular
cerebral; 3) Diabetes e sindrome metabdlica °.

Por esses motivos citados acima, torna-se
fundamental o tratamento dessa comorbidade ’.
O tratamento da sindrome da apnéia obstrutiva
do sono (SAOS) divide-se em trés categorias:
comportamental, clinico e cirurgico. A
gravidade da apnéia vai direcionar o tratamento
mais adequado para cada paciente. Os objetivos
do tratamento sdo: a) promover a ventilacdo
e oxigenacdo noturna dentro dos niveis de
normalidade, b) reduzir ou abolir os eventos do

ronco e c) eliminar a fragmentacdo do sono ’.

O tratamento inclui higiene do sono,
perda de peso, orientagdes para nao ingestao
de alcool e benzodiazepinicos previamente ao
sono, aparelho intra-orais visando projetar a
mandibula para frente reduzindo disturbios
de passagem de ar pela faringe, tratamento da
rinite e para SAOS moderada-grave (moderada
> 15 a 30 eventos, acentuada > 30 eventos) é
indicado o uso de CPAP, que consiste na aplicacao
noturna de pressdo positiva continua nas vias
aéreas através do uso de mascara nasal na
maioria dos casos. Faz-se necessario também a
avaliacdo otorrinolaringolégica para descartar
anormalidades craniofaciais, polipose nasal e
desvio de septo, pois nos casos dessas alteragoes
ha possibilidade de corregao cirtrgica ¢,

A polissonografia além de ser importante
para o diagndstico da doenca também é usada
para titulagdo de CPAP, visando o uso adequado

eindividualizado de acordo com as necessidades
de cada paciente.

Os beneficios do uso do CPAP sdo muitos.
Tem efeitos positivos na sonoléncia diurna,
disposicdo, fungdes cognitivas, funcao cardiaca,
reducdo da pressdao arterial, cursando com
melhora na qualidade e no padrao de vida dos
pacientes *°, Estes fatos puderam ser avaliados
a partir do questionario de Quebec, que revelou
neste estudo melhora na qualidade de vida
daqueles que estavam em uso do CPAP, quando
comparados ao grupo que nao utilizava.

Este estudo mostrou que os pacientes
em uso de CPAP pontuaram mais em todos
os dominios avaliados pelo questionario de
Quebec, revelando significancia estatistica
nos dominios avaliados. Possivelmente esses
achados estdo vinculados aos beneficios do
uso de CPAP relacionados a eliminacdo das
apneias, ao aumento da saturagao da oxi-
hemoglobina e a diminuicdo dos despertares
decorrentes de eventos respiratorios, que
causa reducdo da sonoléncia diurna excessiva
e melhora das func¢cdes neuropsiquicas,
no desempenho subjetivo do trabalho,
dos sintomas relacionados a depressao e
melhora da qualidade de vida !!. Destaca-
se também que o beneficio mais imediato
do tratamento com o CPAP ocorre sobre
o estado de sonoléncia diurna, que é um
sintoma comum e debilitante presente na
maioria dos casos. Entretanto, esse beneficio
vai além da restauracao da continuidade, da
quantidade e da distribuicdo dos estagios do
sono: é garantia de oxigena¢do normal para os
tecidos e 6rgaos e normalizacdo da producgao
de catecolaminas. Esses fatores asseguram
uma desaceleracdo do progresso de outros
humoral,
inflamatério de

de ordem neural,
metabdlico, trombdtico e

mecanismos

producdo de doengas, incluindo a hipertensao
arterial sistémica '2.

Apesar desses beneficios descritos
pela literatura com o uso do CPAP, algumas
desvantagens podem ocorrer através do fluxo
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continuo de ar nas vias aéreas superiores, como
desconforto, ressecamento nasal, irritagdes
da mucosa nasal, dentre outros. Porém, esses
sintomas sdo comuns em pacientes com AOS,
mesmo antes do inicio do tratamento com
CPAP. O CPAP ainda é a forma mais aceita pelos
pacientes para o tratamento da AOS %14,

O questiondrio de Quebec mostrou
ser eficiente para utilizagdo em pacientes
com apneia obstrutiva do sono, de fAcil
preenchimento, auto-aplicavel e estruturado.
Apresenta caracteristicas de responsividade
da doenc¢a independentemente do tratamento
proposto, visto que pode e deve ser aplicado

CONCLUSAO

O estudo demonstrou que o Questionario
de Quebec é um instrumento adequado para
avaliar a qualidade de vida na apneia obstrutiva
do sono. Pode-se concluir que por meio do
Questionario de Quebec os pacientes em uso de

CPAP pontuaram mais em todos os dominios,
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Perfil clinico-epidemiol6gico de pacientes em
um hospital de referéncia de Sao Paulo encaminhados para lista de

transplante hepatico durante a pandemia da Covid-19
Clinical-epidemiological profile of patients at a referral hospital in Sdo Paulo
referred to a liver transplant list during the Covid-19 pandemic
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Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

Introducgdo: Atualmente o transplante hepatico é reconhecido como a principal escolha no
tratamento dos pacientes com doenca hepatica em estagio tertminal. E prioridade para aqueles
que apresentam indicagao e critérios de acordo com a legislagdo brasileira para serem listados na
fila de transplante. Objetivo: Analise de dados e as principais indica¢cdes da intervengdo em um
hospital de referéncia para pacientes cirréticos. Métodos: Trata-se de um estudo retrospectivo,
transversal, descritivo e analitico. Os dados foram coletados pelo sistema de prontudrios -
MedViewprontudrio eletronico utilizado no Hospital doServidor Estadual de Sao Paulo“Francisco
Morato de Oliveira” HSPE-FMO, Sao Paulo, SP.Participaram da analise os pacientes encaminhados a
equipe de transplante. Resultados: O total de 24 pacientes estavam dentro dos critérios analisados.
Houve uma prevaléncia de pacientes do sexo masculino (75%) e a média de idade em torno dos 60
anos. Em relacdo a etiologia da doenga hepatica houve predominio de hepatopatia alcodlica (33%),
seguido por doenca hepatica gordurosa associada a disfungdo metabdlica (29%) e infec¢do pelo
virus C (25%). Quanto as indicagcdes que levaram os pacientes para a fila de transplante as duas
principais causas foram ascite refrataria (42%) e carcinoma hepatocelular (42%) correspondendo
a mais da metade das indica¢des. Conseguiram ser transplantados 17% dos pacientes analisados.
Atualmente encontram-se em lista 42% dos pacientes analisados. Conclusao: Dadaa importancia
do transplante hepatico, assim como acompanhamentoregular dos pacientes, tornou-se
a principal medida terapéutica para pacientes com cirrose hepatica avancgada.

Descritores: Transplante de figado; transplante de figado/critérios; carcinoma hepatocelular;
cirrrose hepatica.

ABSTRACT

Introduction: Currently, liver transplantation is recognized as the main choice in the treatment of
patients with end-stage liver disease, making it a priority for those who presentindication
and criteria according to Brazilian legislation to be listedon thetransplant queue. Objective:
data analysis and the main LTx indications in a referral hospital for cirrhotic patients Methods:
This is a retrospective, cross- sectional, descriptive and analytical study. Data were collected
using the medical record system - Med View, an electronic medical record used at the
Hospital do ServidorEstadual de Sao Paulo (HSPE). Patients referred to the transplant team
participated in the analysis. Results: A total of 24 patients were within the analyzed criteria. There
was a prevalence of male patients (75%) and the mean age was around 60 years. Regarding the
etiology of liver disease, there was a predominance of alcoholicliver disease (33%), followed
by fatty liver disease associated with metabolic dysfunction (MAFLD) (29%) and C virus
infection (25%). As for the indications that led patients to the transplant queue, the two main
causes were refractory ascites (42%) and Hepatocellular carcinoma (42%) corresponding to more
than half of the indications, 17% of the analyzed patients managed to be transplanted. Currently,
42% of the analyzed patients are on the list. Conclusion: Given the importance of liver
transplantation, as well asregular monitoring of patients, it has become the main therapeutic
measure for patients with advanced liver cirrhosis.

Keywords: Liver transplantation; liver transplantation/criteria; carcinoma, hepatocellular; liver
cirrhosis.
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INTRODUCAO

Atualmente o transplante hepatico (TxH)
é reconhecido como a principal escolha no
tratamento dos pacientes com doenca hepatica
em estagio terminal, tornando-o prioridade
para aqueles que apresentam indicagdo e
critérios de acordo com a legislacdo brasileira
para serem listados na fila de transplante.

No Brasil, o transplante hepatico
vem sendo realizado desde 1968, porém a
primeira tentativa que obteve sucesso foi
em 1985 ! Desde entdo com o passar dos
anos indicagdes e os transplantes realizados
em territério nacional vém aumentando,
principalmente por meio das Campanhas
Nacionais de Incentivo a doagdo de 6rgaos 2.
Hoje o transplante hepatico é regularizado
pela portaria nimero 2.600, de 21 outubro de
2009, que visa determinar quais indicagdes e

situacgoes se caracterizam como prioridade -3,

Dentre as regras e as indicagdes
estabelecidas para a listagem de pacientes na
fila de enxertos hepaticos, que estd em vigéncia
desde 2006, encontra-se a escala MELD (Model
for end-stage liver disease). Ela utiliza uma
pontuacdo com valores que vdo desde 6 a
40, em um modelo que utiliza método ja bem
estabelecido como indicador da gravidade
da disfuncao bioquimica de estagio final
do receptor * Utilizam-se os valores séricos
de bilirrubina total, creatinina e relacdo
normatizada internacional de atividade da
protrombina (RNI) para o calculo do MELD®. Ja
para os pacientes que apresentam carcinoma
hepatocelular (CHC), faz-se a utilizacdo dos
critérios de Mildao para indicar o enxerto
hepatico. Sao contemplados aqueles que
apresentam um tumor Unico de até 5 cm ou
3 tumores ndo maiores que 3 cm ®. A eles, no
Brasil, na inscricdo em lista, sdo atribuidos
20 pontos, em 3 meses 24 e em 6 meses 29,
caso o paciente nio tenha sido transplantado*
Além deles, a Camara Técnica Nacional de

Transplantes (CTN) indica também pacientes

que constam como Situagbes Especiais de
(SPE),
refrataria/ hidrotérax hepatico, encefalopatia

Transplante hepatico como ascite

hepatica intratavel
e colangites de repeticdo .
3 grupos gerais de pacientes indicados ao

persistente, prurido

Com isso, ha

transplante hepatico: cirrose descompensada,
CHC, e SPE *.

De acordo com a Associa¢do Brasileira
de Transplante de Orgios, durante a pandemia
da Covid-19 o transplante hepatico sofreu
uma diminuicdo de 10,8% nos trés primeiros
trimestres, comparado com o mesmo periodo
de 2019 8. Houve aumento de 16,9% no 1°
trimestre, caiu 29,1% no 2% e 11,9% no 3¢
trimestre. A maior queda foi registrada na
regido Nordeste (37,1%), seguida pela regido
Sul (21,1%), enquanto que as regides Sudeste
(diminuigdo de 0,3%) e Centro-Oeste (aumento
de 3,7%) ja se recuperaram. A queda na taxa
de transplante hepatico com doador vivo e
falecido foi igual - 11%. Apenas o Distrito
Federal realizou mais de 20 transplantes por
milhdo de habitantes.

Este trabalho tem como principal
objetivo a analise de dados e as principais
de

referéncia para pacientes cirroticos que estao

indicacbes de TxH em um hospital
em acompanhamento clinico ambulatorial
Publico Estadual
HSPE-FMO,
Sao Paulo, SP, entre o periodo de marg¢o de

no Hospital do Servidor
“Francisco Morato de Oliveira”

2020 até novembro de 2021, com a finalidade
de estimular o acompanhamento e rastrear
precocemente 0s pacientes que apresentam
indicacdo de enxerto hepatico.

OBJETIVOS

Descrever as caracteristicas clinicas e
epidemiologicas de pacientes encaminhados
para fila de transplante hepatico, além de
analisar a prevaléncia, as indicacdes e o
desfecho dos casos.
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apandemia da Covid-19.

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo,
transversal, descritivo e analitico. Os dados
foram coletados pelo sistema de prontudrios
- MedView (MV), prontuario eletronico
utilizado no Hospital do Servidor Publico
Estadual “Francisco Morato de Oliveira”
HSPE-FMO, Sao Paulo - SP.

Participaram da andlise os pacientes
encaminhados a equipe de transplante que
estavam aptos a serem listados entre o més de
marg¢o de 2020 a novembro de 2021.

Critérios de inclusdo: pacientes de
ambos os sexos, que apresentavam critérios
para transplante hepatico e que foram
encaminhados a equipe de transplante no
periodo da andlise dos dados.

Critérios de nao inclusao: pacientes
que ndo foram submetidos a fila de transplante

hepatico e que ndo apresentavam critérios
para serem transplantados.

RESULTADOS

Os do
sistema de prontuarios MV, resultou em um

resultados foram extraidos
total de 24 pacientes que estavam dentro dos
critériosanalisados. A tabela abaixo representa
o resumo dos seus dados epidemioldgicos
analisados conforme o sexo, cor, tipagem

sanguinea e idade (tabela 1).

As informacbes sobre a etiologia que
levou 4 doenca hepatica (tabela 2) e o motivo
pelo qual o paciente foi encaminhado para a fila
de transplante (tabela 3), sdo listados de acordo
com a percentagem de cada grupo.

Na tabela 4 encontram-se os dados da
situacdo atual dos pacientes que foram indicados
para lista de transplante.

Tabela 1 - Perfil epidemiolégico dos pacientes encaminhados para lista de transplante hepatico entre mar¢o/2020 a

novembro/2021.
VEUEVEIS N
(%)

Sexo

Masculino 75

Feminino 25
Cor

Branco 29

Negro 8

Pardo 63

Tipagem Sanguinea

A 17

AB 4

@] 79

Idade (anos)

Média 60+12~*

Minima 12

Maxima 73
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Tabela 2 - Etiologias que levarama doenca hepatica

Causa da hepatopatia crénica (%)

Alcool
Doenca de Wilson

Hepatite Autoimune

33
8

Doenca hepética gordurosa associada a

disfuncdo metabdlica (MAFLD)
Virus C

Tabela 3 - Motivos para indica¢ao ao transplante

Indicacao do transplante

Ascite refrataria

CHC (carcinoma hepatocelular)
Encefalopatia

Hidrotorax

Insuficiéncia hepatica aguda

Tabela 4 - Situagdo dos pacientes indicados ao transplante

Situacéo atual do paciente listado (%)

Listado
Obito
Saiu da lista

Transplantado

DISCUSSAO

O transplante hepatico tornou-se a
principal alternativa para pacientes com
doencga hepatica em estagio avan¢ado devido
a progressao da doenca ou complicagdes
relacionadas a ela. Além disso, em casos
de insuficiéncia hepatica aguda também se
torna uma alternativa tanto na melhora da
sobrevida quanto na morbimortalidade. Hoje
utilizando a escala de MELD como um sistema
de alocacao de 6rgdos tem se reduzido a

mortalidade em fila de espera °.

Diante dos dados analisados pode-
se observar uma prevaléncia (tabela 1) do
paciente do sexo masculino (75%) e amédia de
idade em torno dos 60 anos, com os extremo

de 12 e 73 anos. Em relagdo a etnia, a maioria
(63%) caracterizava-se como pardo e houve
uma prevaléncia de pacientes com tipagem
sanguinea do grupo O ( 79%), apenas 17% do
grupo A e 4% do grupo AB. Em comparagao
com uma analise feita entre os anos 2000 e
2014, foram identificados 12.687 pacientes
submetidos ao TxH no Brasil, a maioria dos
pacientes eram do sexo masculino (65,4%),
0o que se assemelha a prevaléncia vista
neste estudo. O tipo sanguineo ndo tem
implicacdo direta na etiologia de base e
os achados assemelham-se a prevaléncia
da tipagem sanguinea brasileira, que é de
aproximadamente: 45% O, 42% A, 10% B e
3% AB 8.
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Nos ultimos anos houve um aumento
exponencial no nimero de pacientes idosos
que realizaram enxerto hepatico. De acordo
com uma analise norte americana da UNOS,
durante os anos de 2000 e 2010 a percentagem
de paciente com 65 anos ou mais variou de
6,5 a 11,4%, porém no ano de 2018 houve
um aumento de 21,8% dessa faixa etaria.
12 Em pesquisas de centro realizadas no
Brasil mostra-se também uma participacdo
importante de pacientes acima de 60 anos,
23,5% nessa faixa etaria entre 2006 e 2009,
ao se analisar somente pacientes acima de 18
anos >0,

Neste estudo houve uma prevaléncia
significativa de pacientes em torno dos 60
anos de idade, pelo fato da caracteristica
da populagcdo que é atendida no HSPE, ser
predominantemente de idosos.

Em relacdo a etiologia da doenga
hepatica observa-sennatabela2 um predominio
de hepatopatia alcodlica (33%), seguido
por doenca hepatica gordurosa associada
a disfuncdo metabdlica (MAFLD) (29%) e
infeccdo pelo virus C (25%). No continente
europeu ha uma prevaléncia das hepatites
virais, que correspondem a cerca de 24%
dos casos, seguido pela hepatopatia alcodlica
correspondendo a 20% '*. Nos Estados Unidos
até o ano de 2014 houve uma prevaléncia
das hepatites virais correspondendo a 23,9%
como causa da hepatopatia. J& em 2017
houve uma queda para 12,4% com aumento
exponencial de doenca hepatica alcodlica
12 Isso acaba diferindo com alguns achados
na prevaléncia de etiologias neste presente
estudo, o que demonstra a prevaléncia de
doenca hepatica alcoodlica e doenga hepatica
gordurosa nao alcodlica como as principias
causas de hepatopatia, porém a tendéncia
mundial tem demonstrado que o aumento no
indice de obesidade e sindrome metabdlica
estdo contribuindo com o aumento nos casos
de cirrose hepatica, prevalente em paises

desenvolvidos, bem como a percepc¢do da
diminui¢ao nos transplantes por hepatite C
em consequéncia do tratamento efetivo da
erradicagdo do virus C 12,

Quanto as indicagdes que levaram os
pacientes para a fila de transplante temos
como as duas principais causas, conforme
observado na tabela 3, ascite refrataria (42%)
e CHC (42%) correspondendo amais dametade
dasindicagdes, sendo os outros casos seguidos
por insuficiéncia hepatica aguda, hidrotorax
e encefalopatia. Os pacientes indicados por
ascite refrataria acompanham e realizam
paracentese rotineiramente no servico de
gastroenterologia da instituicdo. Além disso,
pacientes com CHC mesmo encaminhados para
equipe de TxH acompanham nos ambulatérios
de hepatologia e nddulo hepatico.

O TxH é o tratamento de escolha para
pacientes com CHC precoce '3. Para pacientes
que estdo dentro dos Critérios de Mildo (MC)
- um Unico tumor <5 cm ou até 3 nédulos <3
cm sem invasdo vascular macroscépica ou
comprometimento distante na imagem pré-
transplante - a sobrevida em 5 anos é de
cerca de 70%, com uma taxa de recorréncia
de menos de 15%?!. Porissoaimportancia
do acompanhamento ambulatorial frequente
destes pacientes. Durante a pandemia da
COVID-19, alguns deles acabaram perdendo
seguimento e em alguns casos, conforme visto
na Tabela 4, cerca de 4% saiu da lista, devido
ao aumento no tamanho e/ ou ndmero de
tumores hepaticos 34,

Pode-se ainda, observar na tabela 4 que
neste estudo, compreendendo os meses desde
que a pandemia da COVID-19 iniciou, 17%
dos pacientes analisados conseguiram ser
transplantados, o que indica que apesar das
dificuldadesimpostaspelapandemia, o servico
de encaminhamento e listagem de transplante
funcionaram. Atualmente encontram-se na
lista 42% dos pacientes analisados.
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Ha
no numero de O6bitos dos pacientes que

um  percentual importante
aguardavam TxH (tabela 4), compreendendo
38%. Isso se explica por se tratar de uma
doenca avancada com expectativa de vida
reduzida, que necessita de um enxerto
Ainda

devido a pandemia da COVID-19, houve uma

hepatico o mais breve possivel.
diminuicdo no numero de TxH para cerca
de 10,8% dos casos nos trés primeiros
trimestres, em comparagdo com O mesmo
periodo de 2019. Isso aponta que houve uma
dificuldade de alguns pacientes terem acesso
ao enxerto, além da diminui¢ao no nimero de
captacdo de 6rgaos durante esse periodo °.

Diante do exposto, pode-se verificar
a importancia do transplante hepatico, assim

CONCLUSAO

Esta pesquisa traz como perspectivas
a formacdo inicial de um banco de dados
epidemiolégicos de interesse a comunidade
médica, para difundir as indica¢des e quais
pacientes tem direito de ser indicado a
fila de transplante hepatico. Conhecer as
caracteristicas de uma populagao é o primeiro
passo para o planejamento de intervencgdes de
saude, como por exemplo, promover um plano
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Caracteristicas das reagoes cutaneas graves a
medicamentos em pacientes hospitalizados com e sem
infeccao por SARS-CoV-2

Characteristics of severe skin drug reactions in hospitalized patients with
and without SARS-CoV-2 infection

Ivan de Jesus Torregroza Aldana, Marisa Rosimeire Ribeiro, Fatima Fernandes Rodrigues
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

Introdugdo: As reagdes cutaneas graves a medicamentos constituem uma grande preocupagdo
na comunidade médica. O objetivo deste estudo é descrever o perfil clinico e epidemioldgico
dos pacientes com e sem infec¢do por SARS-CoV-2 que evoluiram com reagdo cutanea grave a
medicamentos. Métodos: Estudo retrospectivo e analitico, por avaliacdo de prontudrios de pacientes
sem infeccdo por SARS-CoV-2 e pacientes comprovadamente infectados, que evoluiram com rea¢des
cutineas graves a medicamentos durante internacdo, em hospital terciario da cidade de Sao Paulo
(Brasil) entre marco de 2020 e agosto de 2021. Resultados: Foram avaliados 25 pacientes com
farmacodermia grave, divididos em 2 grupos: grupo A, pacientes sem comprovac¢do da infec¢do
por Covid-19; e grupo B com diagnoéstico da infecgdo. O grupo A era formado por 15 pacientes,
com média de idade de 65,5 anos. Destes, 11 tiveram reacdo a droga com eosinofilia e sintomas
sistémicos e 4 tiveram sindrome Stevens-Johnson. O tempo médio de internacao foi de 25,7 dias e
a média de tempo da internacdo até o inicio dos sintomas foi de 15,1 dias. Nenhum dos pacientes
precisou de dialise e 2 foram internados na unidade de terapia intensiva. Do grupo B, um paciente
apresentou pustulose generalizada aguda grave e o restante (9) apresentou reacdo a droga com
eosinofilia e sintomas sistémicos. A média de idade foi de 52,6 anos e de internacgao, 54 dias. A média
de tempo da internacgdo até o inicio dos sintomas foi de 27,1 dias. Todos os pacientes que precisaram
de didlise (5) foram internados na unidade de terapia intensiva. Em ambos os grupos, o diagnoéstico
prevalente foi reacao a droga com eosinofilia e sintomas sistémicos, sendo os mais mencionados:
envolvimento renal, hepatico e pancreatico, respectivamente; e a classe de medicacdo mais envolvida
foi a d os antibidticos. Conclusao: Os pacientes com Covid-19 que apresentaram reacdes cutaneas
graves a medicamentos tiveram interna¢des prolongadas e complicagdes como insuficiéncia renal
e necessidade de dialise. Deve-se interrogar se as rea¢des cutaneas graves a medicamentos seriam
predispostas pela infec¢do por SARS-CoV-2, assim como ocorre com outros virus, e se teriam pior

progndstico.

Descritores: Reacdes adversas relacionadas a medicamentos; SARS-CoV-2; erup¢ap por droga;

sindrome de hipersensibilidade a medicamentos; Covid-19
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ABSTRACT

Introduction: Severe skin reactions to medications are of great concern in the medical community.
Objetivos: Our objective is to describe the clinical, laboratory and epidemiological profile of patients
with and without SARS-CoV-2 infection who developed a severe skin reaction to drugs. Methods:
Retrospective and analytical study, by evaluating the medical records of patients without SARS-CoV-
2 infection and patients known to be infected who evolved with severe cutaneous reactions to drugs
during hospitalization in a tertiary hospital in the city of Sdo Paulo (Brazil) between March 2020 and
August2021. Results: 25 patients with severe pharmacoderma were evaluated, divided into group A
with patients without proof of infection by Covid-19 and group B with a diagnosis of infection. Group
A had 15 patients, with a mean age of 65.5 years. Eleven had a drug reaction with eosinophilia and
systemic symptoms, and 4 with Stevens-Johnson. The mean length of stay was 25.7 years, and the
mean length of stay until the onset of symptoms was 15.1 days. None of the patients needed dialysis,
and two were admitted to the intensive care unit. One patient had a generalized pustular rash from
group B, and the rest (9) had a drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms. The mean
age was 52, 6 years and hospitalization 54 days. The average time from hospitalization to the onset
of symptoms was 27.1 days. Five of them needed dialysis, and all were admitted to the intensive care
unit. In both groups, the most prevalent diagnosis was drug reaction, with eosinophilia and systemic
symptoms being the most mentioned renal, hepatic and pancreatic involvement. Respectively, the
classes of medications most involved were antibiotics. Conclusion: Severe cutaneous reactions to
medications in patients with COVID-19 had statistical significance with prolonged hospitalizations
and complications such as renal failure and the need for dialysis. It is questioned whether severe
skin reactions to medications associated with SARS-CoV-2 infection would be related to a worse

prognosis than other viruses.

Keywords: Drug-related side effects and adverse reactions; SARS-CoV-2; drug eruptions; drug

hypersensitivity syndrome; Covid-19.

Correspondéncia: Trabalho realizado:

Ivan de Jesus Torregroza Aldana Servico de Alergia e Imunologia do Servidor Publico Estadual
E-mail: ivantorregrozabr@gmail.com “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sio Paulo, SP, Brasil.
Data de submissao: 14/03/2022 Endereco: Rua Pedro de Toledo, 1800, 42 andar - Vila Clementino
Data de aceite: 01/07/2022 - CEP: 04039-901, Sao Paulo, SP, Brasil.

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)



Caracteristicas das reagdes cutaneas graves a medicamentos em pacientes hospitalizados com e sem infec¢do por SARS-CoV-2

INTRODUCAO

A infeccao pelo coronavirus SARS-
CoV-2, iniciou-se em dezembro de 2019, na
cidade de Wuhan na China e se alastrou pelo
mundo em poucos meses. A Organizacdo Pan-
Americana da Saude (OPAS) e a Organizacao
Mundial de Saude (OMS) declarou pandemia
no més de marco de 2020. Esta infeccdo
envolve principalmente o trato respiratério
e pode evoluir para pneumonia grave e
acometer outros sistemas levando a faléncia
de multiplos 6rgaos’.

As medicagcdes mais utilizadas nos
pacientes infectados com SARS-CoV-2 foram,
deinicio,antimaldricos, antivirais, antibidticos,
corticoides e imunobiolégicos?. Ocorreram
varias manifestagdes clinicas secundarias
ao uso destes medicamentos descritas na
literatura, inclusive acometimento cutaneo,
como: rash, prurido, eritema, edema, urticaria,
lesoes esfoliativas e, formas mais raras:
eritema maculopapular, vasculite, angioedema
e eritema bolhoso %3,

Alguns pacientes podem apresentar
reagOes cutaneas de hipersensibilidade graves
a medicamentos (RCGM) como: reagdo a
droga com sintomas sistémicos e eosinofilia
(DRESS), sindrome de Stevens-Johnson (SSJ),
necrolise epidérmica toxica (NET) e pustulose
exantematica generalizada aguda (PEGA) *°.

Na tentativa de auxiliar no diagnéstico
das RCGM, varios algoritmos sdo utilizados,
como escore de ALDEN, regiSCAR, EuroSCAR,
embora ainda haja falhas na implementac¢ao
destas ferramentas °”.

Apesar de existirem relatos de casos
de pacientes infectados por SARS-CoV-2 que
evoluiram com RCGM, ainda n3o ha estudos
demonstrando que a infeccdo por Covid-19
poderia contribuir de alguma forma na
fisiopatologia destas reagdes, como é descrito
na literatura para outros virus®.

O estudo das reagdes cultaneas graves
a medicamentos durante a infec¢ao por SARS-
CoV-2, pode acrescentar informagdes relevantes
sobre as caracteristicas dessas reagdes e seu
progndstico nos pacientes hospitalizados.

OBJETIVOS

Objetivo Primario: Descrever o perfil clinico-
laboratorial e epidemioloégico dos pacientes
comcientes com e sem infeccao por SARS-
CoV-2 que evoluiram com reac¢des cutaneas
graves associadas a medicamento (SSJ/NET,
DRESS, PEGA).

Objetivos Secundarios: Identificar quais
0s agentes suspeitos prevalentes nesta
amostra, avaliar gravidade e desfecho clinico
das RCGM nos pacientes com e sem infeccdo
por SARS-CoV-2.

METODOS

Estudo retrospectivo e analitico,
utilizou-se prontudrios de pacientes internados
com suspeita de RCGM no Hospital do Servidor
Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”,
HSPE-FMO, Sao Paulo, que foram atendidos pelo
Servigo de Alergia e Imunologia, no periodo de
marco de 2020 a agosto de 2021.

Os critérios utilizados para o diagndstico
foram: regiSCAR para DRESS EuroSCAR para
PEGA e score ALDEN para SSJ, overlap e NET 7°.
Apenas os dados de pacientes que apresentaram
critérios e que pontuaram para RCGM durante
a internacdo hospitalar, foram analisados de
acordo com um questionario em anexo especifico.
Foi realizado o termo de consentimento livre e
esclarecido (TCLE).

Os pacientes que preencheram critérios
para RCGM foram divididos em dois grupos:
Grupo A: pacientes sem comprovagao da
infeccdo por SARS-CoV-2 e grupo B: pacientes
com comprovacao da infeccdo por SARS-
CoV-2 através de RT-PCR. Os dados obtidos
foram tabulado em uma planilha do EXCEL® e
submetidos a andlise estatistica.

O projeto de pesquisa foi submetido ao
Conselho de Etica e Pesquisa da Instituicdo e
iniciado ap6s sua aprovacao (Certificado de
Apresentacio de Apreciagio Etica (CAAE)
nuimero 49878021500005463.

Critérios de Inclusdo: Pacientes com ou
sem infeccdo comprovada por SARS-CoV-2,

independente da idade ou sexo, que evoluiram
com RCGM durante internagao no Hospital

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)



Aldana I, Ribeiro MR, Rodrigues FF

do Servidor Publico Estadual de Sao Paulo, no
periodo entre margo de 2020 e agosto de 2021.

Critérios de Nao Inclusao: Pacientes sem RCGM
ou que recusam-se a participar do estudo.

RESULTADOS

De mar¢o/2020 a agosto/2021, foram
internados 33154 pacientes,e 4776 apresentaram
RT-PCR detectavel, foram avaliados pelo Servico
de Alergia e Imunologia devido a RCGM 25
pacientes, com taxa de mortalidade de 0,15%.

Esses pacientes foram divididos em 2
grupos: grupo A: pacientes sem comprovagao
da infeccdo por SARS-CoV-2 (com RT-PCR), e
grupo B com diagnostico de Covid-19. Os fatores
qualitativos, pela distribuicdo da frequéncia
relativa, foram comparados utilizando-se o teste
Exato de Fisher e o teste de Qui-Quadrado e
As
caracteristicas qualitativas e quantitativas dos

fatores quantitativos, pelo teste T-Student.

pacientes estdo descritas respectivamente nas
tabelas 1 e 2.

Tabela 1: Comparacdo entre os grupos para as variaveis qualitativas.

Grupo A Grupo B Total
\ P-valor
) N ) N )
. Feminino 8 53,3 6 60,0 14 56,0
Género ) 0,303
Masculino 7 46,7 4 40,0 11 44,0
Necessidade Nao 15 100 5 50,0 20 80,0
S ] 0,005
dialise* Sim 0 0,0 5 50,0 5 20,0
Necessidade Nao 13 86,7 0 0,0 13 52,0
- ) <0,001
UTI? Sim 2 13,3 10 100 12 48,0
L N&o 11 73,3 9 90,0 20 80,0
Obito ) 0,257
Sim 26,7 1 10,0 20,0
Provavel +1 50,0 0 -X- 50,0
SCORE ALDEN ) 1,000
Sugestivo +3 50,0 0 -X- 50,0
Antl:h|§tam|nlco/cortlcmde 15 100 9 90.0 24 96,0
Tratamento sistemico 0,400
Corticoide sistémico 0 0,0 1 10,0 1 4.0
Definitivo 1 9,1 3 33,3 20,0
RegiSCAR Possivel 5 45,5 1 11,1 30,0 0,174
Provavel 5 45,5 5 55,6 10 50,0
*DRESS 11 73,3 8 80,0 19 76,0
; DRESS/OVERLAP SSJ 0 0,0 1 10,0 1 40
Sindrome 0,127
PEGA 0 0,0 1 10,0 1 4.0
*SSJ 4 26,7 0 0,0 4 16,0
AINES 3 14,3 4 22,2 7 17,9
Antiarritmicos 0 0,0 1 5,6 1 2,6
Antibi6ticos 12 57,1 7 38,9 19 48,7
Classeda  ,quconvulsivantes 4 190 0 0.0 4 103 0,046
droga suspeita
Antipsicotcos 0 0,0 4 22,2 4 10,3
Inibidor de bomba de Prétons 0 0,0 1 5,6 1 2,6
Inibidor xantina oxidase 2 9,5 0 0,0 2 51

*DRESS: reacdo a droga com sintomas sistémicos e eosinofilia, SSJ: sindrome de Stevens-Johnson, NET: necrdlise
epidérmica tdxica e PEGA: pustulose exantematica generalizada aguda, OVERLAP: Sobreposicdo; SCORE resiSCAR:
algoritmo para avaliacdo de reagdo a droga com sintomas sistémicos e eosinofilia (DRESS) e SCORE ALDEN: algoritmo
para avaliacdo de medicamentos e causalidade na sindrome de Stevens-Johnson e necrélise epidérmica téxica, ambos
através de pontuagdo seguindo critérios clinicos e laboratoriais.
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Observa-se diferenca entre os grupos
para a distribuicdo dos fatores: “necessidade
de dialise”, “necessidade de UTI". Dos pacientes
do grupo B, 50% precisaram de dialise. Nao foi
necessario nos pacientes do grupo A (p = 0,005).

Com relagdo a necessidade de UTI, 13,3%
dos pacientes do grupo A e B foram transferidos
para esse setor durante a internacao (p <0,001).
Os antibidticos foram as drogas mais implicadas
nas rea¢des em ambos 0s grupos.

Tabela 2: Comparagio entre os grupos para as variaveis quantitativas.

Média Mediana
GrupoA 65,5 69
Idade
GrupoB 52,6 56
Internacéo GrupoA 151 11
até Sintomas GrupoB 27,1 26
Medicacéo GrupoA 27,3 21
até Sintomas GrupoB 22,3 22
5 Grupo A 8,7 6
Melhora da leséo
Grupo B 6,2
B GrupoA 257 19
Internacao
GrupoB 54,5 54

Desvio
Padréao
17,8 27 18 87 15 9,0
0,055
11,3 21 36 69 10 7,0
12,5 83 2 38 15 6,3
0,029
12,9 48 12 50 10 8,0
29,0 106 3 90 15 14,7
0,606
10,9 49 8 37 10 6,8
6,2 71 2 22 15 31
0,225
2,0 32 3 10 10 1,2
17,7 69 2 58 15 9,0
0,001
20,9 38 25 95 10 13,0

Houve diferenga entre os grupos para o
intervalo médio de tempo entre o inicio dos
sintomas e a internacdo: 15,1 dias no grupo
A e 27,1 dias no grupo B (p= 0,029). A média
de tempo de hospitalizacao foi maior para o
grupo B: 54,5 dias, contra 25,7 dias para o

grupo A (p= 0,001). Ou seja, os pacientes que
desenvolveram RCGM durante a internacdo
e tinham Covid-19 apresentaram sintomas
de forma mais tardia e ficaram mais tempo
hospitalizados do que os pacientes sem
infeccdo pelo SARS-CoV-2.

Compara Grupos
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Figura 1 - Comparacdo entre os grupos Ae B - Grupo A: ndo covid, Grupo B: PCR covid +

Com o intervalo de confianca de 95%
a media de idade para o grupo B foi de 56,6 e
grupo A de 65,5 anos, dias de internagdo até o
aparecimento dos sintomas (relacionados ao
Covid-19), grupo A 15,1 e grupo B 27,1 dias.

Aparecimento dos sintomas a partir do uso da
droga suspeita, grupo A 27,3 e grupo B 22,3 dias.
Melhora da lesdo a partir do inicio do tratamento
grupo A 8,7 e grupo B 6,2 dias. A media dos dias de
internacdo no grupo A 25,7 dias e grupo B - 54,5.
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DISCUSSAO

As RCGM sao reagdes de hipersensibilida-
de mediada por células T, prevalentes na popu-
lacdo adulta e no sexo feminino. Alguns fatores
associados como as classes de medicamentos,
infecgdes virais (herpes virus HHV 6 e 7, CMV,
HIV), fatores genéticos e morbidade como insufi-
ciéncia renal, entre outros, podem aumentar ndo
s6 o risco para esse tipo de reagdes, mas também
piorar seu prognostico e evolucao'®. Neste tra-
balho, avaliou-se os fatores relacionados ao per-
fil clinico e epidemiolégico dos pacientes com e
sem infeccao por SARS-CoV-2 que evoluiram com
RCGM (SSJ/NET, DRESS, PEGA).

Dos 25 pacientes incluidos no estudo,
observou-se maior prevaléncia do género
feminino em ambos os grupos com uma taxa
de mortalidade similar a estudos americanos,
onde ela estd ao redor de 0-32% (13,14) 112,

Foram descritas RCGM como SS] e
PEGA na vigéncia da infeccao por SARS-CoV-2
relacionadas ao uso de hidroxicloroquina e
cloroquina *!3. Neste estudo, a RCGM mais
relacionada a infec¢ao pelo SARS-CoV-2 foi
DRESS. Apesar da hidroxicloroquina ter
sido utilizada em muitas regides no inicio
da pandemia, os protocolos de atendimento
de Covid-19 no hospital onde o estudo foi
realizado ndo incluiam este medicamento,
que poderia ter contribuido para a baixa
prevaléncia de SSJ] e PEGA.

Na América do Sul, DRESS ¢é a principal
RCGM™,
prevaléncia da DRESS em ambos os grupos,

O presente estudo mostrou alta

principalmente em pacientes com diagnostico
para Covid-19. Este nimero poderia ser maior,
visto que no inicio da pandemia ocorreram
dificuldades técnicas para a realizacao de RT-
PCR para SARS-CoV-2 devido a alta demanda de
pacientes com sintomas de Covid-19. Ocorreu
atraso nas coletas e na disponibilizacao dos
resultados. Assim, nao foi possivel incluir neste
estudo 3 pacientes que apresentavam clinica

sugestiva de infec¢do por Covid-19 e diagnostico
de DRESS, com vidro fosco em tomografia de
téorax ou IGM positivo para SARS-CoV-2 em
sorologia, mas sem comprovacdo da infeccao
por RT-PCR.

Encontrou-se na literatura um relato de
caso de DRESS com hidroxicloroquina como
droga mais provavel **. No entanto neste estudo
nao se observou nenhum caso relacionado a
este medicamento pois, ndo foi incluido nos
protocolos iniciais do tratamento do hospital.
Os anticonvulsivantes aromaticos e alopurinol
costumam ser as causas mais frequentes
da DRESS ™.
medicamentos foram menos frequentes como

Neste estudo, porém, estes

agente causal.

O aparecimento das lesdes cutaneas
no grupo com infeccao por Covid-19 ocorreu
apos a internagao em todos os pacientes. Além
disso, complicagdes como insuficiéncia renal
com necessidade de diadlise e transferéncia
para a unidade de terapia intensiva (UTI)
foram caracteristicas deste grupo. Estudos
anteriores mostram que insuficiéncias renais,
usam drogas intravenosas, antibidticos e
infecgdes virais podem estar associados ao
aparecimento das RCGM. Outros fatores como
infeccdo por HIV podem aumentar em até
100 vezes o risco de SS] e de forma rara, o
parvovirus B19, micoplasma e clamidia podem
estar associados ao aparecimento da DRESS
& SSJ. Febre, linfadenopatia e envolvimento
hepatico sdo sintomas frequentes na DRESS
912 Essas caracteristicas pelo regiSCAR no
atual estudo, nao foram frequentes ou pelo
menos ndo mencionadas. O envolvimento renal
e pulmonar ocasionado pela proépria infec¢ao
do SARS-CoV-2 dificultou a avaliacdo dos

pacientes ao aplicar os critérios.

As RCGM no grupo B foram prevalentes
na populacdo adulta menor de 60 anos, e as
internacdes foram mais prolongadas, chegando
a dobrar o nimero de dias se comparado ao
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grupo A. Isso sugere que as RCGM podem ter
sido fator de pior prognostico nos pacientes
com Covid-19 ou que as proprias complicagoes
de Covid-19 possam ter aumentado o risco
de apresentar as reacgoes. DRESS foi o quadro

CONCLUSAO

A prevaléncia de RCGM em pacientes
hospitalizados é de 1:1.000 na literatura. Este
estudo mostrou incidéncia maior em paciente
com COVID -19 confirmada por RT-PCR
(2:1000), sugerindo que as RCGM poderiam
ter relacdo com infeccdo pelo SARS-CoV-2,
assim como ocorre com o0s outros virus.
Destacou-se que este numero poderia ser
maior caso fossem incluidos pacientes com
IgM positivo e vidro fosco na tomografia, mas
que nao foi possivel confirmar o diagnodstico
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Eficacia dos métodos farmacologicos na induc¢ao do

trabalho de parto
Efficacy of pharmacological methods in inducing labor

Ninybeth Bowens, Maria Luiza Toledo Leite Ferreira da Rocha, Ana Maria Pereira, Reginaldo Guedes Coelho Lopes

Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

Estima-se que, aproximadamente, 20% das mulheres gravidas em paises desenvolvidos sao
submetidas a indugdo de trabalho de parto, com finalidade de estimular a contratilidade uterina, a
fim de promover a interrupc¢ao da gestacao através do parto vaginal. Este estudo tem como objetivo
comparar a eficacia de dois métodos de inducdo de trabalho de parto, bem como seus desfechos
maternos e fetais, assim como aaceitabilidade do método pelas usuarias. Ensaio clinico randomizado,
ndo cego que envolveu 22 gestantes com indicacdo de indugdo de trabalho de parto na Secdo de
Obstetricia do Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO,
Sao Paulo, SP, no periodo de novembro de 2019 a maio de 2020.As pacientes foram distribuidas
aleatoriamente em dois grupos distintos para o uso de misoprostol 25 mcg por via vaginal (n=9 -
Grupo M) ou pessario contendo 10 mg de dinoprostona (n= 13 - Grupo D) de acordo com o nimero
de seu prontuario. Ndo houve relevancia estatistica ao se comparar os métodos quanto sua eficacia,
desfechos maternos e fetais, e aceitabilidade do método pelas usuarias.

Descritores: Trabalho de parto induzido; maturidade cervical; misoprostol; dinoprostona.

ABSTRACT

It is estimated that approximately one in five pregnant women in developed countries undergo
induction of labor to stimulate cervical maturation and uterine contractility in order to promote
vaginal delivery. This study aims to compare the effectiveness of two methods of inducing labor,
as well as their maternal and fetal outcomes, as well as the acceptability of the method by users.
Randomized, unblinded clinical trial involving 22 pregnant women with indication for induction
of labor in the Obstetrics Section of the Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato
de Oliveira”, HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, from November 2019 to May 2020. Patients were randomly
assigned to two different groups for the use of 25 mcg misoprostol via the vaginal route (n=9 -
Group M) or pessary containing 10 mg of dinoprostone (n= 13 - Group D) according to the number
in their medical record. There was no statistical relevance when comparing the methods regarding
their effectiveness, maternal and fetal outcomes, and acceptability of the method by users.

Keywords: Induced labor; cervical ripening; misoprostol; dinoprostone.
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INTRODUCAO

A inducdo de trabalho de parto é o
estimulo de contragdes efetivas em pacientes
sem atividade uterina eficaz, com o objetivo
de promover o parto por via vaginal. Estima-
se que aproximadamente uma em cada cinco
mulheres gravidas em paises desenvolvidos sdao
submetidas a indugio de trabalho de partol.

O método possui diversas indicacgdes, e
pode ser realizado por métodos quimicos (mi-
soprostol, dinoprostona e ocitocina), mecanicos
(cateter de Foley) ou associados. A condi¢cao do
colo uterino representa a variavel com maior ca-
pacidade de modificar o desfecho da indugdo?.

O amadurecimento do colo uterino
consiste no processo fisiologico em que a
cérvice assume uma consisténcia complacente,
capaz de dilatar e permitir a passagem do
feto pelo canal cervical. Uma das formas de
avaliacdo e quantificacdo da maturidade do
colo do utero é o indice de Bishop, escore
através do qual se analisa a dilatagdo,
esvaecimento, consisténcia, posicdo do colo
uterino e a altura de apresentacdo fetal. Para
cada uma dessas caracteristicas se atribui
pontuacdo de zero a trés. Valor total inferior
ou igual a seis demonstra que a maturacgao
cervical ndo esta completa, e sugere baixa
probabilidade de parto vaginal 3*. Nesses casos,
pode-se induzir a maturacdo do colo uterino
através de medidas artificiais, dentre os quais,
o uso das prostaglandinas parece ser mais
eficaz no aumento das probabilidades de parto
vaginal quando comparadas a amniotomia ou
ao uso da ocitocina isoladamente. O uso das
prostaglandinas aumenta a taxa de partos
vaginais em 24 horas, bem como diminui
a necessidade de ocitocina °. Em mulheres
com o colo uterino desfavoravel, as drogas
amplamente utilizadas sdo a prostaglandina
E1l E2

(dinoprostona).

(misoprostol) e prostaglandina

A prostaglandina E1, conhecida como
misoprostol, atua por diluir as fibras de

colageno da matriz extracelular e aumentar
o acido hialurénico. Além disso, relaxa o
musculo liso da cérvice, facilita a dilatacao
e ao mesmo tempo, permite acréscimo de
calcio intracelular que promove, por sua vez,
as contragdes uterinas. Esses mecanismos
descritos  possibilitam o  progressivo
esvaecimento e dilatacdo do colo uterino,
concomitante ao estimulo da atividade uterina,
0 que garante na maior parte dos casos, uma

inducio de trabalho de parto bem sucedida °.

A prostaglandina E2 (dinoprostona)
apresenta-se em uma de suas formulagdes como
um pessario de silicone para uso intravaginal
que contém 10 mg do farmaco. Deve ser inserido
no fundo de saco vaginal posterior, liberando
0,3 mg/hora do medicamento por até 24 horas.
A principal vantagem da apresentacdo para
insercao vaginal é a possibilidade de remoc¢ao
do pessario em casos de taquissistolia ou
hipertonia uterina, possibilitando a reversao
dos quadros®.

Ambas as prostaglandinas podem ser
usadas para fins de inducdo de parto com
mecanismos deacao e efeitos colateraisdiversos.
Destaforma, é oportuno que se avalie ndo apenas
a eficacia desses métodos farmacolégicos, mas
as complicacdes e vantagens relacionadas ao
uso de cada um deles.

OBJETIVOS
Objetivo Primario

Comparar a eficacia da prostaglandina
E1 (misoprostol) com a da prostaglandina E2
(dinoprostona) na maturagdo de colo uterino e
no desencadeamento de contragdes uterinas em

pacientes com indicagao de indugao de trabalho
de parto.

Objetivo Secundario

Avaliar os desfechos maternos e fetais
com o uso das prostaglandinas E1 e E2 e avaliar
a aceitabilidade do método pelas usuarias.
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METODOS

Ensaio clinico randomizado, ndo cego
realizado no periodo de novembro 2019 a maio
2020 na Seccdo de Obstetricia do Hospital do
Servidor Publico Estadual “Francisco Morato
de Oliveira” - HSPE FMO, Sao Paulo, SP, em que
se comparou a eficacia, os desfechos maternos
e fetais e os efeitos colaterais dos métodos
farmacoldgicos dinoprostona e misoprostol,
na maturac¢ao da cérvice uterina na indugao do
trabalho de parto.

A randomizacdo da escolha da droga
respeitou o seguinte critério: para pacientes
cujo prontudrio tinha numeragdo impar, a
inducdo de trabalho de parto foi realizada
com a prostaglandina E1 (misoprostol = Grupo
M); e para aquelas com prontudrios com
numeracao par, receberam a prostaglandina E2
(dinoprostona = Grupo D), com o propoésito de
diminuir o viés de selecao.

Para as pacientes que fizeram uso de
misoprostol, este foi administrado via vaginal
na posologia de 25 mcg a cada seis horas. A dose
maxima total admitida foi de 100 microgramas/
dia ou 4 comprimidos em 24 horas. O pessario
de dinoprostona, por sua vez, foi inserido em
fundo de saco vaginal, sendo o farmaco liberado
de forma continua. Foi mantido por 24 horas,
desde que a gestante ndo apresentasse indicacdo
de suspensao do método.

Todas as pacientes foram avaliadas em
intervalos de seis horas com cardiotocografia,
dindmica uterina e toque vaginal para
determinagdo do indice de Bishop. Ambos
os métodos foram suspensos quando houve
de

Bishop maior do que seis), presenca de

maturacdo cervical completa (indice
contracdes uterinas compativeis com inicio do
trabalho de parto, atividade uterina regular
(independente do estado cervical), ruptura
espontdnea ou artificial das membranas,
taquissistolia uterina (definida como cinco
ou mais contragdes uterinas em dez minutos)

ou sofrimento fetal. O método foi considerado

eficaz, quando modificou a cérvice uterina,
atingindo pontua¢ao maior do que seis no indice
de Bishop, dentro de no maximo 24 horas de
inducdo. O uso de ocitocina foi necessario para
conducdo e/ou indu¢do do trabalho de parto
em alguns casos, e foi uma variavel avaliada.
Sua administra¢do, quando necessaria, ocorreu
obrigatoriamente, apds o intervalo preconizado
em bula: o minimo de quatro horas apés o uso
de misoprostol e trinta minutos apds a retirada
do pessario de dinoprostona.

Foram incluidas neste estudo gestantes
com indicacao de indugao de trabalho de parto
com as seguintes caracteristicas: idade gesta-
cional de trinta e sete semanas completas ou
mais; membranas ovulares integras; indice de
Bishop menor ou igual a seis e sem contraindi-
cacoes para indugao de trabalho de parto.

O trabalho de parto foi analisado através
dos critérios: maturacdo cervical, dindmica
uterina, durag¢ao da indugdo, suspensao do
método de indugdo antes de vinte e quatro
horas (e os critérios utilizados para suspensao),
necessidade do uso de ocitocina para conduc¢ao
do parto (dose e tempo maximo do uso do
farmaco) e via de parto.

Os desfechos maternos foram avaliados
pela ocorréncia de taquissistolia,
uterina, rotura de membranas amnioticas,
descolamento prematuro de placenta e
complicagdes  puerperais. Os desfechos
fetais analisados foram: presengca ou nao
de liquido meconial, escore de Apgar ao
nascimento, destino do recém-nascido apoés
0o parto, doenca pulmonar de membrana
hialina com a necessidade ou ndao do uso de
surfactante, hemorragia intracraniana, apneia,
aspiracao meconial, convulsdo, fototerapia,
hiperbilirrubinemia e infeccdo neonatal. A
(aceitabilidade do método foi analisada através
da queixa algica, avaliada pela escala visual
analégica da dor - EVA).

rotura

Todas as gestantes foram esclarecidas
sobre a participacao no estudo e assinaram o
termo de consentimento livre e esclarecido.
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Para anadlise estatistica foi confeccionada
uma planilha no programa Excel® com as
variaveis coletadas e foram analisadas através
do programa Epi Info 7®. Foram conduzidas
andlises de correlacdo através do Teste Exato
de Fisher, devido ao N da amostra. Também
foi conduzida comparacdo de médias através
do teste T-Student ou teste Mann-Whitney a
depender da normalidade da distribuicao dos
dados. O estudo foi cadastrado na Plataforma
Brasil e obteve aprovacao do CEDEP, CAAE
nimero 45104821.1.0000.5463.

RESULTADOS

Nove pacientes foram submetidas a a
inducao com misoprostol (Grupo M), e 13 sub-
metidas a inducdo com o pessario de dinopros-
tona (Grupo D), completando 22 gestantes. Do
total de 15 pessarios de dinoprostona inseridos,
dois foram excluidos do estudo. Um pessario foi
inserido de forma equivocada, culminando em
expulsdo espontanea, e outro por informacgdes
incompletas em prontuario.

A amostra total consistiu em 63,64% (n=
14) de primigestas. Destas 72,73% (n= 16) eram

nuliparas e 86,36% (n= 19) ndo tinham histérico
de abortamento prévio. A média de idade das
pacientes foi de 31,09 (+- 7,46) anos com
variacdes entre 17 e 41. As pacientes do Grupo
M eram, em média, quatro anos mais jovens em
comparacao ao Grupo D (p= 0,0395). A média
do indice de massa corpérea (IMC) calculado
com base no peso da paciente na data do parto
foi de 32,0712 (+- 6,0592) kg/m? variando
entre 23,28 e 44,03 kg/m? sem diferenca
estatistica quando ambos foram comparados.
A idade gestacional média do Grupo M foi de
38,9525 semanas (+- 1,5205), e do Grupo D
39,4255 semanas (+- 0,8545), os decimais estdo
proporcionados correspondendo aos sete dias
da semana. As médias das idades gestacionais
dos dois grupos nao demonstraram
significancia estatistica ao serem comparadas.
O p6s datismo esteve presente em 27,27% (n =

6) dos casos.

No total de pacientes avaliadas, atingiu
maturacdo cervical (indice de Bishop com
pontuacgao superior a seis) ao final da inducao,
um total de cinco pacientes. Os critérios
analisados relacionados ao indice de Bishop

variaram conforme a tabela 1.

Tabela 1 - Modifica¢do do colo uterino durante ainducdo conforme os critérios de Bishop.

Total

: Grupo
Bishop N = 22 Mp
Pontuacgéo total final > 6 5 1
Consisténcia final > 2 10 3
Esvaecimento final = 2 5 1
Dilatagéao final =2 2 10 4
AAF 22 1 -
PCU=2 3 -

SIS P RR (IC)

D

4 0,2932330827 1,284 (0,8354 - 1,9733)
7 0,3049535604  1,4444 (0,6843 - 3,0491)
4 0,2932330827 1,284 (0,8354 - 1,9733)
6 0,6393188854 1,037 (0,4771 - 2,2310)
1 0,5909090909  1,0833 (0,926 - 1,2674)
3 0,1857142857 1,3 (0,9652 - 1,7509)

AAF = altura da apresentacdo fetal; PCU: posi¢ao do colo uterino

A média da duracdo dos intervalos da
inducdo esta exposta na tabela 2. Houve diferenca
entre as médias do tempo de duragdo da inducdo
entre 0S grupos, mostrando que as pacientes do

Grupo M tiveram uma inducdo de trabalho de
parto que durou em média seis horas a mais quando
comparada ao Grupo D (p= 0,0354), conforme
demonstrado na tabela®.
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Tabela 2 - Média dos intervalos do tempo de indugao de trabalho de trabalho de parto.

Intervalos do tempo de inducéo - em horas Grupo M
Tempo total (inicio da inducao até o parto) 23,55 (+ 13,68) 21,48 (+ 11,95) 0,8152
Duragéo da indugéo (inicio ao fim da indugéo) 16,89 (+ 6,7) 10,55 (+ 7,53) 0,0354
Tempo entre a suspensao da indugéo e o parto 6,68 (+ 9,43) 10,89 (+ 8,07) 0,1330

O uso de ocitocina para condugao do
trabalho de parto foi necessario em um total de
27,27% (n = 6) dos casos. Seu uso ndo apresentou
significancia estatistica (p= 0,52). A suspensao
do método de indugao antes das 24 horas ocorreu

em 81,81% do total de casos (n = 18). O critério
de suspensdo de método de inducao antes das
24 horas mais observado foi o desencadear
do trabalho de parto (33,33%, n = 6). Demais

critérios de suspensdo demonstrados na tabela 3.

Tabela 3 - Critérios de suspensido do método de inducdo antes de 24 horas.

N total = 18*

Critérios suspenséo

Grupo M

Total = 100%

N

CTB categoria 2

Desejo materno

Maturacéo

SFA

Taquicardia fetal e desejo materno
Taquissistolia

Taquissistolia e SFA

®» P P N N W

Trabalho de parto

Trabalho de parto e maturagéo do colo 1

5,56%
16,67%
11,11%

[ S SRR SN

11,11%
5,56%
5,56% =
5,56% -

I N = e e

33,33% 2
5,56% - 1

CTB = cardiotocografia; SFA = sofrimento fetal agudo; N = nlimero absoluto; % - percentual. *Quatro pacientes ndo
tiveram seu método de inducdo de trabalho de parto suspenso antes de 24 horas.

Do total de casos avaliados, em relagdo
aos desfechos maternos a taquissistolia foi
observada em trés casos, atonia uterina em um
e hemorragia puerperal em dois casos, todos
no Grupo D. A rotura prematura de membranas
ovulares ocorreu em quatro casos e o liquido

meconial foi observado em seis. Nao foi
evidenciado nenhum quadro de descolamento
prematuro de placenta, infeccdo puerperal ou
roturauterina, conforme tabela 4. A comparagao
dos desfechos maternos entre os dois grupos
ndo mostrou significancia estatistica.

Tabela 4 - Desfechos maternos nas pacientes submetidas a indu¢do de trabalho de parto.

Total

Grupo D
N= 12

RR (IC)

Desfechos Grupo M

maternos N=16* N =4
Taquissistolia 3 -
Atonia uterina 1 -
Hemorragia puerperal 2 -
RPMO 4 1
Liquido meconial 6 3
DPP 0 -
Infeccéo puerperal 0 -
Rotura uterina 0 -

0,1857142857 1,3 (0,9652 - 1,7508)
0,5909090909 1,0833 (0,926 - 1,2674)
0,3376623377 1,1818 (0,9373 - 1,4901)
0,4496240602 1,1556 (0,7927 - 1,6844)
0,4767801858 0,8667 (0,5002 - 1,5016)

RPMO = ruptura prematura de membranas ovulares; DPP = descolamento prematuro de placenta; N = nimero absoluto;
RR = Risco Relativo; IC = Intervalo de confianga. * Seis pacientes ndo tiveram intercorréncias durante a inducdo de

trabalho de parto.
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A cesarea foi o tipo prevalente de parto
na populagao estudada (72,72 % - n = 16).
Sete casos foram indicados por sofrimento
fetal agudo, sendo quatro do Grupo M e trés
do Grupo D. Cinco cesarianas foram realizadas
por desejo materno (n= 3 Grupo M; n=2 Grupo
D) e quatro cesarianas foram realizadas por
falha da inducgao, todas no Grupo D.

Nao foi realizada a comparacao de
indicacdo de cesariana entre os dois grupos.

Entre os desfechos neonatais, a
hiperbilirrubinemia foi prevalente no Grupo M
(p 0,02 -1C 0,2281 - 1,0164). Foram observados
cinco casos de hiperbilirrubinemia em nove
gestantes induzidas com misoprostol (Grupo
M) e apenas um caso entre treze pacientes
induzidas com dinoprostona (Grupo D). Um
recém-nascido apresentou hiperbilirrubinemia
por baixa ingesta, dois por hiperbilirrubinemia
préopria do termo, um por incompatibilidade
ABO, e um por ictericia neonatal idiopatica.

Tabela 5 - Desfechos neonatais - Secdo de Obstetricia HSPE - SP, 2020

Total
N= 22

GrupoM
N=9

Desfechos RN

Apgar 1°m >7 21 9
Peso <2500 g 3 2
Peso entre 2500 e 4000g 17 7
Peso > 4000g 2 -
Apneia 1 -
Aspiragdo meconial 1 1
Hiperbilirrubinemia 6 5
Fototerapia 3 3
Alojamento conjunto 17 4
Ventilagéo 1 -

Grupo D
N =13

12 0,59090909 -

1 0,358441558 0,8426 (0,5746 - 1,2356)
10 0,6842105263 0,963 (0,1994 - 4,6494)
2 0,3376623377 1,1818 (0,9373 - 1,4901)
1 0,59090909 1,0833 (0,926 - 1,2674)
- 0,4090909091 0,8889 (0,7056 - 1,1199)
1 0,0230790881 0,4815 (0,2281 - 1,0164)
= 0,0545454545 0,6667 (0,42 -1,0581)
13 0,004784689 -

1 0,5909090909 1,0833 (0,926 - 1,2674)

RN =recém-nascido; N = nimero absoluto; % - percentual; RR = Risco Relativo; IC = Intervalo de confianga.

de
antibioticoterapia,

Nao foram observados
de
convulsdo membrana hialina e hipertensao
Os

demonstraram apenas um caso de Apgar

casos
uso surfactante,

intracraniana. desfechos neonatais
inferior a sete no primeiro minuto associado
a apneia e necessidade de ventilagdo de um
RN no Grupo D, sem relevancia estatistica. Da
amostra total 72,72% (n= 16) apresentavam
queixa algica importante no momento de
suspensdo do método de indugdo (pontuacao
naescalavisualanalégicadador maiorouigual
a seis) no momento da suspensdo do método
de inducdo. Na comparagdo entre os grupos

ndo foi observada significancia estatistica.

DISCUSSAO

Estudos e revisdes sistematicas nos
ultimos vinte anos demonstraram a eficacia
das prostaglandinas na inducdo de trabalho
de parto, porém poucos compararam o uso de
misoprostol em baixas doses (25 mcg via vaginal
a cada seis horas) com o pessario de 10 mg de
dinoprostona.

Observou-se que das 22 pacientes que
tiveram seu parto induzido com algum dos
métodos, apenas cinco alcangaram indice
de Bishop maior que seis (favoravel). Dessas
cinco, quatro partos foram induzidos com

dinoprostona (Grupo D), enquanto apenas um
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pertencia ao grupo induzido com misoprostol
(Grupo M). Essa constatacao poderia sugerir
uma tendéncia em se atribuir melhor eficaciaao
Grupo D. Mas, devido ao N reduzido e diferente
entre os dois grupos, a comparacgao pelo teste
de Fisher em cada grupo, ndo demonstrou
diferenca na eficacia dos métodos quanto ao
escore de Bishop.

Apesar de nao apresentar significancia
estatistica, tal dado discorda do estudo de
Ozkan, et al. (2009) e de Tan, et al. (2010) que
afirmaram que o amadurecimento do colo é mais
eficaz com misoprostol 7-8. Revisdo sistematica
de Austin, etal. (2010) 9 concluiu que o tempo de
intervalo até o parto é menor com misoprostol.
Porém, no presente estudo, a analise das
meédias dos intervalos de indu¢ao mostrou que
o Grupo M teve uma inducao de trabalho de
parto que durou em média seis horas a mais em
comparacgao ao Grupo D (p= 0,0354).

O uso de ocitocina para conducao do
trabalho de parto foi necessario em um total
de 27,27% (n = 6), distribuidos em numeros
semelhantes nos dois grupos. Entre as nove
pacientes do Grupo M, apenas duas necessitaram
da medicagao (22,22%), enquanto, no Grupo
D composto por 13 pacientes, a ocitocina foi
utilizada em quatro pacientes (30,76%). Apesar
da discreta tendéncia, de maior necessidade
de ocitocina no Grupo D, ndo houve relevancia
estatistica ao se comparar os dois grupos,
provavelmente devido ao N reduzido.

Estudo brasileiro de 2011 por Oliveira,
et al.,, realizado com pacientes nuliparas que
foram submetidas a inducdo de trabalho de
parto com doses semelhantes de misoprostol e
dinoprostona, também nao observou diferencas
entre medicamentos quanto o uso de ocitocina
10 Infelizmente, a cesariana foi prevalente
no estudo. Do total, 72,72 % (n = 16) foram
submetidas ao parto operatério por diferentes
indicagdes. Das sete pacientes do Grupo M que
foram submetidas a cesariana, quatro dos casos
foram indicados por sofrimento fetal agudo
(SFA), a indicagdo preponderante nesse grupo.

Isso também foi demonstrado nos estudos
de Calder, et al. (2008) e Megalo, et al. (2004)
112 Em estudo envolvendo 1308 pacientes,
Wing, et al., em 200813 encontraram padroes
da
taquissistolia, hipertonia e hiperestimulagao,

ndo tranquilizadores cardiotocografia,
em proporc¢des semelhantes ao comparar uso
de misoprostol e dinoprostona, assim como o

presente estudo.

Em 2019, Torralba, et al.,'*demonstraram
que a dinoprostona apresenta mais efeitos
adversos como a taquissistolia, atonia uterina
e hemorragia puerperal. No presente estudo
os casos de taquissistolia (n= 3), atonia uterina
(n= 1) e hemorragia puerperal (n=2) estiveram
presentes apenas no Grupo D, corroborando
com esse estudo, porém sem demonstrar
relevancia estatistica ao se comparar os dois
grupos (p = 0,185714285), possivelmente pelo
N pequeno. Quanto aos desfechos neonatais, a
hiperbilirrubinemia teve aparente significancia
do ponto de vista estatistico através do teste de
Fisher (p=0,023), com uma prevaléncia maior
de hiperbilirrubinemia nos casos que usaram
misoprostol. Entretanto,ointervalode confianca
(IC 0,228-1,016) sugere que essa variavel nao
tenha uma real significancia. Além disso, nao
foramencontradosestudos que correlacionaram
a presenca de hiperbilirrubinemia com o
tipo de método farmacoldgico utilizado para
inducdo de trabalho de parto na atual revisao
bibliografica. Emrelagcdo ao destino do RN, todos
os integrantes do Grupo D foram encaminhados
ao alojamento conjunto. Apesar de apresentar
valor de p significante, o dado nao pode ser
quantificado em medida de efeito, uma vez que
nao houve atendimento de RN do Grupo D na
unidade de tratamento intensivo (UTI) ou semi-
intensivo. A casualidade pelo N reduzido da
amostra pode justificar tal dado.

A aceitabilidade do pelas
pacientes foi avaliada pela escala analogica da

método

dor no momento da suspensao do método de
inducdo. Das 16 pacientes que apresentavam
intensa no momento de
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suspensdao do método, cinco eram do Grupo
M, e as demais pertenciam ao Grupo D
(n=11). Esse achado poderia sugerir uma
maior aceitabilidade do misoprostol pelas
usuarias. Porém, a comparacdo entre os dois
grupos nao demonstrou diferenga estatistica,
provavelmente devido ao N reduzido.

O estudo de Torralba, et al.** corrobora
com o presente estudo, e demonstra que ambos

CONCLUSAO

de
eficacia entre os métodos prostaglandina E1

Nao foi observada diferenca

e prostaglandina E2 na inducdo de trabalho
de parto. Nao houve relevancia estatistica
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Anesthesia in bariatric surgery

Pamela de Almeida Cambrais, Jodo Manoel Silva Janior
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

A obesidade é uma doenga caracterizada pelo excesso de gordura corporal. Na populacao brasileira,
sua prevaléncia estd em ascensdo. Estudos realizados nas ultimas trés décadas indicam um
comportamento epidémico desta afeccdo com casos presentes desde a infancia até a idade adulta.
0 excesso de peso é reconhecido como prenudncio de doencas e mortalidade precoces. A populagdo
obesa é mais susceptivel a diversos males o que culmina em diminuicdo da expectativa de vida e
um aumento da mortalidade por causa cardiovascular. O tratamento da obesidade envolve diversas
atitudes. Nesse contexto, a cirurgia bariatrica é um recurso consistente nos casos de obesidade
grave. Assim, é de suma importancia conhecer as particularidades e desafios da anestesia no
paciente obeso, principalmente no que diz respeito a cirurgia bariatrica, cenario cada vez mais
comum nos dias de hoje. Ndo existe um consenso sobre a técnica anestésica ideal no obeso. A escolha
da anestesia, se geral ou bloqueio, devera levar em consideracdo a duracao, a técnica cirurgica além
dos problemas clinicos especificos de cada paciente, além dos materiais e equipamentos disponiveis
em cada servico.

Descritores: Cirurgia bariatrica; anestesia em obesos; obesidade e anestesia; expectativa de vida;
mortalidade.

ABSTRACT

The obesity is a disease characterized by excess body fat. In the Brazilian population, its prevalence
is on the rise, studies carried out in the last three decades indicate an epidemic behavior of this
pathology, with cases present from childhood to adulthood. Excess weight is recognized as a
harbinger of disease and early mortality. The obese population is more susceptible to various
diseases, which culminates in a decrease in life expectancy and an increase in mortality from
cardiovascular causes. The treatment of obesity involves several techniques. In this context,
bariatric surgery is a consistent resource in cases of severe obesity. Thus, it is extremely important
to know the particularities and challenges of anesthesia in obese patients, especially with regard to
bariatric surgery, an increasingly common scenario these days. There is no consensus on the ideal
anesthetic technique for obese patients. The choice of anesthesia, whether general or block, should
take into account the duration, the surgical technique, in addition to the specific clinical problems
of each patient, in addition to the materials and equipment available in each service.

Keywords: Bariatric surgery; anesthesia in obese; obesity and anesthesia; life expectancy;
mortality.
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INTRODUCAO

A obesidade é uma doenca caracterizada
pelo excesso de gordura corporal.Na populacdo
brasileira, sua prevaléncia estd em ascensao.
Estudos realizados nas ultimas trés décadas
indicam um comportamento epidémico desta

patologia com casos presentesdesde a infancia
até a idade adulta. Segundo critérios da OMS,
pode ser classificada de acordo com o valor
do indice de massa corpérea (IMC - peso/
estatura?), sendo este o padrdo internacional
para o diagnostico de obesidade (Tabela 1) 1.

Tabela 1 - Graus de obesidade de acordo com o indice de massa cérporea

IMC (KG/M2)

Classificagao

<18,5 Magro ou baixo peso
18,5-24,9 Normal ou Eutréfico
25-29,9 Sobrepeso ou pré-obeso
30-34,9 Obesidade
35-39,9 Obesidade

240,0 Obesidade Grave

Obesidade
Grau/ Risco de Doenca
Classe
0 Normal ou elevado
0 Normal ou elevado
0 Pouco elevado
| Elevado

Il Muito elevado

1 Muitissimo elevado

Fonte: World Healt Organization

No Brasil, dados de 2017 divulgados
pelo Governo Federal mostraram que 18,9%
da populacdo é obesa e 54% apresentam
excesso de peso. Ha 10 anos, esses indices
estavam em patamares inferiores: 129% e
43,4%, respectivamente 2.

O excesso de peso é reconhecido como
prenuncio de doengcas com mortalidade pre-
coce 3. A populacdo obesa é mais susceptivel a
doencas como hipertensao, dislipidemia, dia-
betes, doencas cardiovasculares, pulmonares,
hepaticas e cancer *. Pacientes com IMC igual
ou superior a 45 kg/m? apresentam uma dimi-
nuicdo da expectativa de vida e um aumento
da mortalidade por causa cardiovascular, que
pode chegar a 190%.

O tratamento da obesidade envolve
diversasabordagenscomoadietética,cognitiva-
comportamental, farmacolégica e cirurgica.
Nesse contexto, a cirurgia bariatrica é um
recurso consistente nos casos de obesidade
grave com falha documentada de tratamento
clinico, proporcionando aos pacientes uma

reducdo nos indices de mortalidade e melhora
de comorbidades clinicas, como se demonstrou
no estudo observacional SOS Study *.

Assim, é de suma importancia conhecer
as particularidades e desafios da anestesia
no paciente obeso, principalmente no que diz
respeito a cirurgia bariatrica, cenario cada vez
mais comum nos dias de hoje.

Nao existe um consenso sobre a técnica
anestésica ideal no obeso. A escolha da
anestesia, se geral ou bloqueio, devera levar
em consideracdo a duracdo, a técnica cirurgica
além dos problemas clinicos especificos de cada
paciente, além dos materiais e equipamentos

disponiveis em cada servico.
Particularidades do paciente obeso e obeso
morbido

A obesidade
particularidades e

desencadeia algumas

alteragdes fisioldgicas
cujo diagndstico e manejo pré-operatorio
é fundamental

para que se chegue ao

periodo perioperatério na melhor condi¢do
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clinica possivel. Assim as situacdes de risco e
complicagdes sdo minimizadas, dando condi¢oes

ao cirurgido e anestesiologista para realizarem
o procedimento com segurancga (Tabela 2).

Tabela 2 - Efeitos fisioldgicos e risco no paciente obeso

Efeito fisioliogicos e risco no paciente obeso

Respiratorio:

Reducéo da Capacidade Residual Funcional

Reducao da Complacéncia Respiratdria Total

Reducéo do Volume de Reserva Expirada

Atelectasias e ventilacdo perfusdo desorganizadas

Aumento do risco de complicagdo pulmonar

Aumento do trabalho respiratorio e consumo de oxigénio

Doenca obstrutiva da via aérea (mecanica e asma)

Sindrome da apneia obstrutiva do sono (SAOS)

Sindrome de hipoventilacdo do obeso

Cardiovascular:

Débito cardiaco aumentado
Aumentados niveis de catecolaminas
Lesdo coronariana

Hipertensao grave em 5-10%

Disuncdo sistolica e diastolica do ventriculo esquerdo

Hipertensdo pulmonar

Sindrome do obeso em posicao supina

Outras:

Diabetes mellitus, resisténcia a insulina

Risco aumentado de tromboembolismo venoso
Risco aumentado de aspiracdo gastrica

Risco aumentado de infeccéo cirdrgica

Farmacocinética das drogas alteradas

Dificuldade de acesso venoso
Danos hepaticos

Risco aumentado de faléncia renal

Distlrbios alimentares e distlrbios do humor

Ha grandes riscos e dificuldades na fase
de inducdo da anestesia inerentes a presenca
do excesso de peso nesses pacientes, como
dificuldade de obtencdo de um bom acesso

vascular, monitorizacdo da pressdo arterial

por métodos nao invasivos, intolerancia para
manter-se em decubito dorsal, obstrucdo
frequente de vias aéreas, dificuldade de
ventilagdo e calculo da quantidade de drogas a
serem utilizadas.
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Nos
é caracterizado por aumento do débito

obesos, o0 sistema cardiaco

cardiaco, elevagdo do volume sanguineo
circulante e aumento da atividade simpatica.
Até 1/3 dos pacientes apresentam registros
eletrocardiograficos anormais, demonstrando
sinais de hipertrofia cardiaca e doencga
coronariana mesmo sem manifestagoes clinicas

e com pressao arterial normal.

Uma tolerdncia a glicose diminuida,
mesmo sem diabetes mellitus, leva a distirbios
do sistema nervoso auténomo com reflexos
adrenérgicos anormais em aproximadamente
25% dos pacientes. Disfunc¢ao renal e endotelial
subclinica com comprometimento estrutural
do musculo cardiaco sdo frequentemente
encontrados®. Em situacdes ortostaticas, bem
como durante o estresse cirurgico, observa-se
maior instabilidade hemodinamica. Pacientes
obesos com doengas cardiovasculares
concomitantes correm maior risco durante a

anestesia geral®.
Manejo de via aérea

O manejo da ventilacdo pulmonar nos
pacientes obesos pode diferir daqueles com
peso normal. Ha diferengas no consumo de
oxigénio, producdo de dioxido de carbono,
trabalho respiratério e aumento de pressao
abdominal enquanto a complacéncia do sistema
e capacidade residual funcional sdo diminuidos.

A obesidade é um dos principais fatores
de risco para intubacdo dificil e também
para dificil ventilagdo com mascara facial.
Estes pacientes apresentam com frequéncia
Mallampatti elevada, mobilidade cervical
reduzida, sindrome da apneia obstrutiva do
sono (SAOS) e dessaturacao rapida. Esses
fatores podem explicar a maior dificuldade de
obtencdo de via aérea definitiva, atelectasias e

complicagdes respiratorias pds-operatorias ’.

A abordagem da via aérea no obeso
deve comecar com uma avaliacdo detalhada.

7

E necessario procurar fatores que possam
sugerirdificuldadetantonaventilacdoquantona
intubacgao ou eventualmente na necessidade de
obtencdo de via aérea cirurgica (traqueostomia;
cricotireoideostomia). A Sociedade Americana
de Anestesiologia (ASA) recomenda que a
melhor estratégia seja a precaugdo. Desta forma
todo equipamento é analisado previamente ao
procedimento e um plano de emergéncia deve
ser sempre considerado.

Algumas técnicas podem ser necessarias
nestes pacientes, especialmente nos casos com
risco de aspiracdo ou de ventilacdo inadequada
ap6s a inducdo, como uso de fibrobroncoscopio
flexivel, videolaringoscépio, intubacdo com
o paciente acordado sob anestesia topica
adequada e demarcagdo prévia do local de
puncao caso seja necessaria a realizacao de

cricotireoidostomia de urgéncia.

A ASA e a UK Difficult Airway Society
sugerem mascara laringea como terapia de
primeira escolha nos casos da ndo intubagao
e nao ventilacdo. Algumas mascaras laringeas
podem ser usadas como condutor do fibroscépio,
e do tubo possibilitando a obtencdo de via
aérea definitiva com seguranca #%°. Contudo,
0 uso de mascara laringea e combitube nao
isentam o risco de aspiracdo, vazamentos e
laringoespasmao.

Para qualquer das técnicas utilizadas,
pré-oxigenacdo adequada é vital para limitar
a dessaturacdo durante a procedimento;
da

saturacdomais rapidamente do que o habitual,

pacientes obesos apresentam queda
devido ao volume de reserva expiratoéria. A
ventilacao ndo-invasiva (VNI) com dispositivos
especiais é uma alternativa a pré- oxigenacao
tradicional. A VNI por 5 minutos em posicdo
sentada, associadaapressao desuporte e pressao
positiva expiratoria final (PEEP) permite atingir
uma fracdo expirada de oxigénio> 90% mais
rapidamente do que a ventilagdo por mascara
bolsa-valvula padrao nestes pacientes!.

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)

63



Anestesia na cirurgia bariatrica

Adequado posicionamento, tais como
levacdo da cabega e tronco e orelhas na altura do
esterno, pode também melhorar a visualizacao
da laringe e a ventilagdo, se a técnica para

intubacdo com paciente adormecido for a
escolhida (Figura 1) 2. Deve ser lembrado que nos
casos de nao intubacdo a necessidade de outra
pessoa experiente para ajudar é primordial.

Figura 1 - Elevacdo da cabeg¢a e tronco, mostrando
adequado posicionamento para intubacgao.

Mecanica respiratoria e fungao ventilatéria

E importante ressaltar que o volume
pulmonar total permanece estavelindependente
do aumento de massa gorda no ganho de peso
dos adultos. No entanto, os volumes pulmonares
dinamicos sao alterados.

Ha reducdo na complacéncia pulmonar
e da parede toracica, redugcdo da capacidade
residual funcional e maior resisténcia da
via aérea aumentando assim o trabalho
respiratorio, o consumo de oxigénio e a producao
de diéxido de carbono, levando a uma tolerancia
consideravelmente prejudicada a hipdxia 34,
(Tabela 3)

A Capacidade Residual Funcional (CRF)
é reduzida em obesos classe II e obesidade
morbida, devido também ao aumento da
pressdo abdominal. A diferenga alvéolo-arterial
é aumentada, conduzindo a desorganizacdo da
relacao ventilacdo-perfusdo, principalmente
pela formagdo de atelectasias nas bases dos
pulmdes. Em pacientes obesos anestesiados,
CRF diminui para aproximadamente 50% do

valor pré-inducdo. Isso é acompanhado pelo

rapido desenvolvimento de atelectasia em
regioes pulmonares dependentes porque tanto
o CRF quanto o volume corrente ficam abaixo
do volume de fechamento 215,

Osefeitos sdo maiores durante a anestesia

e bloqueio neuromuscular, acarretando
aumento de aéreas com reducdao da CRF e
atelectasias (Figura 2). Os efeitos na dinamica
pulmonar sdo mais pronunciados em situagdes
de videolaparoscopia. O pneumoperiténio
com aumento da pressao intra-abdominal
leva ao deslocamento cefalico do diafragma e
impoOe uma carga resistiva contra a expansao
pulmonar durante a inspiragao. A introducao do
pneumoperitonio em pacientes com obesidade
morbida, diminui a complacéncia estatica do
sistema respiratério em até 30%. Além disso,
a inducdo de pneumoperitonio aumenta a
pressao intra-abdominal, que pelo acoplamento
do compartimento abdominala parede toracica,
da

estatica, os efeitos mais pronunciados em

desencadeia diminuigdo complacéncia

posicionamento cefalodeclive (Figura 3).
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MEo obeso
acordado

Volume pulmonar

VOLUME RESIDUAL

Figura 2 - Efeitos na CRF em situa¢des de nao obseso, obeso acordado e obeso anestesiado. Observe o decréscimo
existente na CRF e o impacto da posicao supina em pacientes obesos anestesiados com maior tendénciaa atelectasias e
shuntintrapulmonar. Adaptado de Sprung *°.
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Posiclonamento

Figura 3 - Efeito do peso, posicdo corporal e pneumoperitoneo na complacéncia estatica do sistema respiratério:
Apodsinducio anestésica a complacéncia estatica é menor em pacientes obesos moérbidos, O pneumoperitoneo diminui
ainda mais a conformidade estatica em obesos do que pacientes com peso normal. Os dados sdo mostrados como
média e padrdo. Adaptado de Sprung 16.
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Em geral o padrao espirométrico de pacientes obesos mdrbidos é restritivo, ou seja, o volume
expirado for¢cado de primeiro segundo (VEF1) é menor que 80% e a capacidade vital for¢ada
(CVF) é menor que 80%, consequentemente a relacdo VEF1/CVF é normal.

ﬁh'\drlll;ﬁ.ll - . RE:H‘i;H

CPT TR % 25 VR
Wy

Figura 4 - Curva fluxo-volume expiratéria maxima com medida do fluxo expiratério maximo aos 25, 50 e 75% da
capacidade vital (CV). No disturbio obstrutivo a curva é anormal pelo retardo na eliminagdo do ar expirado e deslocada
pelo aumento da capacidade pulmonar total (CPT) e do volume residual (VR). No disturbio restritivo a forma da curva

mantém-se normal, pois o ar expirado ndo enfrenta obstaculos nas vias aéreas e os volumes pulmonares sdo pequenos.

Acredita-se que o elevado volume sanguineo no pulmao leva a congestdo das vias aéreas
superiores, resultando no espessamento da parede e diminuicdo do calibre da traqueia sendo
estes efeitos mais pronunciados durante o posicionamento cefalodeclive 7.

Tabela 3 - Principais caracteristicas da mecanica respiratéria e da fungdo ventilatéria observadas na
obesidade mérbida.

Principais caracteristicas da mecéanica respiratoria e

da funcéo ventilatéria observadas na obesidade morbida

Aumento do trabalho respiratorio

Diminui¢céo da complacéncia da parede toracica
Diminuicdo da complacéncia pulmonar
Diminuicéo da performance diafragmatica
Diminui¢do da capacidade residual funcional
Diminui¢éo do volume de reserva expiratorio
Volume residual normal ou diminuido
Capacidade vital normal ou diminuida

Volume expirado forgado de 1 segundo normal ou reduzido
Capacidade pulmonar total normal ou diminuida
Diminui¢éo da ventilagdo voluntaria maxima

Diminuicdo da capacidade de perfusao de CO2

Bloqueio como técnica anestésica

Em relagdo a anestesia subaracnoéidea ou epidural, devido a dificuldade anatémicada coluna
vertebral, é proposto realiza-las com agulhas longas e preferencialmente com os pacientes na
posicao sentada.

O nivel de analgesia nestes casos é menos previsivel, a dose do anestésico local, como nas
gestantes, deve ser diminuida pois ha aumento da distribui¢do inicial do anestésico pela compressao
da veia cava inferior pelo peso da massa abdominal (aumento de pressdo intra-abdominal)
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resultando em congestao das veias extradurais
com consequente reducao do volume do canal
espinhal e do espaco peridural. A excessiva
gordura peridural contribui também para a
compressao do saco dural.

Os niveis de bloqueio sensorial, somati-
co e muscular sao mais elevados mesmo com o
uso de bupivacaina isobdarica na raquianestesia.
O bloqueio espinhal alto tende a produzir com-
prometimento respiratorio e cardiovascular.
Obesos com bloqueio limitadoa T5 apresentam
poucas alteragdes dos volumes pulmonares e
gases sanguineos.

Caso se opte pela sedacdo associada, ela
deve ser extremamente cuidadosa para que se
evite complicacdes ventilatorias inesperadas.
Em alguns pacientes com maior risco de
intercorréncias e/ou dificuldade de manejo
caso elas ocorram, é recomendada a técnica
de bloqueio epidural continuo e anestesia
geral endotraqueal superficial. A analgesia e o
relaxamento muscular oferecido pela técnica,
somados ao controle das vias aéreas pela
tém-se mostrado

anestesia endotraqueal,

bastante efetivos.
Anestesia geral e drogas de manutenc¢ao

Quando a anestesia geral é escolhida

isoladamente, a opc¢do pelo agente
inalatorio deverda levar em consideracdo os
conhecimentos sobre biotransforma¢do no
obeso,

as necessidades da cirurgia. O isoflurano e

seus efeitos cardiorrespiratérios e
sevoflurano estdo associados ao mais baixo
grau de biotransformacao entre os anestésicos
inalatérios. Além disso, ocorre aumento
anormal das enzimas hepaticas em 48% dos
obesos contra 10% nos pacientes de peso
normal. A obesidade esta associada ao aumento

da incidéncia de hepatite pds-halotano.

A anestesia geral envolve uma série
de dificuldades e riscos. Como novamente
ressaltada dessaturacgdo rapida, altas pressdes

de vias aéreas, prolongamento dos efeitos dos

agentes venosos e metabolizagdo aumentada
dos agentes volateis. Ha ainda alteracdes do
comportamento farmacocinético da maioria
das drogas utilizadas emanestesia.

Como acontece com outras drogas
altamentelipossoluveis,ovolumededistribuicao
do tiopental é de trés a quatro vezes maiores
em pacientes obesos. Portanto ja é esperado um
prolongado efeito desta droga, pois eles retém
o tiopental na gordura por muito tempo. Por
causa do volume sanguineo, do débito cardiaco e
da massa muscularaumentados, a dose absoluta
de tiopental deve ser aumentada em pacientes
obesos, mas de qualquer maneira essa dose é
menor que nos pacientes ndo obesos, quando
baseada no peso corpdreo. As propriedades
do

propofol indicam que este possa ser um agente

farmacocinéticas e farmacodinamicas
apropriado para a indu¢do e manutencdo de
anestesia em pacientes obesos. Ha estudos
que comprovam que a dose de propofol para
manutencdo da anestesia em pacientes obesos
poderia ser estabelecida com base no pesoreal
sem risco de efeitos cumulativos, mas os efeitos
hemodindamicos de doses tdo grandesdevem ser
ponderados.

Ndo ha recomendacdo clara quanto a
dose de benzodiazepinicos na obesidade. Sua
extensa distribuicdo na gordura e sua meia-vida
de eliminacdo prolongadaexplicam seus efeitos
residuais apés o término da terapia. O volume
do compartimento central para o midazolam é
similar entre obesos e nao obesos. Portanto, o
midazolam deve ser administrado em maiores
doses absolutas, mas na mesma dose por quilo
de peso.

Em adicdo, ndo ha evidéncias de que

o fentanil apresente efeitos prolongados,
sugerindo que possa ser administrado nas doses
usuais com base no peso corpoéreo total. Quanto
ao alfentanil tém sido sugeridos tanto doses
calculadas de acordo com a massa corpérea
magra quanto de acordo com o peso corpéreo

total. O sufentanil, quando administrado a
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pacientes obesos, tem apresentado elevados
volumes de distribuicdo e meia vida de
eliminacao, refletindo a alta lipossolubilidade
deste agente. Devido a sua farmacocinética e
rapida metabolizacdo, o remifentanil se tornou
uma boa op¢ao nos pacientes obesos.

neuromuscular e a vigilancia para a paralisia
residual pds-operatoria sdo necessarias para a
seguranca dos obesos.

O o6xido escolha
légica para a manutengdo da anestesia em

obesos,

nitroso constitui

pacientes por ser

O metabolismo dos
bloqueadoresneuromusculares
ndo despolarizantes pode estar
comprometido, principalmente
no obeso morbido, pela
disfuncao hepatica e prejuizo
nadepuragdo e excre¢do renais.
Estes pacientes apresentam
de

recuperacdo. E recomendado

tempo prolongado
para a succinilcolina doses
calculadas por peso corpéreo
total,poraumentodeatividade
da
plasmatica

pseudocolinesterase
(em proporcdo
direta ao peso) e do volume

Pacientes obesos
necessitam de doses mais
elevadas de bloqueadores

neuromusculares ndo
despolarizantes do que
pacientes normais, mas
quando relacionadas a
superficie corporal sdo
semelhantes. As doses
destas drogas e de seus
antagonistas devem ser
calculadas com base no
peso real.

insolivel em gorduras, ter um
rapido inicio de a¢do e curta
duracdo e por sua limitada
Os
metabolizam o0s anestésicos

metabolizacao. obesos

inalatérios halogenados
em maior propor¢ao que o0S
pacientes normais. Os niveis

sanguineos de fluoretos,
apos administragdo de
metoxiflurano, halotano

e enflurano, e os niveis de
brometo apés o halotano sdo
mais elevados. O enflurano e o
isoflurano sdo metabolizados

mais rapidamente a

extracelular. O pancurdnio, por serlipossoluvel,
é usado em doses por quilo de peso semelhante
a usada nos nao obesos. O vecurdnio apresenta
tempo de recuperagcdo prolongado como
resultadodadepuragaohepaticaalterada,maior
volume de distribuicdo e efeito de sobredose,
quando administrado com base no peso total.
Sua dose deve ser calculada com base no peso
corpéreo magro. O tempo de recuperacao do
efeito bloqueador neuromuscular do atracurio
ndo é alterado nos obesos se comparado com
nao obesos. Nenhuma diferenca é encontrada
no volume de distribuicao, na depuracao e na
meia-vidadeeliminagcao.Porém,aconcentragdo
de laudanosina é maior nos obesos. Deve ser
utilizado na mesma dose por peso total. O
rocuronio, administrado em doses usuais por
quilo de peso, apresentou menor tempo de
instalacao do bloqueio e tempo de recuperagao
ligeiramente prolongado. A recomendagdo
inicial é a administracdo com base no peso

ideal. A reversdo completa do bloqueio

metabdlitos ativos. A enzima P450 2E1, que
participa de metabolizacdo de grande parte
dos agentes inalatdrios, apresenta-se em altas
concentragdes e com atividade aumentada
em pacientes obesos. Outro fator a considerar
é o armazenamento dos agentes lipossoltuveis
em maior propor¢ao, O que proporciona
continua fonte dos agentes inalatérios para
biotransformagdo. Os estudos envolvendo a
administracdo de sevoflurano ora mostram
maiores niveis de fluoreto, ora ndo apresentam
nenhuma diferenca entre pacientes obesos e
ndo obesos devido a rapida eliminagdo e baixa
solubilidade sanguinea. Apesar do aumento do
consumo dos anestésicos volateis nos pacientes
obesos, ndo tém sido observadas disfung¢des
hepaticas, excecdo ao halotano, ou renal,
provavelmente por nao serem atingidos niveis
toxicos. De qualquer maneira, considerando que
asfunc¢desrenal ehepaticajdapresentamalguma
alteracdo, o isoflurano deve ser considerado o
agente de escolha.
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Reposicao volémica perioperatoria

O excesso de gordura pode reduzir
a agua corpodrea de 65% para 40% do peso
corporal, influindo assim sobre a distribui¢cdo
das drogas no organismo. Quando expressos
em litros por quilograma, o seu volume total
circulante é similar ao do individuo magro. A
gordura contém relativamente pouca agua -
cerca de 6% a 10%. Desse modo, a hidratacao
podera ser avaliada aproximadamente e
inicialmente pelo peso ideal. Em seguida, os
fatores hemodinamicos serdo os determinantes
da hidratagdo. Desidratacdo e hipovolemia sao
dedificil diagnostico clinico por causa da grande
superficie corporal do obeso e da natureza
de muitas cirurgias abdominais. As perdas
intraoperatoérias sao importantes e cuidados da
reposicdo devem ser tomados. Pode-se basear
na monitorizacdo da pressao arterial invasiva e
venosa central em grupos de alto risco e utilizar
métodos nao calibrados de monitorizagdo
hemodinamica através da analise de contorno
de pulso, para nortear sua reposi¢do volémica
como exemplo: variagdo volume sistdlico (VVS)
e variacao de pressao pulso (delta PP), desafios
de fluidos com incrementos no indice cardiaco
(IC), elevacao passiva dos membros, pressao
venosa central e parametros de hipoperfusao
(ScvO02, lactato, GAP C02) 8.

Situacdes de risco em cirurgia metabdlica
e bariatrica em obesos portadores de
Sindrome da Apneia Obstrutiva do Sono

A incidéncia de SAOS clinicamente
relevante foi estimada em cerca de 22% na
populacdo cirurgica geral, quanto a populacao
obesa exposta a cirurgia bariatrica possui
incidéncia de 35% a 94% dos pacientes.
Outra comorbidade associado a SAOS inclui
a sindrome da hipoventilagdo da obesidade
(SS0), que aumenta claramente a morbidade e
a mortalidade, frequentemente esta associada a
obesidade grave e SAOs. Esses pacientes tém um
volume de reserva expiratério acentuadamente
diminuido, acentuando a possibilidade de CPPs.

Atualmente, o padrdo ouro para o
diagnostico de SAO é a polissonografia
laboratorial (PLN). Tal estudo

frequéncia e duracdo de
apneias e hipopneias durante uma noite
inteira de sono documentado com precisao
e gera subsequentemente, entre
variaveis, o indice de apneia-hipopneia (IAH).
Resumidamente, o IAH quantifica o ndmero de
colapsos faringeos (parciais ou completos) por
hora durante o sono e é usado para avaliar a
gravidade da SAO. SAO é definida como um IAH
de =5 eventos por hora em adultos. Os niveis
de gravidade utilizados internacionalmente
sdo de 5 a 14,9 eventos por hora (SAO leve),
15 a 29,9 eventos por hora (SAO moderada)
e 230 eventos por hora (SAO grave) . Um
questionario de grande destaque para facilitar
a triagem dos pacientes com risco de SAO sem
aindadiagnostico seriaochamado questionario

noturna
determina a

outras

STOP-BANG com método mnemonico: Snoring,
Tiredness, Observed apnea, High Blood Pressure,
Body mass index, Age, Neck circumference and
Gender (STOP-Bang) *°, vide tabela 4.

Tabela 4 - Questionario STOP-BANG adaptado de Chung %°.

Variavel
Analisada

Pergunta a ser feita/

Achado ao exame
(Snoring) Ronco Vocé ronca alto?

(Tiredness) Vocé sempre esta cansado?

Cansaco Dorme durante o dia?

(Apnea) Apneia Alguém ja opservou que vocé

Comprovada para de respirar enquanto
dorme?

(Press~ure) Vocé tem Hipertensdo Arterial?

Presséo Alta

(BMI) IMC IMC > 35 kg.M2

(Age) Idade Acima de 50 anos

(Neck) Pescoco Circunferéncia cervical > 40 cm

(Gender) Género Masculino

 Baixo risco de apneia
obstrutiva do sono (AOS):

Critérios de Sim para 0-2 questdes

pontuacéo para a
populacdo geral:

« Intermediario risco de AOS:
Sim para 3-4 questdes

* Alto risco de AOS: Sim para
5-8 questbes
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Anestesia na cirurgia bariatrica

Em cima desse conceito o uso de CPAP no
periodo perioperatério tem se mostrado eficaz
na redugdao das complicagdes pulmonares
pos-operatorias (CPPs) e,
tratamento mais prescrito para SAO com grau

portanto, é o
de recomendacao forte. Consequentemente,
recomenda-se o uso de CPAP no periodo
perioperatério em pacientes com IAH >15 no
pré-operatdrio, definido como SAO moderada
a grave 2.,

Outra situacdo seria a sindrome de
hipoventilacdo da obesidade (SSO), definida
como uma combinacio de obesidade (Indice de
Massa Corporal [IMC]> 30 kg / m2), hipercapnia
diurna, PaCO2 maior que 45 mmHg e disturbios
respiratorios durante o sono.A evolucao para

descompensacdo aguda da SSO tém melhor

Paciente Obeso

Avaliagéo

pré-operatéria

resposta e prognostico a ventilacao ndo invasiva
do que em outros pacientes com hipercapnia.
Eles acabam necessitando de configuragdes
de VNI mais agressivas, um tempo maior para
reduzir os niveis de PaCO2Z e mostram mais
frequentemente uma resposta tardia mais bem-
sucedidaa VNI 22,

CONCLUSAO

Pacientes obesos estdo expostos a varios
pontos que podem a levar a situacdes derisco na
sua conducdo anestésica. Deve-se ter em mente
as alteracoes fisiologicas impostas pelo ganho
de peso, principalmente as hemodinamicas e
do sistema respiratorio. Ficar a parte desses
potenciais riscos ajuda a nortear a melhor

conduta ereduzir complica¢des perioperatorias.

Comorbidades

Compensacao

Figura 5 - Rotina de assisténcia ao paciente obeso

Sem comorbidades
limitantes

Planejamento
anestésico

Escolha Técnica

-Sedacao

-Bloqueio

-Anestesia Geral + Ventilagéo
-Mecénica protetora

Preparacdo manejo de possivel
(va) dificil

-Méscara laringea, Bouggie
-Videolaringoscopio, fibroscopio
-Materiais de cricotireoideostomia

Escolhas das
medica¢6es de manutengao

Cuidados p6s-operatérios: CPAP
E VNI Considerar, profilaxia
DETEV, deambulacao precoce
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Retinopatia da prematuridade e corticoterapia
Retinopathy of prematurity and corticosteroid therapy
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RESUMO

A retinopatia da prematuridade é uma doenca vasoproliferativa presente em prematuros de baixo
peso, sendo ocasionada pelo desenvolvimento inadequado da retina. E uma doenga progressiva e é
classificada segundo a International Classification of Retinopathy of Prematurity a qual caracteriza
a doenca de acordo com a localizagdo, gravidade, extensao e presenca ou ndo, de doenca plus e pré
plus. Dentre os principais fatores de risco para a doenc¢a encontra-se a prematuridade, a sepse, baixa
idade gestacional, baixo peso ao nascer, gravidade da doenca cumulativa, terapia com surfactante,
alto volume de transfusdo sanguinea, baixa ingestao caldrica, insulinoterapia, hiperglicemia e
ventilacdo mecanica por mais de uma semana. O objetivo do trabalho foi agrupar informacgdes
sobre o uso dos corticosteroides, administrados tanto intrauterino quanto no pés-natal, e avaliar
sua associa¢do com a incidéncia e a gravidade da afec¢dao. O diagndstico é de grande importancia e
deve ser realizado com rapidez e precisdo por oftalmologistas visando reduzir sua gravidade e sua
evolucao para cegueira, instituindo tratamento apropriado precoce. A relacdo entre a corticoterapia
e a retinopatia da prematuridade ainda é discutivel na literatura. O uso de corticoterapia pré-natal
foi mais associado como fator de protecao a retinopatia da prematuridade, enquanto a corticoterapia
pods-natal obteve resultados mais discordantes. Ha a necessidade de maiores estudos sobre o caso,
em especial ensaios clinicos que possam sedimentar melhor o conhecimento do tema, possibilitar
a existéncia de programas de triagem cada vez mais especificos e tornar o cuidado perinatal de
melhor qualidade e mais individualizado.

Descritores: Recém-Nascido prematuro; retinopatia da prematuridade; corticosterdides.

ABSTRACT

Retinopathy of Prematurity is a vasoproliferative disease presentin low birth weight preterm infants,
caused by inadequate retinal development. Is a progressive disease and is classified according to the
International Classification of Retinopathy of Prematurity which characterizes the disease according
to the location, severity, extent and presence or absence of plus and pre plus disease. Among the main
risk factors for the disease are prematurity, sepsis, low gestational age, low birth weight, cumulative
disease severity, surfactant therapy, high volume of blood transfusion, low caloric intake, insulin
therapy, hyperglycemia, mechanical ventilation for more than one week. The aim of this study was to
gather information on the use of corticosteroids, administered both intrauterinely and postnatally,
and to assess their association with the incidence and severity of disease. The diagnosis is of great
importance and must be performed quickly and accurately by ophthalmologists in order to reduce
its severity, its evolution to blindness, instituting appropriate early treatment. The relationship
between corticosteroid therapy and retinopathy of prematurity is still debatable in the literature.
The use of prenatal corticosteroids was more associated as a protective factor against retinopathy of
prematurity, while postnatal corticosteroids had more discordant results. There is a need for further
studies on the case, especially clinical trials that can better consolidate knowledge on the subject,
enable the existence of increasingly specific screening programs and make perinatal care of better
quality and more individualized.

Keywords: Infant, Premature; retinopathy of prematurity; corticosteroids.
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INTRODUCAO

A Retinopatia da Prematuridade (ROP)
é uma doenca vasoproliferativa presente em
prematuros de baixo peso, sendo ocasionada

pelo desenvolvimento inadequado da retina .

Segundo a Organiza¢do Mundial de Saude,
no ano de 2010, estimou-se que 32.200 bebés
tiveram perda visual em decorréncia da ROP.
Dentre os nascidos com menos de 32 semanas
de gestacdo e que sobreviveram aos cuidados
neonatais, 10 a 47% desenvolveram ROP. Ao
passo que nos Estados Unidos da América
153.706 neonatos com tempo de internacgao
maior que 28 dias, presentes na base de dados
Kids’ Inpatient Database (KID) e restringiu-
se aos anos de 2000, 2003, 2006, 2009 e 2012
a incidéncia de ROP encontrada foi de 179%.
Dentre os principais fatores de risco estdo a
prematuridade, a sepse, baixa idade gestacional,
baixo peso ao nascer, gravidade da doenca
cumulativa, terapia com surfactante, alto volume
de transfusao sanguinea, baixa ingestao calérica,
insulinoterapia,

hiperglicemia,  ventilacdo

mecanica por mais de uma semana %*.
A ROP ¢é uma doenga progressiva,
e € classificada  segundo a International

Classification of Retinopathy (ICROP),
caracteriza a doenca de acordo com a localizacao

que

(zonas I a IllI), gravidade (estadiamento de 1
a 5 ou ROP leve, ROP moderada, ROP grave,
descolamento parcial da retina e descolamento
total da retina), extensdo (em horas, de 1h a 12h)
e presenca ou ndo de doenca plus (tortuosidade
arteriolar e engurgitamento venoso) e pré-plus
(tortuosidade e dilatagdo arteriolar). Além disso,
a Multicenter Trial of Cryotherapy for Retinopathy
of Prematurity Cooperative Group (CRYO-ROP)
fez uma descricao para definir o tratamento
de acordo com as caracteristicas apresentadas
pelo ICROP; que foi o conceito de doenca limiar

(retinopatia estagio 3, em zona I ou II, com pelo

menos 5 horas de extensao continua ou 8 horas
intercaladas, na presenca de doenca plus) *.

O estudo Early Treatment for Retinopathy
of Prematurity (ETROP) realizado em 2003,
também visando melhorias no tratamento,
criou a definicao conhecida como pré-limiar,
subdividida em tipo 1 (qualquer ROP em zona I
com doenga plus; ou estagio 3, zona [ sem plus;
ou estagio 2 ou 3, em zona Il com plus) e tipo 2
(estagio 1 ou 2, zona I, sem plus; ou estagio 3,
zona II, sem plus) 1.

Fisiopatologicamente, quando ocorre o
nascimento de um bebé prematuro com idade
gestacional entre 22 e 30 semanas, aretina em
desenvolvimento, com a presenca de oxigénio,
fica hiperdxica em relacdo a quantidade de
oxigénio presente no ambiente intrauterino, o
que ocasiona aumento da tensao do oxigénio
na retina e por consequéncia diminuicao da
producdo do fator de crescimento endotelial
vascular (VEGF) e do fator de crescimento
semelhante a insulina tipo 1 (IGF-1), o que
ocasiona a interrup¢dao do crescimento dos

vasos sanguineos .

Clinicamente, essas criang¢as apresentam
alteracdes oftalmolégicas graves como baixa
acuidade visual, reduzida estereopsia e amblio-
pia, além de diferenca na curvatura das cérneas,
espessura do cristalino, profundidade da cama-
ra anterior e comprimento axial. Outros acha-
dos sdo estrabismos, a miopia, descolamento de
retina, desalinhamento ocular, cegueira e alte-
ragdes neuroldgicas como o atraso do desenvol-
vimento neuropsicomotor >°.

Tendo como base a ICROP, o tratamento
é indicado quando ha presenca de ROP tipo I ou
doenca mais grave, deve ser iniciado assim que
possivelaté 72 horasapos o diagnostico. Dentre
as terapias disponiveis encontram-se inje¢ao
intravitrea de agente anti-fator de crescimento
endotelial vascular (Anti-VEGF) ou terapia
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ablativa retiniana (com uso de fotocoagulacdo
a laser). A escolha do tratamento depende da
preferéncia e experiéncia do oftalmologista
responsavel e dos cuidadores. No entanto, apesar
dos tratamentos, 15 a 20 por cento dos pacientes

com ROP evoluem para descolamento de retina’.

Os corticosterdides

administrados no fim da gestagdo para auxiliar

frequentemente

na maturacdo pulmonar do feto, além de
prevenir, trata doengcas pulmonares cronicas e
a sindrome do desconforto respiratdrio®, mas

possui efeito controverso com relacao a ROP.

A presente revisdo da literatura
visa agrupar informagdes sobre o uso
dos corticosteroides, administrados tanto

intrauterino quanto no poés-natal, e avaliar sua
associacdo com aincidéncia e a gravidade da ROP.

METODOS
Foi

incluindo estudos observacionais (coorte, caso-

realizada revisido da literatura,
controle, transversais), que avaliaram a relagao
entreousodacorticoterapiaeodesenvolvimento
da retinopatia da prematuridade. Os desfechos

analisados foram o uso do corticéide peri e pds-

Tabela 1 - Estratégias de busca.

concepcional, a idade fetal, a idade gestacional e

0 peso ao nascimento.

A busca pelos estudos foi realizada
nas bases de dados MEDLINE® (Medical
Literature Analysis and Retrievel System Online),
via Pubmed®, e LILACS® (Latin American
and Caribbean Health Sciences Literature)
(via Biblioteca Virtual em Saude - BVS®). As
estratégias de busca, apresentadas na tabela 1,
foram elaboradas a partir do vocabulario oficial
de cada uma das bases de dados utilizadas (Mesh
terms e Decs) e seus respectivos sinénimos.
Houve restricdo de data, com estudos publicados
nos ultimos 10 anos, e idioma (inglés, portugués
e espanhol). Além das bases de dados citadas,
utilizou-se busca manual verificando as listas de

referéncias bibliograficas dos estudos relevantes.

Foram excluidos estudos sem texto

completo disponivel, estudos envolvendo
prematuros com outros fatores de risco que
nao associados ao uso de corticosteroides
(baixo peso ao nascer, prematuridade,
ventilacdo mecanica por mais de uma semana
e insulinoterapia) * Os textos foram lidos na

integra por todos os pesquisadores envolvidos.

Base de dados Estratégias de busca

#1 “Retinopathy of Prematurity"[Mesh] OR (Prematurity Retinopathies) OR
(Prematurity Retinopathy) OR (Retrolental Fibroplasia) OR (Retrolental
Fibroplasia) OR (Fibroplasia, Retrolental) OR (Fibroplasias, Retrolental)

OR (Retrolental Fibroplasias)

MEDLINE®

#2 “Adrenal Cortex Hormones"[Mesh] OR (Hormones, Adrenal Cortex) OR
(Adrenal Cortex Hormone) OR (Cortex Hormone, Adrenal) OR (Hormone,
Adrenal Cortex) OR Corticosteroids OR Corticosteroid OR Corticoids OR

(via Pubmed®)

Corticoid

#3 #1 AND #2/ Filtro 2010 a 2020 (83)

LILACS®

(via BVS®) 2020 (0)

(Corticosteroides) AND ((Retinopatia da Prematuridade)) / Filtro 2010 a
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RESULTADOS

A busca na base de dados de 17 de
dezembro de 2020 resultou em um total de 83
estudos, sendo elegiveis 18 artigos. As tabelas

2 e 3 apresentam as principais caracteristicas

Tabela 2 - Estudos com uso de corticoesterdides pré-natal.

Trabalho

Kong X, et al.®

Kim WJ, et al. °

Travers CP, et al. 1©

Lynch AM, et al. ©

Melamed N, et al. *2

Ogata JF, et al. 3

Sasaki VY, et al. 4

Smith PB, et al. *®

Bibbo C, et al. ¢

Wang YC, et al V7

Smith LM, et al. 18

Higgins RD, *°

Conclusao

O uso néo causa ou piora a gravidade daROP

O uso ndo causa ou piora a gravidade da ROP

O uso protege contra a ROP

O uso protege contra a ROP

O uso ndo causa ou piora a gravidade da ROP

O uso protege contra a ROP

O uso protege contra a ROP

O uso protege contra a ROP

O uso protege contra a ROP

O uso nao causa ou piora a gravidade da ROP

O uso néo causa ou piora a gravidade da ROP

O uso protege contra a ROP

dos estudos incluidos. Com relagdo a busca
manual, de um total de 63 artigos, foram
incluidos nove, totalizando 27 estudos.

Numero pacientes

1.662
82

117.941

15.765
8.858
144
256
147

87

Tabela 3 - Estudos com uso de corticoesteroides p6s-natal.

Trabalho

Conclusao

Numero pacientes

Movsas TZ, et al. 2

May CA, 2

Park YJ, et al. 2

Chung |, et al. %

Parupia MH, et al. 2*

Termote J, et al. 2

Yeh TF, et al. %6

O uso foi um fator indutor de ROP

O uso protege contra ROP em modelo
murinho

O uso protege contra ROP em modelo
murinho

O uso protege contra ROP em modelo
murino

O uso é um fator de risco independente para
o desenvolvimento de ROP grave

N&o houve associagdo entre ROP e o
tratamento com corticéide

N&o houve associacdo entre a ROP e o uso
de corticoides

101

179

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)

75


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Park+YJ&cauthor_id=20597652

Retinopatia da Prematuridade e Corticoterapia

DISCUSSAO

O Congresso Americano de Obstetras
(ACOG)
administracdo de betametasona entre 34 e

e Ginecologistas incentivou a
36 semanas completas de gestagdes com risco
iminente de parto prematuro em sete dias °.

Entre 2010 e 2012, ensaios em murinos
concluiram a relacdo de fator protetivo a
ROP. Segundo Park, et al (2010), a hipéxia é uma
das principais causas dos danos comuns na ROP,
nela, hd aumento da permeabilidade vascular
da retina, mudanca nas células de Miiller e
degeneracdo das células neuronais, incluindo
células ganglionares. Esse estudo investigou o
efeito do acetonido de triancinolona (TA) sobre
a expressdo retiniana génica da decorina na
retina de murinos, tendo como resultado a
diminuicao deste proteoglicano em resposta a
isquemia, principal mecanismo da patogénese
da ROP.
se que o corticoide pods-natal recupera o

Nestes murinos, demonstrou-
dano retiniano isquémico, e consequentemente,
corrige a expressdo da decorina. No mesmo
sentido, o ensaio de Chung, et al (2010)
investigaram os efeitos do TA, porém sobre a
expressao e fosforilacdo da proteinaassociadaao
crescimento 43 (GAP 43) na retina de ratos com
retinopatia induzida por oxigénio. A proteina
GAP 43 esta quase ausente nas retinas normais,
no entanto pode ser aumentada em varios tipos
de danos, entre eles a isquemia. Concluiu-se
que o tratamento com TA pés-natal ndo induz a
expressao e fosforilagdo de GAP 43 nasretinasde
ratos afetados, sendo fator protetor nas retinas
relativamente hipdxicas desses animais. Dessa
maneira, o TA previne o surgimento vascular e
reduz a neovascularizacdo em curso %123,

Nao houve diferenca na maioria dos
estudos que analisaram a corticoterapia pré-
natal, concordando que o uso dos mesmos é
fator de protecdo para a ROP (tabela 1). No
entanto, alguns estudos concluiram nao haver
relacdo entre ambos os fatores (Tabela 1) 81,

Kong, et al (2020) ® avaliaram os efeitos
da administracdo de corticosteroides (CTE)
pré-natais na mortalidade e nas principais
complicacdes neonatais no inicio da vida
de gémeos prematuros, demonstrando que
nao houve impactos relevantes sobre as
morbidades de curto prazo, como a incidéncia
de sindrome do desconforto respiratorio
(RDS), (BPD),

hemorragia intraventricular (IVH), enterocolite

displasia broncopulmonar
necrosante (NEC) e ROP apds a administracao
de CTE nessas gestacdes. Esse estudo comparou
um grupo controle (752 neonatos) e um
experimental (910 neonatos), observando-se
que, ap6s a administracdo de uma ou multiplas
doses de CTE pré-natal, ndo houve diferencas
significativas quanto as morbidades estudadas
entre ambos. No entanto, em prematuros com
25 a 27 semanas foi relatada uma incidéncia
maior de ROP leve no grupo que havia feito uso
da corticoterapia®.

Ao contrario de Kong, et al. (2020) 8, o
estudo de coorte prospectivo de Travers, et al.
(2017) 19, avaliando 117.941 lactentes, dos quais
81.832 (69,4%) foram expostos a corticosteroi-
des pré-natais, observaram que aqueles com
menor periodo gestacional parecem se benefi-
ciar mais com a exposicao aos corticosteroides
pré-natais. Bebés expostos a corticosteroides
pré-natais também tiveram uma taxa menor de
retinopatia grave de prematuridade ou morte
do que bebés sem exposicdo na idade gestacio-
nal de 23 a 29 semanas.

Melamed, et al (2016)'?, compararam a
mortalidade e morbidade em 9.466 prematuros
com idade gestacional entre 24 e 33 semanas.
Do total, 2.516 eram gémeos, desses, 1.758
receberam corticoterapia pré-natal e 758 nao
receberam. O outro grupo comparativo era dos
ndao gemelares, totalizando 6.950 dentre os
quais 4.638 receberam o tratamento pré-natal
e 2.312 que nao recebiam. Ndo houve diferenca
entre ambos os grupos quanto ao desfecho, ou

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)

76



Caran AV, Balote LN, Melo DS, Rolim RC, Aidar MN, Andrade EP

seja, as morbidades analisadas, como a ROP, ndo
reduziram sua incidéncia apés administracdo
de corticoterapia em gémeos e nao gémeos.

Ogata, et al (2015)"* ao analisarem os
custos hospitalares com relacdo a eficacia
da corticoterapia pré-natal em prematuros
brasileiros com GA de 26 a 32 semanas,
chegaram a conclusio de que seu uso
diminuiu a incidéncia da ROP em 0,3%, no
entanto, aumentou a probabilidade de sepse
de inicio tardio em 2,5%, que sera discutida
mais adiante.

Smith PB, et al (2012)'® ao compararem
os dados de Unidades de Terapia Neonatal
(NICU) de diferentes hospitais, analisaram 8.858
prematuros entre 22 e 24 semanas de gestacao
e ap0ls 3 semanas da intervengao (corticoterapia
pré-natal, reanimagcdo e parto cesario)
investigaram a mortalidade e morbidade, dentre
elas a ROP. O cuidado mais agressivo fornecido
por algumas das localidades, referido no estudo
como frequéncia do uso de corticoide pré-
natal, esta associado a melhores resultados em
recém nascidos mais maduros. Assim, conclui-
se que a maior frequéncia da corticoterapia em
prematuros de 22 a 24 semanas, resultou em uma

diminuicao do risco de morte e morte ou ROP.

Estimando a eficacia da corticoterapia
de resgate no pré-natal em 144 prematuros
gemelares de GA de 24 a 34 semanas, Bibbo, et
al (2012)'® compararam os resultados de um
curso unico de corticoides ao de resgate nesses
individuos. Apdés a anadlise, observaram uma
probabilidade diminuida do desenvolvimento de
ROP naqueles que receberam curso de resgate,
no entanto, essa descoberta foi divergente em
estudos com o mesmo curso de resgate em
gestacdes nao gemelares, como exposto pelo
autor em questdo em suas analises.

Wang, et al (2012)"” buscando averiguar
o desfecho de dose Unica ou doses multiplas de
corticoides neonatal, comparou 3 grupos (sem

corticoide, uma dose e multiplas doses) de um
total de 256 recém nascidos com muito baixo
peso ao nascer. Respectivamente, o segundo
e o terceiro grupo tinham taxas de sobrevida
aproximadamente 10% maiores que o primeiro,
todavia, desfechos neonatais como ROP, ndo
tiveram diferencas significativas entre os grupos.

Smith LM, et
al (2000)'® avaliaram e compararam 147

Da mesma maneira,

neonatos com menos de 30 semanas de gestacdo
que receberam doses unicas ou multiplas
de corticoide. Com relacdo a ROP, ndo foram
observadas diferencas na sua incidéncia nesse
tipo de terapia, isso se atribui, provavelmente,
ao fato de ser uma doen¢a multifatorial e
a terapia pré-natal pode ndo modificar seu
desenvolvimento. Além disso, um Unico curso
de corticoides esta associado a melhores
resultados neonatais em recém nascidos com
essa GA, ndo havendo melhoras adicionais com
administracdo de multiplas doses.

Em (1998)",

buscando avaliar os fatores de risco associados

contrapartida, Higgins
ao desenvolvimento da ROP em uma populacdo
de 87 recém nascidos sobreviventes com peso
ao nascer menor que 1250g, relatou que recém
nascidos cujas maes receberam dexametasona
pré-natal tiveram menor incidéncia de ROP
estagio 2 ou superior (8,7%) do que bebés sem
histérico de exposicdo pré-natal (35%).

Em relacdo aos artigos que analisaram

a corticoterapia poés-natal, houve grande
discrepancia emrelacdo as conclusoes (Tabela 2).
A maioria dividiu-se entre aqueles que defendem
a corticoterapia como fator de prote¢do para a
ROP e aqueles que nao associam as variaveis. Por
outro lado, apenas um artigo declarou que o uso

de corticoesteroides induziria tal doenca 2%,

Ao
esteroides pds-natais e risco de ROP em 1472

investigar a associagao entre
neonatos prematuros com peso ao nascer menor
que 500g, Movsas, et al (2016) 2 concluiram
que a ROP foi mais comum em recém nascidos
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expostos a corticosterdides pods-natais. Em
sua analise multivariada, a probabilidade
de estagio de ROP para bebés tratados com
corticoesterodides foi de 1,6 vezes maior em
comparacado aos que nao foram tratados dessa
forma. Ja a probabilidade de retinopatia da
prematuridade avan¢ada era de 1,7 vezes maior
do que os nao tratados. Além disso, também
foi descrito um neurocomprometimento e
sepse, ambos associados a maior incidéncia da

doenca estudada.

Semelhantemente, Parupia, etal (2001)%,
analisando recém nascidos com peso ao nascer
menor que 1000g, uma vez que eles tém maior
risco de ROP avancada, averiguaram o papel
da dexametasona pds-natal e sepse flungica no
desenvolvimento de ROP grave. Os resultados
mostraram uma associacdo significativa entre
o uso de dexametasona pds-natal e o desfecho
avaliado, de maneira dose-dependente. Além
disso, correlacionou a candidemia com a sepse,
sendo fator de risco independente para ROP.

Com o objetivo de estudar a relagdo do
uso da hidrocortisona e a incidéncia e gravidade
de ROP, Termote, et al (2000)%, realizaram um
estudo restrospectivo comparando 101 bebés
prematuros. Foram divididos em dois grupos
(controle e com tratamento), sendo que a
incidéncia de ROP geral foi de 62,7% no grupo
com tratamento e de 21,3% no grupo controle.
Ja, aincidéncia de ROP grave (estagios 3 a 5), foi
de 5% no grupo tratado e 0,4% no controle. O uso
pos-natal de hidrocortisona nao foi associado a
um risco aumentado de ROP grave, exceto para

CONCLUSAO

A relacdo entre a corticoterapia e ROP
ainda é discutivel na literatura. O uso de
corticoterapia pré-natal foi mais associado
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Relato

de Caso

Carcinomatose meningea: a face sombria do
adenocarcinoma de mama
Meningeal carcinomatosis: the dark side of breast adenocarcinoma

Bruna Itami O’Hara Pimenta; Daniel Damiani
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

A carcinomatose meningea configura uma das mais temidas complica¢gdes de algumas neoplasias
malignas. Apresentamos um caso de uma mulher de 51 anos de idade com adenocarcinoma de
mama extremamente agressivo, submetida inicialmente a quimioterapia neoadjuvante. No entanto,
em alguns meses, a paciente apresentou sintomas neuroldgicos compativeis com meningite
carcinomatosa associada a comprometimento de nervos cranianos e raquidianos. Destacamos

também o manejo oncolégico nesse cenario bem como o suporte dos cuidados paliativos.

Descritores: Carcinomatose meningea; cancer de mama; cuidados paliativos.

ABSTRACT

Meningeal carcinomatosis is one of the most feared complications of some malignant tumors.
We present a case of a 51-year-old woman with extremely aggressive breast adenocarcinoma,
initially submitted to neoadjuvant chemotherapy. However, in a few weeks, the patient presented
neurological symptoms compatible with carcinomatous meningitis associated with involvement of
cranial and spinal nerves. We also highlight the cancer management in this scenario as well as the
support of palliative care.

Keywords: Meningeal carcinomatosis; breast cancer; palliative care.
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INTRODUCAO

A carcinomatose meningea (CM)
consiste na invasdo metastatica do espaco
subaracn6ideo bem como das leptomeninges
associada a estagios avancados de doencas
malignas. 0Os tumores primarios mais
comumente relacionados a estas metastases
sdo os sblidos de mama, pulmao e melanoma,
doengas linfoproliferativas, além do tumor
primario do sistema nervoso central. Dentre
os tumores so6lidos, o adenocarcinoma € o tipo
histologico mais frequentemente relacionado.

O diagnostico é desafiador devido a
clinica inespecifica, com achados de sinais e
sintomas neurolégicos variados, caracterizados
pelo comprometimento de quaisquer partes
do neuroeixo, incluindo o sistema nervoso
periférico. Além do exame neuroldgico, sao
fundamentais os exames complementares, tais
como a coleta do liquido cefalorraquidiano e a
realizacdo da ressonancia nuclear magnética
(RNM). A presenca de células neoplasicas no
conteddo liqudrico é, por si so, suficiente para
confirmar o diagndstico. A RNM de cranio e da
medula espinhal pode evidenciar a presenca
neoplasica através do aumento do realce
meningeo por contraste.

A CM esta associada a um prognoéstico
sombrio. O tratamento é multimodal, baseado
em paliacdo dos sintomas e tentativa de
estabilizagdo da doenga com radioterapia
e/ou quimioterapia intratecal e sistémica,
desde que indicadas. Como a maior parte
dos quimioterapicos utilizados, tem baixa
penetracdo pela barreira hematoencefalica, a
doenga pode persistir mesmo que controlada
sistemicamente. Assim, os cuidados paliativos
consistem no pilar essencial do tratamento,
com intuito de melhorar o status neurologico
do paciente, além de propiciar alivio
psicoemocional, social e espiritual.

OBJETIVO

Relatar um caso de carcinomatose
meningea relacionado a adenocarcinoma de
mama e enfatizar a importancia do manejo

dos sintomas e da abordagem paliativa devido
a existéncia limitada de terapéuticas curativas
para tal comorbidade.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, 51 anos,
parda, casada, professora, espirita, proveniente
do interior de Sao Paulo, portadora de
adenocarcinoma de mama a esquerda, com
acometimento linfonodal axilar bilateral,
diagnosticado em janeiro de 2020 em exame
de rotina, sem demais comorbidades ou uso
de medicamentos regularmente. Sem alergias
conhecidas. Sem habitos etilicos ou tabagicos.
Sem relatos de antecedentes familiares por nao
conhecer pais bioldgicos, duas filhas higidas.

Imuno-histoquimica de mama e
linfonodos axilares com evidéncia de carcinoma
invasivo de mama com imunonegatividade
para receptores de estrégeno e progesterona
e negativo para o produto do oncogene HER2
(classificacao molecular triplo negativo), tendo
realizado quimioterapia neoadjuvante com o
esquema ACT (doxorrubicina, ciclofosfamida e
paclitaxel), finalizada um més antes da entrada
na instituicao.

Foi encaminhada ao hospital devido
a presenca de sintomas neuroldgicos dois
meses antes da internacdo. Com relato de
cefaleia frontal em aperto, com irradiacdo
para regidao cervical e membros superiores,
nausea, voOmitos e fotofobia associados,
apresentando despertares noturnos pela
cefaleia, sem sintomas disautondmicos. Além
disso, queixava-se de visdo turva (borramento
de visao central) em olho esquerdo, dor a
movimentacdo ocular a esquerda e parestesia
referida como formigamento em pernas, pés
e maos bilateralmente, bem como perda de
forca em musculatura proximal e distal, com
incapacidade de deambular nas ultimas duas
semanas. Manifestou também fala arrastada
com ritmo lento e mondtono, o que a preocupava
bastante pelo fato de ser professora.

Ao exame neurolégico observaram-se
paraparesia crural (déficit de forgca grau III),
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diparesia braquial (déficit de for¢a grau IV) com
predominio distal e arreflexia global com tonus
e trofismo preservados. Hipoestesia superficial
distal em membros inferiores associada a
apalestesia e anartrestesia em membro inferior
direito abaixo do joelho e hipopalestesia e
hipoartrestesia em membro inferior esquerdo.
A avaliacio de nervos cranianos foram
identificados defeito pupilar aferente relativo
a esquerda, dessaturacdo para o vermelho em
olho esquerdo, teste de acuidade visual com
lentes corretivas em olho esquerdo 20/70
e olho direito 20/30. Discreta paresia de VI
nervo bilateralmente, fasciculacao de lingua em

repouso e discreto desvio de lingua a esquerda
a protrusao, além de disartrofonia.

A ressondncia nuclear magnética
evidenciou hipercaptacao do contraste ao longo
da medula espinhal em multiplos focos em T2 e
alteracdo de sinal na coluna em T1 compativel
com infiltracdo metastatica difusa de medula
espinhal (figura 1). A andalise do liquido
cefalorraquidiano, coletado em regiao lombar
com aspecto limpido e incolor, evidenciou:
glicorraquia 32 mg/dL, pleocitose 68 células/
mm® (78% de células neoplasicas, 20%
linfocitos e 2% mondcitos), proteinorraquia de
238 mg/dL, uréia 41 mg/dL e cloro 708 mg/dL.

Figura 1 - Ressonancia nuclear

magnética da medula espinhal
revela extensa captacdo de sinal
pela leptomeninge nas imagens
ponderadas em T1W pés-gadolineo
(Gd) compativel com carcinomatose
meningea. A e B - Cortes sagitais em
T1W pods-Gd demonstrando extenso
comprometimento  leptomeningeo
dos segmentos medulares toracicos
e lombares, incluindo a cauda equina.
C - TIW p6s-Gd em corte axial
demonstrando captacio de contraste

perimedular.
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Apoés a confirmacdo de carcinomatose
meningea, a equipe de oncologia contraindicou
quimioterapia intratecal ou sistémica fechando
o progndstico dada a evolugdo da doenca. Foi
adotado o modelo participativo de abordagem
a paciente, com encorajamento a tomada de
decisdes livre e consciente desde o inicio da
internacdo. Seus sintomas foram estratificados
pelo Edmonton Symptom Assesment System
(ESAS), sendo as principais queixas: nauseas,
vOmitos e constipacdo. Nesta fase apresentava
Karnofsky Perfomance Status Scale (KPS) de
30% e Eastern Cooperative Oncology Group
(ECOG) de 4. A paciente apresentava bom
suporte familiar e o seguimento foi elaborado
em conjunto com a equipe de Cuidados
Paliativos em seu domicilio, recebendo alta
com prescricdo de corticoterapia, antieméticos,
laxativos, analgésicos comuns e opioides.

DISCUSSAO

A partir do caso clinico apresentado,
foram consideradas algumas  hipdteses
diagnoésticas: carcinomatose meningea, devido
ao contexto de cancer de mama, meningite
induzida por drogas, devido ao uso de
quimioterapicos associados a neurotoxicidade,
e doencgas neurologicas imunomediadas, como
esclerose multipla associada a neuromielite
Optica ou encefalite autoimune associada a
sindrome paraneoplasica.

A carcinomatose meningea é definida
como uma infiltracdo de células neoplasicas
nas meninges e se manifesta como complicacdo
tardia e rara de tumores, incluindo os sélidos,
com incidéncia de 5 a 8%, e malignidades
hematologicas, com 5a 15%. Os tumores sélidos
mais comumente relacionados a CM sao o de
mama, pulmdo e melanoma, com a incidéncia
variando em diversos estudos. No cancer de
mama, é estimado que 5 a 16% dos pacientes
desenvolverdao metastases em sistema nervoso
central e, destes, 10 a 25% desenvolverao
carcinomatose meningea 2.

A incidéncia de carcinomatose meningea
no cancer de mama também varia de acordo
com o tipo histolégico e molecular. O subtipo

triplo negativo tem a maior probabilidade
dentre todos os outros subtipos moleculares de
disseminagdo meningea, compreendendo em
torno de 30 a 40% dos casos de CM no cancer
de mama. Também é relacionado a intervalo
mais curto de tempo para o desenvolvimento
da CM. No relato de caso apresentado, a
paciente teve diagndstico de cancer de mama
com classificagdo molecular triplo negativo e
apresentou em menos de um ano os sintomas
neurolégicos decorrentes da CM. A sobrevida
mediana também é pior nestes casos **.

O sintoma mais comum da CM ¢é a
cefaleia, encontrado em até 39% dos pacientes,
e 0 segundo mais comum é a confusdao mental
associada ou ndo a comprometimento cognitivo.
Sinaiscerebelarese comprometimentodenervos
cranianos sao muito comuns, sendo observados
em 65% dos casos nauseas, vomitos, vertigem,
ataxia, diplopia, perda visual, perda auditiva,
disfagia, disartriaourouquiddo. O acometimento
da medula espinhal e de suas raizes nervosas
pode levar a hipoestesia segmentar, disestesia,
dor e paresia ou plegiade membros com padrao
de acometimento de neuronio motor inferior. A
fraqueza em membros inferiores pode ocorrer
em até 28% dos casos como sintoma inicial
da CM *¢, A paciente em questdo apresentava
achados compativeis com acometimento de
sistema nervoso central e periférico, tendo
como queixas principais a admissao a cefaleia e
a fraqueza de membros inferiores.

O diagnostico requer a associacdo do
exame fisico neuroldgico com o estudo liquérico
e de neuroimagem. Dois contextos sdo possiveis
para o diagnostico: a analise citoldgica positiva
para células neoplasicas ou, na presenca de
histéria de cancer, acometimento neurolégico
multifocal e exames de imagem com achados
de infiltragdo metastatica das leptomeninges,
mesmo que o liquor ndo revele a presenca de
células neoplasicas 2. No caso apresentado, a
confirmacao de CM foi facilitada pela presenca
dos trés pilares diagnosticos.

Nos pacientes com CM, apenas 50%
apresentardo células neoplasicas no primeiro
exame citoldgico de liquor, mas o achado pode
atingir até 90% dos casos apds a terceira
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coleta. Além da repeticdio do exame, é util
coletar em diferentes niveis do neuroeixo
(lombar e suboccipital) para aumentar a
chance de diagnosticar as células neoplasicas.
Em acréscimo a citologia liquérica, podem
ser encontradas alteracdes na citometria e
na analise bioquimica do liquor, tais como
elevacdo da concentragdo de proteina no
liquor (> 50mg/dL) em até 76% dos pacientes,
reducdo da concentracao de glicose (<60 mg/
dL) em cerca de 32% dos pacientes e contagem
celular elevada em 56%, as custas de leucocitos
mononucleares #° O caso descrito teve todos
estes achados encontrados ja na primeira
analise liquorica.

O prognéstico de CM ainda permanece
sombrio, com uma sobrevida global de 2 a
4 meses a partir do diagnoéstico, caso haja
indicagdo de quimioterapia intratecal.
caso de ndo haver indicacao de tratamento, a
sobrevida média fica em torno de 4 a 6 semanas.
Os fatores favoraveis ao melhor prognoéstico
e indicacdo de abordagem terapéutica com
quimioterapia e/ou radioterapia incluem KPS
>70, quimiossensibilidade no tratamento do
cancer primario, minimos déficits neurologicos
e proteina liqudrica< 50 mg/dL 41, A paciente
em questdo ndo apresentavaaadmissdo nenhum
destes critérios.

Em

Devido a natureza difusa da CM, nao é
possivel ser tratada com terapias locais como
cirurgia ou radioterapia local, com alto risco
de recorréncia. A abordagem multimodal,
combinando quimioterapia sistémica,
radioterapia e quimioterapia intratecal, é a
estabelecida nos casos indicados #®. Os objetivos
terapéuticos sdo a melhora da qualidade de
vida, aumento da sobrevida, estabilizacao
da deterioracdo neurolégica, bem como
minimizar atos iatrogénicos pela toxicidade
da quimioterapia. Por isto, o KPS, o estagio do
tumor/acometimento sistémico da doenca e o
status neuroldgico devem ser levados em conta,
bem como a decisdo do paciente.Cuidados
paliativos sdo recomendados para pacientes
com baixo KPS e altos escores de ECOG, ja que

os riscos associados ao tratamento superam os
potenciais beneficios 1112,

O manejo dos sintomas deve ser
priorizado independentemente da proposta
terapéutica, com atenc¢do aos mais exuberantes
e persistentes ao longo do processo. Devido
aos sintomas serem causados por inflamacao
bem como envolvimento direto do tumor, a
corticoterapia é muitas vezes bem indicada.
Nauseas, vomitos e cefaleia devem ser tratados
com apropriados.
convulsivas se presentes, com anticonvulsivantes.
Sintomas compativeis com aumento da pressao
intracraniana podem ser manejados com
punc¢ao lombar de alto volume. A dor devido ao
envolvimento de nervos cranianos e espinhais
pode ser tratada com radiacdao paliativa local,
além de uso de analgésicos opidides. Como a
CM é uma doenca grave e multissistémica, com
grande componente incapacitante, o suporte

familiar bem como o enfoque a saide mental

medicamentos Crises

e a espiritualidade do paciente sio muito
importantes. O caso relatado exemplificou a
importancia da comunicacdo precoce, com
discussdes com a paciente e seus familiares
desde o inicio da investigacdo sobre opg¢des
terapéuticas, progndstico, objetivos de
cuidados, planejamento e tomada de decisoes,
preservando a autonomia da paciente apesar de
seu declinio funcional & 3%,

CONCLUSAO

A carcinomatose meningea é uma
complicacdo de alguns canceres com alto
potencial de malignidade. No caso apresentado,
a paciente possuia o diagndstico por imuno-
histoquimica de adenocarcinoma de mama com
elevado grau de malignidade (triplo negativo)

tendo sido submetida a quimioterapia
neoadjuvante. No entanto, algumas semanas
apos, apresentou sintomas neurolégicos

sugestivos de comprometimento meningeo
bem como sinais de comprometimento de
cranianos e raquidianos. Apo6s a
realizagdo de exames complementares foi

nervos
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diagnosticado comprometimento difuso do
sistema nervoso, sem proposta terapéutica
oncolégica, apenas tratamento paliativo.
Destacamos a importancia da rapida suspeicao
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Relato

de Caso

Abscesso prostatico por tuberculose em paciente
imunocomprometido

Prostate abscess due to tuberculosis in an immunocompromised patient

Renato Marrach Pasqual, Vanessa de Farias Lima, Alcantara Ulisses Ferreira, Rodrigo Negri Valadao, Eugénio Alves Vergueiro Leite.

Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

A tuberculose prostatica é de dificil diagnoéstico precoce porque as caracteristicas clinicas e
laboratoriais sao inespecificas, isoladamente. Notadamente, 70% dos homens que morreram de
tuberculose disseminada, ndo tiveram a afec¢do investigada durante a sua vida. Dentre os casos
extrapulmonares, a tuberculose geniturinaria é responsavel por cerca de 15-20% dos casos, nos
paises em desenvolvimento. Em ordem decrescente de frequéncia, primeiramente afeta o epididimo,
rins, ureteres, vesiculas seminais e, por ultimo, préstata. Além disso, o grupo de pacientes que mais
comumente é afetado pela tuberculose disseminada é aquele com HIV / SIDA (50-70%), como é
o caso do paciente aqui apresentado. Artigos de revisdo demonstraram que casos de tuberculose
prostatica que se manifestam com a formagao de abscesso prostatico, sdo extremamente raros. O
diagndstico de tuberculose prostatica é importante por ser uma doenca sexualmente transmissivel;
que leva a infertilidade. Resulta, como qualquer prostatite, em dor pélvica cronica que reduz
significativamente a qualidade de vida e diminui a funcao sexual. A tuberculose prostatica pode ser
assintomatica e detectada acidentalmente em uma amostra de ressec¢do transuretral ou amostra de
bidpsia prostatica. Os achados de imagem podem mimetizar cancer. Em individuos com HIV/SIDA,
a tuberculose prostatica pode se manifestar como grande abscessos. Em individuos sintomaticos
pode ocorrer corrimento uretral, ejaculacdao dolorosa com ou sem hematospermia, dor perineal ou
esponjosa, disuria e infertilidade.

Descritores: Tuberculose dos genitais masculinos; tuberculose urogenital; sindrome da
imunodeficiéncia adquirida; SIDA.

ABSTRACT

Prostatic tuberculosis (PTB) is difficult to diagnose early because the clinical and laboratory char-
acteristics are nonspecific, in isolation. Notably, 70% of men who died from disseminated tubercu-
losis had PTB, which was forgotten to be investigated during the lifetime of these patients. Among
extrapulmonary cases, genitourinary tuberculosis accounts for about 15-20% of cases in developing
countries. In decreasing order of frequency, it firstly affects the epididymis, kidneys, ureters, seminal
vesicles and, finally, the prostate. The group of patients most commonly affected with disseminated
mTB is the HIV/AIDS population (50-70%). As discussed, prostate involvement is less common than
involvement of other genitourinary organs. When present, prostatic tuberculosis commonly pres-
ents as granulomatous prostatitis. The diagnosis of prostate tuberculosis is important because it
is a sexually transmitted disease; that leads to infertility; it results, like any prostatitis, in chronic
pelvic pain that significantly reduces quality of life and decreases sexual function, which reduces
quality of life again. Prostatic tuberculosis can be asymptomatic and accidentally detected in a trans-
urethral resection specimen or prostate biopsy specimen, imaging findings may mimic cancer. In
individuals with HIV/AIDS, prostatic tuberculosis can manifest as large abscesses. In symptomatic
individuals, urethral discharge, painful ejaculation with or without hematospermia, perineal or
spongy pain, dysuria and infertility are some of the symptoms reported in the presentation.

Keywords: Tuberculosis, male genital; tuberculosis, urogenital; acquired immunodeficiency syn-
drome; HIV.
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INTRODUCAO

Atuberculose (TB) é uma doenca infecto-
contagiosa, transmitida de pessoa a pessoa
através de goticulas de aerossdis, e é causada por
um microrganismo chamado Mycobacterium
tuberculosis, também denominado de bacilo de
Koch (BAAR). O Brasil esta dentro de um grupo
de 22 paises priorizados pela Organizacdo
Mundial da Saade (OMS), os quais, concentram
juntos 80% da carga mundial de TB™.

A tuberculose disseminada é definida
como a dispersdao do complexo Mycobacterium
tuberculosis(mTB) para um ou mais rgaospor
via hematogénica ou linfatica. Os pulmodes sao
mais comumente envolvidos, e o envolvimento
extrapulmonar é visto em apenas 10% dos
casos. Dos casos extrapulmonares, relata-se de
30 a 40% dos pacientes que se apresentam com
acometimento de tuberculose geniturinaria.
Entre os o6rgdos geniturinarios, a tuberculose
prostatica é a menos comum (<5%)>

Tradicionalmente, o termo “prostatite”
inclui a forma bacteriana aguda ou cronica, na
qual a origem infecciosa é definida, e o termo
“sindrome da prostatite” ou, mais recentemente,
‘sindrome da dor pélvica cronica, é quando
nenhum agente infeccioso pode ser encontrado,
sua origem é multifatorial e na maioria dos
casos obscura. Prostatite crénica / sindrome da
dor pélvica crénica (CP / CPPS) é uma condigdo
complexa para a qual
etiolégicos sdo ainda mal definidos?.

os determinantes

Micobactérias apresentam crescimento
muito lento. Levam semanas para formar
coldnias visiveis em meio sintético, demonstram
ser fracas como Gram-positivas e ndo possuem
capsula. Sdo microrganismos
que infectam e proliferam no interior de
macréfagos. As  manifestagdes
decorrem das respostas imunologicas do
hospedeiro a infeccao pelas micobactérias e aos
seus antigenos. No inicio da doenga ocorre a
infeccao primaria com ativagao dos neutrofilos,
que sao atraidos e substituidos por macréfagos
no prazo de uma semana’.

intracelulares

clinicas

A tuberculose prostatica (PTB) é de dificil
diagnostico precoce porque as caracteristicas
inespecificas,
isoladamente. Notadamente, 70% dos homens
que morreram de tuberculose disseminada
tiveram PTB, que nao foi investigada durante a
vida desses pacientes?®.

clinicas e laboratoriais sao

O grupo de pacientes mais comumente
afetado com mTB disseminado é a populacdo
portadora de HIV / AIDS (50-70%). Conforme
discutido, o envolvimento da préstata é menos
comum do que o envolvimento de outros
6rgdos geniturindrios. Quando presente, a
PTB comumente manifesta-se como prostatite
granulomatosa. A revisdo da literatura de
de prostatica
que a formag¢do de abscesso prostatico é

casos tuberculose mostra

extremamente raro?.
Quadro clinico

Paciente masculino, 48 anos, procurou
0o pronto socorro com queixa de polacitria,
nocturia, dor em baixo ventre, febre aferida
(T) vespertina ha 15 dias e abaulamento
progressivo em regido inguinal bilateral. Ao
exame fisico de entrada havia nddulos, moveis,
fibroelasticos em regido inguinal bilateral, sem
outras alteracdes detectaveis.

Os
mostraram proteina C reativa (PCR) aumentado
(12,3 - valor de referéncia de 0,5), e exame de
urina com leucocituria (494.000) e hematuria
(109.000).
urindria de Mpycobacterium do
tuberculosis, o teste para HIV veio com carga
viral de 276439 e CD4 de 116. Na internacao
foram realizados exames de imagem:
ultrassonografia de vias urinarias, tomografia de
abdome total e ressondncia nuclear magnética
de abdome total que evidenciaram cole¢des
hiperproteicas em proéstata e vesiculas seminais
associados a linfonodomegalias na cadeia para
adrtica, com centro necrético / liquefacao.
Junto com as alteragdes laboratoriais e dados
clinicos foi feito o diagndstico de HIV/SIDA
associado a tuberculose ganglionar e prostatica
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com acometimento das vesiculas seminais.
Durante a internac¢do foi iniciado o esquema
RIPE (rifampicina, isoniazida, pirazinamida
e etambutol) por 7 meses para tuberculose
genitourindria e profilaxia com sulfametoxazol
e trimetoprima para pneumocistose. Foi
mantido em observacdo laboratorial para
bicitopenia. Paciente evoluiu com melhora e
teve alta hospitalar. Realizou acompanhamento
no ambulatério de infectologia para
seguimento clinico da SIDA. Teve resolugdo das
linfonodomegalias, dos abscessos prostaticos
e seminais, com carga viral indetectavel e
aumento do CD4 para 327.

Achados histopatoldgicos

Uma das principais caracteristicas
da resposta imune ao M. tuberculosis é a
formacado de granulomas os quais sdo definidos
como infiltrados inflamatérios de células
mononucleares. Embora sejam capazes de
limitar o crescimento do Mycobacterium
tuberculosis, também fornecem um nicho de
sobrevivéncia a partir do qual a bactéria
pode se disseminar. A lesao da tuberculose
¢ altamente dindmica e moldada tanto pelos
elementos da resposta imunoldgica quanto
pelo patoégeno. No granuloma, M. tuberculosis
muda para um estilo de vida ndo replicante,
mas gerador de energia, cuja caracterizacao
molecular detalhada pode identificar novos
medicamentos para a quimioterapia*>.

Um dos fatores mais importantes, ne-
cessarios para o estabelecimento da infeccdo

é um equilibrio entre as citocinas pré-infla-
matdrias e anti-inflamatoérias produzidas para
reduzir ou controlar a proliferagdo bacteriana.
O fator de necrose tumoral alfa (TNF-a) e inter-
feron gama (IFN-y) sdo particularmente impor-
tantes na promoc¢ao da formacao e funcao do
granuloma, enquanto a interleucina 10 (IL-10)
¢ um dos principais reguladores negativos da
resposta’.

0 impasse resultante entre o hospedeiro
e 0 patégeno, no entanto, é muito mais dindmico
do que se pensava anteriormente e envolve a
perda continua de células por morte celular e
reposicdo por recrutamento celular, bem como
neoangiogénese e do tecido de remodelagdo.
Além das células imunes inflamatoérias, também
as células-tronco mesenquimais sao recrutadas,
e parecem promover infeccdo local®.

O nidus necrético inicial pode ser
induzido na auséncia de qualquer resposta
imune adaptativa, sendo que evidéncias
experimentais e clinicas, no entanto, sugerem
que a promocgao de necrose central e granulomas
por micobactérias requer uma reacdo de
hipersensibilidade, precipitada por células T
CD4 + induzidas por uma alta carga antigénica®*.

Durante a internacdo o paciente foi
submetido a bidpsia guiada por ultrassonografia
da proéstata, com retirada de 12 fragmentos para
analise histopatologica, e foi obtido o resultado
“Prostatite cronica granulomatosa com extensa
area de necrose”.

Figura 1 - Lamina de
tecido prostatico mostra
alteracdo da arquitetura
tecidual habitual por rea-
. ¢do inflamatoéria cronica
. granulomatosaassociado
a necrose caseosa a custa
de histidcitos, rodeado
por linfocitos e outras cé-
lulas inflamatoérias (ima-
gem A, B e C, H&E 4x)
- células gigantes mul-
tinucleadas apontadas
pelas setas e asteriscos
(imagem A). Tecido pros-
tatico apresenta necrose
central (imagem D) com
intenso processo infla-
matorio cronico ao redor,
H&E 40x.
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Figura 2 - Tecido prostatico com reagdo inflamatdria cronica granulomatosa associado a necrose caseosa
a custa de histiécitos, rodeado por linfécitos e outras células inflamatdrias - células gigantes multinucleadas
apontadas pelas setas e asteriscos. H&E 4x.

N
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Figura 3 - A coloracdo pelo Ziehl Neelsen foram identificados bacilos com morfologia semelhante aos do
Bacilo de Koch (dentro da circunferéncia).
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Figura 4 - Lamina de parénquima prostatico mostra alteracdo da arquitetura habitual, com areas de necrose central

e reacdo inflamatoéria cronica granulomatosa. H&E 4x

Figura 5 - Lamina com tecido prostatico evidencia necrose central com intenso processo inflamatério crénico

ao redor.
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Figura 6 - Tecido prostatico com reagdo inflamatoéria cronica granulomatosa associado a necrose caseosa.

Achados radioldgicos

Dentre os casos extrapulmonares, a tuberculose geniturindaria é responsavel por cerca de 15-
20% dos casos, nos paises em desenvolvimento. Em ordem decrescente de frequéncia, primeiramente

afeta os epididimo, rins, ureteres, vesiculas seminais e, por ultimo, prostata®.

A tuberculose na prostata pode se apresentar de duas formas, a forma nodular, com um ou
varios nddulos e a forma difusa. O achado mais comum da ressonancia nuclear magnética da TP é o
baixo sinal na sequéncia T2WI, possivelmente devido a presenca de substancias paramagnéticas

nos granulomas, como radicais livres de oxigénio carregados pelos macréfagos’.

Na ultrassonografia com Doppler, a préostata geralmente se apresenta com bordas irregulares,
com lesoes hipoecodicas difusas, mais evidentes na zona periférica, com aumento da vascularizacao

ao estudo Doppler, principalmente quando associada a uma prostatite inflamatoria®.

Na forma difusa, o sinal em T2 encontra-se mais baixo do que o sinal habitual da zona
periférica, mas ndo tdo baixo quanto uma lesdo nodular. Na difusa, as lesdes costumam se
restringir quando associadas a abscessos, apresentando alto sinal na sequéncia DWI e baixo sinal no
mapa ADC. Na perfusdo, pode ser visto aumento da vascularizacao. Nas sequéncias pos-contraste,
as lesdes costumam ter realce’-°.

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)
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Quando associado a presenga de
abscesso, a préstata pode apresentar o sinal
de “pele em melancia” em que nas sequéncias
ponderadas em T2 observa-se areas cisticas
com realce periférico ao meio de contraste,
entremeadas com areas de baixo sinal de

aspecto radiado™®.

Realizou-se a correlacao de exames de
ultrassonografia, tomografia computadorizada
e ressonancia nuclear magnética da pelve
masculina como demonstrado na figura 7.
A ressondncia magnética é uma importante
ferramenta de imagem para se avaliar alteracdes

do parénquima prostatico, sendo util também
em lesdes neoplasicas desse 6rgdo, na figura
8 temos sequéncias de ressonancia magnética
com padrao de imagem caracteristico da PTB.

O paciente diagnosticado posterior-
mente com tuberculose prostatica e dissemi-
nada com uma co-infec¢cdo por HIV levando
a sindrome da imunodeficiéncia adquirida
(SIDA) teve repercussdao no achado de lin-
fonodomegalias da cadeia para adrtica, como
vemos na figura 3, além do acometimento lin-
fonodal tipico com necrose / liquefacao cen-
tral, também visto na figura 4.

Figura 7- Exames comparativos de ultrassonografia de abdome total (A e D), tomografia computadorizada de
abdome total (B e E) e ressondncia magnética de abdome total (C e F), com énfase na prostata e vesicula seminal
que demonstram:

Imagens A e D: um corte obliquo coronal na ultrassonografia; na imagem A vé-se a prostata heterogénea, com multiplas
areas em asterisco (*) de contornos irregulares com conteddo hipoecoéico sendo também vistas nas vesiculas seminais
na imagem D, sendo avaliadas retrospectivamente como lesdes granulomatosas a ultrassonografia.

Imagens B e E: cortes axiais na tomografia computadorizada, com aumento da préstata (B) e das vesiculas seminais
(E) com areas de hipodensidades de permeio mal definidas podendo caracterizar-se como abscessos. Também
pode-se notar aumento da espessura da parede vesical, inferindo acometido da bexiga como sitio de infec¢do ou
bexiga de esforgo.

Imagens C e F: cortes axiais, em T2 sem satura¢do de gordura onde se mostram areas de hipersinal bem delimitadas na
zona de transicdo prostatica (C) como abscessos granulomatosos associado a aumento e heterogeneidade do parénquima
prostatico. Na imagem (F) nota-se aumento difuso das vesiculas seminais associado a preenchimento da mesma com
contetido liquido / hiperprotéico, que pode sugerir abscesso por disseminacdo infecciosa por contiguidade.
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Figura 8 - ressondncia magnética da pelve em cortes axiais nas sequéncias em difusdo B500 (A e D), mapa ADC (B
e E) e T1 com saturagio de gordura apos a injecdo de contraste endovenoso (C e F), que demonstra areas de restricdo
a difusdo sem realce ap0s a injecdo de meio de contraste na fase portal na préostata (A, B e C) e vesicula seminal (D, E e
F). Assim junto com a figura 1 observa-se que ha areas na prostata e vesiculas seminais avaliadas como cole¢des com

conteudo hiperproteico de alta celularidade que sugerem abscessos.

Figura 9 - ressonancia magnética de abdome total, em corte coronal, na sequéncia T2, demonstra aumento das dimensdes

dos linfonodos da cadeia para adrtica (setas e asteriscos) que caracterizam linfonodomegalias intra-abdominal.
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Figura 10 - ressondncia magnética de abdome com contraste, corte axial, sequéncia T1 com saturacdo de gordura
na fase portal, demonstra pelas setas e asteriscos, linfonodomegalias peri-adrticas associadas a liquefagdo / necrose
central, que podem corresponder a lesdo secunddria infecciosa.

Fisiopatologia da tuberculose genitourinaria

O conhecimento da patogénese da
tuberculose geniturinaria é amplamente
baseado em modelos animais. A infeccao
primdaria comumente se desenvolve por meio da
inalagdo de aerossoéis contendo Mycobacterium
tuberculosis ouingestdao de Mycobacterium bovis
em leite ndo pasteurizado e ou produtos lacteos
contaminados. A bactéria dissemina-se pelos
nddulos linfaticos locais-regionais, e a infec¢do
pode entdo atingir o sistema geniturinario por
meio de disseminac¢do linfatica. Além disso, a
infeccao pulmonar ou gastrointestinal primaria
pode se espalhar por via hematogénica para o
sistema geniturinario*!.

A tuberculose primaria da bexiga
também pode ser causada pela administracao
da vacina do bacilo Calmette-Guérin (BCG) para
o tratamento do cancer de bexiga. A tuberculose
dos testiculos, epididimo, canal deferente e
vesiculas seminais normalmente
por meio da disseminacdo hematogénica ou
disseminacdo retrégrada da prostata através
dos vasos linfaticos e/ou capilares'™.

ocorrem

As manifestacdes clinicas da tuberculose
geniturinaria tem um periodo de laténcia
médio maior que 20 anos. Isso explica por que a
tuberculose geniturinaria é extremamente rara
em criangas®’.

DISCUSSAO

Relata-se de tuberculose
prostatica e disseminada em paciente recém
diagnosticado com SIDA, que apresentou
quadro tipico de infec¢do urindria com disuria,
polaciuriaedorem baixo ventre.Posteriormente
foi diagnosticado com tuberculose prostatica

na forma de abscessos que é extremamente
rara.

um caso

Na literatura lé-se que a maioria dos
pacientes com tuberculose geniturinaria
apresenta sintomas de disdria, alteragdes no
fluxo urinario, urgéncia ou frequéncia, porém
quase 25% deles nao apresentam sintomas
geniturindrios. Além disso, o grupo de pacientes
sdo afetados pela
a populagdo com
Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)
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HIV / SIDA (50-70%), como é o caso do nosso
paciente. Artigos de revisdo demonstraram
que casos de tuberculose prostatica que se
manifestam com a formacao de abscesso
prostatico sdo extremamente raros. Em todo
o mundo, cerca de 21 desses casos foram
relatados na literatura, com a maioria dos
relatos de casos da India e Espanha, e apenas
5 nos Estados Unidos®.

O diagndstico de tuberculose prostatica
é importante por ser uma doenca sexualmente
transmissivel; que leva a infertilidade; resulta,
como qualquer prostatite, em dor pélvica
cronica que reduz significativamente a
qualidade de vida e diminui a fung¢ao sexual®.

A tuberculose prostatica pode ser
assintomatica e detectada acidentalmente em
uma amostra de ressec¢do transuretral ou
amostra de bidpsia prostatica. Os achados
de imagem podem mimetizar cadncer. Em
individuos com HIV/SIDA, a tuberculose
prostatica pode se manifestar como grande
abscesso. Em individuos sintomaticos pode
ocorrer corrimento uretral, ejaculagdo dolorosa
com ou sem hematospermia, dor perineal ou
esponjosa, disuria e infertilidade!™.

No exame fisico retal, a préstata pode
estar alargada, firme e sensivel, especialmente
durante a fase aguda da doenca. Pode
apresentar contorno nodular e ser confundida
com cancer de prostata. Em casos raros, a
tuberculose prostatica pode se manifestar com
auto prostatectomia e fistulas perineais. O
valor sérico do antigeno especifico da préstata
pode estar ligeiramente elevado durante a fase
inflamatéria, mas normaliza durante a fase
cronica, com resolucdo da inflamacio'™.

A fisiopatologia da infec¢do pela tuber-
culose comeca quando o bacilo de Koch (My-
cobacterium tuberculosis) é adquirido de outra
pessoa, por meio de goticulas aerossolizadas, a
infeccdo afeta inicialmente o sistema pulmonar.
Em um paciente imunocompetente, a formagao
de granuloma ao redor dos bacilos no parén-
quima pulmonar pode conter a replicagdo de tu-
berculose disseminada e prevenir a ativagao da

doenca. No entanto, em pacientes imunocom-
prometidos, especificamente pacientes com
AIDS, a formag¢do do granuloma é ineficiente
devido a funcionalidade alterada das células T
CD4, macroéfagos, células dendriticas, neutroéfi-
los e fibroblastos?.

As alteragdes do microambiente
imunolégico  permitem a incontrolavel
replicacdo dos bacilos, maior probabilidade de
infeccao ativa e disseminag¢ao. O acometimento
da tuberculose geniturinaria ocorre atraveés
da propagacao linfatica, e via hematogénica,
infeccado descendente pelo sistema urinario,
extensdo direta por contiguidade de foco de
tuberculose no trato geniturinario, e raramente
infeccdo ascendente através da uretra em
casos de terapia com BCG. Uma ou sucessiva
disseminacao por via hematogénica sido os
modos mais comuns de transmissdao segundo
artigo de Sporer e Auerbach. Normalmente,
ocorre um longo periodo de Ilaténcia, de
aproximadamente 22 anos, entre a primeira
infeccdo pulmonar e a apresentacao de
tuberculose geniturinaria disseminada?.

Fatores comuns predisponentes
para a formacdo de abscesso prostatico
na tuberculose disseminada (mTB) inclui
imunossupressao, seja na forma de imunidade
mediada por células alteradas, sindrome
da imunodeficiéncia adquirida pelo HIV
(AIDS) como neste caso, uso prolongado de
imunossupressores, ou uso de esterdides.
Outra populacdo de pacientes com risco de
mTB, embora pouco frequente, sao pacientes
com terapia anterior de BCG para carcinoma de
bexiga e imunocompetentes. Com uma revisao
da literatura, foram observados diferentes
padrdes de disseminacdo da mTB nestas trés

diferentes populacoes de pacientes?.

Durante a investigacdo diagndstica foi
aventada a hipétese de doenga mieloprolifera-
tiva devido ao padrdao de acometimento linfati-
co disseminada nas cadeias intra-abdominais,
porém as linfonodomegalias desses pacien-
tes apresentavam liquefagcdo/ necrose central
diferentemente do que ocorre com os linfo-
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mas, leucemias e até mesmo para algumas me-
tastases linfonodais. Por conseguinte o estudo
histopatolégico através da bidpsia guiada por
ultrassonografia foi essencial para definir o di-
agnostico etiologico.

Um esquema ideal e a duragdao do
tratamento  especifico para tuberculose
geniturinaria foi sendo definido ao longo
do tempo. Houve uma mudanc¢a gradual do
tratamento mais longo de 18-24 meses para
um periodo mais curto de 6 meses, e o ultimo
se tornou o padrdao atual de tratamento. A
maioria dos pacientes comegam com quatro
medicamentos nos primeiros dois meses ‘a fase
intensiva’ do regime (rifampicina, isoniazida,
pirazinamida e etambutol) e, em seguida, sdo
transferidos para dois medicamentos na ‘fase
de continuac¢do’ (rifampicina e isoniazida). Uma

CONCLUSAO

O Brasil esta dentro de um grupo de 22
paises priorizados pela Organizacdo Mundial
da Saude (OMS), que juntos, concentram 80%
dos casos mundiais de tuberculose. Embora
seja uma doencga curavel e evitavel, a maioria
dos Obitos ocorre nas regides metropolitanas
e em unidades hospitalares. A OMS classifica
essa doenga como infecciosa de agente unico
que mais mata, chegando a superar o virus da
imunodeficiéncia humana (HIV). Segundo os
dados do Ministério da Saude, 10,4 milhées de
pessoas contrairamadoencanomundoem 2016
e cercade 1,3 milhdo morreram em decorréncia
dela. A tuberculose ainda é considerada um
problema grave de saude publica mundial,
que atinge todas as faixas etarias; devido as
suas complicagdes, principalmente quando
associada a condi¢des sociais e econdmicas
precarias. A doenca ainda causa muitas mortes.

Assim como discutido acima, o caso
relatado é de grande valia para o aprendizado
académico de diversas areas e especialidades
médicas pois retrata uma doenca infecto-
contagiosa prevalente no territorio brasileiro,
com padrao de acometimento atipico devido
a também outra doenca infecciosa que cursa

terapia de duracdo mais longa (9 a 12 meses)
pode ser necessaria em imunocomprometidos
ou coinfeccdao por HIV / AIDS. Existem alguns
relatos de que aadicdo de corticoster6ides pode
ser benéfica na tuberculose epididimo-orquite,
mas nao ha evidéncias suficientes para apoiar
seu uso na tuberculose prstatica’?.

Os abscessos prostaticos sdo tratados
com quimioterapia anti-TB e requerem
drenagem, o que pode ser realizado através
do reto ou perineo com orientagao pela
ultrassonografia. A ultrassonografia transretal
¢ o melhor método devido a sua capacidade
para detalhar a anatomia da préstata e 6rgaos
adjacentes. Ajuda também na avaliacdo
detalhada dos lobos mais comumente afetados,
posterior e lateral da préstata'l.

com imunodeficiéncia. Assim é interessante que
se possa elucidar as caracteristicas clinicas e
radiolégicas do acometimento da tuberculose
prostatica, diferenciando das neoplasias
hematolégicas e lesdes neoplasicas secundarias
com disseminacao linfatica e hematogénica.

O diagndstico tardio da sindrome da
imunodeficiéncia adquirida nesse paciente, ndo
havendo nenhum critério de doenc¢a definidor
nesse caso, forneceu a consciéncia de sempre
realizar uma investigacao clinica e laboratorial
minuciosa em pacientes com padrdes atipicas
de tuberculose e mesmo aqueles que possuem
diagnosticos diferenciais que expusemos.

A associacdo entre os dados clinicos,
achados de 1imagem e as alteracdes
histopatolégicas da bidpsia forneceu a base
para se realizar um diagndstico preciso de
tuberculose disseminada e prostatica, e foi
crucial para o tratamento do paciente durante
a internacdo. Assim foi essencial a interagdo,
e até mesmo o trabalho em conjunto, entre as
especialidades da clinica médica, infectologia,
radiologia e patologia nesse caso para o
diagnostico, e assim fornecer o tratamento
otimizado para o paciente.
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Relato

de Caso

Um caso outrora classificavel entre as parafrenias

A case once classifiable among paraphrenias

Felipe Santos Arruda, Lenine da Costa Ribeiro
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

O presente estudo consiste de um caso clinico que ilustra a importancia do conceito de parafrenia
seguido por um panorama da evolugdo desse conceito. Descreve-se, entdo, o processo de desinflagcdo
dessa entidade nosografica, de modo inversamente proporcional a ascensao do conceito bleuleriano
de esquizofrenia. A partir da oficializacdo das classificacdes nosograficas contemporaneas,
menciona-se como o conceito de parafrenia foi legado ao desuso e ao esquecimento, em um
movimento cujas consequéncias ndo tém atendido a melhor necessidade da clinica e da pesquisa

em psiquiatria na atualidade.

Descritores: Transtorno depressivo maior; transtornos paranoides; esquizofrenia.

ABSTRACT

The current paper consists in a clinical case that illustrate the importance of the concept of
parafrenia followed by a panorama about evolution of that concept. The processs of disinflation
of this nosographic entity is thus described, in a inversely proportional manner to the rise of the
Bleulerian concept of schizophrenia. Finally, from the formalisation of contemporary nosographic
classifications, we mention how the concept of paraphrenia was bequeathed to disuse and
forgetfulness, in a movement wich consequences have not met the best need of clinical and research

in contemporary.

Keywords: Depressive disorder; paranoid disorders; schizophrenia.
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INTRODUCAO

A Classificagdo Internacional das
Doencas, em sua 102 revisao - CID-10 - agrupa
as manifestacdes delirantes nas categorias
diagnésticas que vao de F20 a F29, incluindo
esquizofrenia (F20) e os assim chamados
transtornos delirantes persistentes (F22).
A essa ultima categoria foram incorporadas
duas entidades nosograficas anteriormente
consideradas passiveis de distingdo clinica.
Trata-se dos diagndsticos de parafrenia e de

paranoia, delimitados por Emil Kraepelin
(1856-1926) a partir da presenga, ou da
auséncia, de vivéncias alucinatérias. Isso

pode implicar ndo apenas em diferenciacdo
prognoéstica, mas também em terapéuticas
distintas, o que ndo se contemplaria com
esse procedimento diagndstico aglutinador. O
presente estudo consiste de um caso clinico
que ilustra o conceito de parafrenia seguido
por um panorama da evolu¢do desse conceito.
E uma tentativa de representar a importancia
deste conceito para a melhor avaliacdo
diagnéstica, terapéutica e prognostica dos
pacientes.

RELATO DE CASO

VIB, 62 anos, sexo feminino, natural de
Sao Paulo, mora ha 36 anos em Sio Bernardo do
Campo, solteira, sem filhos, inspetora de escola
aposentada (trabalhou até sua aposentadoria
sem afastamentos). A paciente procurou o
servico de psiquiatria do Hospital do Servidor
Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”,
HSPE-FMO de Sao Paulo com a seguinte queixa
“Tenho sido torturada pelos meus vizinhos com
sons, zumbido e vozes ha cerca de 5 anos com
piora nos ultimos meses”.

Afirma que o filho de sua vizinha e seu
“bando” usam um aparelho para emitir sons
torturantes a distancia, usando-o ainda para
dar vozes de comando e a ameagar, com a
intencdo de perturba-la. Diz que os barulhos
sdo piores a noite, pois durante o dia ela liga
o radio mais alto que as vozes, de forma que
consegue realizar suas atividades didrias. Ja
a noite, as vozes, zumbidos e barulhos sio
emitidos com muito mais intensidad, fato
piorado por ndo poder abafar os barulhos com
o radio. O resultado é uma grande dificuldade

para o sono da paciente, que apresenta diversos
despertares noturnos. Refere ainda que o
vizinho deseja prejudica-la na realizagdo dos
seus compromissos, e que interrompe a
emissao de barulhos para que ela pegue no
sono logo antes dos horarios em que estaria
ocupada. Porém, quando consegue sair de casa,
as vozes, zumbidos e barulhos diminuem. Ela
refere que isso ocorre, pois o vizinho tem medo
de fazé-los em publico e ser descoberto.

Informa que as ameagas comegaram logo
ap6s ter adquirido sua casa proépria em 2006,
porém, somente apds sua aposentadoria em
2013, passou a apresentar alucinagdes auditivas
com maior frequéncia, escutando “seu vizinho”
diariamente. Ela acredita que a intencdo “do
vizinho” é tortura-la até que se canse e saia de
casa. Diz receber ameacas constantes de que
irdo mata-la ou sequestra-la para roubarem a
escritura da casa. Porém, refere nio acreditar
nas ameagcas, pois ja as ouve ha varios anos e
nunca aconteceu nada do tipo. Refere ouvir trés
vozes diferentes vindas da casado vizinho, e as
relaciona com o vizinho e a dois companheiros
de “gangue”, os quais nunca viu pessoalmente.
Diz ja ter chamado a policia em varias ocasioes,
porém nada foi feito em relacdo a sua situacao.

A paciente chegou a queixar-se disso
para a irma, que a desacreditou, o que abalou
a relacdo entre as duas. Porém, a paciente
acredita que a irma tenha se afastado por medo,
como tentativa de se proteger da perseguicdo.
Recentemente tem ficado com medo de sair de
casa, pois as ameagas se tornaram mais
frequentes e agressivas, e tem mantido
trancadas todas as portas e janelas da casa o
tempo todo. Entretanto, mantém-se realizando
suas atividades diarias normalmente, cuida da
casa, de sua vida financeira, faz aulas de danca
e yoga semanalmente. Quando perguntada se
ja procurou ajuda médica, a paciente refere que
procurou um neurologista devido aos zumbidos,
e que s6 procurou a psiquiatria para ajuda-la a
dormir melhor, pois tem certeza que tudo o que
relatou é real.

Elaéterceirafilhadeproledetrés,nascida
de parto normal, sem alteracdes. Apresentou
desenvolvimento neuropsicomotor sem
alteracoes. Nega alergias. Nega comorbidades.
Nega uso de alcool, tabaco e outras drogas.

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (2)

100



Um caso outrora classificavel entre as parafrenias

Afirma ter grande cuidado com a saudde.
Estudou até o terceiro ano do ensino médio,
com rendimento adequado, sem historia de
reprovacdes ou notas abaixo da média. Iniciou
atividade remunerada desde cedo. Prestou
concurso e se tornou inspetora de escola,
trabalho mais longo que teve, trabalhou até sua
aposentadoria sem afastamentos.

Nega doencas psiquiatricas na familia.
Residiu com os pais até o seu falecimento. Nunca
se casou e ndo tem filhos. Sua mae era hungarae
seu pai brasileiro. Tem dois irmaos mais velhos.
Refere bom relacionamento com os mesmos.
Afirma ter sido uma crianca brincalhona e
sociavel. Diz se lembrar com alegria da infancia.
Atualmente mora sozinha na mesma casa em
que residia com os pais em Sdo Bernardo, tem
pouco contato social com familiares e ndo tem
amigos proximos.

Em seu exame psiquico apresentava
autocuidado preservado, vigil, atitude passiva,
eutimica, afetoadequado e congruenteao humor,
orientada auto e alopsiquicamente. Pensamento
delirante  paranoide, @ com  alucinagdes
auditivas. Sem alteracdoda psicomotricidade.
Auséncia de ideacdo suicida. Sem critica sobre
sua morbidade. Em investigacdo complementar
apresentava exames laboratoriais de rastreio
infecioso, metabdlico e toxicolégico sem
alteracdes. Ressonancia magnética de cranio
dentro dos limites da normalidade.

DISCUSSAO

Para fins diagnosticos, chama muito a
atencdo neste caso, além da abertura tardia,
a preservacgao da funcionalidade da paciente
em detrimento do quadro, que, por sua vez, é
bastante rico. A importancia das alucinagdes
também é algo a se destacar. Neste sentido, a
formulacao diagnodstica desta paciente ficaum
pouco delicada pelos codigos. Os diagnosticos
de esquizofrenia (F20 conforme a CID-10),
por um lado, e de transtorno delirante (F22
na mesma classificacdo), por outro, parecem
ndo contemplar a complexidade do caso. Vale
ressaltar que o caso faz lembrar a descricdo
psicopatoldgica classica da parafrenia de
Kraepelin.

Atualmente, grande parte dos casos
outrora classificaveis entre as parafrenias

¢ incluida dentro do grande e heterogéneo
grupo das esquizofrenias, apesar de haver a
recomendacdo de sua inclusdo entre os assim
chamados transtornos delirantes persistente.
Na pratica isso ndo tem ocorrido, pois a
recomendacdo oficial é a de que a presenca de
alucinagdes seja considerada, se ndo um critério
de exclusdo, ao menos um critério de excecao.
A presenca de alucinagdes, tdo classicamente
associada a parafrenia, na pratica clinica, faz
com que o diagndstico contemporaneo recaia
quase que automaticamente sobre o inflacionado
grupo das esquizofrenias.

Tragando uma linha histoérica o conceito
de parafrenia apareceu pela primeira vez em
1863 na obra de Kahlbaun, classificada entre
as deméncias, considerada como estado de
déficit mental secundario. Em sequéncia, entre
diversas propostas psicopatologicas, com
nuances de continuidade e descontinuidade
altamente complexas, a escola francesa
desenvolveu conceitos afinados com o que mais
tarde viria a ser delimitado como parafrenia,
por Kraepelin.

O conceito de parafrenia aparece
na oitava edicdo do célebre tratado de
Kraepelin (1908- 1915). Até entdo, os casos
correspondentes a doenga, que mais tarde
se individualizaria conceitualmente, ficavam
incluidos nas concep¢cdes de demeéncia
precoce ou de paranoia. As detalhadas
descri¢cdes kraepelinianas fazem referéncia a
“um grupo relativamente pequeno de casos,
com varios pontos em comum com a deméncia
precoce. Porém devido a um desenvolvimento
mais ligeiro das perturbag¢des da emocdo
e volicdo, a harmonia interna da vida
psiquica fica consideravelmente menos
afetada ou, pelo menos, limitada a certas
faculdades intelectuais. Kraepelin dividiu
o grupo da parafrenia em 4 subgrupos:
parafrenia sistemdtica, parafrenia expansiva,
parafrenia  confabulatéria e  parafrenia
fantdstica. O primeiro subgrupo corresponde
sensivelmente ao que ficou tradicionalmente
conhecido como “parafrenia.”

Esse quadro se diferenciava da entao de-
meéncia precoce porque apesar de apresentar
preocupac¢do com uma ou mais ideias delirantes
semi-sistematizadas acompanhadas frequen-
temente de alucina¢des auditivas, os afetos
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mantém-se notoriamente bem preservados e
relativamente adequados. Mesmo em episddio
agudo, o doente mostra uma capacidade de re-
lagao com os outros e uma proximidade afetiva
que nao é tipica de qualquer forma de esquizo-
frenia. Nao ocorrem deterioracao intelectual,
alucinagdes visuais, incoeréncia, perda marcada
das associac¢des, afetos aplainados ou marcada-
mente desadequados ou comportamento gros-
seiramente desorganizado.

Desde entdo, o conceito de esquizofrenia
cunhadoporEugeneBleuler (1857-1939) rompeu
com a perspectiva de Kraepelin, abandonando a

CONCLUSAO

A contribuicdo de uma apreciacdo
histérica e epistemoldgica, nesse sentido,
figura como importante instrumento de
esclarecimento e contextualizacdo dessas
insuficiéncias,legitimandoabuscaporconceitos
mais adequados para a atividade psiquiatrica.
Longe de preciosismo tedrico, tal exercicio,
ao questionar historicamente a manuteng¢do
e a reificagdo de modelos imprecisos, ao
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centralizacdo do critério evolutivo da deméncia
precoce kraepeliniana, substituindo-o por uma
apreciagdo sintomatica hierarquizada. Esse
modelo foi amplamente adotado pela literatura
psiquiatrica  contemporanea  (CID-10 e
DSM-V) categorizando o grupo - amplo,
heterogéneo e cada vez mais inflacionado - das
esquizofrenias. Esse grupo apresenta marcada
imprecisao e limites por demais abrangentes
sendo insuficientes tanto para clinica quanto
para a pesquisa, uma vez que encampam
casos com apresentacdo inicial, prognoéstico e
resposta terapéutica, por sua vez distintos."*3

mesmo tempo em que procura recuperar, e
eventualmente reciclar, dos anais da historia
da psiquiatria, modelos diagnosticos mais
acurados, e eventualmente mais promissores,
configura muito menos a atualizacdo de
uma vocacdo barroca do que a realizacdo do
trabalho classificatério caracteristico dos
procedimentos cientificos ciosos de seu mister.
Melhor classificar, para melhor operar.
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Clear cell, papillary and chromophobe renal cell carcinoma in the same kidney

Lucas Arrais Chaves Nascimento, Renato Panhoca
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil.

RESUMO

Introducao: O carcinoma de células renais representa a lesdo sélida renal mais comum em
adultos. Os seus principais subtipos sdo: células claras, papilifero e cromo6fobo. Objetivo: Relatar
caso de carcinoma de células renais dos trés principais subtipos que se manifestaram no mesmo
rim e realizar revisao da literatura sobre o tema. Relato de Caso: Paciente masculino, 71 anos,
com achado em exame de imagem de trés nédulos sélidos corticais no rim direito e um no rim
esquerdo. Foi submetido a nefrectomia radical videolaparoscopica a direita, que evidenciou a
presenca de carcinoma de células renais tipo células claras, papilifero e cromo6fobo. A lesdo em rim
esquerdo foi tratada com crioablagdo. Paciente evoluiu com recidiva local em loja renal direita,
que foi ressecada e evidenciou carcinoma com padrao de células claras. Discussdo: A presenca
de multiplos tumores no mesmo rim representa um desafio para o tratamento poupador de
néfrons. Nessa situacdo, opgdes terapéuticas seriam métodos ablativos e vigilancia ativa. Ainda ha
poucos estudos referentes a tumores malignos sincronicos uni ou bilaterais de diferentes subtipos
histolégicos. E inédito na literatura o achado dos trés principais subtipos histopatolégicos no
mesmo rim. Conclusao: A presenca dos trés subtipos de carcinoma de células renais no mesmo
rim representa uma condicao rara. Nesse contexto, o conhecimento dos aspectos moleculares e
genéticos dos tumores renais poderia esclarecer o comportamento das lesdes deste 6rgao.

Descritores: Carcinoma de células renais; carcinoma de células renais/patologia; carcinoma de
células renais de células claras; cancer papilifero; nephrectomia; croméfobo.

ABSTRACT

Introduction: Renal cell carcinoma is the most common solid lesion of the kidney in adults. Its main
subtypes are: clear cell, papillary and chromophobe. Objective: To report a case of RCC of the three
main subtypes manifesting in the same kidney and review the literature on the topic. Case Report:
Male patient, 71 years old, with imaging findings of three solid cortical nodules in the right kidney
and one in the left kidney. He underwent radical laparoscopic nephrectomy on the right, which
showed the presence of clear cell, papillary and chromophobe renal cell carcinoma. The left kidney
lesion was treated with cryoablation. The patient evolved with local recurrence in the right renal
bed, which was resected and evinced carcinoma with a clear cell pattern. Discussion: The presence
of multiple tumors in the same kidney represents a challenge for the nephron-sparing techniques.
In this situation, therapeutic options would be ablative methods and active surveillance. There
are still few studies referring to unilateral or bilateral synchronous malignant tumors of different
histological subtypes. It's unheard of in the literature the finding of the three main histopathological
subtypes of renal cell carcinoma in the same kidney. Conclusion: The presence of the three renal
cell carcinoma subtypes in the same kidney represents a rare condition. In this context, knowledge
of the molecular and genetic aspects of kidney tumors could clarify the behavior of lesions in this
organ.

Keywords: carcinoma, renal cell; carcinoma, renal cell/pathology; clear cell renal cell carcinoma;
nephrectomy; cancer, papillary; chromophobe.
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INTRODUCAO

O carcinoma de células renais (CCR)
representa a lesdo sélida renal mais comum
em adultos, correspondendo a cerca de 2-3%
de todas as neoplasias malignas e sendo
prevalente em homens, com pico entre a
sexta e sétima décadas de vida. Os subtipos
mais observados s3o os de células claras,
papilifero e croméfobo, com incidéncia de
80%, 10% e 5%, respectivamente 2. Muitos
estudos multicéntricos evidenciaram que
essa diferenciacdo histopatolégica possui
importancia em relacdo ao progndstico e a
selecdo dos pacientes para terapia adjuvante 3.

Atualmente, o diagnostico da neoplasia
ocorre commais frequéncia de formaincidental,
na ocasiao da realizacdo de exames de imagem
por razoes uroldgicas ou ndo. Nesse contexto,
o diagndstico se da principalmente mediante
a analise das caracteristicas imagioldgicas
das lesdes. A biopsia percutdnea é reservada
para os casos de ddvida diagndstica, doenca
metastatica ou para aqueles pacientes sem
adequadas condigdes cirurgicas ou com
indicacdo de terapia de alvo molecular *.

Em relagdo ao tratamento do CCR, a
excisdo cirurgica (nefrectomia radical ou
parcial) corresponde a conduta padrdao no
caso das lesoes localizadas. Pode ser realizada
pelas vias aberta, videolaparoscépica ou
robdtica. Além disso, vigilancia ativa e métodos
ablativos, como crioablagdo e ablagdo por
radiofrequéncia, sdo opgdes terapéuticas para
pacientes selecionados °-°.

Nos pacientes submetidos a nefrectomia
radical, a frequéncia de CCR esporadicos
multifocais variou de 4 - 25% em alguns
estudos. Amaioria dessaslesdes correspondiam
ao mesmo tipo histopatolégico; porém, em
até 11 a 30% dos casos, observaram-se
diferentes subtipos na mesma peca cirurgica,
principalmente a combinagdo células claras
e papilifero. Nesse contexto, é importante
salientar que ainda had poucos estudos na
literatura referentes a tumores sincronicos no
mesmo rim 7

Com isso, o objetivo deste trabalho
foi relatar um caso e realizar uma revisao de
literatura sobre uma condi¢do uroldgica rara.
Nesse contexto, o conhecimento dos aspectos

moleculares e genéticos dos tumores renais
poderia esclarecer o comportamento das lesdes
deste 6rgao, possibilitando um melhor manejo
desses casos atipicos.

RELATO DE CASO
Paciente do sexo masculino, 71
anos, sem comorbidades prévias, durante

acompanhamento por quadro de obesidade,
em 2016, realizou ultrassonografia (USG)
de abdome de rotina, que evidenciou tumor
renal a direita. Prosseguindo a investigacao,
foi realizada tomografia computadorizada
(TC) de abdome, que destacou a presenca de
nddulos sdlidos com realce predominantemente
hipervascular na fase arterial e washout nas
fases subsequentes, localizados na cortical dos
tercos superior (2,8x2,5 cm), médio (4,9x3,9 cm)
e inferior (7,6x7,4 cm) do rim direito e médio de
rim esquerdo (2,2x2,2 cm), sem evidéncia de
linfonodomegalias.

Com isso, foi indicada nefrectomia radical
videolaparoscopica a direita, a qual foi realizada
em junho/2016, sem intercorréncias. No estudo
anatomopatoldgico da peca cirurgica, foram
demonstrados o0s seguintes aspectos: lesdo mal
circunscrita, medindo 7,0x7,0x5,0 cm, localizada
em polo renal inferior, de aspecto granuloso,
coloracdo creme e consisténcia elastica, com areas
de hemorragia. O diagnoéstico foi de carcinoma de
células renais (CCR) do tipo células claras, grau
2 nuclear de Fuhrman (Figura 1 - A e B); outra
lesdo bem delimitada, localizada em pélo renal
superior, nodular, de superficie lisa e consisténcia
fibroelastica, medindo 2,0x2,0x2,0 cm, com
diagnéstico de CCR do tipo cromofobo, grau
nuclear 1 de Fuhrman (Figura 2); e uma outra les&o,
caracterizada por area cavitaria bem delimitada,
preenchida por material vinhoso e fridvel, medindo
5,0x5,0x2,0cm, com diagndstico de CCR papilifero
tipo Il, grau 2 nuclear de Fuhrman (Figura 3).
Nas trés lesdes evidenciou-se capsula e gordura
perirrenal infiltradas por neoplasia. Além disso,
margens cirargicas circunferencial e hilar foram
livres de neoplasia, concluindo-se o estadiamento
patolégico como pT3pNxpMx, diagnostico
mantido apo6s revisdo das laminas.

Paciente manteve acompanhamento
ambulatorial de nédulo endofitico de 2,2 cm em
rim esquerdo, tendo sido realizada a crioablacao
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do mesmo em setembro/2017. Posteriormente,
retornou em consulta assintomatico, com
nova TC de abdome de outubro/2018,
que evidenciou imagem nodular irregular
extracapsular, de aspecto exofitico junto a
borda posterior do segmento hepatico VI/VII,
hipervascular, medindo 2,4 x 1,6 cm, podendo
estar relacionado a implante secundario; além
do nodulo em ter¢o médio de rim esquerdo,
medindo 2,6x2,3x2,0cm,sem sinais de extensao
extracapsular ou invasdo do hilo renal. Além
disso, realizou ressonancia nuclear magnética
(RNM) de abdome total em dezembro/2018.
Este exame acrescentou o achado de prostata
com dimensdes aumentadas e contornos
regulares, medindo 5,2x4,6x4,3cm, com
volume estimado em 54 cm3, exibindo nédulo
de 0,9 cm na regiao periférica apical esquerda.
Em relacdo a esse ultimo achado, paciente
apresentava USG de proéstata de outubro/2018
sugestiva de hiperplasia prostatica benigna,
com peso estimado em 47g, além de PSA de
2,4 e toque retal com proéstata de 40g, sem
nodulos. Procedeu-se a bidpsia percutanea
do nédulo hepatico, que sugeriu, apés estudo
imuno-histoquimico, infiltracdo hepatica
por carcinoma, ndo sendo conclusivo para
tipo histolégico e sitio primario. Além disso,
foi realizada bidpsia transretal da prdéstata
guiada por USG, que indicou adenocarcinoma
de prostata Gleason 7 (3+4) até 50% dos
fragmentos, 2/12 fragmentos.

Nesse contexto, realizou-se estadiamento
para neoplasia de prostata com cintilografia
0ssea e TCs de abdome total e torax, sem
sinais de acometimento secundario. Optou-
se por tratamento dessa condigdo com
hormonioterapia (zoladex). Paciente seguiu em
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acompanhamento conjunto com equipes da
urologia e gastrocirurgia quanto a lesdo em loja
renal direita, a qual apresentou crescimento
progressivo durante seguimento COm exames
de imagem: TC de abdome total de maio/2020
demonstrou lesdo nodular lobulada, heterogénea,
com extensa area central hipoatenuante, sugerindo
necrose/liquefacdo, localizada na  regido
subdiafragmatica direita, em intimo contato com
a clpula frénica e com o bordo postero-medial do
figado, nos segmentos VI e VII, medindo cerca de
5,0x4,0 cm; lesdo em terco médio de rim esquerdo
com manutencdo do aspecto e dimensGes. Além
disso, paciente realizou endoscopia digestiva
alta e colonoscopia, e ndo foi evidenciado
comprometimento neoplasico.

Em maio/2020, paciente foi submetido
a novo procedimento cirdrgico, no qual
foi realizada resseccdo de lesdo em loja
renal direita e hepatectomia em cunha,
evidenciando-se em estudo anatomopatolégico
carcinoma com padrdao de células claras
(estudo imuno-histoquimico positivo para
Vimentina, PAX-8, CD10 e AE1/AE3) infiltrando
tecido fibromuscular e tecido fibroso peri-
hepatico, parénquima hepdatico com esteatose
e fibrose centrolobular e suprarrenal livre de
comprometimento neopldsico. Durante novo
estadiamento em agosto/2020, foi evidenciada,
em TC de térax, linfonodomegalia paratraqueal
a esquerda, medindo 3,9x2,3 cm, maior em
relacao ao estudo anterior. Por isso, foi iniciado
tratamento com sunitinibe.

Paciente segue em acompanhamento
ambulatorial periddico, apresentando boa

tolerancia ao tratamento sistémico, com funcao
renal preservada, sem queixas.

Figura 1 - (A e B) Carcinoma de células renais tipo células claras
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Figura 3 - Carcinoma de células renais tipo papilifero

DISCUSSAO

Os carcinomas de células renais (CCR),
com origem no coértex renal, correspondem
a 80-85% das neoplasias primdarias renais,
representando o 62 ciancer mais comum em
homens e o 102 em mulheres; em seguida,
observam-se os carcinomas de células
transicionais da pelve renal, com 8% e dentre as
neoplasias mais raras destacam-se os tumores
de ductos coletores e os sarcomas renais.
Como principais fatores de risco envolvidos na
patogénese dessa neoplasia tem-se: tabagismo,

hipertensao, obesidade, doenca renal cistica e
fatores genéticos . No paciente em estudo
encontrou-se como fator de risco evidente
apenas a obesidade,

Os principais subtipos histopatolégicos
dos CCR sdo: células claras (70-90%), papilifero
(10-15%) e cromoéfobo (3-5%). Além disso,
é importante destacar o subtipo papilifero
de células claras, recentemente reconhecido
pela Sociedade Internacional de Patologia
Uroldégica, com caracteristicas morfologicas
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intermediarias entre os tipos células claras e
papilifero, significativamente associado com
lesdes multifocais 7.

Essa classificagdo histopatologica possui
bastante importdncia devido as implicacGes
prognosticas e terapéuticas. Nesse caso, 0 CCR tipo
células claras possui pior progndstico que os demais
subtipos, apresentando-se mais frequentemente em
estados mais avangados na ocasido do diagnostico,
com metastases principalmente para pulméao, figado
e 0ss0s, enquanto o tipo cromofobo costuma ser
diagnosticado em estagios mais iniciais 3*.
Alguns dos critérios utilizados na avaliacao
prognostica dos tumores renais incluem
o grau nuclear de Fuhrman, a presenca de
necrose, invasao microvascular e diferenciacao
sarcomatoide 7.

Os CCR podem apresentar-se de forma
bilateral. Pode ocorrer de modo sincrénico ou
metacronico, tanto nas formas hereditarias
quanto esporadicas. Na grande maioria dos
casos (95%), os CCR apresentam-se na forma
esporadica, sendo os outros 5% associados
a sindromes hereditarias como von Hippel-
Lindau e Birt-Hogg-Dubé. Nesse contexto,
o principal subtipo histologico associado a
bilateralidade foi o papilifero, que também
¢ marcado pela multicentricidade. Quanto a
implicagdo progndstica, sabe-se que ndo ha
diferenca na sobrevida entre tumores uni- ou
bilaterais ndo-metastaticos *°. No caso em
andlise, observaram-se lesGes bilaterais e
multicéntricas, sem acometimento a distancia.

Quanto ao tratamento dos CCR, a
ressec¢ao cirurgica corresponde ao tratamento
padrdao para doenca localizada, sendo que
a laparoscopia e a roboética correspondem
a abordagens cada vez mais difundidas na
pratica urologica. Contudo, multiplos tumores
no mesmo rim culminam em uma série de
desafios para um tratamento minimamente
invasivo. Nessa ocasiao, é possivel a realizacdo
efetiva de cirurgias poupadoras de néfrons,
demandando, entretanto, uma andlise
adequada de cada paciente e a experiéncia da
equipe cirdrgica. Além disso, embora a maioria
das massas renais continue a ser tratada
cirurgicamente, é aceitavel a realizacdo de
vigilancia ativa ou terapias ablativas para as

lesGes pequenas, ainda mais considerando-se
o estudo mais aprofundado da biologia dessas
lesdes atualmente >°.

Quanto as terapias ablativas para as
lesdes renais pequenas (< 4,0 cm), destacam-se
a ablacdo por radiofrequéncia e a crioablagao.
Esse tipo de tratamento possui maior
importancia para aqueles pacientes com alto
risco cirtirgico. E fundamental o esclarecimento
quanto ao maior risco de recorréncia local
quando compara-se com a excisdo cirurgica.
Nessa ocasido, alguns estudos consideram
importante a realizagdo da bidpsia da lesdo
antes do tratamento ablativo ¢!

Nesse aspecto, pacientes com CCR
bilaterais multifocais possuem um risco maior
de desenvolver recorréncia ou mesmo novos
tumores ap6s procedimentos poupadores de
néfrons. Como opgdes terapéuticas nesses casos
tem-se a nefrectomia total, ablacdo, uma nova
nefrectomia parcial ou mesmo observagdo.
Nesse contexto, é importante avaliar a relacdo
risco-beneficio entre uma cirurgia mais radical,
que teria um melhor resultado oncoldgico, e
a funcao renal do paciente, que poderia ficar
dependente de terapia renal de substituicdo!?.
No caso em estudo, optou-se inicialmente
pela abordagem radical do rim com lesdes
multicéntricas, que apesar disso acabou
evoluindo com recidiva local, provavelmente
relacionando-se mais a um reflexo da natureza
multifocal da doenca do que a falha na terapia
cirirgica. Quanto ao rim contralateral, tendo
em vista lesdo pequena sem crescimento
durante seguimento ambulatorial, optou-se
pela crioablagdo como forma de preservar a
funcao renal do paciente.

Na ocasido de recidivas, os mais
frequentes sdo nddulos pulmonares, hepaticos
e retroperitoneais. Nesse contexto, o subtipo
cromdfobo costuma apresentar-se com dois
focos de recorréncia, enquanto que os CCR
células claras e papilifero recidivam em focos
solitarios. Apesar disso, observa-se uma
maior sobrevida nos tumores metastaticos
croméfobos em relacdo aos papiliferos 3.

Os CCR apresentam-se em 60% dos
casos como doenca metastatica, levando a um
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progndstico reservado, principalmente devido
a alta resisténcia as formas convencionais
de quimioterapia. Nesse contexto, ganham
importancia os inibidores do fator de
crescimento endotelial vascular (VEGF), como
Sunitinib e Sorafenib®. No caso em estudo,
optou-se pela utilizacdo do Sunitinib como
terapia para a recidiva local e acometimento
pulmonar a distancia.

Ainda ha poucos estudos referentes
a tumores malignos sincrénicos uni- ou
bilaterais de diferentes subtipos histologicos,
tendo sido observado em alguns a associagdo

CONCLUSAO

A presenga das trés linhagens
histolégicas de carcinoma de células renais
no mesmo rim representa uma condi¢do rara.
Nesse contexto, o conhecimento dos aspectos
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Adenocarcinoma de c6lon com achado intraoperatorio
de lipossarcoma de gordura perirrenal

Colon adenocarcinoma with intraoperative finding of perirenal fat
liposarcoma
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Imagem 1 - Tomografia computadorizada de abdome apresentando
espessamento parietal de célon transverso.

Imagem 2 - Tomografia computadorizada de abdome evidenciando
lesdao neoplasica de célon transverso infiltrando antro gastrico.
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Imagem 3 - Tomografia computadorizada de abdome com densificao
inespecifica da gordura perirrenal.

Imagem 4 -

Tomografia
densificagao inespecifica da gordura perirrenal.

Sarcomas de partes moles sdo tumores
raros e representam 1% a 2% de todos os
tumores malignos sdélidos. O lipossarcoma
representa 30%
moles, sendo que apenas 13% destes estao no

dos sarcomas de partes

retroperitonio e pouco menos de um terco é
originado da gordura perirrenal e caracterizam
uma lesdo rara, que acomete comumente
individuos entre 50 e 60 anos *.

Os pacientes podem ser sintomaticos

ou ndo. Apresentando-se  geralmente

como portadores de grandes massas ao
diagnéstico, sendo este sugerido por exames

computadorizada de abdome

com

de imagem como tomografia ou ressonancia
magnética, e confirmada através de estudo
anatomopatolégico *°.

Os tumores retroperitoniais constituem
um grupo heterogéneo de lesdes que se
originam nos espa¢os retroperitoneais.
Quando nao se originam de 6rgaos como o0s
rins, glandulas adrenais, pancreas ou algas
intestinais retroperitoniais, sao classificadas
como primarias e divididas em lesdes soélidas
ou cisticas. As lesdes soOlidas podem ser
divididas em quatro grupos: tumores de
origem mesenquimal, neural, germinativa e
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linfoproliferativa. Dentre as lesdes cisticas,
destacam-se o linfangioma e o mesotelioma
cistico. Na maioria os casos sao de
tumores malignos, dos quais, aproximadamente

75% possuem origem mesenquimal #*¢.

O lipossarcoma é o sarcoma

retroperitonial mais comum. Tem origem
mesenquimal e acomete individuos na 52 e 62
décadas de vida e representa cerca de 30% dos
sarcomas retroperitoniais. Pode ser classificado
em bem diferenciado com ou sem componente
de desdiferenciacdo, mixoide, de células
redondas e pleomdrfico, os quais apresentam
caracteristicas clinico radiolégicas distintas. E
frequente alocalizacidono espaco perirrenal®*. O
lipossarcoma de gordura perirrenal é uma lesdao

rara, com poucos casos relatos na literatura ™.

Normalmente os pacientes permanecem
assintomaticos até que o tumor se torne
evidente como uma grande massa, que causa
sintomas inespecificos como desconforto e
dor abdominal, decorrente da compressdo de
orgaos adjacentes, ou como massa palpavel
ao exame fisico e perda de peso ”®. No caso
cuja imagem é apresentada a paciente tinha
sintomas relacionados ao adenocarcinoma de
célon (estagio clinico IIIC).

Os tumores retroperitoniais sdo fa-
cilmente detectados por ultrassonografia e
tomografia computadorizada. Com o maior
emprego dos métodos diagnodsticos, como a
ultrassonografia, lesdes muito volumosas tém
diminuido de incidéncia, em virtude de acha-
dos precoces durante investigacao de outras
afeccdes. A tomografia é o exame mais empre-
gado e que possibilita estudar aspectos anatd-
micos importantes acerca dos limites da lesdo
e ressecabilidade 8. Atualmente a ressonancia
nuclear magnética (RNM) pode fornecer a ava-
liagdo de imagem mais abrangente dos lipos-
sarcomas retroperitoniais e pode mostrar cla-
ramente a forma, margem, arquitetura inter-
na e elementos do tumor, que sdo uteis para
o diagnostico pré-operatdrio do lipossarcoma

retroperitonial. Ao comparar a patologia, dife-
rentes subtipos de lipossarcoma retroperitone-
al exibiram diferentes caracteristicas da RNM,
a depender dos componentes histolégicos do tu-
mor °. Contudo, o diagnostico definitivo é feito
através do estudo anatomopatolégico e imuno-
histoquimico com identificagdo de marcadores
moleculares como vimentina, anticorpos anti-
-CDK4 e anti-MDM2 127,

No caso relatado a lesdo foi suspeitada
pois a gordura perirrenal apresentava-se
esbranquicada de carater infiltrativo com
invasdo do polo inferior do rim direito.
No exames de imagem para estadiamento
do adenocarcinoma de cdlon ndo foram
evidenciados alteragcdes em retroperitonio,
alem de densificacdo inespecifica da fascia de

Gerota a direita (imagens 3 e 4) .

O papel do diagnoéstico histolégico antes
do tratamento é controverso. A avaliagdo
tumoral e da ressecabilidade sao feitas
através dos exames de imagem. Entretanto,
localmente

para pacientes com doencga

avancada ou com lesdes irressecaveis, o
diagndstico histolégico pré-operatdrio pode

ser considerado 2.

A cirurgia é o tratamento de escolha
para os sarcomas retroperitoniais. Na maioria
dos casos, um ou mais 6rgaos precisam ser
ressecados junto com o tumor para obter
resseccdo completa. Muitas vezes, o hemicélon
ipsilateral e rim sao ressecados “em bloco”
com o tumor. Recomenda-se que a cirurgia
seja realizada por uma equipe experiente de
cirurgides, com abordagem multidisciplinar.
A resseccdo cirurgica é a unica opcgdo de
tratamento atual conhecida por prolongar a
sobrevida dos pacientes *©.

A radioterapia no tratamendo do lipos-
sarcoma retroperitonial continua controver-
sa, pois ndo exitem estudos randomizados e
controlados. Tem sido dificil determinar o be-
neficio absoluto da radioterapia neoadjuvan-
te ou adjuvante como tratamento em series
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de casos retrospectivos. Os quimioterapicos
podem ter beneficios claros no tratamento
neoadjuvante ou adjuvante e certos subtipos
histologicos de sacoma retroperitonial, como
por exemplo o sarcoma de Ewing. Porém, na
maioria dos casos ndo ha evidencias clinicas
fortes para quimioterapia neoadjuvante ou
adjuvante na sobrevida >%8,

O prognético depende do tipo histologio.
Lipossarcomas bem diferenciados, foram

considerados malignos de baixo grau e com
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