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Editorial

Chegamos ao final de mais um ano. Foi um periodo pleno de problemas
para o pais e seus cidadaos. Pandemia, eleicbes tumultuadas, guerra no outro
lado do mundo e uma miriade de problemas mais. Em relacdo a nossa Revista
nos entristecemos com a perda do Dr. Barreto, colaborador de ha muito tempo.
Por outro lado fomos recompensados com a chegada dos Dr. Eric e da Dra.
Marta, que enriqueceram sobremaneira nosso trabalho. A Revista recebeu uma
primeira indexacdao no Google, o que a tornou universal e passou a trabalhar em
uma plataforma digital. Este avango permite que o recebimento dos artigos, sua
correcdo e configuracao sejam mais ageis. Estamos recebendo apoio adicional de
pesquisadores e revisores, de forma tal que os artigos submetidos cresceram em
nimero e qualidade. Estamos nos preparando para editar um novo Suplemento, o
que devera ocorrer no préximo trimestre.

O Editor agradece toda a colaboracao recebida e deseja um novo ano,
feliz e produtivo.

Umberto Gazi Lippi
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Recomendagdes para o tratamento dos sintomas motores

da doenc¢a de Parkinson

A doenca de Parkinson (DP) é a segunda causa de doenga neurodegenerativa.
Atinge cerca de 2 % da populagdo mundial. A bradicinesia é o principal sintoma
motor, que associada a rigidez e/ou ao tremor de repouso auxiliam no diagnédstico
clinico da doenca.

O tratamento da DP é individualizado, e conta-se com diversas classes de
antiparkinsonianos, porém a escolha do medicamento deve levar em conta o
perfil do paciente, como a idade, comprometimento funcional, gravidade dos
sintomas, disturbio cognitivo, comorbidades, uso de outros medicamentos, além do
comprometimento da capacidade laborativa e constrangimento social que a doenga
pode causar.

A Academia Brasileira de Neurologia (ABN) identificou a necessidade de
disseminar o conhecimento sobre o manejo do tratamento da DP, adaptando as
melhores evidéncias a realidade brasileira. Assim, foi realizada uma revisao sobre
as principais orientacdes de tratamento publicadas, baseada nas recomendacgoes
elaboradas por um grupo de especialistas em transtornos do movimento do
Departamento Cientifico da ABN.

Desta forma, foram elaboradas as diretrizes para o tratamento dos sintomas
motores da DP, as quais foram publicadas na revista Arquivos de Neuropsiquiatria
em 2021, sob o titulo “Guidelines for Parkinson’s disease treatment: consensus
from the movement disorders scientific department of the Brazilian Academy of
Neurology — motor symptoms”.

Roberta Arb Saba

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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Analise clinico-patologica de melanoma acral em um

unico centro: Estudo de 45 casos
Clinicopathological analysis of acral melanoma in a single center:
Study of 45 cases

Diego Henrique Morais Silva, Denis Miyashiro
Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, Brasil
Pubicagdo do Instituto de Assisténcia Médica ao Servidor Publico Estadual (Iamspe)

RESUMO

Trata-se de uma pesquisa descritiva, observacional e retrospectiva de 45 pacientes diagnostica-
dos com melanoma acral realizada no Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de
Oliveira”, de Sdo Paulo entre 1997 e 2016. Sdo apresentados os dados sociodemogréficos e clinico-
patolégicos coletados. Foram diagnosticados com melanoma acral, trinta e um pacientes do sexo
feminino e 14 do sexo masculino (68,89% e 31,3%, respectivamente). A maioria do total foi invasiva
(88,37%), e o subtipo histolégico predominante foi o lentiginoso acral (91,11%). A regido plantar
foi a prevalente (64,44%). A mediana do indice de Breslow foi de 3 mm, e houve tendéncia de maior
gravidade nos pacientes do sexo masculino. Os autores concluem que os melanomas de sitio acral
sao detectados e diagnosticados quando atingem estagios mais avangados, o que resulta em um pior
progndstico para os pacientes. A detecgdo tardia assume importancia ainda maior em populacdes

altamente mesticas e negras, como a brasileira.

Descritores: Melanoma/epidemiologia; Melanoma/patologia; Neoplasias cutaneas.
ABSTRACT

This is a descripitive, observational and retrospective research of 45 patients diagnosed with acral
melanoma performed at Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, from
Sao Paulo, between 1997 and 2016. The authors describe and analyze the socio demographic and
clinicopathological data collected. Thirty-one female patients and 14 male patients were diagnosed
with acral melanoma (68.89% and 31.3%, respectively). The majority off the total were invasive
(88.37%), and the predominant histological subtype was the acral lentiginous (91.11%). The
plantar region was the most prevalent (64.44%). The median Breslow index was 3 mm, and there
was a tendency towards greater severity in male patients. The authors conclude that acral site
melanomas are detected and diagnosed when they reach more advanced stages, which leads to a
worse prognosis for patients. Late detection assumes even greater importance in highly mixed and

black populations, such as the Brazilian population.

Keywords: Melanoma/epidemiology; Melanoma/pathology; skin neoplasms.

Correspondéncia: Trabalho realizado:
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INTRODUCAO

O cancer de pele corresponde a 30%
de todos os tumores malignos registrados no
Embora o melanoma corresponda
a apenas 3% das neoplasias malignas do

Brasil .
orgao, é responsavel pela maioria dos 6bitos
relacionados a neoplasias da pele no mundo 2.

A incidéncia do melanoma é semelhante
entre homens e mulheres até os 45 anos. A
partir dai o sexo masculino predomina, de tal
forma que apds os 75 anos, a incidéncia nestes,
se torna quase 3 vezes maior 3. Isso sugere que
fatores hormonais possam estar implicados na
sua patogénese.

Nos ultimos anos tem-se observado
um aumento na incidéncia de melanoma, em
um ritmo muito maior do que quase todos
os outros canceres * Tal fato acontece tanto
para as neoplasias ditas “in situ” quanto para
as invasivas, sendo os jovens responsaveis
por uma grande parcela desses novos casos
5. Admite-se que fatores ambientais, como
uma maior carga de exposicdo a radiacdo
ultravioleta (UV) estejam também associados
a essa maior incidéncia.

Cada vez mais entende-se o melanoma
como uma doenca complexa e multifatorial com
fatores ambientais e genéticos relacionados ao
seu desenvolvimento. Como ja citado, o fator
ambiental mais relevante é a exposicao UV. Do
ponto de vista do hospedeiro, os principais fatores
de risco sdo o numero e caracteristicas da historia
familiar e a suscetibilidade genética °. Gandini
et al. (2005) 7 demostraram em metanadlise que
a presenca de mais de 100 nevos aumenta a
probabilidade de melanoma em 7 vezes. Quanto ao
tamanho do nevo, Wattetal. (2004)  descreveram
que a presenca de nevo maior do que 5mm esta
associado a um risco maior. Cinco ou mais nevos
atipicos resultam em uma probabilidade 6 vezes
maior de desenvolvimento de melanoma °.
Algumas caracteristicas fenotipicas como olhos
claros, ser ruivo, dificuldade de bronzear-se,
presenca de multiplas efélides, também conferem
maior suscetibilidade.

O diagnostico precoce é sempre a melhor
ferramenta para a redugdo de mortalidade. Com
o advento da dermatoscopia (ou microscopia de
superficie) tem-se tornado possivel aumentar a
acuracia diagnostica e deteccdo de melanomas
muito iniciais. Em 2002, Kittler et al.?° relataram
aumento em 49% da acuracia diagnostica com
dermatoscopio quando comparado com exame
a olho nu. Essa mesma metanalise mostrou
sensibilidade de 89% e especificidade de 79%
com uso de dermatoscopio . Desta forma, a
recomendacdo da Sociedade Brasileira de
Dermatologia é de que o dermatoscdpio deve
ser usado rotineiramente pelo dermatologista
na avaliacdo de lesdes melanociticas .

Do ponto de vista histopatolégico, os
tipos de melanoma sdo: extensivo superficial
(0 mais comum), nodular, lentigo maligno
melanoma e lentiginoso acral, cada um com
comportamentos bioldgicos diferentes.

Os principais fatores histopatolégicos
de pior prognostico do melanoma sao grande
espessura tumoral, presenca de ulceragdo e
indicemit6tico maior ou igual a 1 por mm?
%. Outros fatores de pior progndstico sao
motivos de controvérsia, dentre eles: género
masculino, idade avangada, localizacao em
cabeca e pescoco, subtipo histologico diferente
do extensivo superficial, invasdo perineural,
invasdo linfovascular e presenca de regressao °.

O melanoma cutaneo é doenca de alta
relevancia clinica devido ao seu alto poder

-

metastatico e invasivo. E necessario que,
periodicamente, sejam realizados estudos a
fim de se detectar mudanc¢a no comportamento
biologico deste cancer. Na literatura nacional,
embora haja séries histéricas, poucas possuem

um grande nimero de pacientes.

Deste modo, torna-se imperativo o estudo
de pacientes oriundos da realidade, a fim de se
reconhecer os perfis clinicos e epidemiolégicos
daqueles acometidos pela neoplasia e contribuir
para o melhor conhecimento do comportamento
bioldégico dessa condicao.

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)



Anédlise clinico-patolégica de melanoma acral em um tnico centro: Estudo de 45 casos

METODOS

Realizou-se um estudo observacional, descritivo, retrospectivo de pacientes diagnosticados
com melanoma entre 1997 e 2016 em hospital da capital do estado de Sdo Paulo. Foram coletadas e
analisadas as caracteristicas s6cio demograficas e clinico-patolégicas desses casos, incluindo sexo,
idade, sitio anatomico, tipo histoldgico, espessura tumoral, ulceracao, indice mitético e sobrevida
em 5 anos.

O software utilizado na andalise dos dados foi o SPSS, versdo 25. A estatistica descritiva esta
apresentada em frequéncias absolutas e percentagens. As comparacdes entre os grupos foram
realizadas através do teste do Qui-quadrado com correcao para o teste exato de Fisher, quando
apropriado. A significancia estatistica foi definida em 5% (p<0,05).

RESULTADOS

Entre 1998 e 2016, foram diagnosticados 359 melanomas. Destes 99 (27,6%) caracterizados
como in situ e 260 (72,4%) como invasivos. A maior parte dos tumores ocorreu em pacientes do
género feminino (201 casos, 57,3%), enquanto que no género masculino foram diagnosticados 150
casos (42,7%). Dentre os rotulados como melanoma invasivo, 152 ocorreram em pacientes do sexo
feminino (58,5%) e 108 (41,5%) no sexo masculino. Ambos os sexos mostraram comportamento
semelhante quanto a idade em que o diagndstico foi firmado, com a maioria dos pacientes entre 60
e 69 anos (90 pacientes, 25,6%). A figura 1 apresenta a prevaléncia de melanoma invasivo de acordo
com a idade e género. Em 90,3% dos casos, os pacientes apresentavam apenas um melanoma; 30
pacientes (8,5%) apresentaram 2 tumores e 4 pacientes (1,2%) trés tumores. Informagdes sobre a
sobrevida dos pacientes foram encontradas em 221 casos. Destes 178 (78,4%) sobreviveram aos
primeiros cinco anos ap6s o diagnéstico de melanoma.

- W
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Figura 1 - Prevaléncia do melanoma segundo género e idade

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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Demonstra-se, na figura 4, que o aumento do indice de Breslow estd associado com pior
sobrevida em 5 anos.

A figura 2 demonstra que, ao longo dos anos, ha um leve aumento do niimero de casos
diagnosticados de melanoma, tanto no sexo masculino quanto no sexo feminino. E, embora haja
esse aumento de prevaléncia, observa-se uma tendéncia ao diagnéstico mais precoce, os quais sdo
diagnosticados com indice de Breslow menores (Figura 3).

A tabela 1 apresenta as caracteristicas dos tumores invasivos, incluindo a diferenciacdo
pelo género dos pacientes. Quanto ao tipo histolégico, o melanoma extensivo superficial respondeu
pela maioria dos casos com 126 (48,5%) diagnosticos, seguido pelo melanoma nodular (22,3%),
lentiginoso acral (16,9%) e lentigo maligno (12,3%). Os homens apresentaram maior frequéncia de
melanoma nodular (13,1%) em relagdo aos pacientes do sexo feminino (9,2% p=0,014).

Tabela 1 - Caracteristicas de tumores malignos

Total Mulheres Homens P
N_umero melanomas invasivos 260 (100%) 152 (58,5%) 108 (41,5%)
diagnosticados
Extensivo 126 (48,5) 79 (30,4) 47 (18,1)
Tipo Lentigo Maligna Melanoma 32 (12,3) 22 (10,0) 10 (3,8) 0,014
Histoldgico
Nodular 58 (22,3) 24 (9,2) 34 (13,1)*
Acral 44 (16,9) 27 (10,4) 17 (6,5)
Cabeca/pescoco 90 (24,5) 40 (19,2) 50 (31,4)*
Tronco anterior 42 (11,4) 13 (6,3) 29 (18,2)*
o Dorso 78 (21,3) 40 (19,2) 38 (23,9)
Localizagdo Membros superiores 66 (18,0) 51 (24,5)* 15 (9,4) 0,001
Membros inferiores 40 (10,9) 31 (14,9)* 9 (5,7)
M&os e pés 49 (13,4) 31 (14,9) 18 (11,3)
Genitalia Feminina 2 (0,5) 2 (1,0 0
Il 66 (24,7) 43 (28,9) 23 (19,5)
Niveis de 1l 69 (25,8) 42 (28,2) 27 (22,9)
Clark 2 0,129
v 100 (37,5) 50 (33,6) 50 (42,4)
Y, 32 (12,0) 14 (9,4) 18 (15,3)
<0,75 94 (35,5) 60 (40,8) 34 (28,8)
indice de 0,75-15 40 (15,1) 22 (15,0) 18 (15,3)
Breslow 1,51-2,25 25 (6,8) 16 (10,9) 9 (7,6) 0,156
2,26 - 3,0 22 (8,3) 10 (6,8) 12 (10,2)
3,00 > 84 (31,7) 39 (26,5) 45 (38,1)
Prese_n(;a de mitoses no componente 160 (52,8) 87 (49,7) 72 (56.3) 0,304
invasivo
Ulceracéo 66 (25,7) 33 (22,3) 33 (30,3) 0,148

Quanto a localizacdo, a maioria dos tumores invasivos foi encontrada na cabeca e pescogo
com 90 casos (24,5%), seguida pelo dorso com 78 casos (21,3%) e membros superiores 66 casos
(18,0%). Em mulheres, os sitios anatébmicos mais comuns foram os membros superiores (24,5%,
51 casos). Em contrapartida, em pacientes do sexo masculino, os melanomas foram encontrados

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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principalmente na regiao da cabega e pescogo (31,4%, 50 casos) e dorso (23,9%, 38 casos), sendo
essa diferenca entre os géneros estatisticamente significante (p = 0,001).

Quanto ao nivel de invasdo, dentre os pacientes do sexo feminino, a maioria dos melanomas
(85 casos, 57%) invadiu até o limite entre derme papilar e reticular (Niveis de Clark II e III). Em
contrapartida, a maioria dos homens apresentaram niveis de Clark IV e V (68 casos, 57,6%).

Quanto a espessura, em 91 casos (36,4%) o indice de Breslow foi menor que 0,75 mm. Em
relacdao ao sexo masculino, a maioria apresentou melanoma com espessura maior que 3 mm (38,2%,
42 casos), enquanto nas mulheres a maioria apresentou Breslow menor que 0,75 mm (58 casos,
41,4%), porém ndo houve relevancia estatistica (p = 0,156). Mitoses no componente invasivo do
melanoma foram vistas em 52,8% dos casos. A presenca de ulceracao foi relatada em 22,3% das
mulheres e 30,3% dos homens (p > 0,05).

A tabela 2 demonstra a anadlise tendo por base o subtipo histolégico. O local mais comum
de melanoma extensivo superficial foi o dorso (28,6%, 34 casos) e do lentigo maligno melanoma
(LMM) acabegae pescogo (44,8%, 13 casos). Cabega e pescogo também foram os locais mais comuns
de acometimento pelo subtipo nodular (30,9%, 17 casos). Quanto as caracteristicas associadas
ao prognostico, os subtipos nodular e lentiginoso acral apresentaram maiores espessuras, com
indice de Breslow maior que 3 mm em 56,4% e 43,2% respectivamente (p<0,001). Além disso,
estes tipos histologicos mostraram maiores percentagens de ulceracao e de mitoses presentes no
componente invasivo e pior sobrevida em 5 anos quando comparados ao melanoma extensivo e
LMM (p< 0,001).

Tabela 2 - Associagio entre tipo histologico, localizagdo e outras caracteristicas dos melanomas invasivos.

Extensivo II\_/ler]itgi]%(; Nodular
Cabeca/pescoco 21 (17,5) 13 (44,8) 17 (30,9) 0
Tronco anterior 19 (15,8) 2 (6,9) 5(9,1) 0
Dorso 34 (28,6) 6 (20,7) 12 (21,8) 0
Membros superiores 29 (24,2) 4 (13,8) 11 (20,0) 2 (4,5) '\;i‘l’icsae
Membros inferiores 15 (12,5) 3(10,3) 7 (12,7) 1(2,3)
Palmoplantar 1(0,8) 0 3(5,5) 41 (93,1)
Genitalia feminina 1(0,8) 1(3,4) 0 0
indice de Breslow — Espessura tumoral
<0,75 66 (54,5) 15 (53,6) 1(1,8) 8 (18,2)
0,75-1,5 21 (17,4) 3(10,7) 7(12,7) 6 (13,6) <0,001
1,51-2,25 11 (9,1) 0 11 (20,0) 6 (13,6)
2,26 -3,0 7 (5,8) 1(3,6) 5(9,1) 5 (11,4)
3,00 > 16 (13,2) 9 (32,1) 31 (56,4) 19 (43,2)
Niveis de Clark
L1111 86 (71,7) 18 (62,1) 11 (20,0) 15 (34.1) <0,001
VeV 34 (28,3) 10 (52,6) 44 (80,0) 28 (65,9)
Egif;gﬁzn‘ﬁ mg:ievsono 61 (53,5) 11 (57,9) 41 (87,2) 30 (78,9) <0,001
Presenca de ulceracéo 12 (13,6) 4 (22,2) 30 (68,2) 16 (50,0) <0,001
Sobrevida em 5 anos 67 (79,8) 17 (65,4) 17 (50,0) 20 (60,6) <0,001
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DISCUSSAO

Foram analisados os dados sobre todos
os melanomas diagnosticados em 18 anos
em um servigo terciario localizado na cidade
de Sdo Paulo que atende servidores publicos
contratados pelo governo do Estado de Sao
Paulo, em sua maioria professores e seus
dependentes. Considerando que a incidéncia
deste tipo de neoplasia tem aumentado
globalmente, entender o comportamento na
populacdo é fundamental para adocao de
medidas preventivas 3.

Diferentemente do encontrado na
maioria das séries de casos, a incidéncia de
melanoma na nesta amostra foi maior em
mulheres do que em homens. Entretanto, foi
visto maior média de espessura ao diagndéstico
entre os homens, bem como tendéncia a maior
gravidade, embora sem diferenca estatistica.
Ha autores que consideram o género como fator
prognostico independente para o melanoma
14, Mesmo apés o ajuste para variaveis que
pudessem causar vieses (como tipo histoldgico
e idade ao diagndstico), o prognéstico é pior
no sexo masculino. Embora os motivos que
expliquem a maior sobrevida no sexo feminino
postula-se
estresse oxidativo e o estrdgeno sejam fatores

permane¢am incertos, que o
protetores ¢, Entender este comportamento
é importante para a saude publica, pois
medidas de prevencao podem ser focadas para

populacdes de risco.

Saber a epidemiologia dos subtipos de
melanoma é de fundamental importancia, pois
ndo sé apresentam diferencas clinicas, como
na histopatologia, comportamento e bases
genéticas. Nesta casuistica, assim como na
literatura, o melanoma extensivo superficial
foi o subtipo mais comum em ambos os
géneros °. Devido a evolugdo inicialmente
radial do melanoma extensivo superficial e ao
diagnostico cada vez mais precoce, esse foi o
tipo de melanoma com maiores proporg¢des de

tumores com Breslow menor que 0,75 cm.

Entre os melanomas invasivos, o
subtipo nodular foi o segundo mais comum
e, como esperado, esteve associado a maiores
espessuras, mais frequente presenca de
mitoses no componente invasivo e ulceragoes.
Consequentemente apresentam a  pior
sobrevida em 5 anos. Este tipo de melanoma
é caracterizado pelo crescimento vertical
intenso, de cerca de 0,5 mm por més e seu
diagnostico precoce é um desafio, pois os
critérios dermatoscépicos para uma lesdo
suspeitandoapresentamamesmasensibilidade
que osdotipoextensivosuperficial. Alémdisso,
estima-se que estratégias de rastreamento
tenham um impacto pequeno em diagnosticar
o melanoma nodular em fase inicial, uma vez
que a maioria deles se desenvolve rapidamente
de novo e sao detectados principalmente pelos
proprios pacientes 7.

O melanoma lentiginoso acral é o
subtipo mais encontrado nas extremidades,
notadamente nas regides palmoplantar de
individuos negros e orientais . Estima-se que
represente menos que 5% do total de melanomas
19 Neste estudo foi de 11,3%. Sendo o Brasil um
pais com populacdo miscigenada, é esperado
que a parcela de melanoma lentinginoso acral
fosse maior. Além disso, em conformidade com
os dados de estudos multicéntricos, esteve
associado ao diagnostico tardio com Breslow
>3 mm, presenca de mitoses no componente
invasivo e ulceracdo em 43,2 %, 789% e
50% dos casos, respectivamente. Um exame
fisico minucioso das regides palmoplantar e a
educacdo dos pacientes podem contribuir para

a diminuicdo desses indicadores °.

Com o advento das técnicas moleculares
e genéticas, percebeu-se que os subtipos de
melanoma também divergem nas mutagdes
Isso leva a

oncogénicas. implica¢des

terapéuticas com o desenvolvimento da
terapias-alvo e imunoterapias. Os principais
fatores genéticos envolvidos na pele danificada

pela exposicao cronica ao sol sdo mutagdes
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nos genes BRAF, neurofibrina 1 (NF1) e NRAS.
Em contrapartida, no melanoma lentiginoso
acral, cuja radiacao ultravioleta exerce pouca
influéncia na patogénese, apresenta maior
frequéncia de mutagcdes nos receptores de
tirosina quinase (KIT) e menor percentagem
de mutagoes no BRAF 2.

Com desenho semelhante a este estudo e
no mesmo hospital, foram analisados os casos de
melanomas diagnosticados entre 1963 e 1997 2.
Durante esse periodo, foram identificados 222
casos novos de melanoma, com uma incidéncia
médiade 9,25 casosao ano. Em contrapartida, de
1997 a 2016, houve uma incidéncia média anual
de 19,94 casos. Estes dados sdo compativeis com
estudos epidemiol6gicos que apontam aumento
na incidéncia do melanoma maligno nas dltimas
décadas. A dermatoscopia, que passou a ser
utilizada a partir da década de 90 e amplamente
empregada a partir dos anos 2000, impactou
positivamente para o diagnostico precoce do
melanoma . Essa tendéncia é vista na amostra
(Figura 3), cuja espessura dos tumores ao
diagndstico reduziu nos ultimos anos, com
menor percentagem de Breslow maior que 3 mm
e aumento das percentagens de melanoma in
situ com Breslow intermediario. Além disso, os
maiores Breslow foram vistos nos melanomas
nodulares e nos lentiginosos acrais, onde a
dermatoscopia apresenta maiores limitagdes .

CONCLUSAO

O melanoma, embora seja uma neoplasia
com baixa incidéncia, apresenta a maior morta-
lidade dentre os tumores cutaneos. Entender o
comportamento das doengas é fundamental para
o planejamento de politicas publicas para seu
controle. Sdo apresentados os dados epidemiol6-
gicos, clinicos e histopatologicos dos melanomas
diagnosticados entre 1998 e 2016 em servigo de
referéncia em Dermatologia.

Este estudo de 18 anos favorece as
seguintes observacdes:

e Aumento de 123% na incidéncia dos
casos em relacdo ao periodo compreendido
entre 1963 e 1997;

¢ Embora haja um aumento na incidéncia

de melanoma, a tendéncia é que ele seja

diagnosticado mais precocemente. Isto é
particularmente verdadeiro para o subtipo
extensivo superficial, onde a dermatoscopia

apresenta maior acuracia;

e Maior incidéncia de melanoma em

pacientes com idade acima de 60 anos;

¢ O melanoma extensivo superficial foi o
subtipo histoldgico mais comum;

e Ha uma predominancia da incidéncia
de melanoma no sexo feminino, mas homens
apresentam pior progndstico;

e A incidéncia de melanoma lentiginoso
acral no nosso estudo foi maior que em outras
grandes séries e associada a maiores espessuras
e, portanto pior sobrevida;

e O tratamento precoce dos melanomas
com menor espessura (Breslow < 0,75mm) foi
relacionado a melhor sobrevida.
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Avaliacao da qualidade de vida no paciente com anafilaxia
Assessment of quality of life in patients with anaphylaxis
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RESUMO

Introducao: A experiéncia da anafilaxia gera intensa carga emocional e se associa a estresse e
ansiedade pelo temor de revivé-la. O objetivo deste estudo é avaliar o impacto do diagndstico de
anafilaxia na qualidade de vida. Métodos: Estudo transversal com pacientes que apresentaram
anafilaxia a medicamento e/ou alimento, obtidos de um hospital terciario. Foi aplicada a versao
brasileira do Questionario de Qualidade de Vida - SF-36, online, com o uso do formulario Google
Forms. Resultados: De um total de 31 pacientes com diagnostico de anafilaxia, nao foi possivel
incluir 19. Dentre os 12 incluidos, as idades variaram entre 6 e 60 anos, sendo 9 do sexo masculino.
Quanto a causa, 9 apresentaram anafilaxia por alimento e 3 por medicamentos. Foram analisados
cada um dos 8 dominios do questionario aplicado, com pontua¢des que variam de 0 a 100. As notas
mais altas foram as que evidenciam melhor qualidade de vida. Em relagdo ao estado geral de saude,
obteve-se uma pontuacdo média de 71,5 o que indica um comprometimento parcial. Resultado
médio semelhante foi visto na avaliacdo da capacidade funcionale aspectos sociais (ambas com
67,7). Com médias pouco inferiores, mas também proximas entre si, encontram-se as escalas de
saude mental (64,6), dor (64), limitacdo por aspectos fisicos (62,5). Ja o impacto mais negativo foi
observado na média da vitalidade (59,1) e limitacdo por aspectos emocionais (58,3). Conclusao: A
qualidade de vida dos pacientes com diagnoéstico de anafilaxia é prejudicada em diferentes ambitos.
Neste estudo, assim como mostra a literatura, identificou-se um comprometimento predominante
dos aspectos emocionais. Entretanto, algumas limitacdes podem ter impactado os resultados, como
a vigéncia atual da pandemia pelo virus SARS CoV-2.

Descritores: Anafilaxia; qualidade de vida; hipersensibilidade alimentar; hipersensibilidade a
drogas.

ABSTRACT

Introduction: The experience of anaphylaxis generates intense emotional charge and is associated
with stress and anxiety due to the fear of reliving it. The aim of this study is to assess the impact of
anaphylaxis diagnosis on quality of life. Methods: Cross-sectional study with patients who presented
anaphylaxis to medication and/or food, coming from a tertiary hospital. The Brazilian Version of the
Quality of Life Questionnaire - SF-36 was applied online, using the Google Forms form. Results:
From a total of 31 patients diagnosed with anaphylaxis, it was not possible to include 19. Among
the 12 included, ages ranged between 6 and 60 years, 9 males. As for the cause, 9 had anaphylaxis
due to food and 3 due to medication. Each of the 8 domains of the SF-36 was analyzed, with scores
ranging from 0 to 100, with the highest scores showing a better quality of life. Regarding the general
health status, an average score of 71.5 was obtained, indicating partial impairment. A similar mean
result was seen in the assessment of functional capacity and social aspects (both 67.7). With slightly
lower means, but also close to each other, there are the scales of mental health (64.6), pain (64),
limitation due to physical aspects (62.5). The most negative impact was observed in mean vitality
(59.1) and limitation due to emotional aspects (58.3). Conclusion: The quality of life of patients
diagnosed with anaphylaxis is impaired in different areas. In this study, as shown in the literature, a
predominant impairment of emotional aspects was identified. However, some limitations may have
impacted the results, such as the current duration of the pandemic.

Keywords: Anaphylaxis; quality of life; food hypersensitivity; drug hypersensitivity.
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INTRODUCAO

A anafilaxia é a apresentacdo clinica mais
grave das reacOes alérgicas sistémicas. Seus
critérios diagndsticos, recentemente atualizados
pela World Allergy Organization (WAO), sao
clinicos e incluem: sintomas cutaneos e/ou
mucosos de inicio agudo e comprometimento de
pelo menos mais um sistema (respiratério e/ou
gastrointestinal e/ou hipotensdo/ sincope) OU
exposicao do paciente a um alérgeno conhecido
ou provavel, associada a hipotensdao e/ou
comprometimento laringeo e/ou respiratorio,
mesmo na auséncia de lesdes cutdneas'. A
caracteristica mais marcante e dramatica desta
condigdo é a possibilidade de levar rapidamente
a 6bito uma pessoa previamente saudavel®.

Publicagdes recentes mostram que a
incidéncia global de anafilaxia encontra-se entre
50 e 112 episodios por 100.000 pessoas por
ano, enquanto a prevaléncia estimada ao longo
da vida estd entre 0,3% e 5,1%, dependendo
da definicdo utilizada, metodologia do estudo e
localizagdo geografica. Anafilaxia é um tema de
grande preocupacao, pois estudos mostram que
arecorréncia das reagdes ocorrem em até 26,4 a
54% dos casos’.

Demonstrou-se impacto negativo na
qualidade de vida e aumento de ansiedade
em criancas e adolescentes com historico
de alergia alimentar, assim como em suas
familias; comparando-se com pacientes sem
esse antecedente. Achados semelhantes de
impacto da qualidade de vida foram relatados
em pacientes com anafilaxia a veneno de insetos

e medicamentos3.

OBJETIVO

O presente trabalho tem como objetivo
avaliar, por meio de questionario de qualidade de
vida,adaptadoaonossomeio,osimpactossociais
e psicoldgicos nos pacientes que apresentaram
episodios de anafilaxia previamente.

METODOS
Estudo transversal descritivo com
pacientes provenientes do Hospital do

Servidor Publico Estadual “Francisco Morato
de Oliveira” HSPE-FMO, de Sao Paulo atendidos
no pronto socorro (PS), ambulatérios e/ou
centro cirurgico, entre os anos de 2016 e 2021,
que apresentaram critérios de anafilaxia a
medicamentos e/ou alimentos.

Optou-se pela escolha de pacientes com
anafilaxia a medicamentos e/ou alimentos,
primeiramente por representarem as causas
mais frequentes desse diagndstico e, também,
devido ao método de exclusao do agente
causador ser semelhante entre ambos e a
facilidade de identifica-los por bula/rétulos.
Nao se inclui outros desencadeantes, pois, no
caso da anafilaxia idiopdatica, por exemplo,
haveria o viés da dificuldade em comparar com
pacientes com causa identificada, uma vez que
o sentimento de angustia de nao saber a causa
pode impactar na qualidade de vida. No caso
de veneno de insetos, as recomendagdes para
exclusdo do desencadeante nao sao suficientes.

Realizou-se a busca pelos pacientes
através dos diagnosticos correspondentes aos
cddigos do CID-10 (Classificagao Estatistica
Internacional de Doencas -10): T780 (Choque
anafilatico devidoaintoleranciaalimentar), T782
(Choque anafilatico nao especificado), T886
(Choque anafilatico devido a efeito adverso de
droga ou medicamento corretos e administrados
de maneira apropriada), T887 (Efeito adverso
nao especificado de droga ou medicamento).

a versao brasileira do
Questionario Genérico de Avaliacdo de
Qualidade de Vida - SF-36 (Figura 1), online,
com uso do formuldrio Google Forms. Este

Aplicou-se

questionario é um instrumento de avaliacao de
saude, de facil administracdo e compreensao,
originalmente criado na lingua inglesa. A
versdo na lingua portuguesa é um parametro
reprodutivel e validado para ser utilizado
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Avaliagio da qualidade de vida no paciente com anafilaxia 19
na avaliacio da qualidade de vida dos e iniciado apdés sua aprovacdo (Certificado
pacientes. O projeto de pesquisa foi submetido  de Apresentacdo de Apreciagdo Etica (CAAE)

ao Comité de Etica e Pesquisa da Instituicio  49819621.2.0000.5463).

Versao Brasileira do Questionario de Qualidade de Vida - SF-36

1- Em geral vocé diria que sua saude é?

Excelente Muito Boa Boa Ruim Mu_lto
Ruim
1 2 3 4 5

2- Comparada ha um ano atras, como vocé classificaria sua saude em geral, agora?

Um pouco Quase a Um pouco
melhor mesma pior

1 2 3 4 5

3- Os seguintes itens séo sobre atividades que vocé poderia fazer atualmente durante um dia
comum. Devido a sua saude, vocé teria dificuldade para fazer estas atividades? Neste caso,
quando?

Muito melhor Muito pior

Nao,
ST <A, difri]stﬂta
Atividades dificulta dificulta
muito um pouco
modo
algum

a) Atividades rigorosas, que exigem muito
esforco, tais como correr, levantar objetos 1 2 3
pesados, participar em esportes arduos.

b) Atividades moderadas, tais como mover
uma mesa, passar aspirador de po, jogar bola, 1 2 3
varrer a casa.

) Levantar ou carregar mantimentos
d) Subir vérios lances de escada

e) Subir um lance de escada

f) Curvar-se, ajoelhar-se ou dobrar-se
g) Andar mais de 1 quildmetro

h) Andar varios quarteirbes

i) Andar um quarteirdo

N N N N T i
N ORNN NN N NN
W W W W W W W w

j) Tomar banho ou vestir-se

4- Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho ou
com alguma atividade regular, como consequéncia de sua atividade fisica?

Sim Nao

a) Vocé diminuiu a quantidade de tempo que se dedicava ao

- 1 2
seu trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas, do que vocé gostaria? 1 2
c) Esteve limitado no seu tipo de trabalho ou a outras 1 5
atividades.
d) Teve dificuldade de fazer seu trabalho ou outras atividades 1 5

(p- ex. necessitou de um esforco extra)
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5- Durante as Ultimas 4 semanas, vocé teve algum dos seguintes problemas com seu trabalho
ou outra atividade regular diaria, como consequéncia de algum problema emocional (como se
sentir deprimido ou ansioso)?

Sim N&o
a) Vocé diminuiu a quantidade de tempo que se dedicava ao
- 1 2
seu trabalho ou a outras atividades?
b) Realizou menos tarefas do que vocé gostaria? 1 2
¢) Nao realizou ou fez qualquer das atividades com tanto 1 5

cuidado como geralmente faz.

6- Durante as Ultimas 4 semanas, de que maneira sua saude fisica ou problemas emocionais
interferiram nas suas atividades sociais nhormais, em relagdo a familia, amigos ou em grupo?

De forma ne- Ligeira- Moderada- Extrema-
Bastante
nhuma mente mente mente
1 2 3 4 5

7- Quanta dor no corpo vocé teve durante as Ultimas 4 semanas?

Nenhuma Muito leve Leve Moderada Grave e
grave
1 2 3 4 5 6

8- Durante as Ultimas 4 semanas, quanto a dor interferiu com seu trabalho normal (incluindo o
trabalho dentro de casa)?

De maneira Moderada- Extrema-
Um pouco Bastante
alguma mente mente
1 2 3 4 5

9- Estas questdes sdo sobre como vocé se sente e como tudo tem acontecido com vocé durante
as Ultimas 4 semanas. Para cada questao, por favor dé uma resposta que mais se aproxime da
maneira como vocé se sente.

. Umaboa Alguma Uma
Todo A maior parte pequena
parte do  parte do Nunca
Tempo do tempo parte do
tempo tempo
tempo

a) Quanto tempo vocé tem se
sentindo cheio de vigor, de 1 2 3 4 5 6
vontade, de for¢a?

b) Quanto tempo vocé tem
se sentido uma pessoa muito 1 2 3 4 5 6
nervosa?

¢) Quanto tempo vocé tem se
sentido tdo deprimido que nada 1 2 3 4 5 6
pode anima-lo?

d) Quanto tempo vocé tem se

sentido calmo ou tranquilo? ! 2 3 4 5 6
e) Quanto tempo voceé tem se 1 5 3 4 5 6
sentido com muita energia?

f) Quanto tempo vocé tem se

sentido desanimado ou abatido? ! 2 3 4 5 6
s)] Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6
sentido esgotado?

h) Quanto tempo vocé t.em se 1 2 3 4 5 6
sentido uma pessoa feliz?

i) Quanto tempo vocé tem se 1 2 3 4 5 6

sentido cansado?
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10- Durante as ultimas 4 semanas, quanto de seu tempo a sua saude fisica ou problemas
emocionais interferiram com as suas atividades sociais (como visitar amigos, parentes, etc.)?

Uma

A IGENE Alguma parte equena IR,
Todo Tempo parte do g P Peq parte do
do tempo parte do
tempo tempo
tempo
1 2 3 4 5
11- O quanto verdadeiro ou falso é para vocé, cada uma das afirmacgdes abaixo?
Definiti- A maioria das A maioria  Definiti-
vamente vezesverda- Naosei dasvezes vamente
verdadeiro deiro falso falso

a) Eu costumo obedecer um
pouco mais facilmente que as 1 2 3 4 5
outras pessoas

b) Eu sou tdo saudavel quanto

1 2 3 4 5
qualquer pessoa que eu conheco
C) 'Eu' acho que a minha saude 1 2 3 4 5
vai piorar
d) Minha saude é excelente 1 2 3 4 5

CALCULO DOS ESCORES DO QUESTIONARIO DE QUALIDADE DE VIDA

Fase 1: Ponderacéo dos dados

Questéo Pontuacéo
Se a resposta for Pontuacgao
1 5,0
2 4.4
1 3 3,4
4 2,0
5 1,0
2 Manter o mesmo valor
3 Soma de todos os valores
4 Soma de todos os valores
5 Soma de todos os valores
Se a resposta for Pontuacéo
1 5
2 4
6 3 3
4 2
5 1
Se a resposta for Pontuacgao
1 6,0
2 5,4
7 3 4,2
4 3,1
5 2,0
6 1,0

A resposta da questdo 8 depende da nota da questéo 7
Se7=1ese8=1, ovalor da questéo é (6)
Se7=2a6ese8=1,o0valor daquestdo é (5)
Se7=2a6 ese8=2,0valordaquestio é (4)
Se7=2a6 ese8=3, 0 valordaquestio é (3)
Se7=2a6 ese8=4,o0valordaquestio é (2)
8 Se7=2a6 ese8=3,0valordaquestéo é (1)
Se a questdo 7 nao for respondida, o escorre da questdo 8 passa a ser 0 seguinte:
Se a resposta for (1), a pontuacao sera (6)
Se a resposta for (2), a pontuacéo sera (4,75)
Se a resposta for (3), a pontuacao sera (3,5)
Se a resposta for (4), a pontuacéo sera (2,25)
Se a resposta for (5), a pontuacao sera (1,0)
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Nesta questdo, a pontuacéo para os itens a, d, e h, devera seguir a seguinte orientagdo:
Se a resposta for 1, o valor sera (6)
Se a resposta for 2,0 valor sera (5)
Se a resposta for 3, o valor sera (4)
Se a resposta for 4, o valor sera (3)
Se a resposta for 5, o valor sera (2)
Se a resposta for 6, o valor sera (1)
Para os demais itens (b, c, f, g, i), o valor serd mantido o mesmo

10 Considerar o mesmo valor

Nesta questdo os itens deverdo ser somados, porém os itens b e d deverédo
seguir a seguinte pontuacéo:
Se aresposta for 1, o valor sera (5)
11 Se a resposta for 2, o valor sera (4)
Se a resposta for 3, o valor sera (3)
Se a resposta for 4, o valor sera (2)
Se a resposta for 5, o valor ser4 (1)

Fase 2 - Céalculo do Raw Scale

Nesta fase vocé ira transformar o valor das questdes anteriores em notas de 8 dominios que variam de 0
(zero) a 100 (cem), onde 0 = pior e 100 = melhor para cada dominio. E chamado de raw scale porque o valor
final ndo apresenta nenhuma unidade de medida.
Dominio:

*Capacidade funcional

*Limitagdo por aspectos fisicos

*Dor

*Estado geral de saude

*Vitalidade

*Aspectos sociais

*Aspectos emocionais

*Saude Mental

Para isso vocé devera aplicar a seguinte formula para o calculo de cada dominio:
Dominio:

Valor obtido nas questBes correspondentes - Limite inferior X 100
Variacdo (Score Range)

Na férmula, os valores de limite inferior e variagédo (Score Range) séo fixo e estao estipulados na tabela abaixo.

Pontuacéo
. eES gUEs: Limite I
Dominio toes, o Variagao
. inferior
correspondi-

das
Capacidade funcional 03 10 20
Limitac&@o por aspectos fisicos 04 04 04
Dor 07 + 08 02 10
Estado geral de saude 01+11 05 20

09

T somente
Vitalidade o5 itens 04 20
ate+g+i

Aspectos sociais 06 + 10 02 08
lelta}gao.por aspectos 05 03 03
emocionais

09
Satide mental somente 5 25

0s Itens:

b+c+d+f+h

Figura 1 - Versdo Brasileira do Questionario Genérico de Avaliagdo de Qualidadede Vida - SF-36
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Critérios de inclusao: Pacientes que apresentaram critérios de anafilaxia a medicamentos e
alimentos, ambos os sexos, todas as idades, que aceitaram participar do estudo; e/ou que os
responsaveis legais aceitaram participar e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) e responderam o questionario de qualidade de vida.

Critérios de exclusdo: Pacientes que apresentaram reacao de anafilaxia sem causa definida, com
reagdes anafilaticas com outros desencadeantes que ndo medicamentos ou alimentos.

RESULTADOS

Foram analisados 48 prontuarios de pacientes com reagdo suspeita de anafilaxia (Figura 2).
Destes 48, foram excluidos 17, pois ndo preenchiam critérios de anafilaxia ou os desencadeantes ndo
eram alimentos ou medicamentos. Do total de 31 pacientes com critérios de anafilaxia a alimentos e/ou
medicamentos, ndo foi possivel incluir 19 no estudo (5 estavam com o convénio inativo, 6 tinham dados
desatualizados e 8 ndo assinaram o TCLE).

48 packEnles com feag 8o
suspeita g8 anafilasa

17 exchurdos por ndo lechar
Dezigpedrsiatn ou anadfilasa por

Desenc aieantes alarenies de
Allmenos 8 meaic amenios

|
31 pacienies com Critenos 5 packenies inakvos
D anaffaxia peo & pacientes com dados
MR A nbos. S0 desalu: }
alimentos B nao assnaram TCLE

12 pacianies incluidas
fo irsdudn

Figura 2 - Desenho do Estudo

Dentre os 12 incluidos, 75% (9) eram do sexo masculino e a idade média dos pacientes era de
28,8 anos, com variacdo entre 6 e 66 anos. Quanto a causa, 75% (9) apresentaram anafilaxia por alimento
(denominados Grupo 1) e 25% (3) por medicamentos (denominados Grupo 2).

Os pacientes foram avaliados em razao dos seus sintomas de anafilaxia. Em média, cada paciente
apresentava 3 sintomas (DP: # 1,1), variando entre 2 e 6 sintomas. O sintoma mais frequente foi dispnéia,
relatado por 8 (66,7%) pacientes, seguido de angiodema (5; 41,7%). Na compara¢ao dos sintomas entre
os grupos, ndo foi encontrada nenhuma diferenca relevante (Tabela 1).
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Tabela 1 - Distribuicdo de sintomas por grupo.

Grupo 1 Grupo 2

Sintomas n (%) n (%)

Cultaneos/ mucosa

Angiodema 5(41,7) 0 (0,0) 0,091
Urticaria 1(11,1) 2 (66,7) 0,054
Outras lesdes nao especificadas 2(22,2) 0 (0,0) 0,371
Respiratorias

Dispneia 8 (66,7) 2 (66,7) >0,999
Dessaturacao 0 (0,0) 1(33,3) 0,07
Sibilancia 2(22,2) 0 (0,0) 0,371
Tosse 2 (22,2) 0 (0,0) 0,371
Vias aéreas superiores

Edema de glote 1(11,1) 1(33,3) 0,371
Pigarro 1(11,1) 0 (0,0) 0,363
Disfonia 1(11,1) 0 (0,0) 0,546
Gastrointestinais

Dor Epigastrica 1(11,1) 0 (0,0) 0,363
Cardiovascular

Hipotensao 2(22,2) 0 (0,0) 0,371
Neuroldgico

Agitacdo psicomotora 1(11,1) 0 (0,0) 0,363
Sincope 0 (0,0) 1(33,3) 0,07
Alucinagao 1(11,1) 0 (0,0) 0,363

Em relagdo a gravidade, utilizou-se como base a classificagdo proposta pela WAO, em 2019
(Tabela 2 ), que demonstra os sintomas presentes em cada grau de gravidade. Dentre os pacientes
avaliados nesse estudo, 2 (16,7%) apresentaram anafilaxia grau II, 5 (41,7%) grau IlI, 2 (16,7%)
graulVe 3 (25,0%) grau V. O grupo 1 teve a maioria dos seus pacientes (4; 44,4%) classificados com
gravidade grau III, enquanto no grupo 2 observou-se 1 (33,3%) paciente com gravidade grau III, 1
(33,3%) grau IV e 1 (33,3%) grau V, sem significancia estatistica (p=0,680). (Tabela 3)

Tabela 2 - Classificagdo da Intensidade das reagdes alérgicas graves - WAO 2019

AMAT BLA XA
i | G 1 i ss W1 e T Grai'V
Sy b i’ anomi e U GRCG SnmuLl snais
ki e ou miss Sebomaal s sbaro Sarlomay’ snaek dbhavm Sidomad! wnmi 2 baon
y wsiemasdo Gaw
Crthinao: Visa niean Inberiores: Wims siroas inlorkdes: Win sl babox
wicing ey ertema 8 elevaglo de Lo b O ol S T Beoncosspasme geave ndo Falincag resprasing s'sy
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Tabela 3 - Distribuicdo de gravidade por grupo

Gravidade Grr]u(r; /:,)) 1 Grr1u(|2 /g) 2 p
Grau | 0 (0,0) 0 (0,0) 0,68
Grau ll 2(22,2) 0 (0,0)

Grau Il 4 (44,4) 1(33,3)

Grau IV 1(11,2) 1(33,3)

Grau V 2 (22,2) 1(33,3)

Em relacao ao estado geral de saude, obteve-se uma pontuagdo média de 71,5, indicando
comprometimento parcial. Um resultado médio semelhante foi visto na avaliagdo da capacidade
funcional e aspectos sociais (ambas com 67,7). Com médias pouco inferiores, mas também préximas
entre si, encontram-se as escalas de satide mental (64,6), dor (64), limitacdo por aspectos fisicos
(62,5). Ja o impacto mais negativo foi observado na média da vitalidade (59,1) e limitacao por
aspectos emocionais (58,3). A figura 3 demonstra as médias gerais referentes a cada dominio.

MEDIA GERAL

LI TACALIASPECTOS EMULIONALLY I 51 3
VITALIDALE I 5, 1
LIMITACAD ASPECTOS FISICOS M 2, 5
DUR . £
=ALIDE MENTAL I (1,5
CAPACIINADE FIMCIONAL I 7, T
ASPECTOS SOCIAIS I G/, 7

ESTADD GERAL DE SALDE I, ]G

U 10 40 a0 40 2k £l U &0

Figura 3 - Média geral de acordo com cada dominio (WAO, 2019).

Tabela 4 - Distribuicdo da gravidade, por dominio da avaliagdo da qualidade de vida (WAO, 2019)

Qualidade de vida Gravidade

Até Grau Il Grau IVeV

média = DP média = DP
Estado geral de saude 75,7 £ 21,7 65,8 + 21,1 0,448
Aspectos sociais 80,4+ 25,9 50,0 £ 29,3 0,089
Capacidade funcional 72,1+ 38,9 68,0 + 38,3 0,858
Salde mental 66,3 + 22,4 62,4+ 16,9 0,751
Dor 61,9 + 26,2 67,0 £ 40,0 0,792
Limitac&@o aspectos fisicos 64,3 + 40,5 60,0 + 54,8 0,879
Vitalidade 60,7 + 20,3 57,0 + 20,2 0,761
Limitac&@o por aspectos emocionais 61,9+ 44,8 53,3+ 50,5 0,763
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DISCUSSAO

A anafilaxia caracteriza-se como uma
reacdo sistémica aguda, grave, que acomete
varios 6rgdos e sistemas. A histéria clinica
é o mais importante meio para diagnostica-
la anafilaxia e para identificar o agente
desencadeante. O conhecimento de aspectos
como local da ocorréncia (escola, trabalho,
campo, etc.), ingestdo de alimento desconhecido
ou incomum, uso de medicac¢des, exercicio
fisico, picada de insetos, contato com materiais
ou produtos de borracha e outras situacdes,
pode facilitar a identificacdo do agente
causador, fatores e cofatores?. Neste estudo,
sdo avaliados pacientes com diagnostico de
anafilaxia com alimentos e medicamentos
como fatores desencadeantes.

O cuidado rapido e efetivo tem
papel importante em manter os niveis de
mortalidade baixos. O atraso no diagnoéstico
e/ou o diagndstico e tratamento ndo efetivos,
estdo associados a cargas social, psicoldgica
e clinica negativas, assim como aumento nos
custos extras®. Dentre os pacientes avaliados
nesse estudo, nenhum tinha a adrenalina
autoinjetavel disponivel (provavelmente devido
ao fato de que no Brasil essa medicacao ndo esta
disponivel para compra e importacao e ter o
custo elevado), apesar da orientacao que consta
no plano de agao para aqueles que acompanham

no ambulatoério de Alergia e Imunologia.

O diagndstico de alergia alimentar tem
impacto significativo na vida do paciente e de
sua familia, incluindo restrigdes em atividades
sociais, como socializa¢do e alimentacao fora de
casa®. Segundo esses autores, algumas criancas
tém risco de desenvolver dificuldades socio-
emocionais, que pioram com o isolamento
social e, concomitantemente, sofrem com o
desenvolvimento de sentimento de depressao
e ansiedade social. Podemos verificar tais

questdoes neste estudo, onde o dominio
predominante de acometimento no questionario

foi o de limitagdo a aspectos emocionais.

Em alguns estudos, adolescentes
reportaram que o isolamento social é o pior
aspecto de sua afec¢do e criangas se preocupam
em ter que explicar as outras pessoas sobre sua
alergia alimentar. Além disso, segundo Antolin-
Amérigo et al., aincerteza ao ler os ingredientes
nos rotulos dos alimento pode ser incomoda
para pacientes alérgicos e seus familiares e a
constante ameaca de exposicao e a necessidade
de vigilancia podem ter importante impacto em

sua qualidade de vida®®.

A reacao de hipersensibilidade a drogas
é uma experiéncia que vem acompanhada de
intensa carga emocional. Esta associada a stress
e ansiedade, pois os pacientes apresentam medo
de ingerir qualquer tipo de medicagdo e reviver
a reagdo. Apresenta um importante impacto
na qualidade de vida devido a memoria da
reacdo prévia e consequentemente, os pacientes
permanecem em vigilancia constante para evitar
reexposicdo acidental’.

Estudos de qualidade de vida geralmente

sdo realizados utilizando-se questionarios

de
qualidade de vida que abordam pardametros

padronizados. Questionarios saude e
gerais de saude sdo de grande relevancia®.
Neste estudo, utilizou-se a versdo brasileira
do Questionario Genérico de Avaliacdo de
Qualidade de Vida - SF-36, com o qual pode-
se reforcar o acometimento de aspectos
emocionais dos pacientes com critério de
anafilaxia por alimentos e/ou medicamentos,

assim como demonstrado na literatura®.

CONCLUSAO

A qualidade de vida dos pacientes
com histéria de anafilaxia é prejudicada
em diferentes Ambitos. Neste estudo, assim
como mostra a literatura, identificou-se
comprometimento predominante de aspectos
emocionais e da vitalidade. Limitagdes podem
ter impactado os resultados, como o nimero

reduzido de pacientes, muito provavelmente
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devido a vigéncia atual da pandemia dos SARS
CoV-2 e limitagdes quanto ao cadastro dos
pacientes para contato. Para minimiza-las,
seria importante a aplicacao de questdes mais
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Sistematizacao do fechamento
da cicatriz columelar em V na rinoplastia aberta

Systematization of V-shaped columellar scar closure in open rhinoplasty
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Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil
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RESUMO

O Brasil ocupa o segundo lugar no ranking dos paises mais adeptos da cirurgia plastica no mundo,
sendo a rinoplastia uma das mais realizadas. A técnica cirtrgica pode ser executada por abordagem
“aberta” (exorrinoplastia) ou “fechada” (endorrinoplastia), cada uma apresentando vantagens e
desvantagens individuais. A cicatriz columelar visivel, assim como a possibilidade de cicatrizagdo
patolégica, é citada como amaior desvantagem inerente a exorrinoplastia, resultadas, principalmente,
por um fechamento inadequado da ferida. De acordo com a literatura sobre métodos de incisdo
cutanea columelar, o tipo de pele do paciente, a localizacdo da incisdo na columela e a abordagem de
fechamento tem maior impacto na determinacdo do resultado final da cicatrizacdao. O fechamento
da incisdo é um passo importante, influenciando substancialmente o processo de cicatrizacdo. A
precisdo é um dos poucos fatores controlaveis que podem afetar a contratura da cicatriz. Dessa
forma, o método padronizado de sintese da incisdo transcolumelar na rinoplastia aberta com
incisdo em V, apresentou baixa incidéncia de complicagdes cicatriciais, evitando, portanto, revisoes
cirdrgicas, de facil reprodutibilidade, a ser difundida em servicos de residéncia médica.

Descritores: Rinoplastia; cirurgia plastica; cicatriz; suturas; incisdao columelar; nariz.

ABSTRACT

Brazil occupies the second place in the raking of the most adept countries of Plastic Surgery in
the World, with rhinoplasty being one of the most performed. The surgical technique can be
performed using an “open” (exorhinoplasty) or “closed” approach, each with individuals advantages
and disadvantages. The visible columellar scar, as well as the possibility of pathological scars, is
cited as the biggest disadvantage inherent to exorhinoplasty, mainly resulting from inadequate
wound closure. According to the literature on columellar skin incisions methods, the patient’s
skin type, location of the incision in the columella, and closure approach have the greatest impact
on determining the final healing outcome. Closing the incision is an important step, substantially
influencing the healing process. Precision in one the few controllable factors that can affect scar
contracture. Thus, our standardized method of synthesizing the transcolumellar incision in open
Rhinoplasty with a V incision showed a low incidence of scar complications, thus avoiding surgical
revisions, which are easily reproducible, to be disseminated in Medical Residency Services

Keywords: Rhinoplasty; surgery, plastic; cicatrix; sutures; columellar incision; nose.
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INTRODUCAO

O Brasilocupaosegundolugarnoranking
dos paises mais adeptos da cirurgia plastica.
Apresenta nimero crescente de procedimentos
a cada ano. Uma das cirurgias mais realizadas é
arinoplastia’.

A técnica cirurgica pode ser executada
por abordagem “aberta” (exorrinoplastia) ou
“fechada” (endorrinoplastia),cadaumaapresenta
vantagens e desvantagens individuais. A maior
vantagem da exorrinoplastia é a visualizacao
completa do arcabougo osteocartilaginoso do
nariz, permitindo o diagnostico preciso das
deformidades e seu tratamento adequado. A
manipulacdo das estruturas, do dorso a ponta,
pode ser realizada com exatiddo e é totalmente
reprodutivel®”.

A cicatriz columelar visivel, assim como
a possibilidade de cicatrizacdo patoldgica, é
citada como a maior desvantagem inerente
a técnica®’. A causa mais comum de uma
cicatriz desagradavel é o entalhe e a retragdo,
resultadas por um fechamento inadequado da
ferida. No entanto, essa situacdo é facilmente
contornada com a padronizagao de fechamento
da cicatriz columelar, minimizando uma das
maiores preocupacgdes no tocante a rinoplastia
aberta®. Apresenta-se aqui, o método de
fechamento para a incisdo em V, neste servico
de cirurgia plastica.

OBJETIVO

O presente estudo tem como objetivo
descrever um método padronizado de sintese
da incisdo transcolumelar na rinoplastia aberta
com incisao em V.

N

= alf gl

METODO

Estudo primario clinico e prospectivo,
aprovado pelo comité de ética de todos os
pacientes submetidos a rinoplastia aberta com
incisdo em V, no Hospital do Servidor Publico
Estadual “Francisco Morato de Oliveira” HSPE-
FMO”, de Sao Paulo no periodo de Janeiro/2018
a Junho/2019, pela equipe de Cirurgia Plastica,
pelo mesmo cirurgido principal.

A técnica de rinoplastia aberta foi
indicada para os pacientes comanecessidade de
abordagemfuncionaldoseptoosteocartilaginoso,
apds avaliagcdo individualizada segundo suas
queixas e caracteristicas ao exame clinico e
radiolégico tomografico. Todos os pacientes
foram submetidos a rinoplastia aberta sob
anestesia geral venosa total, com intubac¢do oro
traqueal. Ap6s a inducao anestésica, realizou-
se a infiltracdo da regidao nasal com solucao
anestésica de lidocaina a 1% com adrenalina
1:80000.

Entre as possibilidades de incisdes
transcolumelares descritas na literatura para
rinoplastia aberta, a incisdo em “V” foi eleita
de acordo com a experiéncia e preferéncia do
cirurgido. A sintese da ferida operatéria foi
realizada de forma sequencial e padronizada.

A incisdo transcolumelar é realizada sob
a marcacgdo pré-operatoéria (Figura 1): primeiro
marca-se o tracado meridiano columelar,
seguido da marcacdo dos pontos A (local mais
estreito da crura medial direita), B (local
mais estreito da crura medial esquerda) e C
(equidistante a 2 mm dos pontos A e B, situado
no meridiano); A seguir conecta-se os pontos AC

e BC, como ilustrado abaixo.

i |
& R

-

2 mm

Figura 1 - a) Incisdo transcolumelar em V. b) Marcacgdo pré-operatdria da incisdo transcolumelar em V.
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Os pacientes foram submetidos a incisdo transcolumelar em “V”, conforme descrito acima, e
incisdo da mucosa intercartilaginosa bilateral para dissec¢do justacondral e justaperiostal; houve
identificacdo das estruturas anatomicas a serem tratadas cirurgicamente por meio de ressecgoes,
enxertos, suturas e reposicionamentos com acesso anterior do septo nasal osteocartilaginoso para
melhora estética e funcional. Na sequéncia foi realizada fixacao com fio de nylon 3.0 do Splint intra-
nasal bilateral.

Ao término, foi realizada sintese da mucosa com fio Catgut® 5.0 simples e sintese cutanea

com fio de nylon 6.0 (Figura 2): Ponto simples na ordem de 1 a 7.

41 15

E-
]
1
]

Figura 2 - Sintese da ferida operatéria transcolumelar. A linha tracejada indica a incisdo mucosa.

Realizado curativo em camadas com microporagem, placa termoplastica moldavel e tampao
externo. A utilizagdo de tampao interno nao foi adotada como padrao. No pés-operatdrio foi orientado
0 uso de antibiético sistémico (Cefalosporina de 12 geragdo; Cefadroxila) por 7 dias e irrigacdo
das narinas com solugdo salina, associada a higienizagdo externa da ferida com sabonete neutro/
antisséptico. Os pontos foram retirados com sete dias e o splint intranasal no 102 dia p6s- operatério.

Figura 3 - a) Vista basal pré-operatdria b) Vista basal 20 meses pds-operatorio.

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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RESULTADOS

Foram incluidos no estudo os pacientes
que procuraram espontaneamente o servico de
Cirurgia Plastica, pleiteando melhora estético-
funcional do nariz e foram submetidos a
rinoplastia ha pelo menos 12 meses. Critérios
de inclusao: classificacdo do estado fisico ASA 1
e Il e queixa nasal estética e funcional. Critérios
de nao inclusdo: Classificacdo do estado fisico
ASA = III, portadores de neoplasias cutanea
ou deformidades labionasais congénitas ou
adquiridas, casos que perderam seguimento
ambulatorial ou nao assinaram o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e o
Termo para obtencao e utilizacdo de imagens.

A amostra contou com 26 pacientes,
com faixa etaria variando entre 18 e 49 anos
de idade (média de 31,8 anos) e observou-se
maior prevaléncia do sexo feminino na amostra,
representando 60%. A avaliagdo da cicatriz
columelar ocorreu entre 12 a 24 meses (média
de 17,2 meses) da cirurgia.

Os pacientes submetidos a esta proposta
de sistematizacdao do fechamento da cicatriz
columelar em V nas rinoplastias abertas
ndo apresentaram necessidade de revisdes
cirurgicas da incisdo, cicatrizes patoldgicas,
retracoes, distorcbes ou infeccdes, o que
resultou em boa satisfacao geral.

DISCUSSAO

A cicatriz cutanea transcolumelar elenca
a lista de preocupacdo dos pacientes, e gera
grande atenc¢do e cuidado do cirurgido para
desenvolver um bom padrdao para a incisao
columelar. Nesse esforco, varias incisdes na
columela sao descritas na rinoplastia aberta,
incluindo o corte horizontal, em degrau, em
Z,em V,em W e em V invertido®!°. Embora o
formato da incisdo possa variar, as incisdes
do tipo geométrico sdo preferidas para evitar
segmentos longos da cicatriz e facilitar o
alinhamento do retalho!®.

Sabe-se também que aregido da columela
ndo apresenta grandes chances de cicatrizagao

patolégica como queloide e hipertrofia,
vistas mais comumente na regido do torax,
preauricular e dorso. De acordo com a literatura
sobre métodos de incisdo cutinea columelar, o
tipo de pele do paciente, a localizagdo da incisao
na columela e a abordagem de fechamento tem
maior impacto na determinagdao do resultado

final da cicatrizagdo!**3.

O fechamento da incisdo é um passo
importante na rinoplastia aberta e influencia
substancialmente o processo de cicatrizacao. A
precisdo é um dos poucos fatores controlaveis
que podem afetar a contratura da cicatriz.
Dessa forma iniciou-se o método de sintese
sempre pelo ponto simples de numero 1, a fim
de evitar isquemia e proporcionar o melhor
encaixe do vértice do retalho, mantendo o
alinhamento do mesmo. Ndo demonstrou-
se diferenca entre sutura em 3 pontos sem a
reducgao do tamanho e do volume do retalho, e
sem o arredondamento do mesmo?.

Os pontos 2 e 3 realizados em seguida
nas bordas das cruras columelares sao
do tipo simples, promove estabilizacdo e
alinhamento da cicatriz como um todo e
evita entalhes nessas regidoes. As demais
suturas sdo realizadas com as 3 pontas do
tridngulo estabilizadas, e os leitos cirurgicos
aproximados sem tensdo, com o que se evita,
dessa forma, depressdes das incisoes.

Destaca-se também que a padronizagdo
da sequencia de suturas a ser seguida é de
execucdo simples e facil reprodutibilidade.

Eideal paracirurgides experientes e em
treinamento como nos servicos de residéncia
médica.

CONCLUSAO

A sistematizacdo do fechamento da
cicatriz columelar em V nas rinoplastias abertas
apresentou baixa incidéncia de complicacoes
cicatriciais, que evitou, portanto, revisoes
cirurgicas. A facil reprodutibilidade demonstrada

deve ser difundida.
Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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Associacao de neoplasia escamosa da superficie ocular
e pterigio de 2018 a 2020

Association of squamous neoplasm of the ocular surface and pterygium
fron 2018 to 2020
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Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, HSPE-FMO, Sdo Paulo, SP, Brasil
Pubica¢ao do Instituto de Assisténcia Médica ao Servidor Publico Estadual (Iamspe)

RESUMO

Objetivo: Determinar afrequénciadeassociacaodeneoplasia escamosade superficie ocular em casos
de pterigio. Metdédos: Foram revisados prontuarios eletronicos e laudos de bidépsia de pacientes
submetidos a cirurgia de exérese de ptérigio entre os anos de 2018 e 2020 no Hospital do Servidor
Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, Sio Paulo, SP. Resultados: Foram identificados
320 casos de cirurgia de exérese de pterigio e resultados de bidépsia registrados em prontuario.
Em 117 desses casos, 61 (52,6%) eram do sexo feminino e 56 (48,3%) tinham mais que 60 anos.
O diagndstico de displasia foi encontrado em 01 (0,9%) paciente. Conclusao: Neoplasia escamosa
de superficie ocular e pterigio sdo entidades que podem estar associadas. A prevaléncia do
diagndstico de neoplasia escamosa de superficie ocular é compativel com estudos encontrados
na literatura, realizados em outros paises. Mais estudos sdo necessarios para determinar a real

prevaléncia dessa associacao no Brasil.

Descritores: Neoplasia escamosa; tiinica conjuntiva; pterigio; superficie ocular.

ABSTRACT

Objective: To determine the frequency of association of ocular surface squamous neoplasia in cases
of pterygium. Methodology: Electronic medical records and biopsy reportsathological anatomy
of patients undergoing pterygium exeresis surgery between the years 2018 and 2020 were reviewed
at the Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, Sdo Paulo, SP. Results:
320 cases of pterygium exeresis surgery and biopsy results in medical records were identified in
117 cases; 61 (52.6%) were female and 56 (48.3%) were older than 60 years. The diagnosis
of dysplasia was found in 01 (0.9%) patient. Conclusion: Ocular surface squamous neoplasia and
pterygium are entities that can be associated. The prevalence of the diagnosis of squamous neoplasi
athe ocular surface is compatible with studies found in the literature, carried out in other

countries. Further studies are needed to determine the real prevalence of this association in Brazil.

Keywords: Squamous neoplasia; conjunctiva; pterygium; ocular surface.
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INTRODUCAO

O pterigio representa uma desordem

degenerativa da superficie ocular muito
comum. Na sua substancia propria ocorrem
degeneragdeselastoticasdocolagenoeoepitélio,
nestes casos, pode ser normal, acantético,
hiperceratético ou até displasico !. Sua
prevaléncia varia de 0.3% a 12%, dependendo
da localizacdo geografica estudada. Ja foi
descrito por Cameron o chamado “cinturao do
pterigio,” localizado entre 37 graus ao norte e
ao sul do equador, umavez que paises com clima
mais seco e alta exposicao a raios ultravioletas

(UVB) teriam aumento da incidéncia de casos 2.

A neoplasia escamosa de superficie
ocular (NESO) representa um espectro de
coérneo-conjuntivais,

neoplasias epiteliais

que englobam desde displasias até o
carcinoma de células escamosas que podem
levar a acometimento ocular grave, se ndo
tratadas. Pterigio e NESO dividem fatores de
risco comuns como exposicdo prolongada
a raios ultravioleta-B prolongada, irritacdo
de superficie ocular recorrente e até mesmo
infeccdo peli virus HPV. Dessa forma, pode-se
dizer que o pterigio e NESO podem coexistir.
As taxas de prevaléncia de NESO dentre os
resultados de anatomia patolégica de pacientes
submetidos a exérese de pterigio de alguns
paisesjaforam reportadas. Oeleres, etal., em seu
estudo na Florida, EUA, revelaram a coexisténcia
de NESO no anatomo-patolégico de pterigios
correspondente a uma prevaléncia de 1,7%
1. Na Nigéria, por exemplo, um outro estudo
analisou 612 olhos, apresentando uma taxa de

cercade 0.5% 2.

A diferenciacao de ambas as entidades
com bases clinicas é dificil, ja que a ectoscopia
pode compartilhar muitas caracteristicas como
aspecto gelatinoso, vascularizado, comvaria¢cdes

de aspecto papiliforme até formas nodulares,

sendo assim a analise anatomopatolégica
definitiva para sua identificacdo. A neoplasia
conjuntival intraepitelial é um exemplodeNESO,
também ja estudada por outros pesquisadores.
Nessa neoplasia, a lesao é confinada a camada
epitelial sem ocorrer invasdo de membrana
basal epitelial. Apesar de ser uma lesdao que
raramente evolui para o estagio invasivo, é
uma entidade importante no espectro dessas
neoplasias. Hung, etal. estudaram a prevaléncia
da neoplasia conjuntival intraepitelial num
estudo retrospectivo de 15 anos em um servigo
oftalmoldgico, e concluiram que a associacdo
de pterigio com este tipo de neoplasia era

muito raro 3.

No Brasil, pais de clima tropical e por
isso mesmo com potencial de nimero elevado
dealteracdes da superficie ocular secunddrias
a exposicdo a radiacaoultravioleta (UV), como
pterigio e NESO, ha escassos estudos sobre
o tema, sendo ainda imprecisa e até mesmo
desconhecida a real prevaléncia da associacdo
de NESO e pterigio.

METODOLOGIA

Trata-se de estudo predominantemente
tramitacdo no comité
[amspe (CAAE:
estudo

retrospectivo. Apds
de ética e pesquisa do
35076620.0.0000.5463) e

referencial tedrico, foi realizada a busca dos

sobre

pacientes submetidos a exérese de pterigio no
periodo de maio de 2018 até marc¢o de 2020, a
partir do registro de procedimentos da sala de
pequenas cirurgias do servico de oftalmologia

da instuicao.

O perfil epidemiolégico dos pacientes e
as caracteristicas dos pterigios foram tabulados.
Os prontudrios foram analisados a partir do
sistema eletronico MV® (sistema digital de
administracao hospitalar).

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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As variaveis selecionadas foram: lateralidade do pterigio, posicdo (se nasal ou temporal), o

grau, se o pterigio era recidivado ou nao e o resultado da bidpsia de cada exame anatomopatologico.

Consequentemente, foi realizado a tabulacdo dos dados

RESULTADOS

Foram identificados 320 casos de cirurgia de exérese de pterigio no sistema MV do HSPE, com

resultados de bidpsia registrados em prontuario em 117 casos. Conforme a tabela 1, das biépsias

analisadas, 61 (52,6%) eram do sexo feminino, 56 (48,3%) tinham mais que 60 anos. As caracteristicas

de lesdes mostravam que 59 (50,8%) estavam a direita, 110 (94,8%) eram nasais, 30 (25,9%) foram

classificados com pterigio grau 2 e 55 (47,4%) ndo tinham o grau discriminado em prontudario; 70

(60,4%) eram casos nao recidivados. Em 1 (0,9%) caso foi identificada displasia (homem, 78 anos).

As caracteristicas do pterigio associado a NESO foram : olho direito, nasal e grau 2.

Tabela 1 - Dados epidemioldgicos.

Variavel Categoria
Feminino
Sexo
Masculino
< 30 anos
30 - 40 anos
Faixa
etaria 40 - 50 anos
50 -60 anos
>60 anos

Frequéncia

61

55
1

12

16

31

56

52,6
47,4
0,9

10,3
13,8
26,7

48,3

Tabela 2 - Caracteristicas dos pterigios.

Variavel Categoria

Direito
Lateralidade
Esquerdo
) Nasal
Localizacdo
Temporal
Grau 1
Grau 2
Grau 3

NSA

Grau

Sim

Recidivado Né&o

NSA

) ) Sim
Displasia

Nao

Frequéncia

59
57
110

14
30
17
55

70
42

115

50,8
49,2
94,8
52
12,1
25,9
14,6
47,4
34
60,4
36,2
0,9
99,1
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Figura 1 - Histopatologia de displasia conjuntival e pterigio: degeneracio elastdtica e epitélio conjuntival sobrejacente

exibindo sequenciamento maturacional epitelial defeituoso.

DISCUSSAO

Pterigio é uma desordem degenerativa
ocular prevalente na populacdo brasileira,
principalmente pelo grande territério com alto
grau de exposicao a raios UV 7. A prevaléncia de
pterigio globalmente encontrada por Lei Liu,
et al. em sua metanalise, foi de 10,2% 8, o que
mostra a importancia desta entre as entidades
clinicas oftalmoldgicas.

As
variadas

NESO podem apresentar-se de

formas, sendo uma delas com
morfologia semelhante a do pterigio. O pterigio
apresenta graus de evolugdo e aspectos
variados, e é impossivel diferenciar de forma

completa e absoluta entre as duas condigdes°.

E freqiiente que os procedimentos de
exérese de pterigio acontecam em formato
de mutirdes e, por isso mesmo, muitas vezes
o estudo anatomopatolégico nao é realizado.
No préprio servico onde o estudo ocorreu, no
periodo selecionado entre marco de 2018 e
marg¢o de 2020, foram identificados 320 casos
de pterigio, mas, os resultados de bidpsia
foram registrados nos prontuarios em apenas
117 dos casos.

Um fator que pode ter contribuido para
essa escassez de resultados foi a implantacao
de sistema informatizado no lamspe apenas
durante o ano de 2018, entendendo-se que o
processo de solicitacdo de bidpsia era mais
burocratico, desestimulando assim os pedidos
das mesmas.

Outro fator que contribuiu para este
quadro é que apenas o sistema de dados
eletronico foi verificado, e ndo existe no
hospital um banco de dados apenas do setor
de anatomo patologia, para que os resultados
sejam checados pela busca por nome ou
prontuario do paciente.

A demora do resultado das biopsias
também gera um entrave para a solicitagdo das
mesmas, visto que muitas vezes estes demoram
mais do que o tempo do pds-operatorio dos
pacientes, sendo que estes teriam alta, muitas
vezes, antes da saida dos resultados.

No estudo, houve apenas um caso
de NESO, caracterizado por uma displasia
conjuntival epitelial, e ndo ha descri¢des dos
feitos posteriormente ao

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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diagndstico. No laudo, ndo ha a informacao se as
margens encontravam-se livres.

Neste
associacao foi de 0,9%, e, apesar da pequena

estudo, a prevaléncia dessa
amostra, o estudo mostrou-se semelhante a
outros estudos conduzidos na Tailindia, com

CONCLUSAO

NESO e pterigios sdo entidades que
podem estar associadas. Este estudo revelou
uma associacdo similar entre NESO e pterigio
encontrada em estudos conduzidos em outros
paises. Esta associacdo deve ser enfatizada
apesar do pequeno tamanho da amostra.

Por isso, a andlise histopatolégica dos
pterigios removidos podem ser importantes
para permitir que condutas adequadas sejam
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Vaccines against Covid-19 and general and skin reactions: what is the presentation
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RESUMO

Introducao: A vacinacdo é a principal medida contra a pandemia da covid-19. Este trabalho pretende
avaliar os principais tipos de eventos adversos pds vacinal contra a covid-19 e as manifestagdes
dermatoldgicas mais comumente apresentadas. Métodos: Estudo retrospectivo, transversal
das notificacbes de eventos adversos pds vacinal em 25.529 doses de vacinas contra a
covid-19, aplicadas no Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, Sao
Paulo, de janeiro a maio de 2021. Resultados: Foram notificadas 35 reacdes adversas,
correspondente a 0,13% do totalde doses aplicadas, em individuos entre 22 e 74 anos, dos
quais 85,7% eram do sexo feminino. A maioria das reag¢des foi associada a vacina Covid-19
(ChAdOx1 S [recombinante]), com 19 dos casos (equivalente a 0,20% das doses aplicadas), seguida
da vacina CoronaVac, com 16 casos (0,11% das doses aplicadas). Nao ocorreram notificagcdes
referentes a vacina mRNA Covid-19 BNT162b2. Houve diferenca estatisticamente significante
entre AstraZeneca e mRNA Covid-19 BNT162b2 na analise da prevaléncia de eventos adversos
por marca de vacina aplicada, um indice de 0,203% e 0,000%, respectivamente (p-valor = 0,026).
A maioria dos eventos adversos pos vacinal foram do tipo evento adverso ndo grave com 34 casos
(971%), comparado a 1 (2,9%) de evento adverso grave.A vacina Covid-19 (ChAdOx1
S [recombinante]) foi a responsavel pelo maior nimero de achados dermatolégicos apos a
administracdo dos imunizantes, com 53,4% dos casos, seguida da CoronaVac, com 46,2%.
Contudo, ndo houve diferenca estatisticamente significante quanto aos sintomas cutaneos por
marca de vacina e dentre o universo de vacinados, por marca de vacina. Conclusdao: A maioria
dos casos desteestudo foi de eventosadversosndograves. Ocomprometimento cutaneo mais
frequente foi o exantema e prurido generalizados, seguidos do exantema em sitios diferentes
da administracdo da vacina, todos com evolu¢do benigna. Mais de metade dos pacientes referiu
outros sintomas, porém sem caracterizar reacdo imediata grave. Estes dados corroboram para
incentivar maior adesdao a vacinag¢ao contra a covid-19, bem como um monitoramento e uma
correta interpretacdo dos eventos adversos pés vacinal, no intuito de expandir o conhecimento

sobre a seguranca das vacinas covid-19.

Descritores: Virus da SARS-CoV-2; COVID-19; vacinas; reacdes adversas pds vacina; pele; vacinacao.
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ABSTRACT

Introduction: Vaccination is the main measure against the covid-19 pandemic. This study aims
to evaluate the main types of post-vaccination adverse events against covid-19 and the most
commonly presented dermatological manifestations. Methods: Retrospective, cross-sectional
study of post-vaccination adverse event notifications in 25,529 doses of vaccines against covid-19,
administered at the Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”, Sao
Paulo, from January to May, 2021. Results: 35 adverse reactions were reported, corresponding to
0.13% of the total doses applied, in subjects between 22 and 74 years, of which 85.7% were female.
Most reactions were associated with the Covid-19 vaccine (ChAdOx1 S [recombinant]), with 19
cases (equivalent to 0.20% of the doses applied), followed by the CoronaVac vaccine, with 16 cases
(0.11% of the doses applied). applied). There were no reports regarding the Covid-19 BNT162b2
mRNA vaccine. There was a statistically significant difference between AstraZeneca and Covid-19
BNT162b2 mRNA in the analysis of the prevalence of adverse events by vaccine brand applied,
an index of 0.203% and 0.000%, respectively (p-value = 0.026). The majority of post-vaccination
adverse events were non-serious adverse events with 34 cases (97.1%), compared to 1 (2.9%) of
serious adverse events. The Covid-19 vaccine (ChAdOx1 S [recombinant]) was responsible for the
largest number of dermatological findings after the administration of immunizers, with 53.4%
of cases, followed by CoronaVac, with 46.2%. However, there was no statistically significant
difference regarding cutaneous symptoms by vaccine brand and among the vaccinated population,
by vaccine brand. Conclusion: Most cases in this study were non-serious adverse events. The
most frequent skin involvement was generalized exanthema and pruritus, followed by exanthema
at different sites of vaccine administration, all of which had a benign course. More than half of
the patients reported other symptoms, but without characterizing a severe immediate reaction.
These data corroborate to encourage greater adherence to vaccination against covid-19, as well
as a monitoring and correct interpretation of post-vaccination adverse events, in order to expand

knowledge about the safety of covid-19 vaccines.

Keywords: SARS-CoV-2 virus; COVID-19; vaccines, adverse reactions after vaccine; skin; vaccination.
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INTRODUCAO

A busca por uma vacina eficiente e
segura contra a covid-19 tem mobilizado
centros de pesquisa por todo o mundo. Varias
delas ja estdo disponiveis e liberadas pelas
agéncias de vigilancia sanitaria de cada pais
para uso emergencial, visto que as fases de
estudos que avaliam eficdcia e seguranca
foram aceleradas, seguindo normatizagdes
da Organizacdo Mundial da Saude (OMS).
Idealmente, este imunizante deve ser capaz
de estimular uma resposta imunolégica
duradoura e estar disponivel a toda populacao

para permitir ampla cobertura vacinal *.

Eventos adversos mais raros estdo
sendo reconhecidos em grandes centros de
imunizacdes, visto o uso das vacinas em
larga escala. Entretanto, faz-se necessario
descrever adequadamente esses efeitos, bem
como observar sua relacdo cronoldgica e
individuos

conhecer a sua incidéncia em

nao vacinados, a fim de estabelecer uma
causalidade. Os eventos devem ser avaliados e
conduzidos com cautela, levando-se em conta o
risco/beneficio da exposicao ao virus e ao tipo

de reagao adversa encontrada.

As reacdes alérgicas as vacinas sdo
geralmente descritas, ocorrendo a uma taxa
de 1,31 (IC 95%, 0,90-1,84) casos por milhdo
de doses de vacina em um grande estudo de
base populacional, sem relatos de fatalidades
2, As taxas permanecem semelhantes quando
estratificadas por idade e sexo, embora
frequéncias ligeiramente mais altas tenham
sido observadas em mulheres. A incidéncia
de reacdo alérgica por vacina especifica,
entretanto, é dificil de quantificar em estudos
epidemiol6gicos, porque muitas vezes sdo

administradas varias vacinas no mesmo dia 2.

Em uma avaliagdo comparativa com as
vacinas contra a Covid-19 distribuidas em todo
o mundo, uma revisdo sistematica da literatura
e meta-andlise de estudosde fase [/Ilelll em
humanos e primatas ndao humanos (NHP),

comparou areatogenicidade, imunogenicidade
e eficacia em diferentes plataformas de vacinas
para uma avaliacdo comparativa (atualizado
em 22 de mar¢o de 2021), incluindo 23 estudos
em NHP e 32 em humano. As vacinas resultam
em eventos adversos geralmente leves e auto
limitados, com incidéncia relativamente baixa
de eventos adversos local esistémico. Embora a
anafilaxia tenha sido um evento adverso muito
raro no langamento da vacina mRNA BNT162b2,
da farmacéutica  Pfizer/BioNtech,
provavelmente nao foi detectado no tamanho
menor da amostra do ensaio de fase IIl ou com

isso

quaisquer individuos alérgicos a vacina, que
foram excluidos. Ja& o desenvolvimento raro
de trombocitopeniatrombéticaapdésavacinacao
com ChAdOx1 nCoV-2019 (Universidade de
Oxford, em colaboracdo com a AstraZeneca) e
Ad26.COV2. S, da farmacéutica Janssen, nao foi
uma caracteristica identificada nos testes de
Fase III 3.

As reagdes alérgicas confirmadas as
vacinas ndo sao frequentemente atribuidas aos
ingredientes ativos, mas sim aos ingredientes
inativos, ou excipientes como a proteina
do ovo, gelatina, formaldeido, timerosal ou
neomicina. Excipientes sao necessarios e
adicionados a uma vacina para fins especificos,
como estimular uma resposta imune mais
forte, prevenir a contaminagdo por bactérias
ou estabilizar a poténcia da vacina durante o
transporte e armazenamento. Os excipientes
representam o principal contribuinte para
reacoes imediatas e mediadas por IgE
especificas associadas as vacinas *.

Esforcos diminuir
especificos

para
conhecidos

excipientes
bem em vacinas,
como ovo e gelatina, tém sido muito bem-
sucedidos na redu¢do de reacdes alérgicas
subsequentes. Outros

excipientes, como

polietilenoglicol (PEG) e polissorbato, sdo
usados para melhorar a solubilidade em agua
de medicamentos e vacinas. O préprio PEG
ndo foi usado anteriormente em uma vacina,

mas o polissorbato foi identificado como uma
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causa rara de reacoes alérgicas. As vacinas de
mRNA Pfizer-BioNTech e Moderna Covid-19,
recentemente aprovadas, ndo sdo formuladas
com nenhum alimento, medicamento ou latex,
mas ambas contém o excipiente PEG com a
finalidade de estabilizar a nanoparticula
lipidica contendo o mRNA. O PEG especifico
nessas vacinas é diferente do PEG usado mais
comumente em outros produtos de saude, tanto
em peso molecular quanto devido a sua co-
formulacdo como uma porgao estabilizadora de
um lipossoma. As vacinas AstraZenecae Johnson
& Johnson Covid-19 nao contém PEG, mas, em
vez disso, contém excipiente polissorbato 80. As
reacdes de primeira dose as vacinas contendo
polissorbatos podem ter ocorrido devido a
sensibilizacdo prévia 5.

Em relagdo a populacdo gestante,
uma revisdo de vigilancia dos EUA sobre a
seguranca das vacinas de mRNA Covid-19
duranteesseperiodoeduranteapericoncepcao
indica que algumas gravidas

publicados recentemente; esse estudo avaliou
principalmente os efeitos colaterais comuns
e leves. Dois estudos adicionais, que foram
baseados de participantes
coortes,

em pesquisas
vacinados, envolveram pequenas
e outro estudo analisou eventos adversos
relatados no banco de dados Vaccine Adverse
Event Reporting System (VAERS). Todos esses
estudos ndo tinham controles. Um estudo
que incorporou um grupo controle incluiu
8.533 residentes de instituicbes de longa
permanéncia que receberam a primeira dose
da vacina. Os autores deste estudo concluiram
que as vacinas baseadas em mRNA tinham um
perfil de seguranca aceitavel e nenhum evento
adverso notavel foi relatado %78,

A mortalidade por COVID-19 em
populacdoes de alto risco é substancial e as
opcdes de tratamento sdo limitadas. A vacinagao
generalizada com vacinas altamente eficazes
representa uma ferramenta importante nos

esforcos para controlar a

nos Estados Unidos estdo
optando por ser vacinadas
contra Covid-19 em todos os
trimestres da gravidez. As
reacoes locais e sistémicas
que foram relatadas
sistema de vigilancia v-safe

foram semelhantes entre as

a0

pessoas que se identificaram

como gravidas e nao
gravidas®.

A eficacia das vacinas
contra SARS-CoV-2 foi

confirmada em estudos do
mundo real, mas os dados
de seguranca do mundo real
de alta qualidade sobre as
vacinas Covid-19 baseadas
em RNA mensageiro (mRNA)

Dentre os mais recentes artigos
sobre eventos adversos a vacinas  os
com énfase em manifestagoes
dermatoldgicas, um deles
avaliou 414 reacdes cutaneas
as vacinas de RNA mensageiro
Covid-19 da Moderna e da Pfizer,
onde as morfologias mais comuns
foram grandes reagdes locais
tardias, reagdes locais no local
da injecdo, urticaria e erupcdes
morbiliformes. Menos de 50%
dos pacientes com reagdes
cutaneas apds a primeira dose
apresentaram recorréncia na
segunda dose, e nenhum relatou
eventos adversos graves '%.

pandemia. O CDC e a FDA
continuarao monitorando
eventos adversos,
incluindo anafilaxia, apos
o recebimento das vacinas
Covid-19 e
regularmente os beneficios

e riscos da vacinacdo no

avaliardo

contexto da evolucdo da

epidemiologia da pandemia *°.

Existem varios
padrdes de reacao cutanea
que podem ocorrer apoés
a vacinacao com Covid-19,
desses

em que muitos

achados cutaneos sdo de

natureza imunologica / auto
20 Juntos,

imunologica 0s

achados cutaneos observados

permanecem relativamente
esparsos na literatura. Os resultados de um
estudo baseado em dados relatados com

mais de 600.000 pessoas vacinadas foram

apés a vacinacao Covid-
19 s3ao amplamente autolimitados e mais
frequentemente incluem reagdes locais comuns
no local

da injecdo, que também foram
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observadas em ensaios clinicos das vacinas,
bem como apds a aplicagdo de outras vacinas
virais. Semelhante a outras vacinas, reagdes
mais graves, mas muito raras, como anafilaxia,
foram relatadas, mas devem ser atribuidas a
ingredientes comuns e ndo a propria vacina.
Desde que as campanhas de vacinacdo em
massa come¢aram em todo o mundo, grande
atencdo foi dada as questdes de seguranca,
particularmente por causa da introdugdo
precipitadade novasvacinas,incluindo ométodo
de mRNA. Mais pesquisas sdo necessarias
para avaliar melhor a verdadeira prevaléncia
e as medidas preventivas para as reacoes de
vacinagdo Covid-19 discutidas acima 2.

OBJETIVOS
Objetivo primario

Avaliar o perfil de efeitos adversos pés
vacinal (EAPV) notificados dentre ouniverso
de vacinas administradas no Hospital do
Servidor Publico Estadual “Francisco Morato
de Oliveira” HSPE - FMO, S4do Paulo, destacando
o(s) principal(ais) imunizantes associado a
tal evento, sua relevancia estatistica, principais
sinais e sintomas apresentados, tempo do inicio
dos sinais e sintomas, possivel acometimento
simultaneo de mais de um sistema e a conduta
frente a cada notificagdo aberta.

Objetivo secundario

Avaliar os tipos de manifestacdes
dermatolégicas apresentadas nos
adversos pos vacinal; tempo do inicio dos sinais
e sintomas, e associacao ou acometimento de

outros sistemas paralelamente.

efeitos

METODOS

Estudo retrospectivo observacional, com
andlise das notificacbes de eventos adversos
de pacientes que apresentaram algum tipo de
reacdo adversa as vacinas contra o Covid-19
no Setor de Imunizagdes do Hospital do
Servidor Publico Estadual “Francisco Morato

de Oliveira” HSPE - FMO, Sao Paulo, desde o
inicio da campanha de vacinagao neste local
(22/01/2021) até a data da ultima notificacao
avaliada (18/05/2022).

As fichas de notificacdes abrangiam
informacdes como a data da imunizagao,
imunobiolégico administrado, lote, fabricante,
dose, via de administragao, local aplicado e
estabelecimento; além de espaco em branco
para descricdo do evento adverso provavel.
Também havia informac¢des como antecedéncia
de EAPV anterior a presente vacinagao, doencas
pré-existentes, e as op¢oes de eventos adversos
a serem preenchidos de acordo com subgrupos,
tais como: manifestacdes locais, manifestagdes
gastrointestinais, cardiovasculares, pele e
mucosa, respiratorias, neuroldgicas e outras,
bem como tempo das manifestagdes (inicio
e término), se houve atendimento médico
e o formuldrio de encerramento que o
classificava como Evento Adverso Nao Grave
(EANG), Evento Adverso Grave (EAG), Erro
de Imunizagao (EI) e Inclassificavel, além da
conduta frente ao esquema vacinal.

Critérios de inclusao e nio inclusiao
Critérios de inclusao:

Pacientes que receberam algum dos
imunizantes contra a Covid-19 no setor de
imunizacdo da instituicdo, entre os dias
22/01/2021 até 18/05/2021 e que, apds a
sua administracdo, necessitaram realizar
abertura de notificacdao de EAPV.

Critérios de nao inclusio:

Pacientes que ap0s o término da avaliacdo
da ficha de notificacdo de EAPV, foi constatado
que a abertura da analise foi
isentando quaisquer condi¢cdes relacionadas

realizada

ao imunizante, tais como: erro técnico de
administracdo, erro de manuseio, intervalo
inadequado entre as doses, validade vencida
do imunizante, erro de prescri¢cdo ou indicagdo
(fora da idade e/ou grupo recomendado) e
vigéncia do quadro infeccioso constatado
através de exame (RT-PCR).
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RESULTADOS

Do total de 25.529 doses aplicadas até
a abertura da ultima notificacdo analisada
(18/05/2022) 13.749 (53,8%) foram da
marca CoronaVac, 9.353 (36,6%) da COVID-19
(ChAdOx1 S [recombinante]) e 2.427 (9,5%) da
mRNA Covid-19 BNT162b2.

Notificaram-se 35 EAPV, 0,13% sobre
o total de doses aplicadas, em individuos
entre 22 e 74 anos, sendo 30 do sexo feminino
(85,7%) e 5 do sexo masculino (14,3%). A
vacina associada ao maior nimero de reagdes
foi a Covid-19 (ChAdOx1 S [recombinante]),
com 19 casos (0,203% do total de doses),
seguida da vacina CoronaVac, com 16 casos
(0,116%). Nao houve notificacdes de reagoes
a mRNA Covid-19 BNT162b2, conforme

Tabela 1 - Prevaléncia das Vacinas

demonstrados na (Tabela 1). Houve diferenca
estatisticamente significante apenas entre
Covid-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) e mRNA
Covid-19 BNT162b2 na analise da prevaléncia
de EAPV por marca de vacina aplicada,
foram obtidos indices de 0,203% e 0,000%,
respectivamente (p-valor = 0,026), conforme
ilustrados na tabela 2.

As reagdes ocorreram principalmente
ap6s a primeira dose, 82,9% equivalente a
29 eventos, contra 17,1% (6) apds a segunda
dose. O inicio dos sinais e sintomas variou
entre 2 horas e 11 dias apds a administracao
dos imunizantes (13 casos com manifestacado
clinicas iniciadas em menos de 12 horas
(37,1%) e 22 pacientes com manifestagdes
clinicas, além das 24 horas (62,9%).

N° de Doses N° de % de
Aplicadas EAPV EAPV
CoronaVac 13.748 16 0,116%
EAPV por marca
COVID-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) 9.347 19 0,203%
de vacina aplicada
MRNA COVID-19 BNT162b2 2.434 0 0,000%
Tabela 2 - P-valores da tabela 1
COVID-19
CoronaVac (ChAdOx1 S
[recombinante])
EAPV por marca COVID-19 (ChAdOXx1 S [recombinante]) 0,096
de vacina aplicada  RNA COVID-19 BNT162b2 0,092 0,026

Quantoaotipodereagdes, predominaram
sintomas inespecificos (78% do total) sendo:
60,7% de cefaléia, 50% de fadiga, e 50% de
mialgia, além de dor (80%), eritema (40%)
e calor (30%) nos sitios de aplicagao (Figura
1). Ocorreram também: manifestacdes
gastrointestinais (48%), respiratorias (42,9%),

dermatologicas (34,3%), cardioldgicas (8,6%) e

neurologicas (17,6%) do total de reacdes (Figura
2). A maioria dos eventos adversos foram do
tipo EANG com 34 (97,1%) casos, comparado
a1l (29%) de EAG, este ultimo e unico, com
de
quadro agudo convulsivo. Foi finalizado, em

necessidade internacdo hospitalar por

investigacao clinica, como causa ndorelacionada

ao imunizante.
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Figura 1 - Reagdes inespecificas as vacinas covid-19 Figura 2 - Reagdes especificas as vacinas covid-19

Em relacdo aos principais achados dermatoldgicos apés a administracdo dos imunizantes,
a vacina COVID-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) foi a responsavel pelo maior nimero de
relatos, com 53,4% dos casos, seguida da Coronavac, com 46,2%. Nao foram notificadas lesdes
dermatoldgicas a Vacina mRNA COVID-19 BNT162b2, conforme ilustrado em nimeros absolutos
e relativos na Tabela 3. Porém, ndo houve diferenca estatistica significativa entre os sintomas
cutaneos dentre as EAPV por marca de vacina e no universo de vacinados por marca de vacina,
conforme demonstrado na tabela 4.

Tabela 3 - Prevaléncia de achados dermatolégicos nos EAPV:

N° de Doses N° de %
Aplicadas EAPV de EAPV

Manifestagéo de Coronavac 16 6 37,50%
sintomas cutaneos COVID-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) 19 7 36,84%
dentre os EAPV por

marca de vacina MRNA COVID-19 BNT162b2 0 0 0,00%
Manifestacéo de CoronaVac 13.748 6 0,044%
sintomas cutaneos por COVID-19 (ChAdOx1 S 9.347 7 0,075%
marca de vacina MRNA COVID-19 BNT162b2 2.434 0 0,000%

Tabela 4 - P-valores da tabela

COVID-19

CoronaVac (ChAdOx1 S
[recombinante])

Manifestagdo de sintomas COVID-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) 0,968
cutaneos dentre os EAPV por

. MmRNA COVID-19 BNT162b2 -X- -X-
marca de vacina

Manifestacéo de sintomas COVID-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) 0,326
cutaneos dentre o universo de

. . MRNA COVID-19 BNT162b2 0,303 0,177
vacinados por marca de vacina

Das principais queixas, observou-se exantema generalizado em 53,84%, seguido de prurido
generalizado em 38,4%, exantema em sitio diferente da administracgao, 30,76%, hiperemia e
prurido ocular em 23%, angioedema labial em 15,38%, e angioedema palpebral em 7,6% (Tabela
5). 0 tempo médio de inicio dos sintomas apo6s a aplicagao foi de 43 horas, variando entre 2 horas
até 11 dias. Apenas 1 caso relacionou-se com a administracdo da 22 dose (sem histérico de reacdes
a 19). Além dos sintomas de pele, 69,2% tiveram mais um sistema acometido (destes, 46,15% eram
do trato gastrointestinal, 23% neurolégico, 15,38% respiratorio e 12,5% cardiovascular, conforme
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ilustrado na (tabela 6). Contudo, avaliando-os individualmente, foi constatado inicio de sintomas em
6 horas ou menos em apenas 4 casos, sendo 1 deles em 2 horas ap6s administragdo (CoronaVac) e
os 3 demais em 6 horas ap6s (2 deles da COVID-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) e outro CoronaVac).
O restante dos casos, apresentavam-se com manifestagdes clinicas dermatoldgicas isoladas ou
associadas de outros sistemas com manifestagdo apenas 16 horas p6s administragdo do imunizante.
Nao havia histéria de reagdes adversas a anti-inflamatdrios ndo hormonais. Metade dos pacientes
tiveram atendimento médico. Todos os casos foram finalizados como EANG.

Tabela 5 - Achados dermatolégicos relatados apés a administracdo das vacinas COVID-19:

COVID-19 (ChAdOx1 S

CARACTERISTICAS T ) CoronaVac
Manifestagéo cutdnea N=7/ N% N=6 / N%
Exantema generalizado 4 (57,1) 3 (50)
Prurido generalizado 2 (28,5) 3 (50)
Exantema em sitio diferente da administragao 1(14,2) 3 (50)
Hiperemia e prurido ocular 3(42,8) 0
Angioedema periorbitario 1(14,2) 0
Angioedema de labios 0 2 (33,3)

Tabela 6 - Eventos relacionadas a outros sistemas paralelamente aos dermatolégicos apds administracao das vacinas
COVID-19 (ChAdOx1 S [recombinante]) e CoronaVac:

COVID-19 (ChAdOx1 S

CARACTERISTICAS e CoronaVac
Acometimento de outros sistemas N=4 / N% N=5/N%
Sistema Gastrointestinal 4 (100) 2 (40)
- Diarreia 3 (75) 2 (100)
- Nauseas 2 (50) 1 (50)
- Dor abdominal 0 1 (50)
- Vémitos 1(25) 0
Sistema Respiratdrio 2 (50) 3 (60)
- Dispneia 0 2 (66,6)
- Tosse seca 1 (50) 1(33,3)
- Dor de garganta 0 2 (66,6)
- Espirros 1(50) 0
- Rinorreia 1(50) 0
- Rouquidéo 0 1(33,3)
- Afonia 0 1(33,3)
- Sensacado fechamento da garganta 0 1(33,3)
Sistema Neurolégico 2 (50) 1 (20)
- Letargia 1 (50) 1 (100)
- Paresia 1 (50) 0
- Hipotonia 0 1 (100)
- Vertigem 0 1 (100)
Sistema Cardiovascular 0 1(12,5)
- Taquicardia 0 1 (100)
- Precordialgia 0 1(100)
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Vacinas contra a Covid-19 e as reagdes gerais e cutaneas: qual o perfil de apresentacdo? Ha razoes para temé-las?

DISCUSSAO

Ha evidéncias contundentes referidas
de que qualquer evento adverso apresentados
e encontrado nos diversos estudos feitos até
entdo, ndo sé as vacinas produzidas para outras
doencgas anterior a pandemia da Covid-19, mas
também aquelas ja usadas de forma emergencial
contra o SARS-CoV-2, sdao superiores em
comparacgao aos riscos de reacdes graves apos
administracdo dos medicamentos anti-Covid
em uso, isto esta representado também nesta
pesquisa, onde foi registrado apenas um dnico
EAG no universo de 25.529 doses de vacinas
aplicadas de 3 marcas distintas, e mesmo assim,
foi identificado que ndo se relacionou com a
administracdo do imunizante.

Os achados cutaneos observados apoés
a administracdo dos imunizantes disponiveis
contra a covid-19, assemelham-se também

CONCLUSAO

A maioria dos casos deste estudo
foi de EANG. E possivel que o real nimero
de notificacbes esteja subestimado ao se
considerar que uma parcela dos EAPV tenha
sido notificada em outros locais. Ainda assim,
o resultado condiz com os dados da literatura:
EANG sdao mais comuns e nao contra-indicam
doses subsequentes; e EAG sao raros. O
comprometimento cutaneo mais frequente foi o
exantema e o prurido generalizados, seguidos do
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Analise comparativa da gravidade na admissao em
Unidade de Terapia Intensiva e dos dados demograficos entre a
primeira e a segunda onda da Covid-19 no Brasil

Comparative analysis of severity of acceptance in the Intensive Care Unit

and of demographic data between the first and second waves of
Covid-19 in Brazil
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RESUMO

Objetivo: Comparar os dados de gravidade na admissdo da Unidade de Terapia Intensiva e os dados
demograficosdeindividuosacometidospela COVID-19 duranteaprimeiraeasegundaonda,ocorridas
entre os meses de julho e setembro de 2020 e os meses de margo e junho de 2021 respectivamente.
0 local do desenvolvimento do estudo foi a Unidade de Terapia Intensiva de um hospital terciario
da cidade de Sao Paulo. Métodos: Foram estudados 510 individuos (primeira onda, 111; segunda
onda, 399), com idade média de 62,1 anos, com diagndstico confirmado de Covid-19, de ambos os
sexos, submetidos a internagdo do Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de
Oliveira” HSPE-FMO em Sao Paulo. Comparou-se um conjunto de achados referentes a primeira
e a segunda onda, da gravidade dos pacientes portadores de Covid-19 na admissao por meio dos
escores Sequential Organ Failure Assessment e Simplified Acute Physiology Score 3. Foram registrados
idade, prevaléncia por sexo, etnia, percentual de 6bitos, tempo de internagao hospitalar e tempo de
internacdo em unidade de terapia intensiva. Resultados: Nao houve diferenca significativa entre
a primeira e a segunda onda para os escores Simplified Acute Physiology Score 3 (primeira onda:
68 (12,5); segunda onda: 68 (10,5); IC 95%: -2,31; 2,33; p=0,99; effect size: 0), probabilidade de
6bito (primeira onda: 50,3 (20,2); segunda onda: 51,3 (18,9); IC 95%: -5,09; 3,03; p=0,61; effect size:
0,05) e Sequential Organ Failure Assessment (primeira onda: 7,4 (2,6); segunda onda: 7,8 (2,7); IC
95% -0,97; 0,18; p=0,18; effect size: 0,15), género (sexo feminino: 171; 42,8%, sexo masculino: 228;
57,2%; p=0,54), nimero de dbitos (primeira onda: 52 6bitos; 46,8%; segunda onda: 228 6bitos;
57,1%; p=0,12), tempo de internagao hospitalar (primeira onda: 26,5 dias (18,1); segunda onda:
26,8 dias (18,4); IC 95%: -4,19; 3,56; p=0,87) e tempo de internacao na UTI (primeira onda: 13,7
dias (10,7); segunda onda: 15,3 dias (16,1); IC 95%: -4,80; 1,57; p=0,32). Durante a segunda onda,
os individuos eram 2,6 anos mais jovens que na primeira onda (primeira onda: 63,4 anos (13,2);
segunda onda: 60,8 anos (10,8); IC 95%: 0,25; 5,06; p<0,05; effect size: 0,21). Conclusdo: Ndo houve
diferenca significativa com relacao a gravidade na admissdao em Unidade de Terapia Intensiva,
com relacao ao percentual de dbito, ao género, ao tempo de internacao hospitalar e ao tempo de
internacdo. Durante a segunda onda, os individuos eram significativamente mais jovens (média de

2,6 anos) em relacdo a primeira onda.
Descritores: Covid-19; pneumonia viral; Unidades de terapia intensiva.
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ABSTRACT

Objective: To compare the severity data on admission to the Intensive Care Unitand the demographic
data of individuals affected by COVID-19 during the first and second waves, which occurred between
the months of July and September 2020 and the months of March and June. of 2021 respectively. The
study development location was the Intensive Care Unit of a tertiary hospital in the city of Sdo Paulo.
Methods: We studied 510 individuals (first wave, 111; second wave, 399), with a mean age of 62.1
years, with a confirmed diagnosis of COVID-19, of both sexes, who were admitted to the Hospital do
Servidor Publico Estadual” Francisco Morato de Oliveira” HSPE-FMO in Sao Paulo. A set of findings
referring to the first and second waves, of the severity of patients with COVID-19 at admission,
were compared using the Sequential Organ Failure Assessment and Simplified Acute Physiology
Score 3 scores. Age, prevalence by sex, ethnicity were recorded percentage of deaths, length of
hospital stay and length of stay in intensive care unit. Results: There was no significant difference
between the first and second waves for the Simplified Acute Physiology Score 3 scores (first wave:
68 (12.5); second wave: 68 (10.5); 95% CI: -2.31 ; 2.33; p=0.99; effect size: 0), probability of death
(first wave: 50.3 (20.2); second wave: 51.3 (18.9); 95% CI: - 5.09; 3.03; p=0.61; effect size: 0.05) and
Sequential Organ Failure Assessment (first wave: 7.4 (2.6); second wave: 7.8 (2.7) ; 95% CI -0.97;
0.18; p=0.18; effect size: 0.15), gender (female: 171; 42.8%, male: 228; 57.2%; p =0.54), number of
deaths (first wave: 52 deaths; 46.8%; second wave: 228 deaths; 57.1%; p=0.12), length of hospital
stay (first wave: 26.5 days (18.1); second wave: 26.8 days (18.4); 95% CI: -4.19; 3.56; p=0.87) and
length of stay in the ICU (first wave: 13 .7 days (10.7); second wave: 15.3 days (16.1); 95% CI: -4.80;
1.57; p=0.32). During the second wave, subjects were 2.6 years younger in the first wave (first
wave: 63.4 years (13.2); second wave: 60.8 years (10.8); 95% CI: 0, 25; 5.06; p<0.05; effect size:
0.21). Conclusion: There was no significant difference regarding the severity of admission to the
Intensive Care Unit, regarding the percentage of death, gender, length of hospital stay and length
of stay. During the second wave, subjects were significantly younger (mean 2.6 years) compared to

the first wave.

Keywords: Covid-19; pneumonia, viral; Intensive Care Units.
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Andlise comparativa da gravidade na admissido em Unidade de Terapia Intensiva e dos dados demograficos entre a primeira

e a segunda onda da Covid-19 no Brasil

INTRODUCAO

A Covid-19, doenga respiratoéria causada
pelo novo coronavirus SARS-CoV-2, teve inicio
em Wuhan, na China, em dezembro de 2019 1,
e rapidamente se espalhou pelo mundo. Foi
considerada uma pandemia pela Organizacdo
Mundial da Satde (OMS) em 11 de marg¢o de
2020 2. Até a presente data, no mundo, cerca de
316.005.078 pessoas foram acometidas, sendo
22.630.142 casos no Brasil, com um percentual
de mortalidade de aproximadamente 1,8% 3.

Desde o primeiro caso ocorrido em
Wuhan, o SARS-CoV-2 sofreu diversas muta-
coes que deram origem a novas variantes de
preocupacdo (VdP) que impactaram na redu-
c¢do da eficacia de tratamentos existentes, no
aumento da transmissdao e da severidade da
doenga, na redugao da eficacia das vacinas e na
reducdo da neutralizacdo ocasionada por anti-
corpos adquiridos por infec¢ao prévia ou por
meio de vacinagdo. As VdP incluem as varian-
tes Alpha, Beta, Gamma, Delta e, mais recente-
mente, a Omicron *°.

No Brasil, a COVID-19 apresentou-se
em duas ondas, atingindo picos de até 69.000
novos casos diarios e 1.600 mortes diarias
na primeira onda, entre os meses de julho
e setembro de 2020, e picos de até 115.000
novos casos diarios e 4.250 mortes diarias
na segunda onda, entre os meses de margo e
junho de 2021. Ambas as ondas levaram ao
colapso do sistema de saude publico e privado,
com a saturacdo da ocupacdo dos leitos de
enfermaria e de terapia intensiva 11,

As  variantes predominantes em
circulacdo durante a primeira e a segunda onda
foram a Beta ® e a Gamma " 1? respectivamente.
Sabe-se que tais variantes sofreram mutagdes
que reduziram a eficacia dos anticorpos
presentes em pessoas previamente infectadas
bem como aumentaram o numero de
hospitalizagdes em até 20% em comparagdo
com as cepas anteriores . No entanto, pouco se

sabe a respeito das caracteristicas dos sujeitos

infectados durante a primeira e a segunda
onda no Brasil com relacdo a gravidade do
quadro clinico apresentado durante a admissao
na UTI, aos dados demograficos (idade e
género), ao percentual de 6bitos, e ao tempo de
hospitalizacdo e de internagao em UTI.

Dada a auséncia na literatura de tal
informacgao, o objetivo deste estudo é comparar
os dados acima citados dos sujeitos acometidos
pela COVID-19 durante a primeira e a segunda
onda, ocorridas entre os meses de julho e
setembro de 2020 e os meses de marg¢o e junho
de 2021 respectivamente.

OBJETIVO
Objetivo primario

Comparar a gravidade dos pacientes
acometidos pela COVID-19, no momento da

admissao na UTI, durante a primeira e a
segunda onda.

Objetivos secundarios

Comparar os dados demograficos (idade
e género), o percentual de 6bitos, o tempo de
internacdo hospitalar e em UTI dos pacientes
acometidos pela COVID-19, durante a primeira
e a segunda onda.

METODOS
Desenho do estudo

Estudo observacional analitico do tipo
caso-controle. O estudo foi elaborado de acordo
com o STROBE (Strengthening the Reporting of
Observational studies in thr Epidemiology). O
estudo seguiu os principios éticos da declaragdo
de Helsinque 415

Participantes

Participaram do estudo 510 individuos
(primeira onda, 111; segunda onda, 399),
com idade média de 62,1 anos, diagnostico
confirmado de Covid-19, de ambos os sexos,
submetidos a internagdo na UTI do Hospital do
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Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de
Oliveira” HSPE-FMO em Sao Paulo.

Nao houve recrutamento direto de pa-
cientes. Foram utilizados, de forma retros-
pectiva, os dados de prontuario dos pacientes
com diagnostico de Covid-19 admitidos na UTI
da instituicdo nos periodos entre 22/07/2020
e 04/09/2020 (primeira onda), e 12/03/2021
e 25/06/2021 (segunda onda) !, obtidos por
meio do programa Epimed Monitor UTI (Epi-
med Solutions, Rio de Janeiro, R], Brasil).

Critérios de elegibilidade
Critérios de inclusao

Foram incluidos os dados de sujeitos de
ambos os sexos, com idade maior ou igual a 18
anos, com diagndstico confirmado de Covid-19,
que foram admitidos na UTI da instituicdo
nos periodos entre 22/07/2020 e 04/09/2020

(primeira onda; variante predominante
em circulacdo: Beta), entre 12/03/2021
e 25/06/2021 (segunda onda; variante

predominante em circulagao: Gamma) 2.
Critérios de nao inclusao

Foram excluidos os dados de sujeitos
cuja causa primaria da admissdo na UTI da
instituicdo nao foi a pneumonia causada
pela Covid-19, aqueles que nao apresentarem
confirmacdo do diagnoéstico de Covid-19 por
meio do RT-PCR ou sorologia para Covid-19 e
aqueles que foram admitidos em UTI em datas
diferentes dos picos e platos da primeira e da

segunda onda.
Métodos

O desfecho primario deste estudo foi
a comparacgdo, entre a primeira e a segunda
onda, da gravidade dos pacientes portadores
de Covid-19 na admissao da UTI, avaliada por
meio dos escores Sequential Organ Failure
Assessment (SOFA) e Simplified Acute Physiology
Score 3 (SAPS 3) 1617,

Os desfechos secundarios deste estudo
foram a comparacdo, entre a primeira e
a segunda onda, dos seguintes dados dos

pacientes portadores de Covid-19: idade,
prevaléncia por sexo, etnia, percentual de
Obitos, tempo de internacao hospitalar e tempo
de internagdo em UTI.

Calculo amostral

Para responder ao objetivo primario do
estudo, baseado em um erro alfa de 5%, erro
beta de 80%, com uma razao de 1:1 entre casos
e controle, com uma propor¢do hipotética de
40% de exposicdo dos controles, de 60% de
exposicao dos casos e um Odds Ratio de 2.3,
foram necessarios dados de, no minimo, 200
pacientes, sendo 100 pacientes de cada onda.

Analise estatistica

Foram realizadas analises descritivas
dos dados, com média (desvio padrdo) para
as variaveis numéricas e percentagens para
variaveis categdricas. As varidveis numéricas
dos pacientes da primeira e segunda ondas
foram analisadas por meio do teste t para
amostras
teste U de Mann-Whitney, de acordo com a
natureza e distribuicdo dos dados. As variaveis
categoricas foram avaliadas por meio do teste
do chi-quadrado ou exato de Fischer, também
de acordo com a natureza e distribuicao dos
dados.Para todos os testes estatisticos adotou-

independentes ou por meio do

se um nivel de significancia de p<0,05. Para
confirmar a relevancia dos resultados, o
tamanho de efeito foi mensurado por meio do
Cohen d, considerando 0,00-0,49 como efeito
pequeno, 0,50-0,79 como efeito médio e = 0,80
como efeito grande 8.

Todas as analises foram realizadas
utilizandoo software IBM SPSS versao 20.0 para
Windows (IBM, New York, USA).

RESULTADOS

Diagramados participantes e caracteristicas
da amostra

Mil quatrocentos e cinquenta e trés
pacientes foram considerados elegiveis, porém,
novecentos e quarenta e trés foram excluidos
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por terem sido admitidos em datas diferentes das estabelecidas nos critérios de exclusao do estudo.
As caracteristicas dos participantes sdo mostradas na figura 1 e na tabela 1.

lus2 Avaliados para
elegibilidade (n=1453)

Excluidas (n=943)
Admitidos em UTE em data diferents
da estabelecida (n=943)

[ Incluidos (n=510) ]

! !

Primeira onda [n=111) segunda onda (n=399)
Analisados (n=111) Analisados (n=399)

Figura 1 - Fluxograma de inclusdo e alocacdo dos participantes

Tabela 1 - Caracteristicas dos participantes e comparagdo, entre a primeira e a segunda onda, dos desfechos

primadrio e secundarios

Variavel EP Média (DP) EP IC 95% P-valor Cohend
Idade (anos) 63,4 (13,2) 1,2 60,8 (10,8) 0,5 0,25; 5,06 <0,05 0,21
Feminino — n (%) 44 (39,6) 171 (42,8%) 0,54
Masculino — n (%) 67 (60,4) 228 (57,2%) 0,54
Obitos — n (%) 52 (46,8) 228 (57,1%) 0,12

Tempo de internacao

Poamtatan (din) 26,5(18,1) 17  268(184) 19 -419:356 0,87 0,01

Tempo de internacdo } .

hsipiys Ul 13,7(10,7) 1,02  153(161) 162 -480;157 0,32 0,11

SAPS 3 68(125) 1,18  68(105 05 -231:233 0,99 0

(?A'?S. ¢ preEEllieEe 503(202) 19  51,3(189) 09 -509:303 0,61 0,05
e 6bito

SOFA 7.4(26) 025 78(27) 013 -097:018 0,18 0,15

UTI: Unidade de Terapia Intensiva; SAPS 3: Simplified Acute Physiology Score 3; SOFA: Sequential Organ Failure
Assessment; DP: desvio padrao; EP: erro padrao; IC: intervalo de confianga.

Desfecho primario
Gravidade na admissido a UTI

Conforme descrito na tabela 1, com relacao a gravidade dos casos de Covid-19 na admissao
na UTI, ndo houve diferenca significativa entre a primeira e a segunda onda para os escores SAPS 3
(primeira onda: 68 (12,5); segunda onda: 68 (10,5); IC 95%: -2,31; 2,33; p=0,99; effectsize: 0), SAPS
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3 probabilidade de 6bito (primeira onda: 50,3
(20,2); segunda onda: 51,3 (18,9); IC 95%: -5,09;
3,03; p=0,61; effectsize: 0,05) e SOFA (primeira
onda: 7,4 (2,6); segunda onda: 7,8 (2,7); IC 95%
-0,97; 0,18; p=0,18; effectsize: 0,15).

Desfechos secundarios
Idade

Com relacdo a idade dos participantes, os
individuos acometidos pela Covid-19 durante a
segunda onda eram, em média, 2,6 anos mais
jovens em relagdo aos acometidos durante a
primeira onda (primeira onda: 63,4 anos (13,2);
segunda onda: 60,8 anos (10,8); IC 95%: 0,25;
5,06; p<0,05; effectsize: 0,21). Os dados citados
estdo descritos na tabela 1.

Género

Ndo houve diferenga significativa com
relacdo aos géneros dos acometidos pela
COVID-19 durante a primeira onda (sexo
feminino: 44; 39,6%, 67;
60,4%) e a segunda onda (sexo feminino: 171;
42,8%, sexo masculino: 228; 57,2%; p=0,54).
No entanto, proporcionalmente, o nimero de
individuos acometidos do sexo feminino foi

sexo masculino:

ligeiramente maior durante a segunda onda. Os
dados citados estao descritos na tabela 1.

Obitos

Conforme descrito na tabela 1, nao
houve diferenca significativa com relagdo ao
percentual de 6bitos ocorrido na primeira e
na segunda onda (primeira onda: 52 ébitos;
46,8%; segunda onda: 228 o6bitos; 57,1%;
p=0,12). No entanto, durante a segunda onda,

o percentual de 6bitos foi, aproximadamente,
11% maior.

Tempo de internacao hospitalar e em UTI

Atabela 1 demonstra ndo haver diferenga
estatisticamente significante, entre as duas
ondas, para os desfechos “tempo de internacao
hospitalar” (primeira onda: 26,5 dias (18,1);
segunda onda: 26,8 dias (18,4); IC 95%: -4,19;
3,56; p=0,87) e “tempo de internacdo em UTI
(primeira onda: 13,7 dias (10,7); segunda onda:

15,3 dias (16,1); IC 95%: -4,80; 1,57; p=0,32). No
entanto, durante a segunda onda, o tempo de
internacdo em UTI foi, em média, 1 dia maior.

DISCUSSAO

O presente estudo é observacional
do tipo caso-controle que tem o intuito de
comparar a gravidade na admissdao em UTI dos
individuos acometidos pela Covid-19 durante
a primeira e a segunda onda, no Brasil, bem
como comparar os dados demograficos (idade
e género), o percentual de 6bito, o tempo de
internacdo hospitalar e o tempo de internagao
emUTIdessesindividuos.Osprincipaisachados
foram: (1) ndo houve diferenca significativa
com relacao a gravidade na admissdo em UTI
entre a primeira e a segunda onda; (2) nao
houve diferenca estatisticamnete significativa
com relagdo ao percentual de 6ébito, ao género,
ao tempo de internagdo hospitalar e ao tempo
de internagdao em UTI entre a primeira e a
segunda onda; (3): os individuos admitidos
em UTI durante a segunda onda eram
significativamente mais jovens (média de 2,6
anos) em relacdo aos individuos admitidos em
UTI durante a primeira onda.

O estudo demonstrou ndo haver
diferenca significativa, entre a primeira e a
segunda onda, com relagdo a gravidade dos
pacientes infectados pela Covid-19 no momento
da admissdo em UTI. Em média, ambos os
grupos demonstraram grau de severidade
similares, com escores em torno de 68 pontos
para o SAPS 3 e 7,4 a 7,8 pontos para o SOFA.
Estes resultados sdo similares aos achados de
Lazaro APP etal. '°, que demonstraram escores
entre 52 e 76 pontos para ambas as ondas.
Em comparacdo ao préprio servico no qual
o estudo foi realizado, o grau de severidade
dos pacientes no momento da admissdao na
UTI durante a pandemia de COVID-19 foi,
aproximadamente, 50% maior em relagdo ao
do periodo pré-pandemia 2°. Tais resultados
se justificam pela caracteristica da COVID-19,

sendo esta uma doenca inflamatéria com
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alta probabilidade de causar a sindrome
aguda (SRAG) 2123,
especialmente em hipertensos. Na 122 semana

respiratoria grave
epidemiolégica, o Brasil ja apresentava um
aumento de 20% em relagdo as 52 semanas
do ano anterior, no nimero de internagdes
por SRAG, sendo essa maioria ocasionada
pelo SARS-CoV-2 %24, O fato de ndo se ter
achado diferenca, entre ambas as ondas, com
relacdo a gravidade dos pacientes admitidos
na UTI, no entanto, pode ser justificado pelas
caracteristicas do servigo durante a pandemia
de Covid-19, que priorizou os pacientes mais
graves, sedados e em ventilacdo mecanica,
para serem admitidos na UTI, fatores que tém
influéncia direta nos escores SAPS 3 e SOFA.
Tal conduta nao diferiu entre a primeira e a
segunda onda.

Os achados do estudo demonstram
uma mudanga com relacdo a faixa etaria dos
acometidos pela Covid-19 entre a primeira
onda e a segunda. Esta ultima gerou maior
necessidade significativa de admissdo em
UTI de individuos mais jovens do que a
primeira onda, em tamanho de efeito pequeno.
Hipotetizamos que, tal achado, tem duas
explicacdes factiveis. Primeiramente, durante
a primeira onda que acometeu o Brasil em
2020, ndo havia vacinas disponiveis para
a populacao em geral e, durante a segunda
onda, boa parte da populacdo idosa, acima
de 60 anos, estava vacinada com ao menos 2
doses da vacina CoronaVac (Sinovac Biotech).
Sua utilizacdo se deu mediante a aprovacao
emergencial de uso a partir de 18 de janeiro de
2021 252, Ap6s 14 dias da aplicagdo das duas
doses da vacina CoronaVac (SinovacBiotech),
esta mostrou-se eficaz em reduzir o
percentual de internagdes em 77,6% para os
individuos entre 70 e 74 anos, em 66,6% para
os individuos entre 75-79 anos e 38,9% para
os individuos acima de 80 anos ?”. Em segundo
lugar, juntamente com o inicio da vacinagdo,

durante a segunda onda da Covid-19, os

individuos que foram acometidos durante a
onda anterior, apresentaram dois desfechos
possiveis: 6bito ou imunidade adquirida
mediante o contato com o SARS-CoV-2 %8 o
que também poderia explicar uma populacao
relativamente mais jovem acometida durante

a segunda onda.

Comrelagdo ao percentual de 6bitos, ndo
se encontrou diferenca significativa entre as
duas ondas da Covid-19. No entanto, observou-
se um aumento de 11% no percentual de
6bitos durante a segunda onda em relacdo
a primeira. Tal achado vai de encontro ao
orgao
responsavel pelo monitoramento da evolucao

observado pela Fiocruz, principal
da Covid-19 no Brasil, que demonstrou uma
taxa de mortalidade acentuada durante a
segunda onda, principalmente em individuos
idosos ?°. Isso pode ser explicado pelo fato
deste estudo apresentar os dados de apenas
um centro, portanto é uma amostra que
ndo representa a realidade do pais inteiro.
Ainda, em comparacdo a outros centros do
pais, verificou-se taxa de mortalidade menor
durante as duas ondas da Covid-19 #°. A equipe
de médicos, enfermeiros, fisioterapeutas e
técnicos de enfermagem do hospital no qual
o estudo foi realizado manteve-se a mesma
ao longo das duas ondas. Tal fato pode ter
explicado nao se ter observado um aumento
tdo acentuado na mortalidade durante a
segunda onda, uma vez que a equipe se
mostrou treinada e com a experiéncia obtida
durante a primeira onda.

O tempo médio de internacdo
hospitalar e de internacdao em UTI nao diferiu
significativamente entre ambas as ondas,
fato que pode ser justificado pela gravidade
dos pacientes admitidos e conduzidos na
instituicdo também nao ter diferido entre
a primeira e a segunda onda. Por nao ter
havido diferenca na gravidade dos pacientes
admitidos em UTI entre as ondas e, por estes

fatores estarem diretamente relacionados
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com o tempo de internagao hospitalar e em
UTI, nao houve diferenga significativa para
tais achados.

O presente estudo apresenta algumas
limitagdbes que merecem ser destacadas.
dados

peso, altura e IMC ndo foram coletados e

Primeiramente, importantes como

estes podem ter influenciado nos achados do
estudo. Ndo se sabe se houve diferenca nessas
caracteristicas entre as duas ondas e, se de
fato, isso pode ter impactado na severidade

CONCLUSAO

O presente estudo demonstrou nao

haver diferenca significativa com relacdo a
gravidade na admissao em UTI, com relagdo
ao percentual de 6bito, ao género, ao tempo de
internacao hospitalar e ao tempo de internacao
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Atuacao da Terapia Ocupacional na Unidade de Terapia
Intensiva Covid: Um olhar da equipe

Performance of Occupational Therapy in the Covid Intensive Care Unit:
A team insight
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RESUMO

Introducao: No Brasil, aatuacdo da Terapia Ocupacional no contexto hospitalar é ainda desconhecida,
na Unidade de Terapia Intensiva é quase ignorada. Seu objetivo tem foco na qualidade de vida de
pacientes, familiares e equipe, no sentido de acolher demandas e proporcionar funcionalidade ao
paciente. E importante ressaltar que nesse periodo de pandemia e com as restri¢des para isolamento
social e auséncia de visitas, os pacientes internados na Unidade de Terapia Intensiva tiveram todo
o contato com familiares interrompido o que tem impacto e faz uma diferenca significativa no
acolhimento do sofrimento de todos os envolvidos. Organizou-se uma adaptacdo para a atividade
de comunicacdo, de tal forma que os familiares dos pacientes pudessem enviar mensagens de
audio, além de chamadas de video quando estes ja se encontravam acordados. Objetivo: Descrever
a importancia da TO realizada aos pacientes internados em Unidade de Terapia Intensiva com
diagnostico de Covid-19, através da perspectiva da equipe. Método: Foi realizado convite a todos os
colaboradores da unidade e foi enviado via Whatsapp ou e-mail o link para o questionario pelo Google
Forms para preenchimento online. Resultados: A maioria dos pesquisados era da enfermagem e ja
conhecia a terapia ocupacional. Mais de 96% entenderam que a atuacao foi efetiva e que depois do
atendimento as mudangas foram significativas e 93% consideraram que o atendimento despertou
sentimentos intrinsecamente o que mudou a forma de aten¢do ao paciente. Conclusao: Esses
resultados mostram o quanto é possivel humanizar o ambiente da Unidade de Terapia Intensiva e
ampliar o olhar da equipe no que tange a atuac¢ao da terapia ocupacional.

Descritores: Terapia ocupacional; infec¢des por coronavirus; Unidades de Terapia Intensiva;
Comunicagao.

ABSTRACT

Introduction: In Brazil, the role of Occupational Therapy in the hospital context is still unknown. In
the intensive care unit it is almost ignored. Its objective is focused on the quality of life of patients,
family members and staff, with no sense of satisfaction and offering functionality to the patient. It
is important to note that in this period of pandemic and with restrictions for social isolation and
absence of visits, patients hospitalized in the intensive care unit had all contact with family members
interrupted, which has an impact and makes a difference in reducing the suffering of everyone
involved. We organized an adaptation for the communication activity, making it possible for family
members of the patients to send audio messages, as well as video calls when they were awake.
Objective: To describe the importance of that performed to patients admitted to the intensive care
unit with a diagnosis of Covid 19, from the perspective of the team. Method: An invitation was
made to all intensive care unit employees and a link to the questionnaire was sent via WhatsApp or
e-mail through Google Forms for online filling. Results: Most respondents were from nursing and
already knew OT. More than 96% understood that the effective performance and that after meeting
the changes were relevant and 93% considered that the service aroused feelings intrinsically, which
changed the form of patient care. Conclusion: These results show us how much it was possible to
humanize the intensive care unit environment and broaden the team’s view of the role of occupational
therapy.

Keywords: Occupational therapy; coronavirus infections; intensive care units; communication.
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INTRODUCAO

Ao
Ocupacional pode-se identificar o momento

longo da historia da Terapia

em que as praticas se voltavam para os
grandes hospitais em dois diferentes cenarios.
De um lado a atuagao no pds-guerra junto aos
sequelados, sob a perspectiva da reabilitacao,
e do outro nas instituicbes psiquiatricas,
cujo foco estava no tratamento dos sintomas.
Nessa perspectiva, a profissdo era dividida
em duas grandes areas: fisica e psicoldgica e
sua intervencao tinha como principal objetivo
auxiliar o paciente na adequacdao da nova
rotina, dentro dos limites de sua incapacidade.
Buscava-se desenvolver e identificar novas
habilidades com a finalidade de adequa-lo
a um posto de trabalho através do uso de
atividades, autocuidado ou lazer. Os pacientes
hospitalizados se inserem em uma rotina
particular, marcada pela ruptura abrupta
de seu cotidiano, pela rotina institucional e
pela submissdo a abordagens direcionadas
ao tratamento das condi¢des clinicas que
determinaram a internacdo e que podem levar
areinternagdes . O sofrimento ocasionado pelo
processo de adoecimento coloca o ser humano
em sofrimento psiquico, que se da pelo medo,
mudancga da rotina, afastamento de familiares
e amigos, além, da alteracdo de seus papéis
Deste modo, a

ocupacionais. intervencao

terapéutica  ocupacional em  contexto
hospitalar deve promover o envolvimento
de pacientes e familiares no processo de
tratamento durante a interna¢do, além de
fornecer informagdes acerca de diagndstico,
procedimentos e perspectivas 2. A intervencao
terapéutica ocupacional nos hospitais gerais
passou por diversas mudang¢as desde seu
surgimento e observou-se a ampliacdo dos
espagos ocupados por estes profissionais e
a importancia de trazer a luz o processo de

construcdo de tais praticas.

Conforme exposto, a figura do terapeuta
ocupacional sempre esteve presente

instituicdo hospitalar, porém somente em 2013

na

o Conselho Federal de Fisioterapia e Terapia
Ocupacional (Coffito) reconheceu e disciplinou
essa especialidade definindo as 4areas de
atuacdo do terapeuta ocupacional em contextos
hospitalares e cuidados paliativos. (D.0.U. n2
169, Secdo I de 02 de Setembro de 2013) 3.

No Brasil, a atuagdo da Terapia Ocupa-
cional (TO) no contexto hospitalar ainda é bas-
tante desconhecida e, na Unidade de Terapia In-
tensiva (UTI), apesar de uma recomendagdo da
Anvisa (DOU de 25/02/10 - secdo 1 - p. 48) de
constar como parte do quadro de profissionais,
quase ndo existem *.

Assim como o desconhecimento da pro-
fissao, em marco de 2020, chegou ao Brasil a
desconhecida pandemia do novo coronavirus
(Covid-19) e com ela seus inéditos desafios. Os
sintomas associados a Covid-19 vao desde sin-
tomas gripais simples como tosse, febre e coriza
até sindrome respiratoria aguda grave. Nesse
caso pode levar o paciente a hospitalizacdo. A
restricdo de visitas nas unidades hospitalares
é parte do protocolo de distanciamento social
do Hospital do Servidor Publico Estadual “Fran-
cisco Morato de Oliveira” HSPE-FMO, Sao Paulo,
para evitar a propagacao do virus.

Cabe
periodo da pandemia e com as restricdes

salientar portanto que nesse

para isolamento social e auséncia de visitas,
os pacientes internados na UTI tiveram todo
o contato com familiares cessado o que tem
impacto e faz uma diferenca significativa no
sofrimento de todos os envolvidos; conforme
corrobora o estudo de Nunes e Gabarra (2017)
5. Neste, conclui-se que a visita na UTI foi
percebida como fonte de amparo ao paciente
e contribuicido para a melhora do estado
emocional do familiar. Beccaria et al (2008) ¢
enfatizam a importancia da presenca da familia
na recuperacao do ente querido.

Em vista da necessidade da participagao
da familia, porém respeitando os protocolos
sanitdrios para prevenir a propagacdo da
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transmissdo da Covid-19, foi organizada pela
equipe da TO uma adaptagao para a atividade
de comunicacdo, de tal forma que familiares
dos pacientes pudessem enviar mensagens de
audio, além de chamadas de video quando estes
ja se encontravam acordados.

OBJETIVOS

Descrever a importancia do trabalho da
Terapia Ocupacional realizada aos pacientes
internados em UTI com diagnoéstico de Covid-19,
atraveés da perspectiva da equipe.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal com
caracteristicas qualitativas e quantitativas.

Todos os funcionarios da UTI do HSPE do
periodo diurno, periodo em que ha o trabalho da
TO, foram convidados a participar. Foi enviado o
link do Google Forms via aplicativo WhatsApp
para participac¢do através de um formulario em
que constava o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido para ser marcado como aceito antes
das respostas a serem preenchidas.

O formulario tinha questdes de multipla
escolha e questdes abertas. Os autores
receberam respostas de 62 participantes.

RESULTADOS
O convite a equipe para participar do
estudo foi enviado a partir de 28/01/2021 até

28/03/2021, ao serem atingidos os 60 dias de
acordo com o cronograma previsto para a coleta

de dados, foram coletados 62 respostas e o
estudo foi finalizado.

Os resultados foram:

A maioria das respostas foi da equipe da
enfermagem (46,8% de técnicos de enfermagem
e 17,7% de enfermeiros), seguidas pela equipe
da fisioterapia (25,8%), médicos (8,1%) e
auxiliar de limpeza (1,6%).

Desse montante, 61,3% ja conhecia a
atuacao da Terapia Ocupacional e 95,2% sabiam
que o HSPE dispunha desse profissional.

Com relacdo especificamente ao trabalho
realizado pela Terapia Ocupacional, a grande
maioria (96,8%) julgou que a agdo tinha sido
efetiva frente a Covid-19; 71% dos entrevistados
relataram que perceberam mudancas visiveis
no paciente durante e apos o atendimento
de terapia ocupacional, tais como alteragdes
em parametros cardiorespiratérios (pressao
arterial, frequéncia cardiaca e respiratoria),
agitacdo motora, etc. e 77,4% consideraram
que tais mudancas foram significativas para os
pacientes.

No que diz respeito ao atendimento
da UTI, 77,4% dos entrevistados perceberam
que passaram a tratar os pacientes de forma
mais humanizada depois da intervencao da
Terapia Ocupacional. E 93,5% perceberam
que sentimentos foram despertados apods o
atendimento da TO,como empatia, solidariedade
e compaixao que foram os mais citados, porém
também ha mencdo de tristeza, impoténcia,
felicidade e confianca, entre outros bem menos

freqiientes (Figura 1).
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Figura 1 - Descri¢do dos sentimentos despertados nos respondentes.
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CONCLUSAO

A partir desse estudo pode-se perceber o
quanto a Terapia Ocupacional pode humanizar
o ambiente da UTI, especialmente nessa época
da pandemia. Com essa atua¢ao foi possivel
trazer o familiar a participacdo do tratamento
do seu ente, cujo a importancia é relatada
em literatura. De modo empirico, foi possivel
perceber o quanto os familiares sentiram-se
acolhidos e como isso foi importante tanto para
eles quanto para o proprio paciente. Em varios
casos esse foi o dltimo contato entre ambos.

No tocante a equipe, objeto desse estudo,
percebeu-se uma mudanca de paradigma
desses profissionais que acarreta alteracdo
conforme
Os
profissionais relataram que a partir da “escuta”

no tratamento aos pacientes,

foi possivel observar nos resultados.
das mensagens da familia, foram despertados
sentimentos e isso motivou essa humanizacgao,
em um ambiente que é quase o tempo todo tao

hostil e pesado.

A partir desse estudo pode-se verificar
a necessidade de realizar novos estudos,
especialmente com a familia para ratificar a
noc¢ao empirica que se obteve. Outra demanda
identificada foi o quanto a equipe da UTI,
especialmente a da enfermagem, precisa de
acolhimento emocional. Por conta disso foi
realizado contato com a equipe da Psicologia
do HSPE para atender esses profissionais.

A realizacdo desse estudo foi de extrema
importancia para ouvir os profissionais da
UTI quanto a humaniza¢do e sentimentos, e
foi, portanto um gatilho para novos projetos
com esses objetivos além de proporcionar ao
paciente e familia acolhimento em momento

tao delicado.
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RESUMO

O sucesso cirurgico ndo depende apenas das técnicas cirdrgica e anestésicas adequadas, mas
também de um bom posicionamento do paciente no intraoperatério. A incidéncia de lesdes
perioperatorias de nervos periféricos apds anestesia geral varia consideravelmente e depende do
tipo de procedimento cirtrgico, da idade e dos fatores de risco do paciente. As causas das lesdes
de nervo periférico incluem secc¢do, compressao, tragdo ou lesdo isquémica. As recomendacdes
desta revisdo da literatura foram divididas em: avaliacdo pré anestésica, lesdo de nervo ulnar,
lesdo de plexo braquial, lesdo de nervo radial e mediano, lesdo dos nervos periféricos dos
membros inferiores, acolchoamento de protecao, equipamentos, avaliagdo fisica pos operatoria e
documentacdo. Embora os fatores causais das lesdes de nervos periféricos sejam multifatoriais, o

posicionamento ideal dos pacientes cirturgicos é tutil para reduzir o risco de lesao.

Descritores: Posicionamento; nervo periférico; lesao; prevencao.

ABSTRACT

Surgical success depends not only on an adequate surgical and anesthetic technique, but also on a
good intraoperative positioning. Treatment of perioperative peripheral nerve injuries after general
anesthesia varies considerably, depending on the type of surgical procedure, age and risk factors of
the patient. Causes of peripheral nerve injuries include section, compression, traction, or ischemic
injury. The recommendations of this literature review were divided into: pre-anesthetic assessment,
ulnar nerve injury, brachial plexus injury, radial and median nerve injury, physical injury to the
peripheral nerves of the lower limbs, protective padding, equipment, postoperative evaluation and
documents. Although the causative factors of peripheral nerve injuries are multifactorial, optimal

positioning of surgical patients is helpful in reducing the risk of injury.

Keywords: Positioning; peripheral nerve; lesion, prevention.
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INTRODUCAO

O sucesso cirurgico nao depende apenas
dastécnicas cirurgicas e anestésicas adequadas,
mas também de um bom posicionamento
do paciente no intraoperatério. A principal
finalidade do posicionemento é garantir uma
boa exposicdo do sitio cirurgico realizado de
forma correta para garantir a seguranca do
paciente e prevenir complicacdes

A incidéncia de lesOes perioperatorias de
nervos periféricos apés anestesia geral varia
consideravelmente, dependendo do tipo de
procedimento cirdrgico, a idade e os fatores
de risco do paciente. Em conjunto, estudos
sugerem que a incidéncia na populacao geral de
pacientes cirurgicos submetidos a todos os tipos
de procedimentos é <1%, com maior incidéncia
em cirurgiascardiacas, neurocirurgias e alguns
procedimentos ortopédicos. Entretanto essas
incidéncias variam pela heterogeneidade e
qualidade dos estudos 2. A percentagem de
reclamagdes contra anestesistas relacionadas
a lesdo perioperatéria de nervos periféricos
aumentou de 15% durante adécada de 1970 para
22% nos anos 2000. No entanto, este aumento
parece estar relacionado com o a utilizacdo
de anestesia regional e é pouco provavel que
represente um aumento de lesdes nervosas
relacionadas ao posicionamento 3. O banco de
dados de reivindicacbes da ASA (American
Society of Anesthesiologists) registrou 1564
casos de lesdo do nervo entre 1970 e 2010.

As lesdes de nervo ulnar representaram
21% dos casos, seguidas pelas do plexo braquial
(20%), medula espinhal (19%) e raizes nervosas
lombossacrais (17%) 3.

As causas das lesdes de
periférico incluem sec¢do (por lamina ou
agulha), compressao (por for¢cas mecanicas,
como torniquetes ou edema), tragdo (por
estiramento) ou isquémica (fluxo
sanguineo inadequado). Entretanto a maioria
das lesdes sao multifatoriais e muitas vezes sao
dificeis de prever e prevenir. Alguns pacientes

sdo mais predispostos do que outros (Tabela 1).

nervo

lesao

62
Logo, uma avaliacdo pré-anestésica adequada é
fundamental. A maioriadaslesdestémresolucao
espontanea, e os pacientes se recuperam logo
apos o inicio dos sintomas, masalgumas lesdes
mais graves, podem necessitar de tratamentos
especificos como fisioterapia ou cirurgia *.

A ASA publicou o “Practice Advisory
for the Prevention of Perioperative Peripheral
Neuropathies”, primeiro em 2000, atualizado em
2011 e 2018 para promover as recomedagdes
adequadas do bom posicionamento do paciente.
De acordo com McEwen, toda a equipe
perioperatéria (circulante da sala, enfermeiro,
cirurgido e anestesiologista) é responsavel
pelo posicionamento seguro do paciente. Dessa
forma, esse capitulo visa discutir as principais
lesdes de nervo periférico relacionadas ao mau

posicionamento e suas formas de prevengao >,

Tabela 1 - Fatores de risco para lesdo de nervo periférico

Relacionados ao paciente

Paciente magro ou obeso

Sexo masculino

Idade avancada

Histdria de doencga vascular, diabetes, tabagismo
Hipotenséao, hipovolemia, desidratacao
Coagulopatia ou hematoma préximo do nervo
Infecgé@o/abscesso proximo do nervo
Neuropatia generalizada preexistente
Predisposicéo hereditaria

Anomalia estrutural/anomalia congénita
Hipotermia

Relacionados a cirurgia

Uso de agulhas, suturas, afastadores, bisturis e
diatermia

Neurocirurgia, cirurgia cardiaca, cirurgia geral e
cirurgia ortopédica

Uso de torniquete e moldes de gesso apertados
Uso de afastador de costela

Pneumonectomia (a dissec¢do axilar pode levar
ao estiramento do nervo toracicolongo)

Hospitaliza¢des prolongadas (acima de 14 dias)
Relacionados a anestesia

Lesao direta durante anestesia regional
Protecdo inadequada da posi¢ao

Posicionamento ndo preconizado
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Avaliagao pré-anestésica

As recomendagdes conforme a ASA
2018 7 sado: revisar o histdrico pré-operato-
rio do paciente e realizar um exame fisico
para identificar o hdabito corporal, sintomas
neurolégicos preexistentes, diabetes mellitus,
doenca vascular periférica, etilismo, artrite e
sexo (por exemplo associacdo de sexo mascu-
lino com neuropatia ulnar). Quando possivel,
verificar se o paciente consegue tolerar con-
fortavelmente a posicdo cirurgica prevista.

Lesao de nervo ulnar

Foi
homens de 50 a 75 anos de idade no pds-

identificada principalmente em
operatorio dos dias 2-7 ° . O nervo ulnar é

anatomicamente suscetivel a lesdo, pois

atravessa o sulco ulnar, um espago fechado
formado por uma banda aponeurética entre
o epicondilo medial e olecranon .0s homens
sdo anatomicamente mais suscetiveis a lesio,
porque o tubérculo do processo corondide é
aproximadamente 1,5 vezes maior do que nas
mulheres '?. Outros fatores de risco relacionados
sdo indice de massa corporal elevado e repouso

po6s-operatoério prolongado.

Entretanto o consenso atual é que a
causa da paralisia do nervo ulnar é multifatorial
e nemsempre evitavel 3. A morbidade associada
com a neuropatia ulnar pode ser grave. Em um
estudo prospectivo, dos 1502 pacientes que
foram submetidos a cirurgia nao-cardiaca, 7
pacientes desenvolveram neuropatia ulnar
perioperatdéria. Nem um apresentou sintomas
de lesdo nos primeiros 2 dias de pds operatério,
mas dos 7 pacientes, 3 apresentaram sintomas
residuaisapods 2 anos'*. Aneuropatia geralmente
resulta na incapacidade de abduzir o quinto
quirodactilo e diminuicdo da sensibilidade
do quarto e quinto quirodactilos. Pode levar
a atrofia dos musculos intrinsecos das maos
criando mao em garra.

As recomendac¢des de posicionamento
conforme a ASA 2018 7 para evitar lesdao do

nervo ulnar sdo: pacientes em posicao supina
com os bragos em bragadeiras, posicionamento
do antebraco em posi¢cao desupinagao ou neutra
paradiminuir apressaono sulco ulnardo imero,
pacientes em posicdo supina com os bracgos
ao longo do corpo: posicionar o antebraco em
uma posicao neutra.

A flexdo do cotovelo pode aumentar o
risco de neuropatia ulnar, no entanto, ndo ha
consenso sobre o grau aceitavel de flexao.

Lesao do plexo braquial

O plexo braquial é suscetivel a lesdes por
estiramento e compressao. O estiramento devido
ao seu longo trajeto do pescogo ao brago, através
da axila, tem dois pontos de fixagdo - as vértebras
cervicais e o fascia axilar. Os nervos também sdo
vulneraveis a compressdo quando passam entre a
claviculaeaprimeira costela devido a proximidade
e mobilidade da clavicula e do imero *>.

Apés alesdo do plexo braquial, o paciente
frequentemente queixa-se de déficit sensorial
na distribuicao do nervo ulnar. Este sintoma é
mais comumente associado a abdug¢do do braco
nointraoperatoério acima de 902, rotacao lateral
da cabeca, contra lateral a lesdo, esternotomia
mediana e retragdo assimétrica do esterno
durante cirurgia cardiaca, por trauma direto
ou compressdo '°. Para evitar lesdo de plexo
braquial os pacientes devem ser posicionados
com a cabecanalinha média, os bracos mantidos
nas laterais e se possivel os cotovelos levemente
flexionados e os antebragos supinados, sem
pressdao sobre os ombros ou a axila. Outra
causa posicional desse tipo de lesdo é o uso
de suspensoérios em pacientes submetidos a
cirurgia na posicao de Trendelenburg.

A colocacdo medial das cintas pode
comprimir as raizes proximais e a colocagdo
lateral das cintaspode esticar o plexo deslocando
os ombros contra o térax. O paciente com esse
tipo de lesdo pode apresentar déficit motor,
na maioria das vezes indolor, na distribuicao
dos nervos radial e mediano .
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A recomendag¢do de posicionamento
conforme a ASA 2018 7 para evitar lesdo do
plexo braquial é limitar a abduc¢do do braco
em 90° em pacientes em posicdo supina.
Pacientes em posicdo prona podem tolerar
confortavelmente abdu¢ao maior que 90°.

Lesoes dos nervos radial e mediano

O nervo radial pode ser lesionado por
pressdo direta ao atravessar o sulco espiral
do umero no terc¢o inferior do brago. Outras
causas de neuropatiaradial sdo afericdes muito
frequentes de pressao arterial, utilizacdo de
garrotes e afastadores cirurgicos *. Pacientes
com esse tipo de lesdo frequentemente exibem
uma queda do punho com uma incapacidade de
abduzir o polegar ou estender as articulagdes
metacarpofalangianas °.

As neuropatias radiais tendem a ter
melhor prognéstico do que as neuropatias
ulnar ou mediana. Aproximadamente 50%
melhoram em 6 meses e 70% em dois anos
16, A lesdo isolada do nervo mediano ocorre
mais frequentemente durante a pung¢do venosa
na fossa cubital em pacientes anestesiados,
uma vez que o nervo € adjacente as veias
cubital medial e basilica. Homens de 20 a 40
anos de idade e que nao conseguem estender
completamente os cotovelos parecem ser
mais suscetiveis a lesdo *. Pacientes com esta
lesio podem apresentar déficit motor com
dificuldade de juntar o primeiro e quinto
quirodactilo e perda da sensibilidade na
superficie palmar dos trés quirodactilos
laterais e metade distal do quarto quirodactilo
(15, Em torno de 80% dos pacientes com
neuropatia do nervo mediano permanecem
com disfuncido motora por até dois anos *°.

de
conforme a ASA 2018 7 para evitar lesodes

Recomendagdes posicionamento
dos nervos radial e mediano, deve-se: nervo
radial: evitar a pressdo prolongada do nervo
radial no sulco espiral do Umero; nervo
mediano: evitar a extensdo do cotovelo além

do intervalo confortavel durante a avaliacdo
pré-anestésica para evitar seu estiramento.

LesoOes dos nervos periféricos dos membros
inferiores

As lesdes dos nervos ciatico e fibular
comum, um ramo do ciatico, ocorrem mais
frequentemente na posicado de litotomia. Devido
a sua localizacdo entre a incisura ciatica e
o colo da fibula, o nervo ciatico pode sofrer
estiramento com a rotacdo externa da perna
150 nervo cidtico e seus ramos cruzam as
articulagdes do quadril e do joelho e sofrem
estiramento pela hiperflexdo dos quadris
e/ou extensdo dos joelhos. O nervo fibular
comum é mais frequentemente lesionado pela
compressao entre a cabeca da fibula e uma
estrutura rigida externa. Na maioria das vezes,
os pacientes que sofrem lesao do nervo fibular,
queixam-se de queda do pé e incapacidade de
estender os quirodactilos em direcao dorsal
ou everter o pé >. O sinal clinico do “pé caido”
pode ser o resultado de lesdes tanto no nervo
ciatico como do nervo fibular comum e pode
ser bilateral *. Em estudo prospectivo de 991
pacientes submetidos a cirurgia sob anestesia
geral na posicdo de litotomia, a incidéncia de
neuropatias nos membros inferiores foide 1,5%,
com lesdes nos nervos ciatico representando
40% dos casos "

Curiosamente, os sintomas foram predo-
minantemente parestesia com inicio apds 4 ho-
ras da cirurgia e resolucdao geralmente dentro
de 6 meses. Nao foram observados déficits mo-
tores, mas em um estudo retrospectivo anterior,
0s mesmos autores encontraram a incidéncia de
incapacidade motora grave em pacientes sub-
metidos a cirurgia na posicdo de litotomia numa
proporgao de 1 em 3608 '8,

A lesdo do nervo femoral ou obturador
€ mais frequente em procedimentos cirurgicos
do abdomen inferior com retracao excessiva.
O impacto da abduc¢do do quadril maior que
30° resulta em pressao significativa sobre o
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nervo obturatoério. Este passa através da pelve
e fora do forame obturatério. Com a abdugao
do quadril, a borda superior e lateral do
forame serve como um fulcro, comprimindo
as estruturas nesse ponto. Normalmente, a
neuropatiadonervoobturatériondo é dolorosa,
entretanto cerca de 50% dos doentes que
desenvolvem disfuncdo motora perioperatoéria
permanecem por mais de 2 anos * O nervo
obturador também pode ser lesado durante um
parto dificil com uso de forcipe, por exemplo *°.
O impacto da flexao do quadril sobre o nervo
cutaneo femoral lateral ocorre com a flexdo
prolongada do quadril acima de 90°. Um terco
dasfibrasnervosasdesse nervo passamatravés
do ligamento inguinal e a flexdo do quadril
acima de 90° resulta em deslocamento da
espinha ilfaca anterossuperior e estiramento
do ligamento inguinal. Com compressao do
nervo e possivelmente a isquemia *. Pacientes
com neuropatia femoral podem apresentar
diminuicdo da flexdo do quadril, diminuicdo da
extensdo do joelho ou perda da sensibilidade
da porcdo superior da coxa e do lado medial
ou antero-medial da perna. Quando o nervo
cutaneo femoral lateral é comprometido ocorre
déficit da sensibilidade da porg¢do lateral da
coxa. Pacientes com neuropatia do obturador
podem apresentar uma incapacidade de aduzir
a perna com diminuicdo da sensibilidade da
porc¢do medial da coxa *°.

de
conforme a ASA 2018 7 para nio haver lesdes

Recomendacgdes posicionamento
dos nervos periféricos dos membros inferiores,
sdo: nervo ciatico, posicdes de litotomia que
alongam o grupo de musculos isquiotibiais

7

além do intervalo que é confortavel durante
a avaliacdo pré anestésica devem ser evitadas
para evitar o estiramento do nervo; a extensao
do quadril e flexdo do joelho esticam o nervo
ciatico e seus ramos. Considerar o efeito
de ambos ao determinar o grau de flexdo
do quadril. Nervo fibular: evitar a pressao

prolongada do nervo fibular na cabec¢a da

fibula. Nervo femoral: quando possivel, evitar
a extensao ou flexao do quadril.

Acolchoamento de protecao

de
acolchoamento no posicionamento do paciente

Recomendagbes para o uso
conforme a ASA 2018 7 para evitar lesdes dos
nervos periféricos sdo: Bragadeiras acolchoadas
para diminuir o risco de neuropatia dos
membros superiores. Os rolos toracicos no
paciente posicionado lateralmente devem ser
usados para diminuir o risco de neuropatia
dos membros superiores; acolchoamento
no cotovelo deve ser usado para diminuir o
risco de neuropatia dos membros superiores;
acolchoamento especifico deve ser usado
para evitar a pressdo de uma superficie rigida
contra o nervo fibular na cabega da fibula a
fim de diminuir o risco de neuropatia fibular.
Evitar o uso inadequado de acolchoamento
(por exemplo, acolchoamento muito apertado)

para diminuir o risco de neuropatia.
Equipamentos

As recomendagbes para o uso de
equipamentos no posicionamento do paciente
conforme a ASA 2018 7 para evitar lesdes dos
nervos periféricos sao: evitar o uso inadequado
de manguitos de pressao arterial automatizados
no brago (exemplo: colocados abaixo do fossa
cubital) para reduzir o risco de neuropatia dos
membros superiores; evitar o uso de cintas
em uma posicdo ingreme da cabega para baixo
(Trendelenburg) para diminuir o risco de

neuropatias perioperatorias do plexo braquial.
Avaliacao fisica pdés-operatodria

As recomendacoes conforme a ASA 20187
sdo: sempre que possivel faca uma avaliacao
pos-operatoéria simples da fun¢do dos nervos
das extremidades para reconhecimento preco-
ce de neuropatias.

Documentacao

Asrecomendacgdes conforme a ASA 2018

() sdo: A documentacdo do posicionamento
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pode melhorar o atendimento ao paciente por ajudar os profissionais a concentrar a atencdao no
posicionamento e fornecer informacgdes sobre estratégias de posicionamento que podem levar a

melhorias no atendimento ao paciente.

Tabela 2 - Resumo das recomendagdes para prevencdo de lesdo de nervo periférico nointraoperatdrio

Fonte: Practice Advisory for the Prevention of Perioperative Peripheral Neuropathies; 20187

Recomendacdes para prevencao de
lesao de nervo periferico no
intraoperatorio

Avaliacdo Pré Anestésica

Revise o histarico pré-operatono do paciente & realize um

exame fisico, verifique se o paciente consegue tolerar
contorlavelmente a posICED Cirurgica prewvista.

Membros Superiores

Membros Inferiores

"M Ulnar. quando braco em
bracadeira, antebrago em
posicao de supinacido au

neutra; quando braco junto
80 Ccorpo, antebraco em

posicido neulra, evilar Mexdo
do cotovelo,

*FPlexo Braquial: limitar a
abducdo do braco em 90°
&m posicdo supina.

"M.Hadal: ewtar a pressiao
profongada do nervo no
sulco espiral do Gmero.

*M.Mediano: evifar a

exlensad do colovelo além
do infervalo que &

confortavel durante a

avaliacio pré.anestésica

Equipamentos
*Cvitar o uso inadequado de
manguilos de pressao
artenal avtomatzados.
‘Bvitar o uso de cintas am
uma posicao Trendelanbung

"M.Ciabco, ealar posicies
de itotomia e extensdo do
quadril e flexdo do joetho
que causem estiramento do
nerd cigbco,

"M.Fibular; ewtar a pressao
profongada do nervo na
cabeca da fibula.

*N.Femoral: ewvitar a
exlensao ou flexdao do
quadril,

Acolchoamento de Protecio
*Cracadeiras acolchoadas.
*Rolos lordcicos no paciente
posicionado lateralmenie,
“Acokchoamento no
cobovelo
*Acolchoamento para ewitar
a pressdo de uma superficie
contra o nervo ibular na
cabeca da fibula.
"BEwte 0 uso inadequado de
acolchoamento (por
exemplo muito aperado).

‘Realirar avaliactes penoperatonas pernodicas
*Realizar avaiacdo pds-operatdria da funcdo dos nervos.
"Heahzar a documentacio adeguadsa do posicionamento,
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CONCLUSAO

Embora os fatores causais das lesdes de
nervos periféricos sejam multifatoriais, o
posicionamento ideal dos pacientes cirurgicos
é util para reduzir o risco de lesdo. Importante

ressaltar que avaliagdes perioperatérias

periodicas devem ser realizadas para garantir
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RESUMO

Segundo a defini¢do de Thorpy (1997), pesadelos sdo sonhos desagradaveis ou assustadores que
normalmente ocorrem na fase REM do sono. Embora sejam experiéncias comuns, frequentemente
causam impacto negativo nas pessoas. Ndao é raro, na pratica clinica do atendimento em
psiquiatria, pacientes se queixarem de ocorréncia de pesadelos apds iniciar o uso de antidepressivos.
Essa vivéncia desagradavel pode prejudicar o tratamento instituido e, portanto, é necessario
que os psiquiatras conhegam os possiveis efeitos indesejados destas medica¢des sobre o sono.
O objetivo deste estudo é analisar o aprimoraramento da assisténcia aos pacientes, a partir da
melhor compreensdao da relacao de antidepressivos com os pesadelos, através de uma revisao
narrativa de artigos cientificos disponiveis. Os antidepressivos mais associados a pesadelos sdo a
fluoxetina, o citalopram, a venlafaxina, a mirtazapina em doses baixas (<22mg) e a bupropiona.
J& o menos associado a pesadelos foi a trazodona. Este conhecimento colabora, de forma pratica,
para o atendimento clinico e contribui na formacdo de psiquiatras para melhor assisténcia aos
pacientes.

Descritores: Antidepressivos; distirbios do sono; pesadelos.

ABSTRACT

According to Thorpy (1997), nightmares are an unpleasant or frightening dream that usually occurs
during REM sleep. Even though it is a common experience, nightmares often have a negative
impact on people. Not rarely in psychiatric care, patients complaint about having nightmares
when they begin the use of antidepressants. As a consequence, the discomfort generated by
this particular side effect has great potential to jeopardize patients’ treatments and, therefore, it
is essential that psychiatrists acknowledge the unwanted effects that antidepressants may trigger
during sleep. The aim of this study is to improve psychiatric care, through a better understanding of
the relation of antidepressants and sleep in a narrative review of the scientific literature available.
In this study, we realized that fluoxetine, citalopram, venlafaxine, mirtazapine and bupropion are
the ones most related with the instigation of nightmares, trazodone is less related to cause this
particular unwanted effect. The knowledge acquired in this study has the potential to improve
psychiatric care and aggregates great value to psychiatric training.

Keywords: Antidepressive agents; sleep disorder; nightmares.
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INTRODUCAO

Sonhar é uma experiéncia comum.
Embora estudos sobre esse assunto estejam
presentes desde registros antigos de produc¢des
cientificas, ainda ndo é possivel explicar tal
fendmeno com precisdo ou tampouco definir se
existem ou quais sdo as relagdes de significado
do contetdo dos sonhos.

Ter pesadelos também €é uma
experiéncia frequente. Segundo a definicdo
de Thorpy (2001), utilizada pela Academia
Americana de Medicina do Sono, pesadelos
sdo sonhos desagradaveis ou assustadores
que normalmente ocorrem na fase REM do
sono *. Embora sejam experiéncias comuns,
frequentemente causam impacto negativo
nas pessoas. Ndo é raro, na pratica clinica
do atendimento em psiquiatria, pacientes
que se queixam de ter pesadelos ap6s o inicio
de antidepressivos, apesar da maioria dessas
medicagdes suprimirem o sono REM. Essa
vivéncia desagradavel faz com que haja menor
adesdo ao tratamento, o que prejudica a saude

dos pacientes.

E, portanto, necessario que os prescrito-
res de antidepressivos conhecam os possiveis
efeitos indesejados dessas medicacdes sobre
0 sono e quais sdo aquelas mais associadas a
maior recorréncia de pesadelos e as possiveis
opgdes terapéuticas para o melhor tratamento
de seus pacientes.

Em relato de caso publicado por

Kobayashi e Yamauchi 2

, a paroxetina, foi
associadaaefeitoscolateraisgravesde pesadelos
em série que culminaram em inducao de um
estado onir6ide, em uma paciente de 67 anos.
A paciente, que iniciou tratamento para quadro
depressivo de longa data com a paroxetina,
desenvolveu quadro de delirios persecutérios,
falas desconexas e alteracdo comportamental.
Apés internacao hospitalar e melhora dos
sintomas, a paciente explicou a alteracdo

de comportamento observada por terceiros

através do relato das vivéncias psicoticas, que
teriam sido causadas pelo uso do inibidor
de recaptacdao de serotonina (ISRS). Embora
os autores tenham especulado a relagdo da
paroxetina na inducao do quadro psicético, ndo
foi possivel determinar se esta foi a inica causa
para a desorganizacao psiquica ou se houveram
outros fatores como o uso de outras medicagdes
neuroativas ou alteracdes neuroldgicas de
um cérebro senil. E raro observar um efeito
colateral dessa magnitude na pratica clinica. Sdo
frequentes, contudo, casos de pesadelos mais
brandos induzidos por antidepressivos.

Em relato de caso, Arora et al. 3, associou
o uso de citalopram a pesadelos. O paciente
de 55 anos foi medicado com citalopram
para quadro depressivo com idea¢do suicida
importante. Apés seis dias do uso, o paciente
passou a ter o mesmo pesadelo por trés dias
seguidos. Descrevia um sonho intenso e vivido
no qual tirava sua proépria vida jogando-se
na frente de um trem. Frente as queixas do
paciente, o citalopram foi substituido pela
bupropiona, com remissdo dos pesadelos.
Mesmo sem comprovacao cientifica da relacdo
do citalopram com os pesadelos, a sequéncia
cronolégica dos acontecimentos indicam uma
relacdo direta entre antidepressivo e pesadelos.

TY et al. *, descreveram um caso no qual
se associaram pesadelos e uso de mirtazapina
em paciente masculino, 48 anos, com histéria
de infarto agudo do miocardio recente, em uso
continuo de metoprolol 25 mg, atorvastatina 10
mg e clopidogrel 75 mg, e quadrodiagnosticado
de episédio depressivo moderado. Iniciou-
se mirtazapina 7,5 mg a noite por dois dias e
15 mg a partir do terceiro dia. No entanto, nos
primeiros dois dias, o paciente relatoudespertar
com sudorese profusa, apos sonho no qual seria
morto por pessoa desconhecida, culminando
em completa insénia. Orientada a suspensao
da medicacdo no quarto dia e substituicdo pela
sertralina 50 mg e clonazepam 0,5 mg, ambos
a noite, houve remissdo dos pesadelos. Em
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pacientes depressivos, a arquitetura do sono é
modificada e a laténcia do sono REM se encurta
e o tempo total do sono REM aumenta. Mesmo
em pequenas doses, a mirtazapina apresenta
melhora importante da qualidade do sono
devido a diminuicdo da laténcia do sono REM,
melhora da qualidade do sono e aumento
do sono de ondas lentas. Em contraste com
outros antidepressivos, a mirtazapina nao
reduz o sono REM. Na pratica clinica, pacientes
com sintomas depressivos apresentam mais
pesadelos em uso de mirtazapina (geralmente
em baixas doses) comparado a outros
antidepressivos, principalmente no aumento de
7,5 mg para 22,5 mg, com melhora na dose de

manutencio (entre 30 a 45 mg) °.

Em relato de caso descrito por Balon
 uma paciente de 55 anos com diagndstico
de transtorno bipolar tipo Il estava em uso de
bupropiona 75 mg ao dia devido a episédio
depressivo. Apds quatro dias da progressao
da dose para 150 mg apresentou sonho no
qual relatava que pessoas estavam cortando
corpos em pedacos e havia sangue por todos
os lados. Relatava medo de retornar a dormir,
com consequente ins6nia. Apds retorno
para 75 mg, a paciente mantinha pesadelos,
porém menos frequentes, e foi optado pela
suspensdo da medicacdo e melhora gradual
dos pesadelos. Estava em uso concomitante
de estrogénio e ja havia utilizado previamente
fluoxetina, trazodona, paroxetina e diazepam
e nunca

apresentado a sintomatologia

anteriormente. A bupropiona aumenta a
percentagem da quantidade total de sono e
fase REM do sono em pacientes depressivos. A
base neurofarmacolégica para esse fato ainda

nao é conclusiva.

Lepkifker et al. (1995) 7, relataram
quatro diferentes casos relacionados ao uso
de fluoxetina e pesadelos. Caso 1: homem, 46
anos, com depressdo maior ha quatro meses,
durante os primeiros 14 dias de tratamento
20 mg/dia,

com fluoxetina apresentava

pesadelos diariamente e com consequentes

sintomas ansiosos. Apds associacdo com
clonazepam 2 mg a noite apresentou remissao
dos pesadelos; Caso 2: mulher, 24 anos, com
diagnostico de episédio depressivo maior,
em uso de fluoxetina 20 mg/dia, apds quatro
dias do inicio do tratamento, relatou sonhos
com perseguicdo por estranhos. Apresentou
remissao do efeito colateral apds nove dias com
uso associado de oxazepam; Caso 3: homem, 42
anos, com diagnostico de episodio depressivo
maior, apos progressao de fluoxetina para 40
mg ao dia, seguido de agravamento do quadro
ap6s a morte de amigo, comegou sonhos com
morte do proprio filho. Relatou diminuicdo
dos episédios de pesadelo apds reducdo de
dose para 20mg; Caso 4: mulher, 32 anos,
com transtorno obsessivo compulsivo, e que
apresentava obsessOes direcionadas ao sono
de boa qualidade, apresentou pesadelos
relacionados a violéncia e crueldade, com piora
das obsessdes ao usar fluoxetina 20 mg ao dia.
Apresentou melhora apds associagdo com
hidroxizina10mg.Todosospacientesrealizaram
tratamentos com outros antidepressivos e
nunca vivenciaram tais sintomas. Relacionou-
se o uso do antidepressivo aos pesadelos,
pois o aparecimento deste sintoma especifico
acontecia ap6s a introducao do medicamento.
Uma possivel explicagdo para o acontecimento
deve-se ao fato de que a fluoxetina é um inibidor
do receptor 5 HT e pode causar um desbalanc¢o
dopamina/serotonina. Isso leva a um estado
induzindo a

hipo-dopaminérgico central

uma hipersensibilidade dos receptores
de dopamina e associacdo do aumento da
atividade dopaminérgica e desenvolvimento

de pesadelos.

OBJETIVO

O objetivo desta revisao é verificar e
compreender a relagdo entre pesadelos e o uso
de antidepressivos, através da revisdo narrativa
de artigos cientificos publicados sobre o tema.
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O objetivo final deste estudo é aprimorar
a assisténcia aos pacientes, no contexto da
pratica clinica, a partir da melhor compreensao
darelacao de antidepressivos com os pesadelos.

METODOS

Na elaboracao deste trabalho foi feita
revisdao da literatura sobre o tema proposto.
Este estudo baseia-se em seis relatos de caso e
trés revisoes sistematicas.

Os temas revisados foram: “Pesadelos

» o«

Relacionados ao Uso de Fluoxetina”, “Bupro-

» o«

piona e Pesadelos”, “Mirtazapina e Pesadelos

» «

- Hora de ser Vigilante”, “Mirtazapina Induz Pe-

»” o«

sadelos em Pacientes Depressivos”,
de Diversos Pesadelos e Estado Oniroide Sob

Um Caso

Uso de Paroxetina na Depressao Senil”, e “Cita-
lopram e Pesadelos”.

RESULTADOS

E sabido que alguns antidepressivos
prejudicam a qualidade do sono, especialmente
aqueles em que ha ativacdo de receptores SHT?2
e ativacdo dos sintomas noradrenérgicos e
dopaminérgicos. Seriam esses os inibidores de
recaptacao de serotonina, os duais, os inibidores
da monoamina oxidase (IMAOS) e os triciclicos
ativadores. Enquanto isso, antidepressivos
com acdo anti-histaminérgica como triciclicos
sedativos, mirtazapina, antagonistas potentes
de 5HT2 como a trazodona apresentam melhora

da qualidade de sono 2.

Os efeitos dos antidepressivos sob o
sono podem ser averiguados na seguinte tabela
retirada do artigo de Wichniak et al. (2017) &.

Tabela 1 - Efeitos dos antidepressivos sobre o sono (adaptado).

Classe do

Continuidade

antidepressivo

Triciclicos sedativos (ex.:

N A
amitriptilina)
Triciclicos ativadores (ex.: 5
imipramina)
IMAOS R/0
ISRS R/0
ISRN R
Agomelatina A
Bupropiona R/0
Antidepressivos sedativos A
(ex.: trazodona, mirtazapina)
Vortioxetina R/0

do sono

Laténcia Duracao
sono REM sono REM
A R
A R
A R
A R
A R
0 0
R/0 0/A
0 0
A R

IMAOS - inibidores da monoamina oxidase, ISRS - inibidores seletivos recapta¢io serotonina, ISRN - inibidores
da recaptacdo de serotonina e noradrenalina. A aumento, R redugdo, 0 sem ou minimo efeito.

Os pesadelos associam-se ao aumento do
sono REM 3, por este motivo, aqueles induzidos
por uso de antidepressivos sdo intrigantes,
uma vez que, em sua maioria, estdo associados

a diminuicdo do sono REM. Era esperado uma
reducdo da prevaléncia dos pesadelos. Contudo,
em revisdo sistematica foi verificado o efeito
contrario em alguns casos °. (Tabela 2)
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Tabela 2 - Sintese de efeitos de psicotrépicos sobre o sono e sonhos, segundo dados cientificos disponiveis (adaptado).

AT Conteudo
Classe Medicacao ConMUEEe! ST Pesadelos
do sono REM do sonho

IMAOS Fenelzina SD R R SD

Imipramina R R SD +positivo

Clomipramina R R SD +bizarro
Triciclicos

Amitriptilina A R SD SD

Trimipramina A R/0 SD +positivo

Fluoxetina R/0 R A +intenso

Paroxetina R/0O R SD +intenso
ISRS

Fluvoxamina SD SD SD +intenso

Escitalopram R/0 R SD +positivo

Venlafaxina SD SD SD +anormal
ISRSN

Duloxetina R R R em TEPT SD

Trazodona A SD R SD

Nefazodona SD R/0 R -intensidade
Outros }

Bupropiona A 0/A 0/A SD

Tianeptina SD 0 A SD

Legenda: IMAOS - inibidores da monoamina oxidase, ISRS - inibidores seletivos recaptacdo serotonina, ISRN
- inibidores da recaptacao de serotonina e noradrenalina. A aumento, R reducao, 0 sem ou minimo efeito, SD
sem dados.

Neste estudo, os antidepressivos associados aos pesadelos sdo: fluoxetina e a tianeptina.
Os antidepressivos associados a reducdo de pesadelos sao: fenelzina, trazodona e nefazodona.

Ainda que ndo exista comprovacdo cientifica bem estabelecida dos pesadelos induzidos por
antidepressivos ou tampouco um modelo de explicagdo neurobioldgica elaborado para explicar a
relacdo entre estes, encontram-se multiplos relatos de casos abordando o assunto, na literatura.
Em revisdo de relatos de casos e ensaios clinicos, pode-se perceber a importancia clinica da relacao
entre antidepressivos e pesadelos e como essa altera¢do pode ter impacto na pratica clinica °.

Tabela 3 - Medica¢des que agem sobre o sistema nervoso central e relatos de inducdo de pesadelos, em ensaios

clinicos e estudos de caso (adaptado)

Medicacao ECeRC reportapdo pesa_ldelos associados ao uso de PerabiIidade Qe
antidepressivos [resultado] relacdo de causalidade
Fluoxetina EC [1-5% - mais frequente em estudos de TOC e bulimia] RC [4] Provavel
Escitalopram EC [sonhos anormais - 1% de 999 pacientes] Provavel
Nefazodona EC [3% (372) versus 2% controle] Provéavel
Paroxetina EC [4% (392) versus 1% controle] Significativo
Sertralina EC [1/100-1/1000] Possivel
Trazodona RC [relatos de sonhos anormais] Duvidoso
Venlafaxina EC [4% (1033) versus 3% controle] Provavel
Bupropiona RC [1] Possivel
Selegilina EC [2/49 relatos de sonhos anormais] Provavel

EC - ensaios clinicos, RC - relato de caso.
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Segundo estudo de Pagel e Helfter *°,

resumido na tabela 3, os antidepressivos
associados aos pesadelos, com maior
probabilidade de causalidade sdo: fluoxetina,
escitalopram, nefazodona, venlafaxina e
selegiline. Ressalte-se que a associacdo de

trazodona com induc¢ao de pesadelos é duvidosa.

Deve-se considerar que a depressao
tem alteragdes sobre o sono, entre elas,
o prolongamento da laténcia do sono, a
dificuldade de manter o sono, os despertares
noturnos mais frequentes e prolongados, o
despertar antes do horario desejado, o prejuizo
daqualidade do sono. Tais alteracdes podem ser
averiguadas na polissonografia e relacionam-
se a alteracdes dos ciclos circadianos devido ao
transtorno de humor &, E importante ressaltar
tais alteragdes, uma vez que pode ser efeito
confundidor no estudo da relacdo entre as
alteragOes diretas de antidepressivos sobre as
alteragdes do sono.

Outro fator a ser destacado é que os

antidepressivos podem ter efeitos sobre
a capacidade de recordar-se do sono. A
queixa pode apresentar-se como aumento
de pesadelos, mas, na realidade, poderia ser
o aumento da capacidade de recordar-se do
conteudo sonhado. Mais estudos precisam ser

feitos a fim de elucidar o fendomeno clinico.

DISCUSSAO

Durante trés anos, os autores atenderam
aproximadamente 3 mil pacientesemdiferentes
situagdes: pronto atendimento, ambulatério,
enfermaria e interconsulta. Queixas sobre
pesadelos foram encontradas em 2% dos
pacientes em uso de antidepressivos, sendo
um sintoma relativamente comum na pratica
psiquiatrica, ainda que pouco explorado e
discutido na medicina. Os pesadelos podem
repercutir no

grandemente seguimento

terapéutico desses pacientes. Observaou-

se que o surgimento do pesadelo implica em

descontinuagdo de tratamento, associacdao de
outras medicac¢des, troca de antidepressivo,
recidiva sintomatica, procura de servigos de
urgéncia e necessidade de internacdo hospitalar.

Algumas experiéncias associadas ao uso
deantidepressivosepesadelos,foram negativas.
Aexemplodocasodepaciente feminina, 54 anos,
professora, casada, dois filhos, em tratamento
ambulatorial psiquiatrico regular ha um ano
devido a anedonia, choro facil, falta de energia,
insonia, hiporexia, pensamentos de menos
valia e, por vezes, de morte, caracterizando um
episodio depressivo grave. Ja havia realizado
tratamento com sertralina, até 200mg sem
remissdo sintomatica satisfatéria. Nunca
havia se queixado de pesadelos em uso dessa
medicagdo. Optada pela troca por citalopram
20 mg pela manha, ap6s uma semana em uso da
nova medica¢do. Comegou a apresentar sonhos
nos quais seu filho, ainda crianga, chorava em
ambiente escuro, abandonado, no qual nao
podia alcanga-lo, sentindo medo e angustia
intensos. Referiu que tal pesadelo ocorreu
durante trés dias consecutivos e em todas as
ocasides despertava com palpitacdes, sudorese,
e sensacdo de sufocamento. Descontinuou por
contra propria a medicacdo apo6s o terceiro
episodio, com piora dos sintomas depressivos,
porém os pesadelos cessaram completamente.
Paciente procurou por servico de pronto
atendimento psiquiatrico, onde foi introduzida
desvenlafaxina 50 mg e clonazepam 0,5 mg
a noite, devido a queixa de insoOnia inicial
por medo de novos pesadelos. Além disso,
foi afastada do trabalho por quinze dias. Em
retorno ambulatorial, apds quinze dias da
procura pela emergéncia. A paciente negava
episodios
previamente, e foi suspenso o clonazepam.

novos como o0s apresentados
Durante dois anos nos quais foi regularmente
acompanhada, a paciente ndo se queixava de
novos episddios de pesadelos e houve remissao
dos sintomas depressivos apds dois meses do

referido tratamento.
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Observou-se no caso descrito, o impacto
que o pesadelo pode causar no tratamento
de pacientes psiquiatricos. No relato acima,
a paciente procurou servico de pronto
atendimento, descontinuou o tratamento
proposto e apresentou piora sintomatica
devido a esta ocorréncia especifica, com
necessidade de associagdao de duas medicagoes
para controle. Entendeu-se que a paciente
apresentou prejuizos pessoais (agravamento
da doenga mental) e sociais (necessidade de
afastamento das atividades laborais) por esse
motivo, portanto, deve ser um efeito adverso
mais discutido, estudado e abordado nos
tratamentos com antidepressivos. Observou-
se que a troca da medicagdo para outra classe
de antidepressivo teve um efeito positivo no
tratamento e, portanto, necessario para que
a paciente se mantivesse estavel com a nova
terapéutica proposta.

CONCLUSAO

Os antidepressivos mais associados
a pesadelos sao a fluoxetina (em dosagem
de 20-40 mg), o citalopram, a venlafaxina,
a mirtazapina em doses baixas (<30mg) e a
bupropiona. O antidepressivo menos associado
a pesadelos foi a trazodona. Ndo foram
encontrados estudos relacionados a outros
antidepressivos, é necessario mais estudos
sobre o tema.
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RESUMO

Introducao: A mucormicose é um grupo de infecgdes causada por fungos da ordem Mucorales que
tem sua distribuicdo universal no meio ambiente. Ela pode se manifestar por diferentes maneiras.
A's formas rinocerebral e a pulmonar sdo as principais. Imunossuprimidos e diabéticos sao
os principais grupos de risco para desenvolvimento da doenca. Este relato trata de um caso de
mucormicose pulmonar ndo associada a COVID em individuo imunossuprimido. Caso Clinico:
Apresenta-se o caso de paciente do sexo feminino, 59 anos, portadora de artrite reumatoide em uso
cronico de corticoide e com bronquiectasia ja com infeccdo por micobactéria ndo tuberculosa ha
2 anos, sem tratamento e perda de seguimento. Apresenta quadro de dispneia progressiva, tosse
seca, sudorese noturna, emagrecimento e dor ventilatorio-dependente. Ao exame fisico paciente
mostrava em regular estado geral, com murmurio vesicular reduzido em hemitérax superior direito
na ausculta respiratdria e necessidade de oxigenoterapia (3 litros/min) via cateter nasal. Evidenciado
em tomografia de torax presenca de escavacbes e micronddulos em todo parénquima pulmonar.
Realizado lavado broncoalveolar com crescimento de Rhizopus sp e bidpsia transbrénquica com
presenca de infiltrado inflamatério crénico leve. Paciente foi tratada com anfotericina B durante
4 semanas com melhora clinica e radiologica. Conclusao: A forma pulmonar da mucormicose é a
segunda forma mais frequente da doenga e costuma se apresentar com dispneia e dor ventilatério
dependente. A TC de torax é o método mais sensivel para detectar alteracdes sugestivas da doenga.
O diagnéstico é feito pelo crescimento de patégenos causadores de mucormicose em cultura de
material estéril. A anfotericina B é o principal antibiético para o tratamento. A mucormicose ainda
estd associada a altos indices de mortalidade.

Descritores: Mucormicose; mucorales; pulmao; imunossupressao.

ABSTRACT

Introduction: Mucormycosis is a group of infections caused by fungi of the order Mucorales that has
a worldwide distribution. It can manifest in different ways. The rhinocerebral and pulmonary forms
are the main ones. Inmunosuppressed and diabetics are the main risk groups for the development
of disease. This report deals with a case of non-COVID-associated pulmonary mucormycosis in
an immunosuppressed individual. Case Report: 59-year-old woman with Rheumatoid Arthritis
using chronic glucocorticoid therapy and with previous diagnostic of bronchiectasis infected with
nontuberculous mycobacterial 2 years ago, without treatment and loss of follow-up. Presents with
progressive dyspnea, dry cough, night sweats, weight loss and ventilatory-dependent pain. On
physical examination, the patient was in a regular general condition, with reduced breath sounds in
the right upper hemithorax on respiratory auscultation and the need for oxygen therapy (3 liters/
min) via a nasal cannulae. Chest tomography evidenced the presence of excavations and micronodules
throughout the lung parenchyma. Bronchoalveolar lavage was performed with growth of Rhizopus
sp and transbronchial biopsy with the presence of mild chronic inflammatory infiltrate. Patient was
treated with amphotericin B for 4 weeks with clinical and radiological improvement. Conclusion:
Pulmonary mucormycosis is the disease’s second most frequent form and usually presents with
dyspnea and ventilatory-dependent pain. Chest tomography is the most sensitive method to detect
changes suggestive of the disease. The diagnosis is made by the growth of mucormycosis-causing
pathogens in sterile culture. Amphotericin B is the main antibiotic for treatment. Mucormycosis is
still associated with high mortality rates.

Keywords: Mucormycosis; mucorales; lung; immunosuppression.
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INTRODUCAO
A mucormicose constitui  grupo
de infecgdes causadas pelos fungos da

ordem Mucorales. Dentre eles o Rhizopus
oryzae é o agente mais comum da infecgdo.
Sao fungos de distribuicdo wuniversal. A
mucormicose se manifesta por diferentes
formas em humanos, sendo mais comum em
individuos imunodeprimidos (transplantados,
neutropénicos, pacientes oncologicos e usuarios
de glicocorticéides), nos portadores de diabetes
e mais recentemente em individuos infectados
pelo SARS-CoV-2 3. A mucormicose aparece
usualmente como uma infec¢do cutanea ou
subcutdnea em sujeitos ndo imunossupressos
apos contato com a terra ou com a vegetacao.
Ja no contexto hospitalar a infeccdo costuma
ocorrer através do acesso direto por meio de
cateteres intravenosos. O sistema imune tem
os macroéfagos e neutroéfilos como o sistema
primario de defesa contra os esporos. No
entanto, um sistema imune deficitario permite
que esses esporos germinem em hifas e causem
ainfecgdo. A doencga é caracterizada por infarto
e necrose do tecido resultante da invasao da

vasculatura pelas hifas %4,

A mucormicose é classificada em 6 (seis)
categorias clinicas: rinocerebral, pulmonar,

cutanea, gastrointestinal, disseminada e
diversa. A forma rinocerebral, mais comum, esta
mais associada ao quadro de cetoacidose
diabética, enquanto a forma pulmonar esta
mais presente em individuos portadores
de leucemia durante a quimioterapia ou

submetidos atransplante de medula 6ssea *>*.

O presente estudo traz um relato de
caso de uma paciente imunossuprimida com
mucormicose pulmonar.

RELATO DE CASO

Paciente, 59 anos, sexo feminino,

procedente de Sao Paulo, portadora de artrite
reumatoide (AR) ha 12 anos em uso cronico

de corticoterapia (prednisona 5 mg/dia) e
com prévias bronquiectasias de etiologia
ndo esclarecida e relato de infecgdes prévias
tratadas. Paciente ha 2 anos em investigacao de
quadro de tosse cronica apresentou isolamento
em escarro de Mycobacterium nao tuberculosa
(Mycobacterium in tracellulare/Mycobacterium
chimaera) sendo optado por ndo tratamento
e com perda de seguimento. Desde entao a
paciente evoluiu com progressdo da dispneia,
com piora ha 4 meses associada a tosse seca.
Em 12/2020 paciente apresentou quadro de
derrame pleural e foi submetida a drenagem
de torax e recebeu a antibioticoterapia em
servico externo e sem registros disponiveis. No
momento da admissdo a paciente apresentava
quadro de dispneia aos minimos esforgos,
tosse seca, perda de peso ndo intencional de
10 kg, sudorese noturna, febre ndo aferida
e dor toracica ventilatério- dependente. Foi
internada para investigacdo diagnéstica.

da
estado geral,

Ao
encontrava-se em regular

exame fisico admissao,
licida e orientada, normocorada, hidratada,
anictérica, acianética. Ausculta pulmonar com
presenca de murmdurio vesicular reduzido
em hemitérax superior direito, sem ruidos
adventicios. Necessitou de oxigenoterapia
com cateter nasal de 3L/min, mantendo SO2
95%.

sem alteracdes. Extremidades sem edemas,

Aparelho cardiovascular e abdome

pulsos distais presentes, panturrilhas livres.
Exame neurolégico com nivel de consciéncia
preservado, sem déficits motores e/ou focais.
Aos exames admissionais: K 3,6 Na 138 Cr 0,66
PCR13,5(VR0,5)Hb 11,3 Ht 34,4 VCM 84 HCM
27,5 RDW 14,2 Leucdcitos 9860 Bastonetes 7%
Segmentados 74% Plaquetas 284000.Realizada
tomografia de tdérax (TC)em 30/01/21 na
qual se observou pequeno hidropneumotoérax
a direita, escavacoes nos lobos pulmonares
superior e inferior esquerdo com nddulos e
micronédulos por vezes com aspecto de arvore
em brotamento nos lobos superior, inferior e
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médio. Bandas e estrias fibroatelectasicas
esparsas no parénquima pulmonar bilateral.
Sem sinais de linfonodomegalias mediastinais.
da
realizada

Para complementacao investigacao

diagndstica  foi broncoscopia
com lavado broncoalveolar (LBA) e bidépsia
em 04/02/21.

presenca de secrecdo em ambos os pulmdes.

Broncoscopia normal com
Coletado lavado broncoalveolar para cultura
com crescimento de Rhizopus sp, além do
Mycobacterium intracellulare ja identificado
em cultura prévia. Na biopsia transbronquica
em dois fragmentos do parénquima pulmonar
foi observado infiltrado inflamatério crénico
leve, fibrose focal e colapso alveolar, sem
granulomas e sinais de malignidade.

Devido ao quadro clinico com piora do
quadro respiratério e diagnostico possivel
de mucormicose pulmonar optou-se pelo
tratamento com anfotericina B 250 mg durante
28 dias. Ap0s o tratamento, a paciente evoluiu
com melhora do quadro de tosse e dispneia,
além de descontinuacdo da oxigenoterapia.
Realizada nova tomografia de térax apds
3 semanas do tratamento havia regressdo
parcial das opacidades pulmonares nodularese
centrolobulares esparsas, por vezes escavadas,

reducdo do derrame pleural a direita e do nivel
hidroaéreo, com colapso persistente da base
do lobo inferior direito. Durante a internacao
foi também iniciado esquema Rifampicina
Etambutol
(RIPE) para tratamento da micobacteriose

- Isoniazida - Pirazinamida -
nao tuberculosa. No entanto, a paciente
apresentou piora da fung¢do hepatica, e foi
suspenso RIPE e trocado por Estreptomicina
+ Etambutol, associados a Claritromicina.

Durante o seguimento ambulatorial a
paciente ainda manteve quadro de dispneia
aos minimos esfor¢cos intercalando periodos
de tosse seca e produtiva, sem outros sintomas
gerais, como emagrecimento. Reintroduzido
esquema RIPE devido a pouca disponibilidade
do tratamento que paciente vinha em uso. No
momento tem boa tolerancia aos medicamentos,
com pesquisa de micobactérias no escarro
negativas e boa evolucdo clinica. Realizada
nova TC de térax apds 6 meses de tratamento
com acentuada reducao parcial das opacidades
pulmonares nodulares e centrolobulares
esparsas de aspecto inflamatorio, por vezes
escavadas, sem derrame pleuraladireita e com
reexpansdao da base do lobo inferior direito,

conforme evidenciado nas figuras 1 e 2.

Figura 1 - Tomografias antes do tratamento, 3 semanas ap6s o tratamento e 6 meses apds o tratamento.

Figura 2 - Tomografias antes do tratamento, 3 semanas ap6s o tratamento e 6 meses ap6s o tratamento.
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DISCUSSAO

A forma pulmonar é a segunda forma
mais frequente da mucormicose e ocorre
ap6s inalacdo dos esporos do fungo para
bronquiolos e alvéolos. A apresentacdo clinica
é caracterizada por dispneia e dor ventilatorio
dependente, podendo estar associada a febre em
alguns casos. A invasao vascular pode levar a
necrose, cavitacao e hemoptise, e disseminagao
da doenca para outras estruturas contiguas
como o mediastino e o coragado, ou disseminagao
4. Na
radiografia de torax podem ser identificadas

hematogénica para outros oOrgaos
consolidacdo lobar, nédulos, cavidade e infartos.
A TC de torax é o método mais sensivel e pode
detectar alteracdes antes mesmo delas serem
visualizadas na radiografia. O sinal do halo

7

encontrado em TC de tdérax é caracteristico
de angio invasdo fdngica, mas o sinal do halo
invertido tem na mucormicose uma causa
comum 5.Umimportantediagnésticodiferencial
é a aspergilose. A presenca concomitante de
nodulos pulmonares, derrame pleural, sinusite
e profilaxia prévia com voriconazol émais
sugestiva de mucormicose - a distin¢cdo entre
os dois patégenos é imprescindivel para o
tratamento adequado 2, 6. No caso relatado
observa-se uma paciente imunodeprimida
pelo uso cronico de corticoide. Presenca
de pneumopatia e bronquiectasias além de
infeccdo por micobactéria ndo tuberculosa, que
deu inicio a quadro de sindrome consumptiva,
dor toracica ventilatério dependente, febre e
dispneia. A suspeita principal inicial era de
micobacteriose, mas, em cultura de secrecado
houve tanto crescimento da micobactéria nao
tuberculosa ja isolada em exame prévio quanto
o crescimento do Rhizopus sp, agente da
mucormicose. Associada a clinica compativel,
a paciente havia apresentado derrame pleural
importante com drenagem toracica e em TC
de tdérax presenca de multiplos noédulos e
escavacdes compativeis com uma infecgdo

fingica por mucormicose.

O diagnéstico de mucormicose é feito
por cultura de material estéril ou com provas
histopatoldgicas de mucormicose invasora, ou
cultura de secre¢des ndo estéreis ao se tratar
de pacientes com fatores de risco associados
a manifestacdes clinicas e radiograficas da
doenca.Os agentes causadores dadoen¢a podem
colonizar as vias aéreas ou sdo contaminantes
em culturas eapenasoisolamentondo é capazde
provar a doeng¢a, mas se houver compatibilidade
clinica o tratamento empirico esta indicado. A
positividade da cultura acontece em menos de
50% dos casos #*.

Ospilaresdotratamentodamucormicose
sdo o diagndstico precoce, a reversao dos
fatores de risco (como a cetoacidose diabética,
acidose metabolica, neutropenia, etc), o
debridamento cirurgico das lesdes necroticas

quando presentes e o tratamento antimicético

adequado. O tratamento medicamentoso
é feito com antibidticos poliénicos, e
pode ndo ser realizado em individuos

imunocompetentes com infeccao leve e bem
delimitada. A anfotericina B é o principal
antifungico disponivel para o tratamento
da mucormicose. Utiliza-se tanto na sua
forma de desoxicolato quanto em sua forma
lipidica, menos nefrotéxica. O posaconazol
ou isavuconazol podem ser utilizados como
terapia de manuten¢do nos pacientes que
responderam a anfotericina B, ou naqueles que
ndo responderam ou nao toleraram a droga 2,
*7.0 tratamento antimicotico é mantido até
a melhora dos sinais e sintomas de infecgao,
desaparecimento ou estabilizacdo dos sinais
radiograficos residuais da doenga e reversao
da imunossupressao prévia. Naqueles em uso
de terapia imunossupressora cronica mantém-
se profilaxia antimicotica secundaria 2 *.

do
agressivo associado a terapia medicamentosa

Apesar diagnostico precoce e
e cirdrgica, o prognéstico de recuperacao
da mucormicose é ruim, exceto na sua forma

cutidnea. A mortalidade da mucormicose
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pulmonar segundo udltimos estudos fica em
torno de 57%, taxa elevada, apesar de nos
ultimos anos ter havido melhora importante
da sobrevida. A mortalidade prévia era de 87%.
A associagdo com mucormicose disseminada
estd associada a maior risco de morte quando
comparado com a forma pulmonar isolada. O
tratamento medicamentoso associado com
o cirurgico apresenta melhores indices de

sobrevida do que o medicamentoso isolado #°.

CONCLUSAO

A mucormicose é uma doenca rara que
cresce em incidéncia no contexto da pandemia
de COVID-19 e no aumento do numero de
individuos imunossuprimidos crénicos. Ha um
grande subdiagnoéstico da doenca visto que o
diagndstico microbiolégico e histopatolégico
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RESUMO

Introducgdo: As neuropatias 6pticas decorrentes da caréncia nutricional da vitamina B12 ocorrem
pela sua deficiente ingestdo ou em virtude da deficiéncia da absor¢do. Existem poucos relatos em
populagdes com habitos vegetarianos restritos como os veganos. Este artigo relata um caso de
neuropatia optica carencial em paciente vegano. Descri¢ao do Caso: Este relato de caso descreve
um homem, 33 anos de idade, natural e procedente de Sdo Paulo, capital. Paciente foi encaminhado
ao ambulatorio de Neuroftalmologia da Clinica de Oftalmologia do Hospital do Servidor Publico
Estadual “Francisco Morato de Oliveira” HSPE-FMO, de Sao Paulo, com queixa de baixa da acuidade
visual e do campo visual central bilateralmente, com piora progressiva ha sete meses. No exame
da fundoscopia apresentava disco 6ptico com palidez temporal bilateral, além do campo visual
apresentando diminuicao da sensibilidade foveal em ambos os olhos. No exame da tomografia
de coeréncia dptica apresentou diminuicdo da espessura da camada de fibras nervosas da retina
temporal bilateral e baixos niveis de vitamina B12. Conclusdo: A deficiéncia da vitamina B12 é
uma etiologia que deve ser considerada relevante em casos de neuropatia éptica carencial, diante
do aumento da populagdo vegana na atualidade. Este artigo reforca a importancia da avaliagdo
nutricional dos pacientes com diagnéstico de neuropatia dpticas carencial, ja que consiste em uma
doenca tratavel com bom prognostico se diagnosticada precocemente.

Descritores: Neuropatia 6ptica; veganos; vitamina B12.

ABSTRACT

Introduction: Optic neuropathies resulting from the nutritional deficiency of vitamin B12 occur
due to deficient intake or deficiency of absorption. There are few reports in populations with
restricted vegetarian habits such as vegans. This article reports a case of deficient optic neuropathy
in a vegan patient. Case report: This case report describes a 33-year-old male, born in and coming
from S3o Paulo, capital city. He was referred to the neurophthalmology of the Ophthalmology
Clinic of the Hospital do Servidor Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira” HSPE-FMO, de
Sao Paulo complaining of low visual acuity and central visual field bilaterally, with progressive
worsening seven months ago. In the funduscopy examination he had an optic disc with bilateral
temporal pallor, in addition to the visual field, showing a decrease in foveal sensitivity in both eyes.
In the optical coherence tomography examination, there was a decrease in the thickness of the layer
of nerve fibers of the retina superiorly and inferiorly and low levels of vitamin B12. Conclusion:
Vitamin B12 deficiency is an etiology that should be considered relevant in cases of deficient optic
neuropathy, due to the increase of the vegan population today. This article reinforces the importance
of the nutritional evaluation of the patients with diagnosis of neuropathic optic neuropsia, since it
consists of a treatable disease with good prognosis if diagnosed early.

Keywords: Optic neuropathy; vegans; vitamin B12.
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INTRODUCAO
A vitamina B12 existe primariamente

de
sendo encontrada em frutas e vegetais. As

em alimentos origem animal, nao
necessidades diarias sao infimas (0,5-2 mcg/
dia), e por isso a caréncia de vitamina B12
de origem alimentar é excepcional: somente
ocorre em vegetarianos ap6s varios anos sem

ingerir alimento de origem animal .

As

da caréncia nutricional de vitaminas B12

neuropatias Opticas decorrentes
(cobalamina), B1 (tiamina), B3 (nicotinamida) e
acido félico sdo bem conhecidas e amplamente
estudadas. Em geral ocorrem devido a deficiente
ingestdo dessas vitaminas ou a condi¢des que
levam a deficiéncia na sua absor¢do, como
por exemplo, nas sindromes de ma absorc¢ado
intestinal, pds cirurgia bariatrica e também no

etilismo 2.

Existem poucos relatos de neuropatia
Optica por deficiéncia de vitamina B12 em
populacdes com habitos vegetarianos restritos
como os veganos. Recentemente foram relatados
dois casos de neurite 6ptica por deficiéncia de
acido félico em experimentos com macacos
rhesus evidenciando a importancia desses
elementos no desenvolvimento de neurite
Optica ;. Este artigo relata um caso de neuropatia
Optica em um vegano.

Descricao do caso: Homem, 33 anos,
natural e procedente de Sao Paulo, capital,
técnico em informatica foi encaminhado ao
Ambulatério de Neuroftalmologia da Clinica de
Oftalmologia do Hospital do Servidor Publico
Estadual “Francisco Morato de Oliveira” HSPE-
FMO de Sao Paulo, com queixa de astenia,
queda de cabelo, baixa acuidade visual e do
campo visual central bilateralmente, com piora

progressiva ha sete meses.
Apébs avaliacdo oftalmolégica prévia

em diferentes servicos a baixa de visdo fora

atribuida ao ceratocone, doenca diagnosticada
ha sete anos e em acompanhamento.

Paciente fazia uso de carbamazepina
para quadro de ansiedade, referia ainda ser
vegetariano ha 13 anos e vegano ha 3 anos.
Quanto aos antecedentes oftalmolégicos
referiu uso de lentes de contato rigidas, negou

uso de colirios, negou trauma ou cirurgias.

Ao exame oftalmolégico apresentou
acuidade visual no olho direito de 20/200 e
no olho esquerdo de conta dedos a 2 metros e
nao melhorava com refratometria. Os reflexos
pupilares fotomotores direto e consensual eram
normais, bem como a movimenta¢ao ocular
extrinseca e biomicroscopia sem alteracgdes.
No exame de fundoscopia apresentou disco
6ptico com palidez temporal bilateral (Figura
1). Paquimetria central no olho direito de
517 micrémetros e no olho esquerdode 521
micrometros. Topografia compativel com
ceratocone (Figura 2). Campo visual realizado
no dia 17/08/2018 apresentou diminui¢do da
sensibilidade foveal em ambos os olhos (Figura
3). No exame de tomografia de coeréncia éptica
(OCT) apresentou diminuicdo importante da
espessura da camada de fibras nervosas da
retina superiormente e inferiormente (Figura
4).Foiaindasubmetidoaopotencialdeacuidade
visual maxima (PAM) com potencial de 20/40
em ambos os olhos. A dosagem de vitamina
B12 foide 128 pg/ml (inferior< 145pg/ml) e de
vitamina D de 14,6 (>30ng/ml). Como conduta
frente ao caso foi optado pela reposicdo de
vitamina B12, a qual foi feita por via parenteral
com injecbes de Smg semanais no primeiro

meés, seguida de aplicacdes mensais de 5mg.

O paciente apresentou melhora
progressiva da astenia e da queda de cabelo,
ja no primeiro meés, além da melhora gradual
da acuidade visual, alcangando no olho direito

20/60 e no olho esquerdo 20/200.
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Figura 1- Retinografia evidenciando palidez de nervo éptico temporal bilateral.

Figura 2 - Topografia de cornea compativel com ceratocone, mais acentuado no olho direito.
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Figura 3 - Campo visual com escotoma central bilateral.
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Figura 4 - Tomografia de coeréncia optica (OCT) diminuicdo importante da espessura da camada de fibras

nervosas da retina temporal bilateral (a). OCT de macula bilateral sem alteragdes (b e c).

DISCUSSAO

A vitamina B12, ou cianocobalamina,

faz parte dos compostos denominados
genericamente de cobalaminas. E uma vitamina
exclusivamente

hidrossoluvel, sintetizada

por microrganismos, encontrada em
praticamente todos os tecidos animais e
estocada primariamente no figado na forma
de adenosilcobalamina. A fonte natural de
vitamina B12 na dieta humana restringe-se
a alimentos de origem animal, especialmente

leite, carne e ovos .

A deficiéncia de vitamina B12 é muito
frequente entre idosos, portadores de anemia
perniciosa, vegetarianos e individuos que
adotam baixa dieta proteica ou apresentam

problemas de absorc¢ao gastrintestinal 2.

A populacdo com habitos vegetarianos
se divide em varias denominag¢des. O paciente
em questao denominava-se como vegetariano
vegano. Os veganos nao consomem quaisquer
produtos de origem animal. Isso refere-se ndao

apenas no que diz respeito a alimentacado, mas
a qualquer atividade humana que se utilize de
animais para fins comerciais. Dessa maneira,
ndo usam medicamentos, nem cosméticos que
tenham sido testados em animais ou produtos
que contenham gordura animal 3.

Uma dieta tdo restritiva como é a dos
veganos tende levar a caréncia de vitaminas
como a vitamina B12 que pode ocasionar
alteracbes hematologicas, neurolégicas e
cardiovasculares. Muitas vezes a deficiéncia
pode permanecer assintomatica por longos
periodos, desencadeando uma deficiéncia

cronica que, se mantida pode levar a

manifestagdes neuroldgicas irreversiveis 2.

Existem muitas manifestacoes
neurolégicas da deficiéncia de vitamina B12,
como a neuropatia Optica carencial, que é
uma manifestacdo rara, mas importante que
deve ser suspeitada em pacientes com fatores

de risco para desnutrigdao. Esses pacientes

Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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comumente mostram evidencias de reducdo
na acuidade visual bilateralmente, de forma
progressiva, associada a palidez do disco
optico, atrofia e grandes escotomas centrais no
campo visual 4, quadro semelhante ao descrito
neste artigo.

Ao exame, os pacientes geralmente
da

acuidade visual que variam de perdas minimas

apresentam comprometimento bilateral

(20/25) a visdo de movimento de maos, como
relatado neste artigo. A intensidade da perda
da acuidade visual nos dois olhos geralmente
é simétrica. A perda de visdao de cores quase

CONCLUSAO

A deficiéncia de vitamina B12 é uma
etiologia que deve ser considerada relevante em
casos de neuropatia dptica, diante do aumento
da populagao vegetariana vegana. Este artigo
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RESUMO

Introducao: O transtorno obsessivo compulsivo é representado por um grupo de sintomas que
incluem pensamentos intrusivos, rituais, preocupag¢des e compulsées. Um individuo portador
desse mal pode ter uma obsessdo, uma compulsdo ou ambas. Pesquisas tém demonstrado que o
circuito cortico-estriado-talamo-corticais parece ser o principal envolvido na fisiopatologia do seu
desenvolvimento. A primeira linha de tratamento inclui a administracao de Inibidores Seletivos
da Recaptacdo de Serotonina e Terapia Cognitiva Comportamental, isolados ou combinados. No
entanto, cerca de 10% dos pacientes ndo apresentam resposta aos tratamentos farmacoldgicos e/
ou psicoterapicos aplicados, mesmo apds essas estratégias de potencializacdo, sendo, portanto,
classificados como transtorno obsessivo compulsivo refratario. Na busca por novos métodos de
tratamento para pacientes nesta situacdo, tém sido realizados estudos que investigam a estimulacao
cerebral profunda. Métodos: Trata-se de uma revisio sistematica de ensaios clinicos randomizados
que correlacionem o uso de estimulacao cerebral profunda em pacientes com diagndstico de
transtorno obsessivo compulsivo. A pesquisa foi realizada em artigos publicados nas bases de
dados MEDLINE (PubMed), Scielo, LILIACS, BIREME e “Portal de Periédicos Capes” (governo
brasileiro). Resultados: Os estudos apontaram melhora dos sintomas obsessivos compulsivos
na fase de estimulacao elétrica, com pontuacdes na escala de avaliacdo de sintomas na escala de
sintomas obsessivos compulsivos de Yale-BOCS significativamente melhores quando comparados
a situagdo pré-intervencoes. A maioria dos efeitos adversos encontrados foram leves. O evento
adverso psiquiatrico mais comum entre os estudos foi a hipomania. Discussao: Ao contrario da
capsulotomia, uma cirurgia ablativa irreversivel, a estimulagdo cerebral profunda surge como
uma alternativa terapéutica adaptavel e reversivel, permitindo a modulacao das redes neurais
disfuncionais envolvidas no transtorno obsessivo compulsivo. A estimulacdo cerebral profunda tem
apresentado resultados encorajadores em pacientes resistentes ao tratamento clinico, com melhora
significativa dos sintomas, associado a uma boa tolerabilidade e um perfil de efeitos colaterais leves,

em sua maioria.

Descritores: Estimulacdo encefalica profunda; TOC; obsessivo-compulsivo; refratario.
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ABSTRACT

Introduction: Obsessive compulsive disorder is represented by a group of symptoms that include
intrusive thoughts, rituals, worries, and compulsions. An individual with this disease may have an
obsession, a compulsion, or both. Research has shown that the cortico-striatal-thalamo-cortical
circuit appears to be the main involved in the pathophysiology of its development. The first line
of treatment includes the administration of Selective Serotonin Reuptake Inhibitors and Cognitive
Behavioral Therapy, alone or in combination. However, about 10% of patients do not respond to
pharmacological and/or psychotherapeutic treatments applied, even after these potentiation
strategies, and are therefore classified as refractory Obsessive compulsive disorder. In the search for
new treatment methods for patients in this situation, studies investigating deep brain stimulation
havebeen carried out. Methods: Thisis asystematicreview of randomized clinical trials that correlate
the use of deep Brain Stimulation in patients diagnosed with obsessive compulsive disorder. The
search was carried out by articles published in the databases MEDLINE (PubMed), Scielo, LILIACS,
BIREME and “Portal de Periodicos Capes” (Brazilian government). Results: The studies showed an
improvement in obsessive-compulsive symptoms in the electrical stimulation phase, with scores on
the Y-BOCS symptom assessment scale significantly better when compared to the pre-interventions
situation. Most adverse effects found were mild. The most common psychiatric adverse event among
the studies was hypomania. Discussion: Unlike capsulotomy, an irreversible ablative surgery, deep
brain stimulation appears as an adaptable and reversible therapeutic alternative, allowing the
modulation of the dysfunctional neural networks involved in obsessive compulsive disorder. Deep
brain stimulation has shown encouraging results in patients with resistant to medical treatment,
with significant improvement in symptoms, associated with a good tolerability of the treatment and

a profile of mostly mild side effects.

Keywords: Deep brain stimulation; OCD; obsessive-compulsive; refractory.
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INTRODUCAO

O transtorno obsessivo
(TOC) érepresentado por um grupo de sintomas

compulsivo

que incluem pensamentos intrusivos, rituais,
preocupacdes e compulsdes. Um individuo com
TOC pode ter uma obsessdo, uma compulsdo
ou ambas'. As obsessdes sdo pensamentos,
idéias ou imagens repetitivas, intrusivas e que
provocam ansiedade, angustia e/ou desconforto
2, 0 conteudo pode ser variado, sendo comuns as
obsessoes de:

e Contaminacdo e sujeira (medo de pegar
uma doenga ao sentar em bancos, pegar
em macanetas, preocupacdo excessiva com
limpeza);

e Agressao (medo de que algum familiar
venha a falecer ou sofrer acidente, temer cenas
violentas);

« Impulsos como medo de ter um ato violento
e machucar alguém; sexuais e religiosos (medo de
blasfemar contra Deus, por exemplo); %3

Os individuos com TOC tentam evitar,
suprimir ou neutralizar esses pensamentos com
a substituicdo de outro pensamento ou ac¢do
(por exemplo, executando uma compulsdo) 3.

As compulsdes sdo comportamentos
repetitivos ou rituais mentais, realizados de
forma rigida e estereotipada 2. Podem ser:

« Rituais de verificacao (verificar portas e
janelas, saida de gas, checar se familiares estao
bem);

e Rituais de arrumacao e arranjo;
« Rituais de limpeza e lavagem;

e Rituais religiosos (rezar de forma
ritualizada e excessiva, fazer sinal da cruz certo

numero de vezes);

e Atos mentais (contar, repetir palavras
silenciosamente...).

O individuo sente-se impulsionado
a realizar essas compulsdes com o objetivo
de reduzir o sofrimento desencadeado pelas
obsessdes ou prevenir um determinado evento

temido (por exemplo, ficar doente, perder um
ente querido, sofrer um acidente) #3.

Diferentemente de uma obsessao, que
é um evento mental, uma compulsdo é um
comportamento consciente, padronizado e
recorrente. Apesar de poder ser realizado em
tentativa de reduzir a ansiedade relacionada a
obsessao, o ato compulsivo pode nao afetar a

ansiedade e até aumentar sua intensidade .

De acordo com a 52 edi¢do do Manual
Diagnéstico e Estatistico de Transtornos
Mentais (DSM-5), da Associagdo Americana de
Psiquiatria,umindividuo podeserdiagnosticado
com TOC se atender aos seguintes critérios:*

1. Presencga de obsessdes e/ou compulsdes

2. As obsessoes e/ou compulsdes consomem
pelo menos uma hora por dia e causam
sofrimento clinicamente significativo ou
prejuizo ao funcionamento social, profissional
ou a outras areas importantes da vida do

individuo.

3. Os
ndo se devem aos efeitos fisiolégicos de uma

sintomas obsessivos-compulsivos

substancia (por exemplo, droga de abuso ou
medicamento) ou a outra condicao médica.

4. As manifestacdes ndo sao decorrentes dos
sintomas de outro transtorno psiquiatrico.

de TOC ao
longo da vida situa-se em torno de 1,5% das

A prevaléncia mundial

mulheres e 1% dos homens °. Cerca de 50% dos
pacientes com TOC relatam que seus sintomas
comecaram antes dos 14 anos de idade 2.

Aspectos fisiopatologicos do TOC:

O transtorno obsessivo compulsivo

apresenta etiopatogenia multifatorial, com
contribuicdo genética e ambiental. Os genes
precisos ainda ndo sdo conhecidos, mas estudos
de gémeos e familias positivas sugerem que
ha uma contribuicdo genética, com maior
influéncia da herdabilidade em TOC pediatrico

quando comparado com a doenga no adulto °.
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Pesquisas tém demonstrado que o cir-
cuito coértico-estriado-talamo-corticais parece
ser o principal envolvido na fisiopatologia do
desenvolvimento do TOC 7. Porém, outros cir-
cuitos cerebrais como o fronto-limbico, fronto
-parietal e conexdes cerebelares também tém
mostrado contribuicio 8.

Técnicas que analisam o metabolismo
cerebral foram utilizadas para investigar as
bases neurologicas do TOC. A tomografia por
emissao de positrons (PET) e a ressonancia
(fMRI)
anormal

magnética funcional encontraram

hiperatividade nos  cortices
orbitofrontal e do cingulo anterior, no caudado
e no putamen, além de outras estruturas do
cortico-estriado-talamo-cortical em pacientes

com TOC, comparados a pacientes controles 2.

Com relagdo a neurotransmissao,
parece haver um desequilibrio neuroquimico
envolvendo principalmente a serotonina, o
glutamato e a dopamina especialmente nos

circuitos frontoestriatais .

Avaliando a gravidade do TOC - Escala de
Sintomas Obsessivos Compulsivos de Yale
Brown (Y-BOCS):

Esta escala foi desenvolvida por
Goodman et al.” com o objetivo de medir a
gravidade dos sintomas obsessivos compulsivos,
independentemente do contetido das obsessdes
ou compulsdes. Instrumento frequentemente
utilizado é considerado o padrao ouro. Foi
traduzida para o portugués por Asbahr et
al. (1992) *°. Consiste em 10 questdes sobre
obsessoes e compulsdes, cujas respostas variam

de O (sem sintomas) a 4 (muito grave).
Tratamento do TOC:

de
para pacientes com transtorno obsessivo

A primeira linha tratamento
compulsivo incluiadministracdo de Inibidores
Seletivos da Recaptacdo de Serotonina (ISRS)
e Terapia Cognitiva Comportamental (TCC),

isolados ou combinados .

da
Comportamental (TCC) ja foi consistentemente

A eficacia Terapia  Cognitivo
comprovada, com melhora significativa na
reducdo dos sintomas apés o tratamento. O
componente essencial nos protocolos de TCC
¢ a Exposicio com Prevencdo de Resposta
(EPR), que consiste na exposicdo do paciente ao
estimulo temido, desencadeando desconforto e/
ou medo, e o paciente € orientado a nio realizar
a compulsado para obtencao de alivio (prevencao

de resposta) 2.

A indicagdo dos inibidores seletivos da
recaptacdo de serotonina (ISRS) como primeira
linha de tratamento é pautada em resultados
de estudos que demonstraram boas evidéncias
sobre eficacia, tolerabilidade, seguranca e baixo
potencial de abuso 2. Nenhum ISRS individual
é considerado mais eficaz para o tratamento do
TOC. Portanto, a escolha de qual antidepressivo
a utilizar vai ser pautada a partir da histoéria
clinica de cada paciente (resposta prévia ao
antidepressivo, presenca de comorbidades,

capacidade financeira..) 3. Recomenda-
se iniciar com doses baixas e aumentar
gradualmente. Deve-se aguardar pelo menos 12
semanas com dose maxima de um determinado

ISRS antes de trocar por outro 2,

A clomipramina, um antidepressivo
triciclicoqueinibearecaptagaodeserotonina
e norepinefrina, foi o primeiro medicamento
que mostrou eficacianamelhoradossintomas
do TOC *3. Porém, devido ao maior perfil de
efeitos colaterais associados, deixou de ser
considerado tratamento de primeira linha.
Seu uso esta recomendado para pacientes
que nao responderam a dois ISRS em dose
maxima tolerada ou recomendada por pelo
menos 12 semanas *2.

Manejo do TOC resistente aos tratamentos
de 12 linha:

Aproximadamente metade dos pacientes
com TOC submetidos a tratamento de primeira
linha (TCC e/ou ISRS) ndo melhoram totalmente!?.
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A abordagem desses pacientes com
TOC resistente aos tratamentos de primeira
linha, envolve estratégias de potencializacdo
farmacologica dos ISRS, que
ISRS
(Risperidona, Aripiprazol), com a clomipramina

incluem a

combinacao de com antipsicéticos

ou com drogas glutamatérgicas #13,

No entanto, cerca de 10% dos pacientes
com TOC ndo apresentam resposta aos
tratamentos farmacolégicos e/ou psicoterapicos
aplicados, mesmo apds essas estratégias de
potencializacdo, sendo, portanto, classificados

como TOC refratario *.

Na busca por novos métodos de
tratamento para pacientes com TOC refratario,
tem sido realizados estudos com investigacdo

da estimulacgao cerebral profunda (ECP) **.

Estimulacao Cerebral Profunda (ECP) no
tratamento do TOC refratario:

A estimulacdo cerebral profunda é
um procedimento neurocirurgico reversivel.
Envolve a implantagdo de eletrodos em
localiza¢cdes anatdmicas cerebrais especificas,
e a transmissdo de um impulso elétrico
através de um gerador acoplado numa bateria
implantavel, que modula a atividade dos

circuitos neurais *°.

A localizacado do eletrodo de estimulacdo
varia de acordo com os sintomas obsessivo-
compulsivos, e com o objetivo que pretende ser
alcancado '°. O mecanismo de acdo da ECP no
TOC ainda esta em estudo, mas uma hipotese
amplamente aceita é que a estimulacdo
profunda iniba ou substitua funcionalmente
a hiperatividade patolégica da rede cortex-
estriado-talamo-cortical .

Tendo em vista o prejuizo funcional
causado pelos
suma importancia que linhas de pesquisas

e social sintomas, ¢é de
sejam adotadas para buscar outras opgoes

terapéuticas.

A estimulacdo cerebral profunda tem
apresentado resultados positivos nos pacientes

com TOC grave, incapacitante e refratarios
a outros tratamentos. Diante desse cenario,
este trabalho visa revisar a literatura médica
pertinente, com o objetivo de analisar a
utilizacdo da ECP como modalidade terapéutica
para pacientes com TOC refratario.

OBJETIVOS
Objetivo Geral:

» Revisar de forma sistematica a literatura
médica, buscando avaliar a estimulagdo cerebral
profunda para o tratamento de casos refratarios
de transtorno obsessivo compulsivo.

Objetivos Especificos:

e Avaliar areas anatdomicas cerebrais (alvos
potenciais) que se correlacionam com a melhora
da sintomatologia refrataria dos pacientes com
transtorno obsessivo compulsivo.

e Definir, dentro do contexto atual, os
candidatos com reais probabilidades de melhora
clinica do transtorno obsessivo compulsivo
apos a estimulacao cerebral profunda.

METODOS

Desenho Do Estudo: Trata-se de um estudo de
revisao sistematica da literatura, baseado na
metodologia da “The Cochrane Collaboration”,
no qual foram buscados trabalhos que
abordassem o uso da Estimulacdo Cerebral
Profunda em pacientes com diagnostico de
Transtorno Obsessivo Compulsivo. A busca por
artigos publicados foi realizada nas bases de
dados do MEDLINE (Pubmed), Scielo, LILIACS,
BIREME e Portal de Peridodicos Capes. Foram
utilizados termos que correlacionassem o uso
da Estimulagao Cerebral Profunda em pacientes
com diagnostico de Transtorno Obsessivo
Compulsivo. Os termos usados para definir a
intervencao foram: DBS, Deep brain stimulation,
Electrical Stimulation of the Brain, Electrical
Stimulation, Brain stimulation. Os termos

usados para definir populag¢ao alvo foram:
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Obsessive-compulsive disorder, OCD, Obsessive
compulsive disorder, Obsessive compulsive,
Obsessive-Compulsive Neurosis, Obsessive-
Compulsive Disorders. Os tipos de estudos

procurados foram: ensaio clinico randomizado.

O critério de inclusdo utilizado no
estudo foram ensaios clinicos randomizados
que abordassem a interven¢do procurada na

populacao alvo determinada.

Os critérios de exclusdao foram estudos
que nao adotaram a metodologia a exigida.

RESULTADOS

A partir dos termos utilizados para
buscar intervencdo, populacdo alvo e tipo

de estudos definidos em metodologia, foram
encontrados 2737 artigos nos bancos de dados
pesquisados. Foram avaliados os titulos que
abordassem a intervencao e a populagao alvo
pré-determinadas, e entdo selecionados 15
estudos. A partir da leitura dos resumos desses
10
estudos quetratavamderevisaodeliteratura, 02

estudos selecionados, foram excluidos:
estudos coorte prospectiva e 01 estudo que nao
avaliava o desfecho pré determinado, restando
02 estudos selecionados. Apds essa pré-selecao,
as referéncias dos estudos foram analisadas,
e 06 novos ensaios clinicos randomizados
foram adicionados, totalizando, portanto, 08
estudos selecionados para a presente revisao
sistematica da literatura. (Figura 1).

2737 estudos
patencialments
felmantes
Exchuidos apds
lzitura dos titulos:
1722
15 estudos pré

selecionadas

Excluldos apds laitura dos resumcs:

= 100 estagdos e revicho da literaturs
02 estudos coorte prosooctiva

- D1 S R0 gue ndo abprdava
desfecho deferminada em

mstodologia

selecionados

0F estusdon

Apds andlise das
rbarlnc as: 06 pstudod
foram acrescentados

Totak (8 astudod pard
presente rewisio

sinbermdllica

Figura 1: Progressdo de selecdo do estudo
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Caracteristicas da populacao estudada:

Oito estudos do tipo ensaio clinico
randomizado foram selecionados, totalizando 91
pacientes incluidos. Os pacientes selecionados
para os estudos originais foram aqueles
com diagnostico de Transtorno Obsessivo
Compulsivo refratarios ao tratamento clinico e
com sintomas de gravidade.

Os critérios para definir resisténcia ao
tratamento foram similares entre os autores:

e Auséncia de melhora apés uso de pelo
menos dois ISRS por um minimo de 12 semanas;

e Auséncia de melhora ap6s aumento da
dose além da maxima usualmente utilizada de
ISRS, ou associacao de ISRS + Antipsicotico;

e Auséncia de
associacao de
Comportamental.

melhora clinica apoés
ISRS + Terapia Cognitivo

O critério de gravidade foi definido por
pontuacdo na escala Y-BOCS, sendo que o ponto
de corte diferiu entre os autores:

e ].Abelson et al, L. Mallet et al e Huff et al:
Y-BOCS > 25 1820,

o Goodman etal e Denys etal: Y-BOCS >28 *21,
o Luyten etal e Nuttin et al: Y-BOCS > 30 2>%,

o Tyagietal: Y-BOCS> 32 24.

A média de idade dos pacientes foi de
39 anos (21 a 65 anos), e 39,5% eram do sexo
feminino. A duracdao média da doenga foi 25
anos (11 a 46 anos), sendo que dois estudos ndo
descreveram essa duracdo 223,

Tabela 1 - Caracteristicas do estimulo

Locais de estimulacao:

Os locais escolhidos para o estimulo
foram diferentes entre os autores.

» 02 apenas na regido do brago anterior de
capsula interna; 8%

e 01 em nudcleo subtalamico em regiao
aAntero-medial; *°

« 01 apenas em regido de nucleo accubens; *°

e 01 nasregides de nucleo accubens e braco
anterior de capsula interna; *°

e 01 nas regidoes do brago anterior da
capsula interna e corpo estriado ventral; %

e 01 estudo comparativo entre: Regides
ventrais da capsula interna e corpo estriado X
nucleo subtaldmicoantero-medial, ?*

e 01 estudo nas regides de corpo estriado
ventral e nucleo caudado ventral. %

Caracteristicas do estimulo:

Apenas um dos estudos aplicou estimulo
unilateral, em regido de hemisfério direito.
Bor vice versa. Subsequently, stimulation
was continued unblinded for all patients. The
primary outcome measure was the severity
level of OCD, measured using the Yale-Brown
Obsessive Compulsive Scale (Y-BOCS Os demais
autores aplicaram estimulos bilaterais.

A frequéncia média de estimulacao
utilizada foi 128Hz (100 a 145Hz), a amplitude
de pulso média foi 151ms (60 a 247ms) e a
voltagem média foi 5,8V (4,7 a 6,5V).

Estudo Frequéncia Amppllutlustie ¢le Voltagem Local do estimulo
Nuttin et al 2 100Hz 247ms 6v Braco anterior da cdpsula interna Bilateral
Abelson et al 8 135Hz 172,5ms 7,4v Braco anterior da cdpsula interna Bilateral
Mallet et al ° 130Hz 60ms NR Ndcleo Subtalamico Bilateral
Huff et al 20 145Hz 90ms 5,5v Ntcleo accubens e Braco anterior ;o4
da capsula interna
Denys at al % 123Hz 180ms 4,7v Nucleo accubens Bilateral
Goodman et al 2 133Hz 165ms 5,1v Coige SEITEED VR 8 NIE 0 Bilateral
caudado ventral
Luyten et al 22 130Hz 240ms 6,5v Brago anterior da_ capsula interna e Bilateral
Corpo estriado ventral
Tyagi et al 2 130Hz 60ms 6V Cépsula ventral/estriado ventral e Bilateral

Nucleo subtalamicoanteromedial
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Melhora clinica dos sintomas obsessivos
compulsivos apds o procedimento:

Todos os autores, exceto Mallet et al.,*°
definiram a melhora clinica dos sintomas
obsessivos compulsivos como uma reducdo
de pelo menos 35% da pontuagado inicial do
Y-BOCS. Mallet et al.,® consideraram como
boa resposta, uma reducdo de pelo menos
25% no Y-BOCS. Os
melhora estatisticamente significativa dos

estudos apontaram

2 - Caracteristicas da afecgdo

sintomas obsessivos compulsivos na fase
de estimulacdo elétrica, com pontuagdes
Y-BOCS significativamente melhores quando

comparados a situacdo pré-operatoria.

Conforme evidenciado por Goodman
et al,, Denys et al. e Luyten et al., o estimulo
elétrico profundo diminuiu significativamente
a ansiedade, os sintomas depressivos e
melhorou o funcionamento global dos pacientes

analisados 212225,

Sexo dos - _ DL’Jrggéo Y-BOCS Y-BQCS
pacientes Média de idade media da sem apos
doenca estimulagcdo estimulacéo
Nuttin et al. % 4 NR NR NR 32.3+3.9 19.8+8
Abelson et al. 8 4 50% Fem 40,25 (27 a52) 22,5 (11 a 46) 32.75 23
Mallet et al. *® 17 41% Fem 43 (29 a 56) 30 (17 a 46) 28+7 19+8
Huff et al. 2 10  40% Fem 36,3(21a65) 22,2(12a39) 322+4 25,4 +6,7
Denys at al.*4 16 44% Fem 43 (21 a 59) 28,4 33,7 18
Goodman et al.? 6 50% Fem 36,2 (27 a 52) 24 (11 a 35) 33,7 18
Luyten et al. 2 24 50% Fem 39 NR 32 20
Tyagi et al.?* 6 17% Fem 36 (38 a 62) 24 (22 a 30) 36 15
Efeitos adversos:
A maioria dos efeitos adversos Nos pacientes que foram programados

encontrados foram leves. Dos eventos adversos
psiquiatricos, o mais comum entre os estudos
foi a hipomania. Evidenciou-se também
queixas de sono, irritabilidade, apatia, sintomas
ansiosos e depressdo; eventos adversos
clinicos: mudanca de peso, queixas sexuais,
infecgcOes gastrointestinais e sintomas musculo-
esqueléticos; sintomas neurolégicos leves:
parestesias, queixas cognitivas, dores de cabecas
e queixas sensoriais e sintomas relacionados ao

dispositivo (sensac¢des de estimulacao).

A hemorragia intracerebral esteve
presente em um paciente no estudo de Mallet et
al,, ' e em dois pacientes no estudo de Luyten et
al.,?? Esses achados sugerem que a estimulagdo
donucleo subtalamico pode reduzir os sintomas
de formas graves de TOC, mas esta associado a

um potencial risco de eventos adversos graves.

com amplitudes mais altas e configuracao
monopolar, observou-se maior incidéncia de
efeitos adversos, com maior probabilidade de
agitacdo, ansiedade e hipomania. Esses dados
ressaltam a importancia da programacdo e
do seguimento desses pacientes na fase de
programacdo da estimulagdo, com necessidade
de acompanhamento préximo #2°.

DISCUSSAO

O tratamento atual de TOC consiste
em uma combinacao de Inibidor Seletivo da
Recaptacdo de Serotonina e Terapia Cognitivo
Comportamental. Porém, para a parcela de
pacientes resistentes ao tratamento clinico,
tem sido tentadas alternativas neurocirurgicas
para melhora de sintomatologia. Ao contrario
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da capsulotomia, uma cirurgia ablativa e
irreversivel, a estimulacdo cerebral profunda
surge como uma alternativa terapéutica
adaptavel e reversivel, permitindo a
modulagdo das redes neurais disfuncionais

envolvidas no TOC *°.

obtidas
profunda sdo

A maioria dos efeitos

na estimulagdo cerebral

provavelmente  uma  consequéncia  de
estimulacdo direta da substancia cinzenta,
porém, o mecanismo de como a estimulacdo
elétrica induz os efeitos obtidos ainda sdo

desconhecidos ?°.

A estimulacdo capsular elétrica em
pacientes com TOC é atraente do ponto de
vista ético devido a sua reversibilidade e
carater ajustavel. Além disso, permite que
acontecam pesquisas cegas e randomizadas,
que anteriormente eram escassas neste campo
por causa da irreversibilidade da lesao cerebral
(capsulotomia) 3.

No entanto, conforme evidenciado por
Nuttin et al.,?® e Abelson et al.,'® melhorias
precisam ser realizadas no que diz respeito
curta a vida da bateria do estimulador. A alta
quantidade de energia necessaria para atingir
um efeito benéfico pode ser um obstaculo ao uso
da estimulacao cerebral profunda. Tentativas de
construcdo de baterias com vidas mais longas;
o uso de baterias recarregaveis implantadas;
otimizacdo dos dispositivos de estimulacdo e
uma busca por alvos onde efeitos semelhantes
sdo alcancados com menos energia tem sido os
desafios enfrentados nessa area 8.

Luyten et al,?> comparou o estimulo
elétrico em duas regides cerebrais: braco
anterior da capsula interna e corpo estriado
ventral, e seus resultados indicaram que o corpo
estriado ventral pode ser um alvo de estimulag¢ao
melhor em comparacdo ao brago anterior de
capsula interna . 2 A partir dos resultados
dos demais autores, ficou impossibilitada a
definicao dos melhores alvos para a estimulagao
cerebral profunda em pacientes com transtorno

obsessivo compulsivo, bem como ainda
precisam ser melhor definidos os preditores de
resposta relacionados ao estimulo (frequéncia,
amplitude de pulso, voltagem). No entanto, tendo
em vista que todos os autores apresentaram
um resultado estatisticamente significativo na
reducdo de sintomas obsessivos compulsivos,
pode-se concluir que todos os locais utilizados
nesses estudos sdo possiveis alvos terapéuticos

da estimulacao cerebral profunda.

CONCLUSAO

Tendo em vista a presente revisao, pode-
se concluir que a estimulagao cerebral profunda
tem apresentado resultados encorajadores em
pacientes com TOC resistente ao tratamento
clinico, com melhora significativa dos sintomas.
Ha boa tolerabilidade do tratamento e um
perfil de efeitos colaterais em sua maioria
leves. No entanto, pesquisas futuras devem
ainda ser realizadas na area, principalmente
no que diz respeito ao mecanismo de acgdo,
ainda desconhecido, bem como tentar elucidar
os preditores de resposta a terapia (perfil
de paciente, idade, dados do estimulo, alvo
anatémico do estimulo).

Por fim, uma critica aos artigos originais
utilizados é a auséncia de uma andlise
envolvendo a relacdo custo-efetividade do
tratamento. A estimulac¢do cerebral profunda
consiste em uma terapia com bons resultados,
porém a um elevado custo. Sendo assim, faz-
se necessario o desenvolvimento de pesquisas
que avaliem o uso dessa terapéutica em larga
escala na populacdo a fim de melhor avaliar
sua efetividade.
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Cerebellar ischemia from bilateral vertebral dissection after cervical trauma
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RESUMO

A disseccdo traumatica bilateral da artéria vertebral é um evento relativamente raro. Ocorre em
aproximadamente 1% de todos os pacientes com mecanismos de lesdo contusa e frequentemente
ndo é reconhecida inicialmente. No geral, estima-se que as dissec¢des sejam responsaveis por 2%
de todos os acidentes vasculares isquémicos, mas sdo um fator importante nos jovens e respondem
por aproximadamente 20% dos acidentes vasculares isquémicos em pacientes com menos de 45
anos de idade. A disseccao arterial pode causar acidente vascular cerebral isquémico por formagao
de tromboembolismo no local da lesdo ou como resultado de insuficiéncia hemodinamica devido a
estenose ou oclusdo severa. Entre todas as dissec¢oes da artéria cervical extracraniana, a dissec¢ao
da artéria cardtida é 3-5 vezes mais comum do que a dissec¢do da artéria vertebral. Dados do
American National Trauma Data Bank mostraram que 0,1% de todos os pacientes admitidos com
lesdo de cabeca e pescogo apresentavam dissec¢ao da artéria vertebral. A incidéncia e prevaléncia
de lesdes bilaterais ndo podem ser determinadas com precisao.

Descritores: Disseccao arterial; artéria vertebral; trauma; acidente vascular cerebral.

ABSTRACT

Bilateral traumatic vertebral artery dissection is a relatively rare event. Occurs in approximately
1% of all patients with blunt injury mechanisms and is frequently initially unrecognized. Overall,
dissections are estimated to account for only 2% of all ischemic strokes, but they are an important
factor in the young, and account for approximately 20% of strokes in patients less than 45 years of
age. Arterial dissection can cause ischemic stroke either by thromboembolism forming at the site
of injury or as a result of hemodynamic insufficiency due to severe stenosis or occlusion. Among all
extracranial cervical artery dissections, carotid artery dissection is 3-5 times more common than
vertebral artery dissection. Data from the American National Trauma Data Bank, showed identified
that 0.1% of all patients admitted with head and neck injury presented with vertebral artery
dissection. The incidence and prevalence of bilateral injury cannot be precisely determined.

Keywords: Arterial dissection; vertebral artery; trauma; stroke.
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CASO CLINICO

Relata-se caso de mulher jovem de 44
anos sem comorbidades ou fatores de risco
conhecidos, com histdoria de trauma cervical
leve apdés queda de propria altura ha 20 dias
da admissao. No decorrer dos dias passou a
evoluir com dor cervical irradiada para aregiao
occipital bilateral, de moderada intensidade.
Cerca de 15 dias apds o trauma, iniciou
quadro de vertigem rotatéria, dificuldade
para se manter em pé e na marcha, além de
descoordenag¢dao nos membros.

Deu entrada no Hospital do Servidor
Publico Estadual “Francisco Morato de Oliveira”,
HSPE-FMO, Sao Paulo, SP, onde foi solicitada
avaliacdo da equipe de Neurologia. Com suspeita

de acidente vascular cerebral isquémico de
circulacao posterior, foi submetida a realizacdo
de tomografia de crdnio que ndo mostrou
alteragdes. Devido a gravidade dos sintomas
foi internada na enfermaria para seguimento
de investigacdo. Submeteu-se a realizacao de
uma ressonancia magnética nuclear do cranio
que revelou hiperssinal na regido cerebelar
paravermiana esquerda, com restri¢ao a difusao
verdadeira no mesmo local. A investigacao
com estudo de angiorresondncia de vasos
extra e intracranianos evidenciou a presenca
de disseccao bilateral de artéria vertebral no
nivel de sua porcdao V2. Foi instituida dupla
antiagregacdo plaquetdria, com resposta
satisfatéria e estabilidade do quadro.

Figura 1 - A) Axial T2 - imagem ponderada mostrando hiperintensidades no vértice cerebelar e hemisfério cerebelar
esquerdo; B) Sequéncia FLAIR axial, mesma lesdo; C) Sequéncia DWI revelando imagens de restricdo de difusdo no

mesmo local.

Figura 2 - A) Sequéncia STIR axial = hiperintensidade falciforme bilateral na parede do vaso acometido (sinal
crescente) no segmento V2; B) Reconstrugao de vasos de angiografia por ressonancia magnética revelando
irregularidades e estreitamento de ambas as artérias vertebrais no segmento foraminal.
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DISCUSSAO E REVISAO DE LITERATURA

literatura utilizou a
PubMed além de
revisdo de artigos nacionais nas revistas de

A revisdo de
plataforma de buscas

Neurocirurgia e Arquivos de Neuropsiquiatria,
da Academia Brasileira de Neurologia.

As lesdes da artéria vertebral apéds
trauma cervical ja foram consideradas como
entidades raras, porém, com o aperfeicoamento
radioldgico voltado para angiologia houve um
aumento no numero de casos diagnosticados.
Acredita-se que apds trauma, aproximadamente
0,5 a 2% dos pacientes podem ter dissec¢coes da
artéria vertebral ..

Ap6s trauma cervical pode ocorrer

o surgimento de fistula arteriovenosa,
oclusdo arterial, ruptura do vaso acometido,
tromboembolismo, pseudoaneurisma e
disseccdo arterial. A lesdo vascular encontrada
nessas situacdes pode ainda desencadear
isquemia das regides irrigadas pelo sistema

vértebro-basilar, levando

Na disseccdo arterial ocorre uma ruptura
da parede da artéria, onde o sangue deixa de
circular no limen do vaso e passa a penetrar por
entre suas paredes, por uma “falsa luz”. Isso pode
gerar estenose da luz arterial quando o sangue
deposita-se entre as camadas intima e média,
ou até mesmo um pseudoaneurisma, onde esse
depdsito ocorrera predominantemente entre as
tinicas média e adventicia *

N3ao se sabe, contudo, onde esta o inicio
da disseccdo, ou seja, qual parede do vaso é
acometida primeiramente. Alguns autores
defendem a teoria de que o evento inicial mais
provavel nesse processo seja a ruptura no
tecido conjuntivo e vasa vasorum da camada
média. Na sequéncia, o hematoma intramural
instalado (também chamado de luz falsa da
artéria) penetraria a camada intima, gerando
assim uma comunica¢ao com a luz verdadeira
da artéria. Outros, por outro lado, afirmam
que a lesdo inicial se situa na camada intima,
permitindo a entrada de sangue
em sua parede pela acdo da

a um déficit neuroldgico
grave ou mesmo a morte.
Dessa forma, o diagnoéstico

e o tratamento precoce
tornam-se mandatérios para

diminuir o risco de desfechos

e isso implica na baixa

desfavoraveis associados a

possibilidade do individuo

potenciais complicagdes 12

Entretanto, mesmo

Y

hoje, tendo a disposicao
técnicas de imagem avancgadas,
permanece como desafio o
diagndstico de lesdes que
envolvam a artéria vertebral.

Isso se deve, principalmente,

Acredita-se que 10% da
populacdo tenha hipoplasia de
uma das artérias vertebrais,
sendo o fluxo compensado

pela artéria contralateral

se tornar sintomatico apos
uma dissec¢do de uma
artéria hipoplasica (devido
a compensacao da artéria
contralateral) ou até mesmo
a dificuldade diagnéstica pelo
estudo de imagem na artéria

hipoplasica 24,

pressdo arterial e, portanto,
a formagao da luz falsa. Com
relacdo a
acredita-se que dissecgdes da
artéria vertebral tenham uma

epidemiologia

incidéncia em tornode 1,1 a 1,5
por 100.000 habitantes. Apds
trauma aproximadamente 0,5
a 2% dos pacientes podem ter
dissec¢des nesse mesmo local e
nessa mesma artéria >°.

Pode-se classificar as
disseccOes arteriais da artéria
vertebral em traumaticas e

nao traumaticas. As dissecgoes

as suas diferentes formas de
apresentacdo clinica e a falta
de um consenso bem definido com relacdo
ao correto manejo da doenca, tornando esse
um tema de extrema importancia para o
profissional neurologista *>.

traumaticas sao mais comuns

em pacientes jovens, geralmente abaixo
dos 45 anos. Estas representam um desafio
diagnostico, visto que muitas vezes os pacientes
se apresentam no servico de emergéncia

oligossintomaticos, e na maior parte das vezes
Rev. Cient. lamspe. 2022; 11 (3)
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ndo é necessario um trauma maior para causar
uma lesdo intimal no vaso .

Os sintomas iniciais incluem cervicalgia
unilateral ou até mesmo bilateral, cefaleia (com
as mais variadas formas de apresentacdo) e
vertigem, em uma revisao sistematica feita por
Gottesman et al. em 2012 7.

do
tecido conjuntivo sdao conhecidos por estarem

Véarios disturbios hereditarios
associados com dissec¢des da artéria vertebral.
A condi¢do mais comum deste conjunto é a
Sindrome de Ehlers-Danlos (tipo IV), uma
desordem autossdmica dominante que leva
a uma deficiéncia na sintese do colageno

8 mostraram anormalidades

, por sua vez,
ultra- estruturais dos componentes do tecido
dérmico em dois tercos dos pacientes com
disseccdo espontanea de artéria carétida ou
vertebral. Entre as condi¢Ges que representam
um risco aumentado para dissec¢do arterial
espontanea da artéria vertebral, pode-se citar,
ainda, hiperhomocisteinemia, Sindrome de
Marfan, doenga renal policistica autossomica
dominante e osteogénese imperfeita (tipo I).
Embora esses disturbios hereditarios tenham
sido identificados em apenas 1 a 5 por cento dos
pacientes com disseccao da artéria vertebral,
um quinto destes apresenta uma aparéncia
clinica tipica de uma provavel desordem ainda

ndo descrita »¢7°,

Alguns autores sugerem uma
predisposicdo a dissecgdo de artérias cervicais
ou cerebrais em pacientes que tiveram uma
infeccdo recente (particularmente uma
infeccdo respiratoria viral). O dano a parede
arterial seria causado, segundo essa teoria,
por fendmenos proteoliticos, oxidativos ou
autoimunes. Em um estudo caso-controle,
uma histoéria de infeccdo aguda foi prevalente
em individuos com disseccdo espontanea
envolvendo essas artérias (31,9%) do que no
grupo controle (13,5%). Tal associa¢ao foi

maior em pacientes com disseccdo multipla

(odds ratio 6,4) do que nos com dissecc¢do Unica
(odds ratio 2,1). Essa teoria é ainda reforcada
quando se analisa o carater sazonal descrito
na incidéncia de dissec¢des envolvendo
artérias cervicais, que apresentam um pico de
incidéncia no outono. Entretanto, nao existe
evidéncia direta da existéncia de um agente

etiolégico especifico nesse processo .

Comrelacaoaos mecanismos de trauma é
sabido que movimentos como o de extensao, de
rotacaolateral, de extensdo forgcadaedeimpacto
com flexdo cervical podem gerar dissec¢des
traumaticas arteriais em locais onde os vasos
estdo expostos a forgas de cisalhamento. A
artéria vertebral tem quatro porgdes (V1, V2,
V3 e V4), sendo a por¢dao denominada V2 a
mais acometida por dissec¢des traumaticas
em adultos. Geralmente, as dissec¢des ocorrem
em locais de transicdo entre segmentos fixos
e moveis da artéria vertebral. Em criangas,
os segmentos V3 e V2 sao mais acometidos,
sendo que os segmentos V3 e V4 possuem
mais mobilidade, tornando-os, assim, mais
resistentes a traumatismos. Sabe-se que em
5% da populacgdo, aproximadamente, a artéria
vertebral penetra no forame de C7. A maioria
dos casos ocorre apds acidente automobilistico,
enforcamento ou apés praticas esportivas 1.

Em alguns estudos foram avaliados os
fatores associados com dissec¢bes da artéria
vertebral e verificou-se uma importante
associacdo com movimento subito do pescoco,
como, por exemplo, durante um jogo de voleibol,
levantamento de um cao de estimacao,
exercicios de trampolim, jogos de basquete,
danca, natacdo, quedas e até mesmo episddios

de tosse >°.

Tabushi et al. relataram em seu trabalho
que 12% a 20% dos pacientes com dissec¢do
da artéria vertebral unilateral apresentaram
sintomas e sinais de isquemia vertebrobasilar.
JaA Mizutani et al. relataram que nos 216
casos de disseccdo de artéria intracraniana a
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apresentacdo inicial foi cefaleia (81%), nduseas/
vomitos (10%), tontura (9%) e tinnitus (3%) > 1.

No estudo de Saeed et al. esportes e
manipulagdes quiropraticas foram as causas
mais comuns (15% e 11%, respectivamente),
cefaleia e dor cervical (88%), vertigem (57%),
parestesia na face (46%), sintomas cerebelares
(33%) e defeitos do campo visual (15%), como
no caso relatado ®.

Embora a arteriografia seja o padrao
ouro no diagnostico de lesdes da artéria
vertebral, a angiotomografia computadorizada
(Angio-TC) e a angiografia por ressonancia
nuclear magnética (Angio-RM) representam
modalidades na avaliagdo ndo-invasiva do
sistema vascular, sendo a angio-TC a primeira
escolha na abordagem ao paciente. Isto se deve
tanto pelo seu carater ndo-invasivo, quanto
pelo seu indice relativamente alto de detecg¢ao
de lesOes e baixo custo quando comparada a
angio ressonancia magnética. Esta, possui uma
acuracia moderada para a identificacdo dessa
condicdo e se reserva para uma avaliagdo mais
ampla de pacientes com sinais de outras lesdes
neurolégicas associadas. E importante que no
protocolo de angiotomografia seja realizado
a aquisicao multiplanar com aquisicdo de
imagens também nos cortes sagitais e coronais,
além de incluir a sequéncia de intensidade
de projecdo maxima (MIP) com contraste

iodado, preferencialmente em maquinas com
capacidade de 64 canais ou acima, promovendo
cortes de Imm ou menos. J& na sequéncia de
ressonancia magnética, é fundamental incluir
além das reconstrucdoes 3D, além da fase
contrastada e da sequéncia T1 com supressao
de gordura, melhor para visualizar o hematoma
intramural na fase aguda '°.

0 achado mais comum na angiografia com
dissec¢do arterial sub-intimal é um estreita-
mento do limen do vaso, com irregularidade as-
sociada e ocorre em aproximadamente 65% dos
pacientes. Além disso, pode-se encontrar o sinal
do duplo barril, considerado mais especifico ' 1°.

Como no caso descrito, é possivel

encontrar lesdes isquémicas da circulagdo
posterior, apds investigacdo com neuroimagem.
O trombo no vaso afetado pode se desprender
e, assim, alcancar o tronco cerebral, cerebelo,
tdlamo e areas dependentes da circulacdo da

artéria cerebral posterior 1012,

Para o manejo das lesdes cere-

brovasculares contusas dispde-se, como
estratégias possiveis, a observacdo, farmacos
antitrombéticos, tratamento cirdrgico e terapia

endovascular.

Para determinar o tratamento, deve-se
considerar a localizacao, o grau da lesao (Tabela
1) e a sintomatologia apresentada .

Tabela 1 - Escala de Classificagdo do Grau de lesdo contusa de artéria cardtida e artéria vertebral

Grau de Leséao

Descricao

I Disseccdes arteriais com menos de 25% de estreitamento luminal

Il Disseccdes arteriais com mais de 25% de estreitamento luminal

11l Pseudoaneurisma da artéria vertebral

\Y Oclusao da artéria vertebral

\% Transeccao da arteria vertebral

Adaptado de Walter L. Biff et al. (2009).
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Nado ha, segundo a literatura utilizada,
um consenso para o tratamento de lesdes
traumaticas da artéria vertebral. Sabe-se
que um grande numero de pacientes acaba
tardiamente evento

desenvolvendo um

isquémico de circulacdo posterior 31,

de
médicas conclusivas, a terapia farmacoldgica

Apesar nao haver evidéncias
é bem aceita como tratamento clinico para
pacientes sintomaticos, tendo como opg¢des a
anticoagulacdo e a terapia antiplaquetaria. Nao
foram encontradas diferencas significativas
entre pacientes tratados com medicamentos
anticoagulantes e antiplaquetdrios. A terapia
antiplaquetdaria parece ser uma opg¢do segura
para pacientes sintomaticos com lesdo da
artéria vertebral apés trauma contuso. Em
um estudo recente, nomeado como CADISS,
publicado em 2015 na Lancet, randomizando
250 pacientes (entre eles, 132 com disseccdo
de

antiplaquetario e anticoagulacdo também nao

artéria vertebral), entre tratamento
mostrou superioriedade da anticoagulagao.
Ficou evidente que ambos os tratamentos sdo
eficazes, tanto para a prevenc¢do da recorréncia
do AVC quanto em relacao a morbimortalidade

do mesmo 13-4,

CONCLUSAO

As dissecg0es arteriais representam um
grupo de condi¢des muito importantes para o
entendimento do acidente vascular cerebral
principalmente na populagdo adulta jovem.
Deve estar sempre no rol de possibilidades

diagnosticas do neurologista quando no
atendimento do paciente com doenga
cerebrovascular.

Ainda que considerada uma condigao
relativamente rara e com diagndstico ndo
muito simples, visto a escassez de sintomas,
essa doenca pode trazer sérias consequéncias
se ndo identificada e manejada corretamente.
Apesar da falta de consenso no tratamento,

sabe-se que a imensa maioria dos pacientes
evoluiu bem com tratamento clinico, quando a
condicdo é reconhecida precocemente, assim
como no caso clinico apresentado.
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Pneumonia intersticial com aspectos autoimunes
Interstitial pneumonia with autoimmune aspects
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RESUMO

As doengas pulmonares intersticiais podem ser secunddrias as doencas do tecido conectivo.
Pacientes com esse diagndstico devem ser investigados para afec¢des do tecido conectivo com
pesquisa de autoanticorpos. A pneumonia intersticial com aspectos autoimunes compreende
critérios diagnoésticos dos dominios: clinico, morfolégico e sorolégico. Sdo relatados trés casos
de pacientes com sintomas respiratérios, com sorologia sugestiva de autoimunidade e que nao
preencheram critérios para doencas do tecido conectivo estabelecida. A biopsia cirurgica pulmonar
foi realizada em todos os casos.

Descritores: Doengas pulmonares intersticiais; tecido conjuntivo; bidpsia, cirtrgica; tomografia
computadorizada.

INTRODUCAO

A doenga pulmonar intersticial (DPI) é uma manifestagdo comum em doencgas do tecido conectivo
(DTC), e guarda associacao temporal variavel com o diagnéstico reumatolégico, podendo em muitos
casos precedé-lo. A exclusdao de DTC deve sempre ser feita antes do diagnostico de pneumonia
intersticial idiopatica . Alguns casos de intersticiopatia ndo preenchem os critérios reumatoldégicos
para determinada DTC, mesmo com alteragdes clinicas e laboratoriais sugestivas, como elevacgdo de
autoanticorpos. O estudo desses casos trouxe o conceito de “pneumonia intersticial com aspectos
autoimunes”. Ha grande importancia em identificar uma doenga autoimune subjacente a DPI, pois
sabe-se que essa relacao tem melhor prognéstico quando comparada as pneumonias intersticiais
idiopaticas?.

RELATOS

Caso 1: Homem, 53 anos. Tosse produtiva e dispneia aos esfor¢cos ha 7 meses sem outros sintomas.
Ex-tabagista (25 macgos/ano). Autoanticorpos: fator reumatoide (FR) 111 UI e anticorpo peptideo
citrulinado ciclico (CCP)-340 UI. Tomografia computadorizada de alta resolu¢ao (TCAR): nddulos
centrolobulares em arvore em brotamento. Bidpsia ciriurgica pulmonar demonstrando hiperplasia
linfoide difusa e em torno das pequenas vias aéreas,compativel com bronquiolite folicular. Evoluiu
com quadro sistémico de artrite reumatoide (Figura 1).
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Figura 1 - Caso 1. A: Tomografia computadorizada de alta resolucdo com bronquiectasias e nédulos centrolobulares

em arvore em brotamento. B eC: Bidpsia cirurgica com bronquiolite folicular HE, 28X. HE, 100X.
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Caso 2: Homem, 61 anos. Tosse e dispneia leve ha 1 ano. Artralgia em membros superiores. Taba-
gista (10 magos/ano), exposicdo a passaros e solventes. FR 111 UI fator anticitrulinado-CCP 165
UIL. TCAR: opacidades em vidro fosco, bronquiectasia de tragdo e faveolamento. Biopsia cirturgica
evidenciou processo fibrético e inflamatoério predominantemente centroacinar, consistente com fi-
brose centrada em via aérea (Figura 2).

Figura 2 - Caso 2. A: Tomografia computadorizada de alta resolu¢do com padrdo em vidro fosco,
bronquiectasias de tracao, faveolamento e enfisema centrado em vias aéreas B e C: Biopsia cirurgi-
ca com inflamacgdo peribronquiolar, fibrose edesorganizacao arquitetural HE, 28X. Fibrose centroa-
cinar (estrela), HE, 40X.
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Caso 3: Mulher, 42 anos. Dispneia progressiva e tosse seca ha 1 ano, crises de broncoespasmo e
pneumonias de repeticdo. Artralgia metacarpofalangeana e em cotovelo. Olho e boca secas. Negava
tabagismo. Autoanticorpos: FR 501 Ul e fator anti citrulinado ciclico - CCP 309 UI. TCAR: opacida-
des em vidro fosco peribroncovasculares e periféricas. Posteriormente padrao de perfusdo em mo-
saico. Biopsia cirdrgica evidenciou oblitera¢do fibrosa da luz de bronquiolos terminais, correspon-
dendo a bronquiolite obliterante constritiva, e infiltrado mononuclear com hiperplasia linfoide ao
redor das pequenas vias aéreas, compativel com bronquiolite crénica celular e folicular (Figura 3).

Figura 3. Caso 3. A: Tomografia computadorizada de alta resolugao expiratéria com aprisionamento
de ar. B: Bronquiolite obliterante constritiva- obliteracao fibrosa total do lume de bronquiolo
terminal. Aprisionamento aéreo em parénquima adjacente. HE, 100X. C: Bronquiolite folicular -
hiperplasia do tecido linféide (BALT) em tornode bronquiolo terminal. HE, 100X.
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Pneumonia intersticial com aspectos autoimunes

DISCUSSAO

As pneumonias intersticiais idiopaticas
caracterizam-se por desordem inflamatoéria
difusa e/ou fibrose pulmonar com deposicao
de de
intersticio. Atualmente sao agrupadas com

excessiva matriz colageno no
base em critérios clinicos, radiologicos e
histopatologicos, e seu diagndstico requer
exclusdo de causas conhecidas de pneumonia
intersticial, como exposicdo ambiental,
toxicidade medicamentosa e as doencas do
tecido conectivo. Nestes casos, a avaliagao

multidisciplinar é de extrema importancia **.

As (DTC) compartilham mecanismos
de autoimunidade sistémica e uma de suas
manifestagdes € a pneumonia intersticial.
Geralmente surgem no contexto de DTC
estabelecida, mas também como manifesta¢do
inicial no caso de DTC oculta #3. Desta forma,
os casos de doenca intersticial pulmonar
no contexto de autoimunidade podem tanto
permanecer na interface das duas desordens
como o0 acometimento pulmonar pode preceder
os sintomas clinicos da doenga reumatolégica .

Com o objetivo de chegar a um consenso,
em 2015 a Sociedade Respiratéria Europeia
(ERS) e aSociedade Toracica Americana (ATS)
realizaram uma forca tarefa com a participagao
de diversos especialistas. Na ocasido, o
termo “doen¢a pulmonar intersticial com
aspectos autoimunes” foi eleito como o mais
adequado para esses casos **. Previamente,
foram utilizados os termos “conectivopatia
ndo diferenciada” e

“colagenose pulmao

dominante” .

Por defini¢do, a pneumonia intersticial

deve ser suspeitada em tomografia
computadorizada de alta resolucao (TCAR) e/
oubiopsiacirurgica, eclinicamente devem estar
excluidas outras causas de doenca intersticial
e ndo deve haver critérios suficientes para o

diagnostico de DTC *°.

A pneumonia intersticial com
achados autoimunes deve compreender um
critério pertencente a pelo menos dois dos
seguintes dominios: clinico, morfolégico ou
sorologico (Quadro 1). No dominio clinico, as
manifestacdes devem ser extratoracicas, como
a artrite inflamatoria, fendmeno de Raynaud,
sinal de Gottron e rigidez matinal poliarticular

por mais de 60 minutos.

No
autoanticorpos, como anti-CCP e o FR (duas

dominio sorologico estdo os
vezes o limite superior da normalidade).
O dominio morfolégico inclui os achados
histopatolégicos, padrdo tomografico e o

envolvimento  multicompartimental, este
ultimo caracterizado por outras formas de
acometimento do compartimento toracico,
como derrame pleural ou pericardico sem

causa definida 2.

Todos
considerados tém forte associacdo com DTC

os padrdes histopatologicos
subjacente!.NaDTC, o acometimento pulmonar
é pleomorfo, pois qualquer compartimento
pode ser acometido, como vias aéreas, epitélio

alveolar e vasculatura °.

Tabela 1 - Critérios de Classificacdo

Critérios de classificagdo da pneumonia

intersticial autoimune

1. Pneumonia interstical em tomografia
computadorizada de alta resolucéo ou bidpsia
curdrgica e

2. Excluséo de etiologias alternativas e

3. Nao preencher critérios para DTC especifica e

4. Minimo de 1 critério pertencente a pelo menos
2 dominios:

A. Clinico

B. Soroldgico

C. Morfolbgico
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Foram incluidos os padrdes primarios de
pneumonia intersticial ndo especifica (PINE),
pneumonia organizante (PO) e pneumonia in-
tersticial linfoide (PIL). Também agregados
linfoides intersticiais com centros germina-
tivos ou infiltrado linfoplasmocitario difuso
com ou sem centros germinativos, ambos como
achados secundarios. Na TCAR também foram

contemplados os padrées de PINE, PO e PIL 3.

No presente relato, os casos descritos
sugerem processo autoimune subjacente ao
acometimento pulmonar, porém ainda no grupo
de doenca do tecido conjuntivo (DTC) nao
especificada. Todos os pacientes apresentavam
o critério laboratorial com anti-CCP positivo e
no caso 3, também com fator reumatoide (FR)
acima de duas vezes o limite superior.

O autoanticorpo (CCP) ¢é altamente
especifico para a artrite reumatoide e ha
estudos sobre seu papel no contexto das doengas
intersticiais, porém seu papel na evolug¢ao do
quadro pulmonar ainda ndo é conhecida e deve
guardar relacdo com a citrulinacao protéica que
ocorre nos pulmdes. E possivel que o anti-CCP
preceda o acometimento articular clinicamente
aparente e tem sido util nos casos de pneumonia
intersticial idiopatica porque pode identificar
os pacientes em risco de desenvolverem AR 3,
assim como ocorreu no caso 1.

O estudo evidenciou

padrdo de agregados linfoides com centros

histolégico

germinativos nos casos 1 e 3, além do
envolvimento de vias aéreas com bronquiolite
constritiva no caso 3, padrao nao contemplado
nos critérios de classificacdo. No caso 2,
além da desorganizacdo arquitetural por
intenso infiltrado

fibrose observava-se

linfoplasmocitario com predominancia
centroacinar. Ja os achados tomograficos eram
decorrentes da fibrose intersticial em graus
variados, confirmada pelo estudo histolégico,

sendo mais proeminente no caso 2.

Por se tratar de entidade recente
ainda ndo existem ensaios clinicos para o
tratamento desses pacientes, porém seu
reconhecimento é importante por evitar
a classificagdo como a forma idiopdatica da
doenga e também por contribuir para testar
0os critérios até entdao propostos, o que

possibilita investiga¢des futuras .
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