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ARTIGO ORIGINAL

Concordancia do International Physical Activity Questionnaire com
o pedometro, em mulheres pé6s-menopausadas portadoras de

osteoporose*

Concordance of the International Physical Activity Questionnaire with the
pedometer, in postmenopausal women with osteoporosis

Glauber Dallanezi', José Eduardo Corrente?, Beatriz Funayama Freire®, Glaucia Maria Ferreira da Silva Mazeto*

*Recebido da Faculdade de Medicina de Botucatu da Universidade Estadual Paulista Julio de Mesquita Filho (UNESP). Botucatu, SP

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A osteoporose se constitui
em um grave problema de satde publica. A atividade fisica (AF)
representa importante medida para a manutengio/recuperagio
da satde dssea. O International Physical Activity Questionnaire
(IPAQ), o qual representa uma ferramenta Gtil na avaliacio da
AF em diversas situagoes, ainda nio foi validado para as pacientes
de maior risco para a doenca, ou seja, mulheres pés-menopau-
sadas. O objetivo deste estudo foi avaliar a concordancia entre o
IPAQ e o peddmetro, em mulheres pés-menopausadas, portado-
ras de osteoporose.

METODO: Trata-se de estudo de série de casos, transversal e
descritivo. Foram avaliadas 21 mulheres pds-menopausadas,
portadoras de osteoporose, acompanhadas em ambulatério es-
pecializado. Os instrumentos utilizados foram o IPAQ), forma
longa e o peddmetro. Foram avaliados o coeficiente de concor-
dancia (CC, %) e o indice kappa (k) entre os dois métodos.
RESULTADOS: As pacientes apresentaram idade média de
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63,43 + 10,42 anos e indice de massa corpérea médio de 25,74
+ 4,75 kg/m? De acordo com o IPAQ, 42,8% das pacientes
foram consideradas como muito ativas, 28,6% como ativas; e
28,6%, como sedentdrias. O CC entre o IPAQ e o peddmetro,
considerando-se o niimero de passos, foi de 47,6%, com k de
0,21, e levando-se em conta o gasto calérico, de 42,9%, com
k=0,13.

CONCLUSAO: O IPAQ quando aplicado em mulheres pés-
-menopausadas e com osteoporose, apresenta concordancia leve a
moderada com os dados obtidos com o peddémetro.

Descritores: Atividade fisica, Exercicio, Osteoporose.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Osteoporosis is a se-
rious public health problem. Physical activity (PA) represents
an important step towards the preservation / restoration of
bone health. The International Physical Activity Question-
naire (IPAQ), which represents a useful tool in the evalua-
tion of PA in various situations, has not yet been validated for
patients at higher risk for disease, or postmenopausal women.
The aim of this study was to evaluate the concordance be-
tween IPAQ and the pedometer, in osteoporosis carrier post-
menopausal women.

METHOD: This is the study of a case series, in a transversal
and descriptive way. We have evaluated 21 osteoporosis carrier
postmenopausal women, followed in a specialized ambulatory.
The used tools were the IPAQ long form and the pedometer. The
concordance factor (CE %) and the kappa index (k) were evalu-
ated between the two methods.

RESULTS: The patients presented an average age of 63.43 +
10.42 years and an average body mass index of 25.74 + 4.75 kg/
m?. According to the IPAQ, 42.8% of patients were considered
as very physically actives; 28.6%, as physically active and 28.6%,
as sedentary. The CF between IPAQ and the pedometer, conside-
ring the number of steps, was of 47.6%, with a k of 0.21; when
the caloric waste was taken into account, the CF between the two
instruments was of 42.9%, with a k=0.13.

CONCLUSION: We can therefore conclude that [IPAQ, when
applied to osteoporosis carrier postmenopausal women, pres-
ents slight to moderate concordance with the obtained pedom-
eter data.

Keywords: Exercise, Motor activity, Osteoporosis.
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INTRODUCAO

A osteoporose ¢ uma doenca associada ao envelhecimento. Assim,
com o aumento da expectativa de vida da populagio’, vem se tor-
nando um grave problema de satide publica, perdendo apenas para
as doengas cardiovasculares®. Acarreta em altos custos fisicos, psicos-
sociais e financeiros, tanto para os pacientes como para seus cuida-
dores®, levando 2 evidente diminuigio da qualidade de vida (QV)*.
A adividade fisica (AF) constitui-se em importante fator na regu-
lacao da massa Gssea’, representando um aspecto modificdvel re-
lacionado com a prevengao® e com o tratamento da osteoporose’.
Isto porque o 0sso, assim como o musculo, responde ao exercicio
tornando-se mais forte, com aumento de sua densidade’”. Porém,
para que este exercicio tenha uma influéncia positiva, deve ser rea-
lizado de forma regular, pelo menos durante 30 a 60 minutos, trés
vezes por semana’, sendo que exercicios de forca e alta carga de
impacto mostram melhores resultados que os resistidos'’.

Para a orientagio de exercicios adequados, independentemente
da faixa etdria, é importante diagnosticar o szatus de AF atual
nesta populagio. Esta avaliacio ¢ fundamental para o direciona-
mento a préticas coerentes em relacio a quantidade, intensidade
e frequéncia dos exercicios, permitindo a construcio de progra-
mas de intervengio. Estes sdo particularmente tteis em idosos,
pois minimizam e controlam os problemas relacionados com o
declinio funcional préprio do envelhecimento!.

Existem intimeras ferramentas disponiveis para avaliar a AF ¢
o gasto energético. Dentre os métodos e técnicas utilizados, os
questiondrios tém sido os mais empregados. Dos seis disponiveis
na literatura, apenas dois (BAECKE ¢ o IPAQ, o International
Physical Activity Questionnaire) sao traduzidos e validados para
a lingua portuguesa, sendo o IPAQ o que apresenta as melhores
condigées para ser aplicado em idosos brasileiros, apresentando
boa reprodutibilidade, embora com baixa validade''. De fato,
existem estudos, tanto populacionais como de validagio, utili-
zando o IPAQ nas mais variadas faixas etdrias, tanto de homens

1218 Porém, nio foram encontrados estudos re-

como mulheres
centes utilizando esta ferramenta na avaliagao da AF habitual, em
mulheres pés-menopausadas com osteoporose.

O objetivo do presente estudo foi avaliar a concordancia entre o
IPAQ e dados obtidos por meio da utilizacio de peddmetro, para

este grupo especifico de pacientes.
METODO

Apés aprovagio pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculda-
de de Medicina de Botucatu da Universidade Estadual Paulista
Julio de Mesquita Filho (UNESP), protocolo n° 469/08, reali-
zou-se este estudo de série de casos transversal, observacional,
descritivo, que se prop6s a avaliar a concordincia entre o IPAQ),
em mulheres com osteoporose no periodo pds-menopausa, e
os dados obtidos por meio de peddmetro. Foram avaliadas 21
pacientes, seguidas no ambulatério de Distirbios do Cilcio
(ADC) do Hospital das Clinicas (HC) da UNESP, que concor-
daram em participar do estudo ¢ assinaram o Termo de Consen-
timento Livre e Esclarecido.

Apés a consulta de rotina no ADC, as pacientes foram entrevista-
das, respondendo ao IPAQ), versio oito, forma longa'**¢. Todas as
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pacientes foram avaliadas pelo mesmo profissional (pesquisador
principal) e, cada uma, por uma tnica vez. Apds a entrevista, foi
explicado o funcionamento do pedémetro, e o aparelho entregue
as pacientes.

Utilizando-se o IPAQ, obteve-se um escore continuo expresso
como equivalente metabdlico por minuto por semana (MET-
min/semana), tanto por dominio como total. De acordo com a
quantidade de MET, o nivel de atividade fisica foi classificado
como: baixo (inferior a 600 MET por minuto por semana), mo-
derado (de 600 a 1499 MET por minuto por semana) e alto
(igual ou superior a 1500 MET por minuto por semana)®. As
pacientes foram assim classificadas, quanto 2 AE, em sedentdrias,
ativas ou muito ativas. Foram avaliados, para cada dominio dife-
rente do questiondrio, os percentuais de pacientes praticantes e o
gasto energético, em MET-minuto/semana.

Para avaliar a concordincia entre os dois métodos, os resultados
obtidos por meio do IPAQ foram comparados ao gasto calérico
e ao ntmero de passos por dia, obtidos por meio de pedémetro
(marca Power Walker modelo PW-610)"2. O pedémetro é um
contador mecinico que registra movimentos realizados em res-
posta A aceleragio vertical do corpo. E preso na cintura, proximo
ao umbigo, no cinto ou na roupa, conta os passos e calcula o gas-
to calérico segundo o peso corporal do individuo, armazenando
os dados a serem anotados pelos sujeitos. Foi utilizado durante
trés dias (dois durante a semana e um no domingo), sendo obtida
uma média tanto do gasto calérico (em Kcal/dia), considerando-
-se o célculo realizado automaticamente pelo aparelho (que con-
sidera o peso e a altura dos individuos), como do nimero de
passos. Em geral, classifica-se o nivel de atividade fisica em eleva-
do, quando sdo dados 10.000 ou mais passos ao dia, moderado,
quando sio dados de 5.000 a 9.999 passos ¢ baixo, quando sio
dados 4.999 ou menos passos ao dia®.

Os registros médicos das pacientes foram avaliados e coletados
dados tais como: idade, peso, indice de massa corpérea (IMC),
densidade mineral 6ssea (DMO) [DXA, aparelho Soffus Lunar
(LXRE)] de colo de fémur, tridngulo de Ward e coluna lombar;
dosagens bioquimicas e urindrias [método colorimétrico, apare-
lho Vitros 950 — Johnson & Johnson (Wayne, PA — USA)]. Fo-
ram consideradas como portadoras de osteoporose as pacientes
que apresentavam DMO com valores de T-escore (em relagio ao
adulto jovem) igual ou inferior a -2,5 desvios-padrio. Os valores
de referéncia para os exames bioquimicos e urindrios foram: para
o célcio, de 8,4 a 10,2 mg/dL; para o fésforo, de 2,5 a 4,5 mg/
dL; para a albumina, de 3,5 a 5,0 mg/dL; para a fosfatase alcalina,
de 36 a 126U/L mg/dL; para o célcio urindrio de menor que 300
mg/24 horas.

A andlise dos dados obtidos foi realizada por meio de estatistica
descritiva e foram utilizados o coeficiente de concordancia (%) e o
indice Kappa (IK) na avaliagio da validade concorrente do IPAQ
contra medidas de atividades fisicas obtidas por meio do peddome-
tro. Os valores de kappa podem variar de 1 (concordancia perfeita)
até um valor negativo. Landis e Koch* propuseram uma escala de
seis niveis para interpretar os valores de kappa, nos quais valores
de zero sdo considerados concordancia ruim; 0,00 a 0,20, como
concordancia leve; 0,21 a 0,40, concordancia sofrivel; 0,41 a 0,60,
concordincia moderada; 0,61 a 0,80, boa concordincia; e valores
acima de 0,81, como concordancia quase perfeita.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):93-6
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RESULTADOS

Os parimetros clinico-laboratoriais e densitométricos das pacien-
tes podem ser observados na tabela 1.

Tabela 1 — ParAmetros clinico-laboratoriais e densitométricos (n = 21)*

Parametros Clinicos e Laboratoriais

Idade (anos) 63,43 + 10,42
Peso (kg) 62,15 +12,52
Altura (m) 1,55 + 0,06
IMC (kg/m?) 25,74 + 4,75
DO BMD CF (g/cm?) 0,62 + 0,08
DO BMD CL (g/cm?) 0,81 + 0,12
DO BMD TR WARD (g/cm?) 0,48 + 0,07
DO DP CF -2,85+ 0,78
DO DP CL -2,51 + 1,03
Ca sérico (mg/dL) 9,32 + 0,24
Ca urindrio (mg/dia) 166,10 + 94,69
P sérico (mg/dL) 3,71 + 0,39
Fa sérica (mg/dL) 80,20 + 38,72
Albumina (g/dL) 4,14 + 0,25

*Média + desvio-padrio; kg = quilograma, m = metros; kg/m? = quilograma por
metro ao quadrado; g/cm?= grama por centimetro ao quadrado; mg/dL = miligra-
ma por decilitro; mg/dia = miligrama por dia; g/dL = grama por decilitro; pg/mL
= picograma por mililitro; IMC = indice de massa corpérea; DO = densitometria
éssea; BMD = bone mineral density; CF = colo de fémur; CL = coluna lombar; TR
= tridngulo; DP = desvio-padrio; Ca = célcio; P = fésforo; Fa = fosfatase alcalina.

A distribuicio, de acordo com as trés categorias propostas pelo
IPAQ, mostrou um maior percentual, embora nio estatistica-
mente significante, de pacientes muito ativas, em relagio as se-
dentdrias e ativas (Tabela 2).

Tabela 2 — Distribuicao percentual em relagio & classificagio proposta

pelo IPAQ (n = 21).

Classificacio N (%)

Sedentirio 6 (28,6)*
Ativo 6 (28,6)*
Muito ativo 9 (42,8)*

*Teste Qui-quadrado, p-valor = 0,5258.

Os resultados do IPAQ), de acordo com os diferentes dominios
em MET e percentuais de pacientes podem ser observados na

tabela 3.

Tabela 3 — Escore continuo do IPAQ), expresso como equivalente meta-
bélico (MET-min/semana)* e percentual de 21 pacientes com osteopo-
rose, em relacdo aos diferentes dominios.

Dominios do IPAQ MET N (%)
AFT no trabalho 1870,73 + 5436,38 6 (28,57)
AF' como meio de transporte 295,09 + 469,16 13 (61,90)
AFf em casa 1647,81 + 2043,97 19 (90,48)
AF! de recreacio, esporte, 330 044 496,87 5 (23,81)
exercicio e lazer

Tempo gasto sentado 346,38 + 210,12 20 (95,24)

*Média + desvio-padrio. TAF: atividade fisica.

A tabela 4 mostra o coeficiente de concordincia e o indice kappa
das medidas de AF obtidas por meio do IPAQ e do peddmetro.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):93-6

Tabela 4 — Coeficiente de concordincia (%) e indice Kappa (IK), na ava-
liacio da validade concorrente do IPAC, contra medidas de atividades
fisicas obtidas por meio do pedémetro.

Medidas Obtidas por meio do Peddémetro
Gasto Calérico (Kcal/dia)

Nuamero de Passos

Coeficiente de con- 47,6 42,9
cordincia
(%) Indice Kappa 0,21 0,13

DISCUSSAO

No presente estudo, foi avaliada a concordincia entre o IPAQ
e o peddmetro, na quantificagio do gasto energético com a exe-
cu¢io de AE em mulheres pds-menopausadas portadoras de
osteoporose.

O grupo estudado se caracterizou por apresentar idade média
préxima de 63 anos, IMC compativel com sobrepeso?, e con-
forme esperado, baixa BMD. Os exames bioquimicos séricos e
urindrios apresentavam-se dentro dos limites de referéncia do
servigo. De fato, pacientes com osteoporose nio costumam apre-
sentar grandes variagbes em seus exames bioquimicos®.

O percentual de pacientes classificadas, segundo o IPAQ, como
muito ativas (aproximadamente 43%), foi superior aos das de-
mais classes (ativo e sedentdrio, ambas com 28%), embora de
forma nio significativa. Estes resultados sdo similares aos descri-
tos por Matsudo e Matsudo'® que, avaliando mulheres com faixa
etdria préxima ao do presente estudo, relataram 44% como mui-
to ativas, 46% como ativas ¢ 10% como sedentdrias.

Com relagio ao nivel de AF por dominios, considerando-se o
cdlculo em MET, observou-se alto nivel de AF na somatéria dos
dominios'. Porém, as maiores médias, em MET-min/semana,
foram obtidas com os dominios “AF no trabalho” e “AF em casa”,
sendo que “AF como meio de transporte” e “AF de recreacio,
esporte, exercicio e lazer” apresentaram as menores médias de
gasto energético. No geral, as AF executadas fora da residéncia
costumam apresentar maior continuidade, sem as interrup¢oes
inerentes as realizadas dentro de casa. Além disso, a “AF de recre-
agio, esporte, exercicio e lazer”, quando orientada adequadamen-
te, permite o foco nas necessidades do paciente, apresentando
melhores resultados. Segundo Vuori®, considera-se sedentdrio o
individuo que realiza menos de 3 horas por semana de “AF de
recreagio, esporte, exercicio e lazer”. Assim, as demais AF, mesmo
que contribuam com o total do gasto energético, nio seriam sufi-
cientes para considerar-se um individuo como ativo.

Neste estudo, ao serem comparados os dados obtidos com o
IPAQ e o nimero médio de passos gravados no peddmetro,
observou-se coeficiente de concordancia (CC) préximo de 48%,
com IK = 0,21. Segundo a classificagio proposta por Landis e
Koch?!, o IK observado indica concordancia entre leve e modera-
da entre ambos os métodos. Estes achados foram superiores aos
relatados por Benedetti, Mazo e Barros" que, avaliando mulheres
com idade média de 67 anos, do estado de Santa Catarina, ob-
servaram CC = 41% e IK = 0,12. No presente estudo, ao serem
comparados os resultados do IPAQ com o gasto energético pelo
peddmetro, foram obtidos valores de 43% e 0,13%, respectiva-
mente, dados mais préximos dos daqueles autores. Estudo ava-
liando 29 homens de Santa Catarina, com idade média de 66,6
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anos, com relagio ao gasto energético, obtido com o peddémetro,
e o IPAQ, encontrou CC superior (62%), mas IK inferior (0,03)
aos aqui relatados'. Talvez, a causa das discrepancias observadas
seja o uso do instrumento para quantificar movimentos. No estu-
do inicial de validagao do IPAQ para a populacio brasileira, onde
foram avaliados individuos de ambos os sexos, com idade média
de 24 anos, observou-se correlaco significativa do questiondrio
com recordatério de atividade fisica. Os autores concluiram que
o0 questiondrio era promissor na avaliagio do gasto energético na
populagio brasileira. Porém, nio conseguiram mostrar correlagio
entre o IPAQ e um tipo de sensor de movimento, concluindo que
o questiondrio, em relagio ao aparelho, poderia superestimar o
gasto calérico e que deveriam ser aprofundados os estudos sobre
a associagio de ambos. Aqueles autores referem ainda uma série
de limita¢des dos aparelhos sensores de movimento, tais como:
nio inclusio de atividades com dgua; nao discriminagio da in-
tensidade das atividades que acontecem sentadas, atividades de
carregar pesos, ou atividades conjugais, as quais poderiam estar
sendo relatadas nos outros instrumentos, e impacto cultural'®.

A avaliagao do nivel de atividade fisica de grupos especificos de
pacientes permite o diagndstico da situagio destes, propiciando
a intervencdo mais adequada para cada caso. O uso de questio-
ndrios estd sujeito a criticas com relagdo, principalmente, a re-
produtibilidade e validade, particularmente com a avaliagio de
pequenos nimeros amostrais. Porém, todos os métodos de ava-
liacio de AF apresentam problemas com relagio a estes pontos.
Assim, hd que se considerar que os questiondrios se constituem
em ferramentas Uteis, vidveis, do ponto de vista logistico, econd-
mico e dgeis.

No presente estudo, o IPAQ apresentou concordancia leve & mo-
derada com os dados obtidos com o pedémetro, sugerindo que o
questiondrio possa ser utilizado, assim como para outras popula-
goes, para a avaliacdo de pacientes pds-menopausadas, com oste-
oporose. Estudos com niimeros amostrais maiores e com compa-
ragio com outras ferramentas s30 necessirios para a confirmagio
destes achados.
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Nefropatia diabética: avaliacao dos fatores de risco para seu
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Diabetic nephropathy: evaluation of risk factors for its development
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A nefropatia diabética (ND)
tem assumido posi¢io de destaque como causa de doenca renal
terminal, tendo uma relagdo intrinseca com as doengas cardio-
vasculares. O estabelecimento e a progressdo para o estdgio de rim
terminal pode ser acelerada por diversos fatores, como: hiperten-
sdo e hiperglicemia. Além disso, dislipidemia pode estar associada
a esse quadro. O objetivo deste estudo foi avaliar a prevaléncia
desses fatores de risco em pacientes atendidos em ambulatério
especializado de hospital universitdrio.

METODO: Estudo retrospectivo de coorte observacional com a
andlise de 166 prontudrios. A nefropatia diabética foi definida
como a presenga de albumindria entre 30 e 300 mg/24h ou pro-
teintiria de 24h > 500 mg/24h. Os demais dados foram classifi-
cados segundo a VI Diretriz Brasileira de Hipertensao, Diretriz
Brasileira de Diagnéstico e Tratamento de Sindrome Metabdlica,
e Diretrizes Brasileiras de Doenga Renal Crénica.
RESULTADOS: Apenas 23% apresentavam avaliagio adequada
para nefropatia diabética. 50% tinham albumindria, 53% ne-
fropatia incipiente e 47% nefropatia clinica. 63% dos pacientes
apresentam niveis presséricos elevados. LDL > 100 mg/dL em
79%, HDL < 45 mg/dL em 63%, triglicerideos > 150 mg/dL em
63% e colesterol total > 200 mg/dL em 63%. O indice de massa
corpdrea evidenciou presenca de sobrepeso em 32% e obesidade
em 26%.

CONCLUSAO: A maioria dos pacientes estd exposta a fatores
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que aceleram a progressio da ND e predispoem a ocorréncia de
eventos cardiovasculares. Além disso, a avaliagao deficiente para a
ND em um centro de referéncia pode sugerir quadro semelhante
nos demais servicos de satde.
Descritores: Albumintria, Diabetes, Fatores de risco cardiovas-
culares, Nefropatia diabética.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Diabetic nephropathy
(DN) is a prominent cause of end stage kidney disease having a
close relationship with cardiovascular disease. The establishment
and progression to late kidney stage may be accelerated by several
factors, such as hypertension and hyperglycemia. Moreover, dys-
lipidemia may be associated with this picture. This study aims at
evaluating the prevalence of these risk factors within a population
attending an outpatient clinic of a university hospital.
METHOD: A retrospective observational cohort analysis of 166
medical records. Diabetic nephropathy was defined as the pres-
ence of albuminuria between 30-300 mg/24 h or 24 h proteintria
> 500 mg/24 hours. The other data were classified according to
the VI Brazilian Guidelines on Hypertension, Brazilian Guide-
line for Diagnosis and Treatment of Metabolic Syndrome, and
Brazilian Guidelines for Chronic Kidney Disease.

RESULTS: Only 23% had adequate assessment for diabetic
nephropathy. These 50% had albuminuria, 53% incipient ne-
phropathy, and 47% clinical nephropathy. 63% of patients had
high blood pressure. LDL > 100 mg/dL in 79%, HDL < 45 mg/
dL in 63%, triglycerides > 150 mg/dL in 63% and total choles-
terol > 200 mg/dL in 63%. Body mass index showed the pres-
ence of overweight and obesity in 32% at 26%, respectively.
CONCLUSION: Most patients are still exposed to factors that
accelerate the progression of DN and predispose to cardiovascu-
lar events. Moreover, the poor assessment for ND in a reference
center may suggest a similar picture in other health services.
Keywords: Albuminuria, Cardiovascular risk factors, Diabetes,
Diabetic nephropathy.

INTRODUCAO

O diabetes mellitus (DM) é uma condigio causada por disfun¢oes
no metabolismo de carboidratos mediado pela insulina. E defi-
nido pela constatagio de niveis de glicemia de jejum maiores ou
iguais a 126 mg/dL'. O DM ¢ a principal causa de evolugio para
o estdgio de doenca renal terminal nos EUA representando 40%
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dos casos®® com os custos para tratamento excedendo 9 bilhoes
de délares anuais®.

A nefropatia diabética (ND) ¢ definida pelo aumento da excrecio
urindria de albumina na auséncia de outras doengas renais, e ¢
diagnosticada através da mensuragio da albumina urindria’. O
seu aparecimento, jé imp[ica em aumento no risco cardiovascu-
lar®. Nos diabéticos estd associada a um risco de evolugio para o
6bito 100 vezes maior comparado & populacio nao diabética e
de 50 vezes se comparado a pacientes diabéticos sem nefropatia
instalada’.

Sao diversos os fatores de risco genéticos e nio genéticos im-
plicados no desenvolvimento e progressio da ND com especial
importancia dada 2 hipertensio arterial sistémica, o controle gli-
cémico e da dislipidemia® estando a obesidade frequentemente
associada a esses fatores’. A avaliagio da prevaléncia dos fatores
de risco nao genéticos pode fornecer subsidios para o estabeleci-
mento de politicas especificas para o tratamento da ND e preven-
¢do de outros eventos cardiovasculares. Dessa forma, estudos que
avaliem a importancia destes fatores dentro da génese da ND em
uma populacio e a eficicia das medidas de controles instituidas
sdo fundamentais para a programacio de futuras acoes de satide
publica e outras medidas de aten¢do primdria.

O objetivo deste estudo foi avaliar a prevaléncia da ND em hos-
pital universitdrio do Nordeste brasileiro, além dos fatores de
risco mais importantes para seu desenvolvimento dentro desta
populagio.

METODO

Apés aprovagio pelo Comité de Etica e Pesquisa da Universidade
Federal de Alagoas (UFAL), realizou-se este estudo retrospectivo
de coorte observacional, escolhidos aleatoriamente e examinados
os prontudrios de 166 pacientes dentre os 217, atendidos pelo
servico de Endocrinologia do Hospital Universitdrio Professor
Alberto Antunes da UFAL, no periodo de fevereiro a julho de
2010. Deste grupo, foram selecionados os portadores de ND
diagnosticada segundo os seguintes critérios: (1) presenca de al-
bumindria entre 30 e 300 mg/24h, classificados como portadores
de nefropatia incipiente, (2) proteintria > 300 e < 500 mg/24
horas — macroalbumindria e (3) presenca de proteintria supe-
rior a 500 mg/24h, portadores de nefropatia clinica. Os pacien-
tes selecionados foram avaliados quanto ao sexo, idade, tipo de
diabetes, tempo de duragao e idade de diagnéstico do diabetes,
depuragio da creatinina, indice de massa corpérea IMC), pres-
sdo arterial (PA), niveis de hemoglobina glicada (HbAlc), co-
lesterol total (Col-T), LDL-colesterol (LDL-c), HDL-colesterol
(HDL-c) e triglicerideos (TGL). As varidveis foram colhidas des-
de o momento do diagnéstico do DM e nos pacientes que foram
encaminhados j& com o diagnéstico. Foram coletados todos os
dados disponiveis no prontudrio desde o inicio do seguimento
no ambulatério de Endocrinologia. Os valores da PA, taxa de
filtracdo glomerular, hemoglobina glicada e lipidios séricos foram
classificados conforme a VI Diretriz de Hipertensio da Socieda-
de Brasileira de Cardiologia'’, as Diretrizes Brasileiras de Doenca
Renal Crdnica'' e a Diretriz Brasileira de Diagnéstico e Trata-
mento de Sindrome Metabélica'.

A depuracio da creatinina para os pacientes portadores de ND

98

foi calculada pela férmula de Crockoft-Gault utilizando dados
obtidos nos prontudrios. Para este cdlculo, foram considerados os
valores de idade, creatinina e peso mais recente, observando-se o
cuidado de utilizar sempre valores colhidos dentro de um mesmo
periodo. Nos casos em que isso nio foi possivel, a depuracio nio
foi calculada.

Foram excluidos pacientes menores de 18 anos, portadores de
outras doengas renais como: glomerulopatias que nio a diabética,
doenca renal policistica, pielonefrites agudas ou cronicas e nefrite
intersticial, portadores de malformac¢des ou anomalias do sistema
genitourindrio, doengas infectocontagiosas e hipertensao arterial
maligna.

A andlise descritiva das varidveis continuas foi expressa com os
respectivos valores: minimos, maximos, média e desvios-padrao.
As varidveis categéricas foram descritas em percentagem.

RESULTADOS

Dos 166 pacientes analisados, apenas 38 (23%) apresentavam
avaliagdo adequada para detectar nefropatia diabética através
da mensuragao da microalbumindria e proteintria de 24 horas
(Grdfico 1). Dentre os avaliados, 19 (50%) apresentavam albu-
minuria, sendo 10 (53%) portadores de nefropatia incipiente e
nove (47%) portadores de nefropatia clinica; nenhum deles foi
classificado como macroalbumindria.

Dos pacientes com albumindria, 11 eram do sexo feminino
(58%) e 17 (89%) eram portadores de DM tipo II, com idade
que variou entre 20 e 70 anos (média de 56,11 anos). A média
de idade do diagnéstico de DM e o tempo médio desde o diag-
néstico do diabetes eram de 42,11 e 13,84 anos respectivamente.
O perfil clinico e laboratorial dos pacientes encontra-se exposto
na tabela 1.

Tabela 1 — Perfil clinico e laboratorial dos pacientes com nefropatia diabética

Varidveis Meédia + DP Maximo Minimo
Idade 56,11 + 14,20 70 20
Idade de diagndstico de DM 42,11 + 13,23 61 9
Tempo desde o diagnéstico 13,84 + 8,11 38 2
de DM

IMC 27,38 + 5,11 37,16 19,88
PAS 143,66 + 18,98 181,82 104,44
PAD 86,73 £ 13,39 103,76 44,3
HBA1C 8,73 £1,59 12,15 6,18
Colesterol total 210,69 + 45,29 337,66 144,33
HDL-c 42,61 + 8,56 60,5 29,15
LDL-c 137,12 + 40,50 255,75 80,9
Triglicerideos 196,77 + 121,13 571,62 51,5
Depuragio da creatinina 98,15 + 62,34 247,68 10,06

DM = diabetes mellitus; IMC = indice de massa corpérea; PAS = pressio arte-
rial sistolica; PAD = pressdo arterial diast6lica; HBA1C = hemoglobina glicada;
HDL-c = high-density lipoprotein; LDL-c = low-density lipoprotein.

A avaliagao da filtragio glomerular dos pacientes com ND foi re-
alizada através da depuragio da creatinina, mostrou que 7 (37%)
apresentavam-se no estddio I da doenga renal, 3 (16%) no estddio
11, 3 (16%) em estadio Il e 1 (5%) em estddio 5. Cinco (26%)
pacientes nao puderam ter sua depuracio calculada por falta de
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dados no prontudrio e nao foram encontrados pacientes no estd-
dio 4 de doenca renal.

A avaliacio dos niveis presséricos demonstrou que somente 5%
dos pacientes apresentaram niveis de PA definidas como 6tima, 3
(16%) com nivel normal, 3 (16%) em niveis limitrofes, 7 (37%)
em hipertensio estddio I, 4 (21%) em estddio Il e 1 (5%) em
estddio III.

A avaliagao do controle metabdlico dos pacientes revelou que 16
(83%) apresentavam niveis elevados de Hb1Ac (> 7%) (Grifi-
co 2), 15 (79%) com nivel elevados de LDL (> 100 mg/dL),
12 (63%) apresentando niveis diminuidos HDL (< 45 mg/dL) e
12 (63%) com niveis elevados de triglicerideos (> 150 mg/dL) e
colesterol total (> 200 mg/dL). A avaliagio do IMC evidenciou
presenca de sobrepeso em 6 (32%) dos pacientes e obesidade em

5 (26%).

Grifico 1 — Avaliagdo para nefropatia diabética em diabéticos do estudo

ND = nefropatia diabética

Grifico 2 — HbAlc em pacientes portadores de nefropatia diabética
DISCUSSAO

Recomenda-se que a albumintria seja solicitada rotineiramente
em pacientes diabéticos sendo sugerida a realizagio de exames de
microalbumindria cinco anos apés o diagnéstico, no DM tipo [
e logo apés o diagnéstico no DM tipo 1II; tendo os seus niveis rea-
valiados anualmente em ambos os casos'. Seus niveis encontram-
-se diretamente associados tanto a evolu¢io para doenga renal e
sua progressio'* quanto a maior ocorréncia de eventos cardiovas-
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culares'*. Dessa forma, sua avaliagio encontra-se especialmente
indicada em individuos com DM associado a outros fatores de
1416 semelhante a populagio avaliada no pre-
sente estudo. Embora de ficil determinacao, observou-se que esta
medida nio tem sido rotineiramente utilizada para identificagio
de pacientes diabéticos com risco de evolugio para doenga renal
cronica e eventos cardiovasculares'’.

Neste estudo, apenas 23% dos pacientes acompanhados tiveram
a albumindria corretamente mensurada em alguma fase de seu
seguimento. Dentre os pacientes adequadamente avaliados, 19
(50%) apresentaram alteragbes compativeis com algum grau de
ND sendo 10 (53%) portadores de nefropatia incipiente e nove
(47%) portadores de nefropatia clinicas. Esta pequena porcen-
tagem de pacientes investigados pode ocultar da real prevaléncia
da nefropatia diabética e expor pacientes sem diagndstico a uma
piora do quadro renal. Tomados em conjunto, esses dados podem
explicar a enorme proporg¢ao de pacientes com nefropatia clinica
frente A nefropatia incipiente diferente daquela relatada na lite-
ratura'®. E possivel que essa propor¢io aumentada provavelmen-
te tenha ocorrido devido ao diagnéstico tardio possibilitando a
evolucio de boa parte dos pacientes para o quadro de nefropatia
clinica. Outro fato que pode explicar esse aumento ¢ a utilizagio
de pacientes provenientes de um centro de referéncia em trata-
mento de diabetes o que pode ter criado um viés favorecendo a
selecio de casos mais graves e aumentando a prevaléncia dos casos
de nefropatia clinica.

Em 21% dos pacientes com alteragio na excre¢io urindria de
albumina, a taxa de filtracdo glomerular foi inferior a 60 mL/
min/1,73 m? o que evidencia insuficiéncia renal cronica. Este tl-
timo dado, no entanto, deve ser recebido com cautela devido a
imprecisao dos valores utilizados no cdlculo da depuragao obtida,
por virias vezes, ndo atualizados. Porém, pode ser recebido como
uma aproximacio da realidade desses pacientes sugerindo a ne-
cessidade de um acompanhamento médico mais rigoroso.

A manutencio de niveis adequados de glicemia é de extrema
importincia na histéria natural da nefropatia diabética tendo
influéncia no aparecimento da albumindtria’ e em menor grau
na progressio do quadro renal®. Somando-se a isso, a manuten-
¢io de niveis glicémicos elevados pode ser responsabilizada pelo
aparecimento de lesdes vasculares e consequente aumento da
predisposicdo a eventos cardiovasculares®, além de predispor a
outras complicagdes tardias do DM*. Logo, seu controle deve
ser encarado como uma das pedras fundamentais do tratamento
do DM de modo a prevenir o aparecimento e controlar suas te-
midas complicagoes. A hiperglicemia cronica leva a glicagio nao
enzimdtica de proteinas, provocando alteragoes da matriz extra-
celular. Além disso, o mau controle glicémico também resulta em
aumento da atividade da via dos polidis, no qual, o acimulo de
sorbitol causa lesdo celular’. Em ambos os casos, ocorre em longo
prazo, prejuizo da fungio renal e aparecimento de albumindria.
Na presente amostra, 84% dos pacientes apresentavam niveis de
HbA1lc acima de 7%. Esse achado demonstra que, apesar das te-
rapias hipoglicemiantes instituidas, a esmagadora maioria dos pa-
cientes atendidos nao apresenta um controle glicémico adequado
possibilitando a evolu¢io do quadro de nefropatia diabética ou a
ocorréncia de outros eventos cardiovasculares.

Fato semelhante ocorre ao observar o controle pressorico desses

risco cardiovascular
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pacientes. 63% dos pacientes nefropatas apresentaram niveis
pressoricos elevados incompativeis com os parimetros estabele-
cidos pela VI Diretriz de Hipertensio da Sociedade Brasileira de
Cardiologia'® que preconiza para o paciente diabético, indepen-
dente da presenca de alteragdes na albumindria, valor abaixo de
130 mmHg para a pressio sistdlica e 80 mmHg para a pressio
diastélica. E necessdrio ressaltar que este é um fato preocupante
visto que a hipertensao é tanto um fator de risco para o desen-
volvimento da nefropatia diabética, como para a sua progressio®.
Esses niveis de controle siao semelhantes aos encontrados em ou-
tros estudos?! 4,

A ocorréncia concomitante de dislipidemia, comum em pacien-
tes com DM, também contribui para aumentar os jd elevados
riscos de eventos cardiovasculares nos pacientes com ND prin-
cipalmente em pacientes com doenga renal cronica estabelecida.
Nesta populagio as doengas cardiovasculares transformam-se na
principal causa de mortalidade. Desta forma, o controle lipidico
deve ser tido como uma meta em pacientes com doenga renal
estabelecida®. No grupo investigado, foi constatado um pobre
controle lipidico com a maioria dos pacientes apresentando disli-
pidemia. Nesta condi¢io ocorre um incremento ao risco cardio-
vascular jd existente devido a ND.

CONCLUSAO

O presente estudo foi realizado dentro de uma institui¢io de
atengio tercidria, referéncia em atengio ao paciente diabético.
Esse fato pode indicar um viés de selecao devido & maior especia-
lizagao do centro utilizado. Apesar disso, os dados demonstram
que a maioria dos pacientes ainda estd exposta a fatores de risco
que aceleram a progressio da ND e predispde a ocorréncia de ou-
tros eventos cardiovasculares. Além disso, a avaliacio deficiente
para a ND dentro de um centro de referéncia pode sugerir qua-
dro semelhante nos demais cendrios da rede de satide.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Investigou-se o perfil sécio-
-demogrifico e clinico-epidemiolégico dos pacientes acometidos
pela hansenfase, bem como o grau de incapacidades no momento
do diagnéstico e ao final do tratamento.

METODO: Realizou-se estudo transversal, em que a coleta de dados
ocorreu mediante pesquisa de dados em 240 prontudrios médicos dos
pacientes tratados no Centro de Referéncia Augusto Guimarées, Cam-
pos dos Goytacazes, R], no perfodo entre janeiro de 2008 e outubro de
2010. Utlizou-se um instrumento de pesquisa elaborado pelo grupo
pesquisador. As questées éticas foram respeitadas. A andlise e discussao
dos dados ocorreram mediante utiliza¢io de programa de informdtica
e 4 luz dos fundamentos tedricos referenciados na pesquisa.
RESULTADOS: Houve predominio de casos em regiées com
precdrias condi¢oes socioecondmicas; no sexo feminino (50,8%);
na faixa etdria entre 13 e 49 anos (53,3%); na cor branca (53,4%);
profissionais autdnomos (16,7%); maior prevaléncia da forma
clinica tuberculoide (49,6%) e dimorfa (21,3%). Verificou-se
que 72,7% apresentaram grau zero de incapacidade no momento
do diagndstico, enquanto que ao final 27,2% apresentou algum
grau de incapacidade.
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CONCLUSAO: A hanseniase ainda é uma doenca de significati-
va prevaléncia, sendo necessdria uma revisio das atuais politicas
publicas de satide para melhor controle desta doenga, uma vez
que a presenga de incapacidades fisicas decorrentes dessa doenca
pode ser evitada ou minimizada, através de um diagnéstico e tra-
tamento corretos.

Descritores: Clinica, Epidemiologia, Hanseniase.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Was investigated the
socio-demographic, clinical and epidemiological data on patients
affected by leprosy, as well as the degree of disability at diagnosis
and after the treatment.

METHOD: Realized cross sectional study, the data was collected
through survey data on 240 medical records of patients treated at
the Reference Center Augusto Guimaries, in Campos dos Goyta-
cazes, R], in the period between January 2008 and October 2010.
We used a research tool developed by the research group. Ethical
issues have been met. There was no conflict of interest. The analysis
and discussion of data occurred through use of computer program
and in light of the theoretical referenced in the survey.

RESULTS: Predominance of cases in regions with poor so-
cioeconomic conditions, in females (50.8%) aged 13-49 years
(53.3%) in white (53.4%), independent professionals (16.7%)
and increased prevalence of tuberculoid clinical form (49.6%)
and borderline (21.3%). It was found that 72.7% had grade 0
disability at diagnosis, whereas 27.2% at the end showed some
degree of disability.

CONCLUSION: That leprosy is still a disease with significant
prevalence. Necessitating a review of current public health poli-
cies to better control this disease, since the presence of physical
disability in this pathology can be avoided or minimized by a
correct diagnosis and treatment.

Keywords: Clinic, Epidemiology, Leprosy.
INTRODUCAO

A hansenfase ¢ uma doenca crdnica infecto-contagiosa que afeta
a pele com alteragio de sensibilidade e os nervos, podendo haver
alteragio de sensibilidade até incapacidade motora. Quase todo o
corpo pode ser acometido, sendo mais comum surgir nas extre-
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midades como bracos, mios, coxas, pernas e pés, e ainda a face.
Quando ndo tratada, pode causar deformidades que incapacitam
o individuo socialmente e para o trabalho'.

Trata-se de uma doenga causada pelo Mycobacterium leprae desco-
berto e descrito por Gerhard H. A. Hansen em 1968, em Bergen,
na Noruega. A sua transmissio se faz pelo contdgio direto com
aerossdis de pacientes infectados pelo bacilo, pela a inoculagao
na mucosa nasal e, ocasionalmente, na pele pelo contato com
solucdes de continuidade. Também hd a possibilidade de ocorrer
contaminagio por método indireto, através de objetos contami-
nados e vetores®.

De acordo com o presidente da Sociedade Brasileira de Dermato-
logia, a doenca atinge, sobretudo, a populagio economicamente
ativa, na faixa etdria entre 13 e 50 anos. Embora acometa ambos
os sexos, observa-se predominancia do sexo masculino®.

As manifestagoes neuroldgicas sio comuns em todas as formas
clinicas. Na hansenfase a forma indeterminada nao hd compro-
metimento de troncos nervosos, nio ocorrendo por isso, proble-
mas motores. Na hanseniase tuberculoide o comprometimento
dos nervos é mais precoce e mais intenso?.

O diagnéstico ¢ feito através do exame clinico, realizagio da ana-
mnese, avaliagio dermatoldgica e neurolégica (presenca de alte-
racdo de sensibilidade e motora e espessamento neural); e labora-
torial, através da baciloscopia, onde se observa o Mycobacterium
leprae diretamente nos esfregacos de raspados intradérmicos das
lesdes hansénicas ou de outros locais, como os l6bulos auriculares
e/ou cotovelos®.

De acordo com a resposta imunoldgica especifica ao bacilo, a in-
fecgao evolui de diversas maneiras. Essa resposta imune constitui
um espectro que expressa as diferentes formas clinicas®.

O Ministério da Sadde (MS) classifica a hansenfase para fins ope-
racionais de tratamento quimioterdpico em:

L. Paucibacilares (PB): casos com até cinco lesoes de pele:

¢ Tuberculoide (T);

¢ Indeterminada - Mitsuda positivo.

II. Multibacilares (MB): casos com mais de cinco lesoes de pele:
¢ Virchowiana (V);
¢ Dimorfa (D).

O MS estabelece uma classificagio para a determinagio do grau
de incapacidades causadas pela hanseniase, de acordo com as li-
mitagbes apresentadas nos olhos, mios e pés dos pacientes nos
graus 0, 1 e 2.

Em virtude de sua cronicidade e baixa letalidade, essa doenca se
mantém ao longo dos anos em expansio endémica em vdrias re-
gides, caracterizada pela distribuigio nio uniforme, o que resulta
em dificuldades para o controle epidemioldgico’.

Os fatores associados a distribuicao espacial da hansenfase podem
ser naturais e sociais. Entre as premissas naturais, encontra-se o
clima, o relevo, tipos de vegetagio e determinados ecossistemas.
Entre as premissas sociais, destacam-se condigoes desfavordveis
de vida, desnutri¢ao, movimentos migratdrios e outras.

A Organizagio Mundial de Satide (OMS) definiu a hansenfase como
um problema de satde publica, principalmente nos paises cujas taxas
de prevaléncia ultrapassam um caso por 10.000 habitantes. Segundo
o boletim epidemiolégico da OMS de 27 de agosto de 2010, 16
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paises no mundo notificaram mil ou mais casos em 2009. Entre as
regives da OMS, a Asia apresentou a maior taxa de detecgio com
9,39 casos por 100.000 habitantes, seguida das Américas com 4,58
casos com 100.000 habitantes. Nestas regides os dados foram for-
temente influenciados pelo ntimero de casos notificados pela India
com 133.717 (maior nimero de casos), e pelo Brasil com 37.610
casos, o segundo pais em niimero de casos. Dos 40.474 casos novos
nas Américas, 93% sio casos notificados no Brasil®.

Segundo os dados relatados pela OMS, observa-se maior ocor-
réncia nas regioes Norte e Centro-Oeste, seguidos da regiao Nor-
deste. A regido Norte apresentou nos sete anos acompanhados
um coeficiente médio de 69,40/100.000 habitantes, com valores
situados entre 54,25/100.000, o mais baixo, registrado em 2007,
e 78,01/100.000, o mais alto, correspondente ao ano de 2003.
Na regido Centro-Oeste, o coeficiente apresentou um valor mé-
dio de 60,77/100.000 habitantes, variando de 40,65/100.000,
em 2007, e 68,69/100.000, em 2003. A média do coeficiente,
para o perfodo, referente a regidao Nordeste foi de 35,48/100.000
habitantes, sendo o valor anual mais baixo de 31,53/100.000,
em 2007, e o mais alto, de 38,75/100.000, registrado em 2004.
Na regido Sudeste, o coeficiente ascendeu de 14,06/100.000 ha-
bitantes, em 2001, para 15,32/100.000, em 2002, e decresceu
até 9,75/100.000, em 2007, e na regiio Sul, onde foram regis-
trados os valores mais baixos do pafs, o coeficiente passou de
7,44/100.000, em 2001, a 8,50/100.000, em 2002, decrescendo
até 2007, quando alcangou 6,45/100.000 habitantes’.

Foi observada redugio na taxa de prevaléncia no periodo compre-
endido entre 2001 e 2007 de 26,61 para 21,08 pacientes em cada
100.000 habitantes, respectivamente. Apesar disso, a hanseniase
ainda constitui um problema de saide publica no Brasil, o que
exige um plano de aceleracio e de intensificagio das acoes de eli-
minagio e de vigilincia resolutiva e continua’. Em 2020 poderd
haver cerca de 1,4 milhées de pessoas no mundo com deformida-
des ocasionadas pela hansenfase®.

A hansenfase tem cura. O tratamento ¢ feito nas unidades do
Sistema Unico de Sadde (SUS) ¢ gratuito. A cura é mais ficil
e rdpida quanto mais precoce for o diagndstico. O tratamento
especifico da pessoa com hansenfase, indicado pelo Ministério da
Saude, ¢ a poliquimioterapia padronizada pela OMS, conhecida
como PQT, devendo ser realizado nas unidades de satide. A PQT
mata o bacilo tornando-o invidvel, evita a evolucio da doenca,
prevenindo as incapacidades e deformidades causadas por ela, le-
vando 4 cura. A poliquimioterapia é constituida pelo conjunto
dos seguintes medicamentos: rifampicina, dapsona e clofazimina,
com administracao associada. Essa associacio evita a resisténcia
medicamentosa do bacilo que ocorre com frequéncia quando se
utiliza apenas um medicamento, impossibilitando a cura da do-
enca. E administrada através de esquema-padrio, de acordo com
a classificagio operacional do doente em pauci ou multibacilar. A
informagao sobre a classificagio do doente é fundamental para se
selecionar o esquema de tratamento adequado ao seu caso. Para
criangas com hansenfase, a dose dos medicamentos do esquema-
-padrio ¢ ajustada, de acordo com a sua idade. J4 no caso de
pessoas com intolerncia a um dos medicamentos do esquema-
-padrio, sao indicados esquemas alternativos. A alta por cura ¢
dada apés a administracdo do ndmero de doses preconizadas pelo
esquema terapéutico®.
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O objetivo deste estudo foi investigar o perfil sécio-demogrifico
e clinico-epidemioldgico dos pacientes acometidos pela hanseni-
ase, bem como o grau de incapacidades no momento do diagnés-
tico e ao final do tratamento.

METODO

Apbs aprovacio pelo Comité de Etica em Pesquisas Cientificas
do Hospital Escola Alvaro Alvim (N° 394400) realizou-se este
estudo através da revisio de prontudrios dos pacientes que rece-
beram alta entre os anos de 2008 ¢ 2010 no Centro de Referéncia
Augusto Guimaraes, Campos dos Goytacazes, R]. A populacio
foi selecionada de acordo com as varidveis: sexo, idade, formas
clinicas, o grau de incapacidade ao inicio e ao final do tratamen-
to, raca, ocupagio e local da moradia, no periodo de janeiro de
2008 e outubro de 2010, garantindo-se o anonimato de todos os
pacientes, cujos prontudrios foram estudados.

A coleta de dados ocorreu mediante estudos de 240 prontudrios
médicos arquivados no referido Centro de Referéncia em Hanse-
niase. Utilizou-se instrumento de pesquisa elaborado pelo grupo
pesquisador (Anexo 1).

Os dados coletados foram estatisticamente analisados pelo pro-
grama de informdtica Epi Info 3.5.1. Os resultados foram apre-
sentados sob a forma de gréficos, tabelas e quadros, conforme
a natureza sua. As andlises criticas e reflexivas foram elaboradas
considerando-se as fundamentacées tedricas referenciadas nesta
pesquisa.

RESULTADOS

A prevaléncia da doenga ¢ maior na faixa etdria entre 13 e 49
anos, com idade média de 42,9 anos, representando 53,3% (Grd-
fico 1). Em relacdo ao sexo, 50,80% dos pacientes portadores de
hanseniase eram do sexo feminino e 49,20% do sexo masculino,
(Griéfico 2). Houve predominincia da cor branca com 53,4%,
seguida pelos pacientes da cor negra com 31,5%, com menor
percentual da cor parda: 15,1% (Grdfico 3). Dentre as ocupagoes
identificadas, as mais frequentes foram auténomo, 16,7%; do lar,
14,6%; lavrador, 7,5% desempregados, 3,8%. Outras profissoes
somaram 36,7% (Grifico 4).

Griéfico 1 — Distribuigio da faixa etdria dos pacientes com hanseniase
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Grifico 2 — Padrio de distribuigdo dos pacientes segundo o sexo

Grifico 3 — Distribui¢io dos pacientes segundo a raga

Griéfico 4 - Distribuicao dos pacientes segundo a sua profissio

Na distribuicio geogréfica local dos casos diagnosticados, per-
cebe-se prevaléncia na regido norte da cidade de Campos dos
Goytacazes: 50,0% dos casos cujo distrito mais acometido foi
Travessao de Campos; leste, 23,8%; oeste, 15,4% e finalmente a
regido sul, apresentando apenas 10,8% (Griéfico 5).

Com relagao as formas clinicas do Hansen, a maioria dos pacien-
tes apresentou a forma tuberculoide (49,6%), seguido da forma

dimorfa (21,3%), virchowiana (15,4%), (Grafico 6).
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Grifico 5 - Distribui¢io dos pacientes segundo a sua procedéncia

Griéfico 6 — Padrio de distribui¢do das formas clinicas de hansenfase.

Os pacientes foram avaliados quanto ao grau de incapacidade no
momento do diagndstico, através do sistema de classificagio em
trés graus (0, 1, 2). Os graus sdo atribuidos para cada mio, olho
e pé, o maior valor atribuido, representa o maior grau de incapa-
cidade do individuo. Na andlise do grau de incapacidade inicial
durante o periodo do estudo, verificou-se que 72,7% dos pacien-
tes nao apresentaram incapacidade. Em contrapartida 19,5% dos
pacientes apresentaram grau 1 de incapacidade, e 7,7% grau 2.
(Tabela 1).

No grau de incapacidade final destaca-se 76,9% com grau 0;
15,4% com grau 1 e por fim 7,7% com grau 2, (Tabela 2).

Tabela 1 — Avaliagao do grau de incapacidade dos pacientes na admissio

Graus Frequéncia Porcentagem
0 160 72,7
1 43 19,5
2 17 7,7
Total 220 100

Tabela 2 — Avaliagdo do grau de incapacidade dos pacientes na alta.

Graus Frequéncia Porcentagem
0 110 76,9
1 22 15,4
2 11 7,7
Total 143 100
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Vale ressaltar que nao foi identificado, nos prontudrios dos pa-
cientes, no momento do diagndstico, o registro do grau de inca-
pacidade para 8,3% na admissdo e, 40,4% na alta.

Na avaliagio do grau de incapacidade detectado no inicio do
diagnéstico com a forma clinica, estd apresentada no grafico 7.
Todos os pacientes mesmo acometidos por diferentes formas
clinicas apresentaram um predominio do grau de incapacidade
0, tendo na forma indeterminada 96,3% de casos, na forma tu-
berculoide 83,0% (forma mais incidente deste grau), na dimorfa
57,4%, e na virchowiana 41,2%. No grau 1 de incapacidade,
a forma indeterminada apresentou 3,7% de incidéncia, a forma
tuberculoide apresentou-se com 13,4%, a forma dimorfa com
27,7%, e a forma virchowiana com 41,2% (forma de maior inci-
déncia deste grau). Jd no grau 3 de incapacidade, nio hd nenhum
caso de forma indeterminada, tendo 3,6% de casos na forma tu-
berculoide, 14,9% no forma dimorfa e 17,6% na forma vircho-
wiana (forma mais incidente).

Contudo, o resultado visto em relagio a variagao de grau de inca-
pacidade com a forma indeterminada da doenca é incompativel,
ja que ndo hd possibilidade de haver incapacidade funcional em
individuos afetados por esta forma da hansenfase, pois como ji
foi especificado, nao hd comprometimento de troncos nervosos.
Presume-se entdo que provavelmente houve um erro de preenchi-
mento de alguns prontudrios.

O cruzamento das varidveis sexo e formas clinicas mostrou que
no sexo feminino prevaleceu a forma tuberculoide 60,7%, segui-
da da dimorfa 18,9%. Também no sexo masculino, a forma tu-
berculoide foi a mais prevalente, 38,1%, representando as formas
dimorfa e virchowiana: 23,7% (Grifico 8).

Analisando-se a raga com a forma clinica, foi percebido que nos
pacientes brancos, negros e pardos tiveram maior prevaléncia da
forma tuberculoide. Com a respectiva porcentagem de 48,4%,
53,4 e 54,3%, respectivamente (Tabela 3).

Na avalia¢do da rela¢io da forma clinica com a procedéncia dos
pacientes, observou-se maior prevaléncia da hanseniase tubercu-
loide, com 58,3% na regido norte, 34,6% no sul, 43,9 no leste e

40,5 no oeste (Tabela 4).

Grifico 7 — Andlise do grau de incapacidade inicial relacionado com a
forma clinica
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Gréfico 8 — Relagio dos sexos com as diferentes formas clinicas

Tabela 3 — Avaliacio da forma clinica em relacio a raca do paciente.

Formas Branca Parda Negra
Indeterminada 13,7% 17,1% 13,7%
Tuberculoide 48,4% 54,3% 53,4%
Dimorfa 22,6% 17,1% 17,8%
Virchowiana 15,3% 11,4% 15,1%

Tabela 4 — Prevaléncia das formas clinicas nas diferentes procedéncias
dos pacientes diagnosticados com hanseniase.

Indeterminada Tuberculoide ~Dimorfa  Virchowiana
Norte 10,8% 58,3% 15,8% 15,0%
Sul 23,1% 34,6% 23,1% 19,2%
Leste 12,3% 43,9% 28,1% 15,8%
Qeste 18,9% 40,5% 27,0% 13,5%
DISCUSSAO

O perfil da hanseniase, assim como o das incapacidades por elas
determinadas, varia entre as diferentes regioes do mundo e entre
os paises onde a doenga ainda existe’.

A andlise dos dados levantados no estudo revela que, nao houve di-
ferenga estatisticamente significativa entre homens e mulheres. No
entanto, segundo os dados da OMS, na maior parte do mundo os ho-
mens sdo afetados com mais frequéncia do que as mulheres geralmente
na propor¢ao de 2:1. Essa preponderancia dos homens é observada em
tio diversas situagoes geogrficas, India, Filipinas, Havai, Venezuela e
Camarées. Deve-se salientar que a preponderincia do sexo masculi-
no na hansenfase nao ¢ universal e hd vérias dreas, particularmente na
Aftica, onde hd ocorréncia da hansenfase igual nos dois sexos, ou oca-
sionalmente até mesmo uma maior prevaléncia entre as mulheres. Tais
situagoes foram observadas em Uganda, Nigéria, Malawi, GAmbia,
Burkina Faso, Zambia, Tailandia e Japao™.

Com relagio 2 idade, houve menor propor¢io em criancas do
que no adulto, o que estd de acordo com a literatura existente’.
Evidenciou-se, no entanto, individuos menores de 13 anos aco-
metidos pela doenga, sugerindo o contdgio nos primeiros anos
de vida, o que denota que a transmissio do M. leprae nao foi
interrompida. Deve-se considerar que a maioria dos pacientes se
encontra na fase economicamente ativa, 13-60 anos, sob risco de
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exclusio da cadeia produtiva por conta de incapacidades, como
consequéncia de uma provdvel demora no diagnéstico.

Em relagao a forma clinica, observou-se que, a maioria dos pacien-
tes apresentava a forma tuberculoide (36,3%). Este percentual de-
monstra que o diagndstico foi feito apés a evolugao da fase inicial
(indeterminada) da doenca, porém, antes da evolugio para as for-
mas multibacilares. O que leva a crer que os pacientes procuraram
o servigo de satde antes da polarizagio para as formas mais graves
e contagiosas da doenca. Em outros estudos, as formas dimorfas
e virchowiana foram as mais frequentes®''®. Apesar de a maioria
ter apresentado grau de incapacidade zero na época do diagnéstico
(72,3%), percebe-se que ainda existe uma parcela significativa de
pacientes com alguma incapacidade (27,7%). Os principais pro-
blemas da hanseniase sao as incapacidades fisicas. A lesio neural ¢
a principal causa de incapacidade, com consequente limitagio de
atividade e participagio social das pessoas afetadas pela doenga'®.
Como a doenca possui um alto poder incapacitante, é importan-
te a precocidade do diagnostico do acometimento neural, bem
como para monitorar a evolugio desse quadro neurolégico, auxi-
liando o tratamento medicamentoso e o fisioterdpico. Vale ressal-
tar que, o autocuidado ¢ um componente importante do manejo
de qualquer condigio cronica® e para uma adequada evolugio no
tratamento. No autocuidado, a pessoa afetada assume o controle
do manuseio de sua condicdo. Ela recebe apoio de uma equipe
de profissionais de saide e de assisténcia social, e de parceiros na
comunidade, incluindo sua familia®.

CONCLUSAO

Apesar de descrigoes compativeis com o quadro de a hanseniase
existir a séculos, tal doenga ainda se faz presente e muito frequente.
A despeito do tratamento, disponibilizado gratuitamente por 6r-
gios publicos e que tende a evoluir com a cura do paciente, foi
observado que boa parte dos pacientes apresenta graus incapaci-
tantes de lesdes causadas pela doenca em questao, nio obstante
estudos revelam a tendéncia ao aumento desse nimero.

O presente estudo mostrou que o maior nimero de individuos
acometidos, sobretudo, por formas clinica que cursaram com le-
sbes incapacitantes, ¢ de regides periféricas da cidade, onde pre-
dominam condigoes de moradia precdrias e conglomerados fami-
liares; além de desempenharem tarefas profissionais tidas como
de pouca rentabilidade, o que sugere um perfil socioecondmico
de baixo grau. Nao houve grande grau de prevaléncia no que diz
respeito a sexo e raga dos pacientes, porém a média de idade se
mostrou evidente em pacientes em idade economicamente ativa,
sendo a forma tuberculoide a mais incidente.

Levando em consideragio a apresentacio tipica e a tendéncia a
regressao do quadro com a instituigio da terapia, acredita-se que
tais nimeros reflitam a precariedade de atencao bdsica a satde
para populacio de baixa renda, levando ao diagndstico tardio, j4
nos estigios avancados da doenga, além de md instrugo de tais
pacientes, implicando adesio inadequada ao tratamento.

A hansenfase ¢ uma doenga cronica infecto-contagiosa, e quando
nao tratada pode resultar em deformidades que incapacitam o
individuo socialmente e para o trabalho. Portanto, é fundamental
a necessidade do incremento de agbes de detecgio precoce e da
efetiva prevencio desta doenca.
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Anexo 1 — Protocolo de dados

1) Ne do prontudrio

2) Ano: () 2008 ( )2009 ( )2010

3) Sexo: () Feminino

4) Idade:

() Masculino

5) Raga: () Branca ( ) Parda ( ) Negra

6) Ocupagcio:

7) Local onde mora:

8) Forma clinica:

() Indeterminada

() Tuberculoide

() Dimorfa

() Virchowiana

9) Grau de incapacidade inicial
()0 ()1 ()2

10) Grau de incapacidade final
()0 ()1 ()2
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A hipertensio arterial sisté-
mica (HAS) vem se transformando progressivamente num dos
mais graves problemas de Sadde Puablica no Brasil. O objetivo
deste estudo foi definir perfis de hipertensos considerando-se a
relagio entre as varidveis faixa etdria, sexo, nimero de medica-
mentos utilizados e comorbidades, controle da pressio arterial
(PA), participagio em grupo educativo, qualidade de vida (QV)
e atividade fisica.

METODO: Estudo transversal realizado em Unidade Bésica de
Satde (UBS) do municipio de Campinas (SP), com amostra de
conveniéncia, de ambos os sexos. Critérios de inclusao: uso de
medicamentos anti-hipertensivos; cadastro na UBS. Instrumen-
tos: questiondrio sécio-demogrifico e clinico, escala de Baecke
modificada para idosos e de QV especifica para hipertensos.
RESULTADOS: Foram avaliados 156 participantes, sendo
54,48% idosos e 75,64% mulheres. A andlise de conglomera-
dos identificou dois perfis: 1 - predominantemente formado por
mulheres, individuos com controle inadequado da PA, pior QV,
maior uso regular de medicamentos e de comorbidades, pior de-
sempenho em atividade fisica; 2 - predominantemente forma-
do por individuos com controle adequado da PA, melhor QV,
menor uso regular de medicamentos e de comorbidades, melhor
desempenho em atividade fisica.

CONCLUSAO: O estudo apontou que mulheres, pacientes com
controle inadequado da PA, pior QV, menor pritica de atividade
fisica, maior nimero de comorbidades e de firmacos de uso regu-
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lar apresentam maior impacto da HAS em suas vidas.
Descritores: Anilise por conglomerados, Grupos etérios, Hiper-
tensdo arterial, Qualidade de vida, Satde Pdablica.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Systemic arterial hyper-
tension (SAH) is becoming increasingly one of the most serious pub-
lic health problems in Brazil. The aim of this project was to identify
the profiles of hypertensive patients and investigate the relationship
between the variables gender, age, number of medications and co-
morbidities, control of arterial pressure (AP), participation in educa-
tional groups, quality of life (QL) and physical activity.
METHOD: It was a descriptive study, cross-sectional study in
Public Health Center (PHC) in Campinas, which used a conve-
nience sample of both genders. The inclusion criteria were: use
of antihypertensive medication; registration at the PHC. Instru-
ments: sociodemographic and clinical, modified Baecke ques-
tionnaire for older adults and QL questionnaire for hypertensive
patients.

RESULTS: A total of 156 participants, of whom 54.48% were
elderly and 75.64% women. Cluster analysis identified two
groups: 1, predominantly of females with uncontrolled blood
pressure (BP), worse QL regular use of a greater number of medi-
cations, with greater number of comorbidities and lower physical
activity score; 2, predominantly of individuals with satisfactory
control of their AP, better quality of life,use of a smaller number
of antihypertensive drugs, lesser associated diseases and higher
physical activity score.

CONCLUSION: The study showed that women and individu-
als with uncontrolled BP, worse QL, less active lifestyle, greater
number of comorbidities and regular use of drugs have a greater
impact of SAH in their lives.

Keywords: Aged groups, Arterial hypertension, Cluster analysis,
Public health, Quality of life.

INTRODUCAO

No Brasil, estima-se que 30% da populagio, a partir de 40 anos,
tenha hipertensao arterial sistémica (HA), quadro esse que vem
se transformando progressivamente num dos mais graves proble-
mas de Sadde Pdablica, particularmente pela complexidade dos
recursos necessarios para seu controle e pelo impacto a satide das
populagées’. Segundo a Organizagao Mundial de Satde (OMS),
a HAS ¢ definida como a elevagio cronica da pressio arterial
sistdlica (PAS) ou da presso arterial diastélica (PAD), a niveis
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iguais ou maiores que 140 mmHg e 90 mmHg, respectivamen-
te?. Na avaliagao da doenca, além dos niveis tensionais, devem ser
considerados: presenca de fatores de risco, comorbidades e lesoes
em 6rgaos-alvo’.

As alteracoes préprias do envelhecimento tornam o individuo
mais propenso ao desenvolvimento de HAS. A sua prevaléncia
nos individuos acima de 60 anos ¢ muito alta?. No Brasil cerca
de 65% dos idosos sao hipertensos, e entre mulheres maiores de
75 anos a prevaléncia pode chegar a 80%. Os valores pressori-
cos variam segundo idade e sexo, além de sofrer influéncia dos
medicamentos utilizados, das doencas cronicas associadas e da
mudanca do estilo de vida.

O grande desafio em relagio @ HAS ¢é conhecer o impacto da do-
enca e seu tratamento sobre a vida do paciente. Tém-se demons-
trado que a partir do conhecimento do diagndstico, os pacientes
relatam mudangas em sua qualidade de vida (QV)>”7.

Para melhor avaliar a influéncia da HAS no individuo e no seu
tratamento, desenvolveu-se essa pesquisa com o objetivo de tra-
car os perfis de hipertensos adultos e idosos, considerando-se a re-
lacdo conjunta entre as varidveis: sexo, idade, nimero de medica-
mentos e comorbidades, controle da PA, participagdo em grupo
educativo, qualidade de vida (QV) e atividade fisica, formando
agrupamentos dos individuos, segundo os perfis delineados a par-
tir dessas varidveis.

METODO

Apbs aprovacio pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculda-
de de Ciéncias Médicas da Universidade Estadual de Campinas
sob nimero 963/2007, realizou-se este estudo de delineamento
transversal, com amostra de conveniéncia composta por indivi-
duos hipertensos, de ambos os sexos, em tratamento medicamen-
toso. Os individuos foram selecionados em uma Unidade Bdsica
de Satde (UBS) do municipio de Campinas (SP), no periodo
de marco a junho de 2008. Foram convidados a participar da
pesquisa 248 individuos. Mas o total de participantes foi de 156,
apds serem selecionados pelos critérios de inclusio e exclusio,
além da exclusdo dos protocolos incompletos. Todos assinaram o
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido concordando com
a pesquisa.

Nio foi possivel identificar o nimero total de hipertensos da
UBS, mas conseguiu-se identificar a retirada de medicamentos
anti-hipertensivos da farmicia local, totalizando 1.320 medica-
mentos ao més. Segundo as VI Diretrizes Brasileiras de Hiper-
tensdo Arterial®, 2/3 dos pacientes nio tém controle adequado da
PA com a monoterapia, sendo escolhida uma combinacio de fdr-
macos, normalmente de dois tipos distintos. Assim, neste estudo,
foi decidido por considerar que a média de pacientes hipertensos
acompanhados em uma UBS fazia uso de dois medicamentos,
avaliando-se, portanto, que o nimero de individuos hipertensos
em tratamento nessa UBS era de, aproximadamente, 660. De
acordo com esta estimativa, e levando em conta os itens listados
na Escala de Qualidade de Vida de Bulpitt e Fletcher foi calcula-
do o tamanho da amostra.

Para a selecio, adotaram-se como critérios de inclusio: 1) estar
em tratamento anti-hipertensivo medicamentoso; 2) estar cadas-
trados na UBS. Foram critérios de exclusio: 1) apresentar difi-
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culdades de manter comunica¢io verbal, de maneira a niao ser
possivel responder as perguntas do instrumento de pesquisa; 2)
apresentar complicagdes cardiovasculares decorrentes da hiper-
tensdo arterial.

A coleta de dados foi realizada individualmente por fisioterapeu-
tas treinados. Um pré-teste com pacientes hipertensos foi reali-
zado para observar a dificuldade em responder as questdes dos
instrumentos, assim como avaliar o tempo de cada entrevista.
Os instrumentos utilizados foram os seguintes:

1) Questiondrio sécio-demogrifico e clinico: idade, sexo, escola-
ridade, condi¢io econdmica (valor atribuido, numa escala de 0 a
34 pontos, sobre os itens que tem na casa, sendo A: 25 — 34; B:
17 —24; C: 11 - 16; D: 6 —10; E: 0 — 05, segundo o sistema
de Almeida e Wickerhauser®), controle da hipertensao arterial,
medicamentos para seu controle e comorbidades, além de parti-
cipa¢do nas reunides educativas da UBS;

2) Questiondrio de Baecke Modificado para Idoso’ : para a avalia-
¢io da atividade fisica em geral, atividades domésticas, esportivas
e de lazer. O questiondrio contém 10 questdes fechadas sobre
atividade de vida didria, uma questao sobre atividades esportivas
e uma questao sobre atividades de lazer. O dominio mabalhos do-
mésticos aborda 10 questoes, as respostas variam de muito ativo
a menos ativo e o escore é obtido através da média das respostas
das questoes. Os dominios atividades esportivas e atividades em
tempo de lazer abordam o tipo, a intensidade, as horas semanais e
os meses do ano no qual a atividade foi realizada.

3) Questiondrio de avaliacdo de qualidade de vida de Bulpitt e
Fletcher!', que aborda aspectos de bem estar fisico, psicolégico
e percepgao do paciente sobre o efeito do tratamento anti-hiper-
tensivo em seu estilo de vida. As respostas fornecem um escore,
sendo 0 para 6bito e 1 como nota maxima. Os valores atribuidos
para se calcular a nota de cada questiondrio foram adaptados do
questiondrio padrao para facilitar a correlagio entre as varidveis
independentes, variando de 0 a 9. Esses valores foram ordenados
em trés grupos, da seguinte forma: grupo A, para aqueles que
pontuaram 8 ou 9 (boa QV); grupo B, para aqueles que pontu-
aram 7 (QV regular); grupo C, para aqueles que pontuaram 4, 5
ou 6 (QV ruim). Nio houve pontuacio entre 0 e 3.

As andlises descritivas incluiram cdlculos de proporcées e inter-
valos de confianca de 95%. Os dados foram armazenados em
tabelas (Excel) e analisados no soffware SPSS 13.0. Para descrever
o perfil da amostra, segundo as varidveis em estudo, foram feitas
tabelas de frequéncia das varidveis categéricas com valores de fre-
quéncia absoluta (n) e percentual (%), e estatisticas descritivas
das varidveis continuas com valores de média, desvio-padrio, va-
lores minimo e maximo, mediana e guartis.

Para comparagio das varidveis categdricas entre grupos foram uti-
lizados os testes Qui-quadrado ou Exato de Fisher (para valores
esperados menores que 5), e o teste de Mann-Whitney para com-
paracdo de varidveis numéricas entre dois grupos.

Para analisar a relagio conjunta entre as varidveis principais e a for-
macdo de perfis foi utilizada a andlise de conglomerados (Cluster
Analysis). Foi usada a distincia entre os individuos, segundo as
varidveis de interesse, formando grupos de modo que a distncia
entre os sujeitos de um mesmo conglomerado fosse minima, e a
distincia entre os centros dos conglomerados fosse a maior possi-
vel. Os conglomerados foram formados por métodos de parti¢ao
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(onde, de antemao, se estabelece o ndmero de grupos que devem
ser formados, atribuindo-se os sujeitos a cada um deles), em fun-
¢a0 do tamanho da amostra. Todas as varidveis foram padronizadas
nesta andlise, para evitar diferencas de magnitude de escalas.

RESULTADOS

A amostra incluiu 54,48% de idosos, sendo a idade média 67,60
+ 6,37 anos. Entre os adultos (45,52%) a idade média foi 51,31
+ 6,25 anos. Houve maior propor¢io de mulheres (75,64%).
Aproximadamente 61% dos individuos estavam no nivel socioe-
condémico D e 77% eram analfabetos ou tinham frequentado me-
nos de quatro anos na escola. Além disso, 65,38% responderam
positivamente quando perguntados se a PA estava controlada. As
reunides realizadas na UBS tiveram a adesao de 42,31% dos in-

Tabela 1 — Comparagio das varidveis categdricas entre os grupos. Cam-

pinas, 2009.

Grupo 1 Grupo 2 Total
Sexo
Feminino 93 (87,74%) 25 (50,00%) 118
Masculino 13 (12,26%) 25 (50,00%) 38
Total 106 50 156
p < 0,001
Faixa etdria
Adultos 50 (47,17%) 21 (42,00%) 71
Idosos 56 (52,83%) 29 (58,00%) 85
Total 106 50 156
p = 0,545
Controle da PA
Nao 47 (44,34%) 7 (14,00%) 54
Sim 59 (55,66%) 43 (86,00%) 102
Total 106 50 156
p < 0,001
Participacdo no grupo educativo
Nao 62 (58,49%) 28 (56,00%) 90
Sim 44 (41,51%) 22 (44,00%) 66
Total 106 50 156
p=0,769
Qualidade de vida
Ruim 56 (52,83%) 5 (10,00%) 61
Regular 34 (32,08%) 9 (18,00%) 43
Boa 16(15,09%) 36 (72,00%) 52
Total 106 50 156
p < 0,001

tegrantes desse estudo.

A média de medicamentos anti-hipertensivos utilizados regular-
mente foi de 1,76, sendo que, 37,82% dos participantes utili-
zavam um medicamento, 50,64% utilizavam dois, 8,97% dos
pacientes utilizavam trés, 2,56% usavam quatro medicamentos.
Quanto as doencas cronicas associadas, observou-se que 37,82%
dos pacientes negaram doengas associadas, 38,46% referiram
uma comorbidade, 15,36% referiram duas, 5,13% trés e 3,21%
quatro comorbidades. A média de comorbidades foi de 0,97.
Quando se avaliou a QV, constatou-se que 39,10% dos individu-
os entrevistados estavam no grupo que relatava pior QV, 27,56%
no grupo com avaliagio regular e 33,33% referiram boa QV. A
pontuacio da atividade fisica variou entre 0,20 a 20,68 ¢ sua mé-
dia foi 3,98.

A andlise de conglomerados identificou dois grupos, estabelecen-
do-se as seguintes associagoes: grupo 1: predominantemente for-
mado por individuos do sexo feminino, sem controle da PA, com
pior QV, maior niimero de medicamentos anti-hipertensivos
utilizados regularmente e maior ndmero de doencas associadas,
além de menor pontuagio para atividade fisica; grupo 2: predo-
minantemente formado por individuos com adequado controle
da PA, melhor QV, menor niimero de medicamentos anti-hiper-
tensivos utilizados regularmente e de doengas associadas, assim
como uma maior pontuagio em atividade fisica (Tabelas 1 e 2).
Foram incluidos no primeiro grupo 106 individuos e apenas 50
no segundo grupo. Na comparagio das varidveis categéricas entre
os distintos perfis, observou-se que a idade e o grupo educativo
nio apresentaram diferenca significativa, ao contrario das seguin-
tes varidveis: sexo, controle de PA e QV (Tabela 1).

Entre as mulheres, 78,81% classificaram-se no perfil 1, enquan-
to 65,78% dos homens estavam no perfil 2. As mulheres for-
maram 87,74% do perfil 1, apresentando diferenca significativa
em relagao aos homens (p < 0,001). Quanto a varidvel controle
referido de PA, o perfil 2 foi composto por 86% dos individuos
que responderam positivamente a esse item, apresentando uma
diferenca significativa quando comparado ao perfil 1 (p < 0,001),
no qual 44,34% responderam negativamente a essa questdo. Em
relagao 4 QV foi identificado que 84,91% do perfil 1 foi compos-
to pelos individuos que apresentaram qualidade de vida regular
ou pior, sendo significativa a diferenca em comparagio ao perfil
2 (p < 0,001) sendo que 72% da sua amostra pontuaram para
melhor qualidade de vida (Tabela 1).

Comparando-se as varidveis numéricas entre os distintos perfis,
observou-se que o niimero de medicamentos anti-hipertensivos
usados regularmente, nimero de doengas cronicas associadas e
atividade fisica apresentaram diferenca significativa (p < 0,001)

(Tabela 2).

Tabela 2 — Comparagio das varidveis numéricas entre os grupos. Campinas, 2009.

Grupo 1 Grupo 2
Varidveis N Média SD Min. Mediana Max. N Média  DP Min. Mediana Max. Valor de p*
Num Med. 106 1,93 0,75 1,00 2,00 4,00 50 1,40 0,49 1,00 1,00 2,00 < 0,001
Num DC 106 1,17 1,11 0,00 1,00 4,00 50 0,56 0,61 0,00 1,00 3,00 < 0,001
Atividade fisica 106 2,68 2,17 0,20 1,90 11,63 50 6,74 4,80 0,30 6,67 20,68 < 0,001

Num = niimero; Med = medicamentos; DC = doengas cronicas: DP = desvio-padrio; Min = valor minimo; Max = valor médximo.

*Valor de p referente ao teste de Mann-Whitney para comparagio dos valores entre os grupos 1 e 2.
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Para atividade fisica, a média no perfil 1 foi de 2,68, enquanto
que no outro grupo foi 6,74. O ntimero de medicamentos foi
1,93 para o perfil 1 e 1,40 para o segundo perfil. O nimero de
doengas cronicas apresentou uma média de 1,17 para o primeiro
grupo e 0,56 para o segundo grupo (Tabela 2).

DISCUSSAO

Observou-se maior ntimero de mulheres (75,64%) nessa populagao
de hipertensos estudada, o que pode estar associado & maior preocu-
pagio dessas com a propria satide'!, além do fato de que as mulheres
tém maior sobrevida que os homens e, portanto, estdo mais sujei-
tas a sofrerem de doengas cronicas por tempo maior'?. Um estudo
nacional que pesquisou individuos idosos com hipertensio arterial,
realizado em uma UBS no municipio de Fortaleza (CE), constatou
maior ndmero de mulheres (77%). Os autores interpretaram o fato
como sendo referente ao processo de feminizagio da velhice'.

O presente estudo reforca a importincia de se considerar as dife-
rencas entre os sexos em relagio a demanda por cuidado, enfatizan-
do que as mulheres vivem mais e ficam com a saide mais compro-
metida e com maior dificuldade para desempenhar as atividades de
vida didria, mostrando, assim maior incapacidade funcional, maior
numero de sintomas e pior qualidade de vida em relagao aos ho-
mens. Neste estudo, a idade nao apresentou diferenca significativa
para a confecgio dos perfis. Isso pode ser uma limitagio decorrente
do ntimero de individuos quando divididos em adultos e idosos.
Outra justificativa relaciona-se & prépria doenca, pois, de um lado,
se sabe que o avancar da idade aumenta o risco para as doengas cr6-
nicas, para 0 aumento no consumo regular de medicamentos, além
da diminui¢do da capacidade funcional tornando-se um preditor
para uma pior qualidade de vida quando relacionada ao adulro.
Entretanto, ¢ importante destacar que os idosos se ajustam me-
lhor frente as limitagoes decorrentes da doenca e do tratamento,
principalmente no aspecto emocional, o que possibilita equilibrar
a diferenga entre adultos e idosos nesse aspecto'.

O controle da PA nao estd relacionado, apenas, aos hébitos de vida
sauddvel do individuo e ao tratamento medicamentoso, mas tam-
bém 2 conscientizacio a respeito da doenca e das comorbidades re-
lacionadas. Portanto uma melhor QV nos individuos controlados
pode estar diretamente relacionada a postura deles frente & doenca
e aos cuidados tomados para o controle da PA. Esta varidvel apre-
sentou diferenca estatisticamente significativa em relacio aos dois
grupos. Li e col.”®, estudando chineses, verificaram que essa varidvel
foi um preditor para uma melhor QV. Também foi feito um estudo
transversal com 265 pacientes hipertensos em tratamento no ambu-
lat6rio médico de Abeokuta, Nigéria, e os autores observaram que a
média dos escores do dominio do Medical Outcomes Study 36 - Irem
Short-Form Health Survey (SF-36) nos pacientes com PA controla-
da foi significativamente superior ao obtido nos pacientes com PA
descontrolada'®. Esses resultados foram diferentes de outro estudo,
onde nio se encontrou diferenca na QV relacionada a sadde pelo
MINICHAL e WHOQOL-bref entre hipertensos controlados e nao
controlados”. A diferenca encontrada no presente estudo pode estar
associada a4 maneira como os dados foram coletados e tratados, con-
siderando que nao houve medida de pressao arterial, ou seja, os indi-
viduos foram perguntados se a pressdo arterial era ou nao controlada.
O ndmero de medicamentos anti-hipertensivos utilizados apresen-
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tou diferenca significativa em relacdo a classificagio dos grupos. Isso
pode ter relagio com os efeitos adversos que os medicamentos cau-
sam nessa populagio, proporcionando a inclusio no grupo com me-
lhor QV daqueles individuos que utilizam regularmente menor nd-
mero de medicamento. Um estudo em que se aplicou o instrumento
SE-36 permitiu observar relagio positiva entre vitalidade e nimero
de medicamentos. J4 na satide mental nio se observou diferenca sig-
nificativa'®. Esse dado também foi encontrado em um estudo sobre
anti-hipertensivos, que observou o impacto dos efeitos adversos do
tratamento farmacolégico nos individuos hipertensos’.

O ntimero de comorbidades encontrados nos pacientes hipertensos
apresentou diferenca significativa quando foram comparados os dois
grupos. Alguns estudos mostram a relacio entre nimero de doengas
cronicas e piora da QV, principalmente no dominio estado geral de
satide e vitalidade, relativos ao instrumento SF-36"%. Em estudo
transversal que avaliou o efeito das doengas cronicas na qualidade
de vida relacionada a saide dos idosos, os autores observaram que
o0 aumento no nimero de doencas cronicas afetava negativa e pro-
gressivamente todas as dimensoes da QV avaliadas pelo instrumento
SE-36, e que o impacto nas escalas do instrumento variava de acordo
com a doenca analisada?'. As doencas associadas influenciam de for-
ma negativa na pontuagio final do questiondrio de Bulpitt e Fletcher
(2005), o que leva a distinguir no grupo com perfil menos favordvel
4 maioria dos portadores de maior ntimero de comorbidades.
Apesar dos resultados encontrados nessa pesquisa, sugere-se que no-
vos estudos sejam realizados visando uma delimitagao da interferén-
cia das comorbidades na QV desses pacientes, porque nio se tem
um consenso na relagio entre essas duas varidveis. Um estudo com
hipertensos nao identificou diferenca significativa entre ntimero de
doengas cronicas e QV, exceto no que se referia & doenca cardiaca’.
No presente estudo, observou-se diferenca significativa relacionada
A classificagio do individuo quanto 2 prdtica de atividade fisica. Em
revisio bibliogréfica sobre o efeito da atividade fisica nos portadores
de hipertensio arterial, os autores verificaram a influéncia benéfica
do exercicio fisico aerdbico no aparelho cardiovascular e no com-
portamento da pressdo arterial, além do aumento do bem-estar e da
melhora na qualidade de vida dessa populagdo®. A atual pesquisa
observa que quanto maior a pontuagio final do questiondrio de ativi-
dade fisica, melhor ¢ a pontuagao para QV, havendo um nitido pre-
dominio dos individuos que responderam positivamente & questao
sobre atividade fisica no perfil com melhor QV.

Os individuos com participagio mensal no grupo educativo nio
apresentaram melhor QV quando comparados aos que néo fre-
quentaram e, assim, esse parAmetro nao interferiu na divisao dos
grupos. Mesmo frente a esse achado, a importincia desse tipo de
reunido ¢ inquestiondvel, porque, apesar dos avangos tecnoldgicos
em relacio ao diagndstico e ao tratamento, um alto percentual dos
hipertensos nao adere ao tratamento preconizado. Entende-se que
com a conscientizagio decorrente de um processo educacional
continuado seja possivel conseguir melhor controle efetivo da PA,
bem como redug¢ao importante das complicagoes e melhor nivel de
qualidade de vida no curso da hipertensao arterial. As atividades de
educagio em grupo devem enfocar o controle da PA, considerando
a reducdo do peso corporal, restri¢ao ao sal, redu¢io do consumo
de 4lcool, abandono do tabagismo, estimulo a prdtica de ativida-
de fisica e orientagdo quanto ao uso de fdrmacos (doses, hordrios
e efeitos adversos)”. Uma possivel explicacio para esse resultado
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pode estar no tipo de reunido que se desenvolve com os pacientes
hipertensos, e na maneira como os temas sio abordados pela equi-
pe multiprofissional. Uma pesquisa com grupos de hipertensos
que participavam das reunides educativas e um grupo em inicio de
tratamento, ainda nio inseridos nas acoes educativas, constatou a
existéncia da necessidade de melhor elaboracio de prioridades para
os diferentes grupos de hipertensos, por parte dos profissionais, de
forma a promover a satide dos pacientes, abordando temas essen-
ciais para a percep¢io da doenga e para o seu controle?.

A andlise de perfis desenvolvida neste estudo permitiu constatar
que os achados dos dois grupos estao correlacionados com o que
anteriormente se descreveu para as varidveis: sexo, atividade fisica,
QV, ntmero de medicamentos utilizados, doencas cronicas asso-
ciadas e controle de PA referida'”.

Para melhor assistir aos grupos de hipertensos mais vulnerdveis, a
literatura®*® destaca o papel das equipes multiprofissionais com
abordagem interdisciplinar e integral, propiciando o desenvolvi-
mento de estratégias que melhorem a adesdo a terapéutica anti-
-hipertensiva, controle mais adequado da PA e melhor QV dos
pacientes hipertensos”.

E importante referir que este estudo apresenta algumas limitagées
que impedem maiores generalizagoes, a validade externa é compro-
metida pelo universo do estudo porque, além da pesquisa ser reali-
zada com uma amostra de pacientes acompanhados em um Centro
de Satide com menor niimero de complicacoes clinicas, a amostra
nao ¢ representativa da populacio. Além disso, nao é uma pesquisa
longitudinal, o que nio permite identificar associacoes causais.

CONCLUSAO

O presente estudo destacou a relevancia de se considerar determi-
nados grupos de pacientes para os quais a HAS tem maior impac-
to. Embora nio se tenha evidenciado associagio entre o perfil de
maior risco de impacto negativo da HAS e faixa etdria, destaca-
ram-se como mais vulnerdveis os seguintes grupos: as mulheres,
os individuos com controle inadequado da PA, os que referiam
pior qualidade de vida, maior nimero de comorbidades e de me-
dicamentos de uso regular, além dos menos ativos. Acredita-se que
para esses hipertensos, em particular, a abordagem integral e in-
terdisciplinar de equipes de saide multiprofissionais possa trazer
beneficios associados & melhor adesao terapéutica, controle mais
adequado dos niveis pressoricos, e melhora da QV.

REFERENCIAS

1. Rolim N, Brum P, Efeitos do treinamento fisico aerébio na hiperten-
sdo arterial. Hipertensao 2005;8(1):35-7.

2. Disponivel em:  http://www.opas.org.br/prevencao/mos_info.
cfm?codigodest=216 [acesso em 12 de Jun de 2008].

3. Sociedade Brasileira de Cardiologia. VI Diretrizes Brasileiras de Hi-
pertensio Arterial. Arq Bras Cardiol 2010;95(1 Suppl 1):1-51.

4. Souza A, Costa A, Nakamura D, et al. Um estudo sobre hipertensao
arterial sistémica na cidade de Campo Grande, MS. Arq Bras Cardiol
2007;88(4):441-6.

5. Roca-Cusachs A, Dalfé A, Badia X, et al. Relation between clinical
and therapeutic variables and quality of life in hypertension. ] Hyper-
tens 2001;19(10):1913-9.

6. Firmo JO, Lima-Costa MFE, Uchoa E. The Babui Health and Ag-

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):107-11

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

ing Study (BHAS): ways of thinking and acting among hypertensive
older adults. Cad Saude Publica 2004;20(4): 1029-40.

Coté I, Moisan J, Chabot I, et al. Health-related quality of life in
hypertension: impact of a pharmacy intervention programme. ] Clin
Pharm Ther 2005;30(4):355-62.

Almeida PM, Wickerhauser H. O Critério ABA/ABIPEME - em
busca de uma atualizagio. Sio Paulo: Associagio Brasileira de Anun-
ciantes/Associagao dos Institutos de Pesquisa de Mercado. 1991.
Mazo G, Mota ], Benedetti T, et al. Validade concorrente e reprodu-
tibilidade teste-reteste do Questiondro de Baecke Modificado para
idosos. Rev Bras Ativ Fisica e Satide 2001;6(1):5-11.
Gusmio JL, Mion D, Pierin AM. Avaliacao da qualidade de vida
do paciente hipertenso: proposta de um instrumento. Hipertensao
2005;8(1):22-9.

Barros MBA, César CLG, Carandina L, et al. Social inequalities in
the prevalence of chronic diseases in Brazil, PNAD-2003. Ciénc
Satide Coletiva 2006;11(94):911-26.

IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica) Available from:
htep://www.ibge.gov.br/home/estatistica/populacao/perfilidoso/ta-
belal_3.shtm. Accessed in 2010 (March 31).

Brito DM, Aratjo TL, Galvaio MT; et al. Quality of life and per-
ception of illness among individuals with high blood pressure. Cad
Saude Publica 2008;24(4):933-40.

Kusumoto L, Marques S, Haas V], et al. Adultos ¢ idosos em hemo-
didlise: avaliagio da qualidade de vida relacionada a satide. Acta Paul
Enferm 2008;5(21):152-9.

Li W, Liu L, Puente JG, et al. Hypertension and health-related qua-
lity of life: an epidemiological study in patients attending hospital
clinics in China. ] Hypertens 2001;23(9):1667-76.

Ogunlana MO, Adedokun B, Dairo MD, et al. Profile and predictor
of health-related quality of life among hypertensive patients in south-
western Nigeria. BMC Cardiovasc Disord 2009;9:25.

Melchiors AC. Hipertensao arterial: andlises dos fatores relacionados
com o controle pressérico e a qualidade de vida [tese — mestrado].
Curitiba (PR): Universidade Federal do Parand; 2008.

Henderson JA, Buchwald D, Manson SM. Relationship of medi-
cation use to health-related quality of life among a group of older
American Indians. ] Appl Gerontol 2006;20(10):1-15.

Youssef RM, Moubarak II, Kamel MI. Factors affecting the quality
of life of hypertension patients. East Mediterr Health ] 2005;11(1-
2):109-18.

Banegas JR, Guallar-Castillén P, Rodrigues-Artalejo E et al. Asso-
ciation between awareness, treatment, and control of hypertension,
and quality of life among older adults in Spain. Am ] Hypertens
2006;19(7):686-93.

Lima MG, Barros MB, César CL, et al. Impact of chronic disease on
quality of life among the elderly in the state of Sao Paulo, Brazil: a
population-based study. Rev Panam Salud Publica 2009;25(4):314-21.
Silveira PC, Martins RC, Dantas RH. Os efeitos da atividade fisica na
prevencio da hipertensao. Rev Bras Med Esporte 1999;5(2):66-72.
Didier MT, Guimaries AC. Optimizing the treatment of hypertension
in the primary care setting. Arq Bras Cardiol 2007;88(2):218-24.
Cavalcante MA, Bombig MT, Luna Filho B, et al. Quality of life of
hypertensive patients treated at an outpatient clinic. Arq Bras Cardiol
2007;89(4):245-50.

Guimaries RM. Protecio e saide do idoso. Rev Saude Publica
1987;21(3):274-5.

Gerlack LE, Moreira LB, Serbim AK, et al. Satde do idoso: residén-
cia multiprofissional como instrumento transformador do cuidado.
Rev Ciéncia & Satde 2009;2(2):104-8

Lyra Jr. DP, Amaral RT, Veiga EV, et al. A farmacoterapia no idoso:
revisio sobre abordagem multiprofissional no controle da hiperten-
sdo arterial sistémica. Rev Lat Am Enfermagem 2006;14(3):435-41.

m



Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):112-6

ARTIGO ORIGINAL

Aplicacao do instrumento termometro de estresse em pacientes

idosos com cancer: estudo piloto*

Application of the distress thermometer in elderly patients with cancer: pilot study
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Evidéncias apontam que cer-
ca de metade dos pacientes com cincer apresentam altos niveis de
estresse, condigio que ainda permanece pouco diagnosticada e tra-
tada. Este estudo piloto visou investigar a utiliza¢io do instrumen-
to Termémetro de Estresse (TE) aplicando-o a pacientes idosos em
vigéncia de tratamento quimioterdpico, de forma a identificar pos-
siveis fatores preditivos de estresse nessa populagio.

METODO: Foram selecionados aleatoriamente 40 pacientes com
idade igual ou superior a 65 anos, portadores de neoplasia s6lida
ou hematolégica, em tratamento quimioterdpico nos servigos vin-
culados a Faculdade de Medicina do ABC. Estes responderam ao
TE e a questiondrios para avaliagio de qualidade de vida, atividades
da vida didria, escala de sintomas relacionados & quimioterapia, es-
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cala de depressao geridtrica, mini-exame do estado mental e mini-
-avaliacdo nutricional.

RESULTADOS: A pontuagio média do TE foi de 4,20, sendo
que 65% dos pacientes apresentaram alto nivel de estresse (pon-
tuagdo de corte maior ou igual a 4). Verificou-se a correlacio do
TE ao Questiondrio de Atividades Instrumentais de Lawton (p =
0,035), & Escala de Sintomas de Edmonton (p = 0,043) e 4 Escala
de Depressio Geridtrica (p = 0,030).

CONCLUSAO: Pacientes idosos em tratamento quimioterdpico
sofrem de estresse, que pode estar relacionado a diminui¢io da ca-
pacidade de desenvolver atividades instrumentais da vida didria,
aos préprios sintomas do regime quimioterdpico e & manifestagio
de sintomas de depressio.

Descritores: Céncer, Estresse, Idoso, Quimioterapia, Termémetro
de estresse.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Up to half of all can-
cer patients experience clinically significant levels of stress and
much of this stress goes unrecognized and untreated. This pilot
study aimed to evaluate the Distress Thermometer (DT) in el-
derly patients undergoing chemotherapy in oncology services
related to the School of Medicine of ABC and to identify pos-
sible predictors.

METHOD: We randomly selected 40 patients aged over 65 years
with hematologic or solid tumors undergoing chemotherapy treat-
ment. They were asked to respond to the DT and questionnaires
for assessing quality of life, activities of daily living, symptoms re-
lated to chemotherapy, geriatric depression scale, mini-mental state
and mini-nutritional assessment.

RESULTS: Regarding the DT, the average score was 4.20 and 26
patients (65% of total) had scores above 4 (the optimal DT cutoff
score). In the correlation analysis, we obtained a correlation of TD
to the questionnaires of Instrumental Activities of Daily Living (p
= 0.035), Edmonton Symptom Assessment Scale (p = 0.043) and
Geriatric Depression Scale (p = 0.030).

CONCLUSION: Elderly patients undergoing chemotherapy suf-
fer from stress that can be related to the decline in their ability to
develop instrumental daily activities, to the symptoms related to
the chemotherapy and to the development of depression symp-
toms.

Keywords: Cancer, Chemotherapy, Distress thermometer, Elderly,
Stress.
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INTRODUGAO

Evidéncias apontam a ocorréncia de estresse em aproximada-
mente metade dos pacientes com cincer'. Pesquisas recentes de
rastreamento tém demonstrado taxas de estresse em niveis cli-
nicamente significativos em pacientes oncoldgicos de diversos
paises™. Estudo® desenvolvido no hospital Johns Hopkins que
contou com mais de 5000 pacientes verificaram que 35% dos
pacientes com cincer apresentavam niveis elevados de estresse,
sendo de 45% a taxa encontrada entre os pacientes com neoplasia
de pulmio®. Valores semelhantes foram descritos em estudos no
Canadd’, em paises da Europa’, bem como na América do Sul® e
Asia’. Porém, apesar desses nimeros e dos grandes esforcos dos
pesquisadores, a ocorréncia de estresse em pacientes oncoldgicos
¢ atualmente uma condi¢io que ainda permanece muito pouco
diagnosticada e muito pouco tratada’.

Como parte de um esfor¢o para melhorar o cuidado dos pacientes
com cancer, institui¢des como a National Comprehensive Cancer Ne-
twork (NCCN) e a American Society of Clinical Oncology (ASCO)
desenvolveram diretrizes orientando o manuseio de estresse na
prtica clinica oncolégica, incluindo recomendagoes sobre rastrea-
mento, diagnéstico e tratamento™'’. Dentre os diversos instru-
mentos de avaliacdo recomendados, tém recebido maior destaque
na literatura o Beck Depression Inventory, questiondrio composto
por 21 itens, usado para avaliar sintomas de depressao, somdticos
e cognitivos, o Brief Symptom Inventory, que consta de 53 itens e
avalia possiveis transtornos psiquidtricos e a escala HAD (Hospital
Anxiety and Depression Scale), que abrange 14 itens destinados a
medir ansiedade e depressdo'. No entanto, a maioria desses instru-
mentos demanda tempo considerdvel de aplicacio, além de pessoal
qualificado, fato que explica a orientagio mais recente da NCCN
recomendando a utilizagio ambulatorial da ferramenta de triagem
denominada “Distress Thermometer”, aqui traduzido por Termome-
tro de Estresse (TE)"!°.

Diferentemente das outras escalas, o TE contém apenas um item, e
vem-se destacando como meio rdpido e eficaz de rastreamento para
o estresse em pacientes com cincer®. O TE é composto de uma
figura representativa de um termdmetro, onde o paciente marca o
nivel de estresse em uma escala numérica que parte do valor zero,
correspondente a “sem estresse”, até o valor 10, correspondente a
“nivel mdximo de estresse”. No Brasil, o estudo'! de validacio do
instrumento foi publicado em 2009, por Decat, Laros e Araujo que
optaram por manter a nomenclatura original adotada pela NCCN,
utilizando a expressio “Term6metro de Distress”. Nos resultados,
quando em comparagio a escala HAD, o TE apresentou equiva-
léncia para a avaliagdo de estresse, com sensibilidade de 82% e es-
pecificidade de 98%!"".

Estudo'? publicado no Journal of Clinical Oncology (JCO) ava-
liou o nivel de estresse em pacientes oncoldgicos de idade igual
ou maior que 65 anos, identificando nessa populagio uma taxa
de 41% de alto estresse (com pontuagio de corte maior ou igual
a 4). O melhor fator preditivo encontrado foi a baixa capacidade
fisica funcional, relacionada & maior necessidade de assisténcia para
realizar atividades instrumentais da vida didria'. J4 em Ambito na-
cional, ndo hd evidéncias de propostas semelhantes, que tenham
avaliado a utiliza¢do do TE em populacio de idosos com cancer.
O objetivo deste estudo foi investigar a utilizagio do instrumento
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TE em pacientes idosos em tratamento quimioterdpico nos ser-
vigos de oncologia vinculados a Faculdade de Medicina do ABC,
de forma a identificar possiveis fatores preditivos de estresse nessa
populagio.

METODO

Apés aprovagio pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de
Medicina do ABC, sob o registro de niimero 325/2009, realizou-se
este estudo em que foram selecionados aleatoriamente 40 pacientes
com idade igual ou superior a 65 anos, portadores de neoplasia s6-
lida ou hematolégica, em vigéncia de tratamento quimioterdpico,
entre os meses de marco e maio de 2010. Pacientes em tratamento
paliativo exclusivo foram excluidos.

Apés serem considerados elegiveis e tendo devidamente assinado
o0 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, breve explanacio
pré-determinada pelos pesquisadores foi fornecida aos pacientes,
em linguagem de ficil compreensao, para que nio houvesse diver-
géncias a respeito do significado do termo “estresse”.

Procedeu-se entdo 4 avaliagio geridtrica propriamente dita, utili-
zando-se de questiondrios validados para o uso em portugués do
Brasil, selecionados com base no Comprehensive Geriatric Assess-
ment”, abordagem clinica de referéncia no atendimento oncolé-
gico ao idoso, que preconiza a avaliagio do paciente a partir de
uma visio médica ampla e individualizada. Foram aplicados os
seguintes instrumentos validados: WHOQOL-bref (World Health
Organization Quality of Life — versio abreviada)'¥, Indice de Katz
para Avaliacio das Atividades Basicas de Vida Didria®, Escala de
Lawton para Avalia¢io das Atividades Instrumentais da Vida Dié-
ria'®, Escala de Avaliacio de Sintomas de Edmonton'¢, Mini-Exa-
me do Estado Mental (MEEM)", Escala de Depressao Geridtrica
(GDS)8, Mini-Avaliacio Nutricional (MAN)" e Termdémetro de
Estresse (TE)'.

A escala WHOQOL-bref é uma versao abreviada da escala WHO-
QOL-100, ambas desenvolvidas para avaliagio da qualidade de
vida (QV). A Organiza¢ao Mundial de Satide, (OMS) responsdvel
pela elaboragio desses instrumentos, define qualidade de vida por
“percepgao que o individuo tem sobre a sua posi¢io na vida no
contexto de sua cultura e do sistema de valores de onde vive, e em
relagio aos seus objetivos, expectativas, padroes e preocupagoes’.
A versao abreviada foi escolhida neste estudo por apresentar a van-
tagem de ser de curta extensdo, composta apenas por 26 questoes,
e aplicdvel em qualquer populagao, podendo ser respondida inde-
pendentemente do nivel de escolaridade'. A traducio, aplicagao e
validagao do WHOQOL-bref para o portugués do Brasil foi reali-
zada por Fleck e col.

Para a avaliacio das atividades bdsicas de vida didria (ABVD)
foi utilizado o indice de Katz, que consiste de um questiondrio
composto por seis atividades bdsicas: banhar-se, vestir-se, fazer
higiene pessoal, transferir-se, ter continéncia e alimentar-se. Esse
indice foi construido por Katz, em 1963, baseando-se na premis-
sa de que o declinio funcional e a perda da capacidade para exe-
cutar as ABVD nos pacientes idosos seguem um mesmo padrio
de evolugio, ou seja, perde-se primeiramente a capacidade para
banhar-se e, a seguir, para vestir-se, transferir-se da cadeira para a
cama e vice-versa, depois a capacidade de continéncia e, por fim,
de se alimentar sem ajuda®. H4 vdrias versoes do indice de Katz

113



Lera AT, Miranda MC, Trevizan LLB e col.

validadas na literatura. Aqui foi utilizada a versdo reduzida, que
considera: pontuagio de 6 como indicativa de que o idoso ¢ inde-
pendente, ou seja, possui habilidade para desempenhar as tarefas
cotidianas; pontua¢io de 4 indicando uma dependéncia parcial,
em que o idoso necessita ou nio auxilio; e pontuagio igual ou
inferior a 2, que implica em necessidade de assisténcia, indicando
importante dependéncia®.

A escala de Lawton, presente na maioria das avaliagdes geridtricas
atuais, foi utilizada para a avaliacdo das atividades instrumentais
da vida didria. Essa escala compée-se de nove questoes'®. Para cada
questdo, a primeira alternativa tem valor de 3 pontos e significa
independéncia; a segunda alternativa vale 2 pontos e significa ca-
pacidade com ajuda e a terceira alternativa vale 1 ponto e significa
dependéncia. A pontuagio de méxima independéncia é de 27 pon-
tos ¢ a de médxima dependéncia ¢ de 9 pontos®.

J4 a escala de Edmonton relaciona nove sintomas fisicos e psico-
légicos frequentemente identificados em pacientes com cincer,
avaliando-os quanto a sua intensidade e frequéncia. Um sintoma
que no esteja entre os nove anteriores e seja referido pelo paciente
pode ser adicionado e avaliado ao final da escala'®. A pontuagio
de cada sintoma pode variar de zero a 10, onde zero representa a
auséncia do sintoma e 10 o sintoma em sua mais forte intensidade.
A pontuagio final do questiondrio pode variar entre 0 e 100, sendo
que valores mais elevados correlacionam-se com maior frequéncia
e intensidade de sintomas'®.

A avaliagao da fungio cognitiva foi realizada por meio do MEEM,
composto por questoes agrupadas em sete categorias, cada uma
delas com o objetivo de avaliar funcdes cognitivas especificas:
orientagio para tempo (5 pontos), orientagio para local (5 pon-
tos), registro de 3 palavras (3 pontos), atencio e cdlculo (5 pontos),
lembranca das 3 palavras (3 pontos), linguagem (8 pontos), e ca-
pacidade construtiva visual (1 ponto). O escore pode variar de um
minimo de zero até um total mdximo de 30 pontos. As pontuagoes
finais sdo classificadas em: normal (25 a 30 pontos), com alteragio
leve (21 a 25 pontos), alteragio moderada (10 a 20 pontos) ou
alteragio intensa (menor que 10 pontos)". A versao utilizada neste
estudo ¢ a de Bertolucci e col. (1994)" / Folstein, Folstein McHugh,
validada para o portugués do Brasil'®.

Foi escolhida, para a avaliagdo de depressio, a escala GDS, em sua
forma reduzida de 15 questoes, que tem apresentado bons resulta-
dos de aplicagio em estudos oncolégicos com idosos. O ponto de
corte utilizado para determinar a presenca de sintomas depressivos
foi de 5 pontos, sendo a pontuagiao menor ou igual a 5 classificada
como “normal”, pontuagio entre 6 e 10 correspondente a “depres-
sdo leve” e pontuagio acima de 11, a “depressao grave™".

A Mini-Avalia¢do Nutricional é um instrumento capaz de identi-
ficar pacientes idosos que estejam desnutridos ou apresentem risco
para desnutricdo. Optou-se neste estudo pela realizacio da etapa
de triagem da avaliagdo, que identifica pacientes com risco para
desnutri¢ao. Na triagem, o nimero mdximo de pontos possiveis
atingidos ¢ de 14, sendo que o escore de 12 pontos ou mais con-
sidera o idoso como normal, e o escore de 11 pontos ou menos
indica risco para desnutri¢ao®.

Para a andlise estatistica, utilizou-se o programa SPSS’, versao 13.0.
Os valores das varidveis quantitativas foram organizados e descritos
por meio da mediana, da média e do desvio-padrio. Para as varid-
veis qualitativas foram descritas as frequéncias absolutas e relativas.
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RESULTADOS

Foram incluidos para andlise 40 pacientes idosos com cincer em
vigéncia de tratamento quimioterdpico nos servicos de oncologia
clinica vinculados a Faculdade de Medicina do ABC. Na tabela
1, estdo apresentadas as caracteristicas demogréficas e clinicas dos
pacientes. A média de idade foi de 72,23 anos. A maior parte dos
pacientes era do sexo feminino (52,5%), de etnia branca (80%) ¢
escolaridade até o ensino fundamental completo (75%). Do total
de pacientes, 55% declararam estar afastados do trabalho e 30%
estavam afastados em fungio da doenga. Os tipos de cAncer mais
referidos foram de pulmao (25%) e de trato gastrintestinal (25%),
seguidos por cincer de mama (17,5%) e de préstata (12,5%).
Quarenta por cento dos pacientes declararam ser tabagistas.

Tabela 1 — Caracteristicas demogréficas e clinicas dos pacientes

Pacientes
Caracteristicas Ne %
Idade (média) 72,23 -
Sexo
Feminino 21 52,5
Masculino 19 47,5
Etnia
Branca 32 80
Nao branca 8 20
Escolaridade
Analfabeto 3 7,5
Ensino fundamental incompleto 12 30
Ensino fundamental completo 15 37,5
Ensino médio incompleto 4 10
Ensino médio completo 4 10
Ensino superior incompleto 1 2,5
Ensino superior completo 1 2,5
Afastado do trabalho
Sim 22 55
Nao 5 12,5
Nio se aplica 13 32,5
Afastado do trabalho pela doenca
Sim 12 30
Nao 10 25
Nio se aplica 18 45
Tabagista
Sim 16 40
Nio 24 60
Tipos de cancer
Pulmio 10 25
Gastrintestinal 10 25
Mama 7 17,5
Préstata 5 12,5
Hematolégico 3 7,5
Génitourindrio 1 2,5
Outros 4 10

Na tabela 2, estao representadas as pontuagoes médias calculadas
para cada questiondrio aplicado, bem como os valores mdximos
e minimos obtidos. No questiondrio WHOQOL-bref, a pontu-
agao média foi de 74,45 pontos em uma escala de 100, equiva-
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lendo a sem déficit de qualidade de vida. Para o Indice de Katz,
a média obtida foi de 5,85 (independéncia em relagio as ativida-
des bdsicas da vida didria). Na Escala de Lawton, a média foi de
24,22 pontos (independéncia para as atividades instrumentais).
J4 na Escala de Avalia¢io de Sintomas de Edmonton, a média
final encontrada foi de 24,38 pontos em uma escala que varia
entre zero e 100, em que zero equivale a auséncia dos 10 sintomas
avaliados (paciente nao apresenta sintomas de dor, cansaco, ndu-
sea, depressdo, ansiedade, sonoléncia, falta de apetite, mal estar,
falta de ar, nem outro sintoma referido diferente dos anteriores)
e a pontuagio de 100 equivale & ocorréncia dos 10 sintomas ava-
liados, em maior intensidade possivel (paciente apresenta, em in-
tensidade mdxima, os sintomas de dor, cansaco, ndusea, depres-
sdo, ansiedade, sonoléncia, falta de apetite, mal estar, falta de ar,
além de outro sintoma referido diferente dos anteriores). Quanto
a0 MEEM, a média foi de 26,63 pontos, equivalendo a sem al-
teragio. Na aplicagao da GDS, a média de pontos obtida foi de
3,93 (sem alteragao). J4 na MAN, a média foi de 10,03 pontos,
equivalendo a risco para desnutrigao. Por fim, com relagio ao TE,
a pontuagio média foi de 4,20, equivalente a alto estresse (com
corte maior ou igual a quatro), sendo que o total de idosos que
apresentaram alto estresse foi de 65%.

Tabela 2 — Pontuagio média obtida nos questiondrios

Questiondrios (pontuagao) Meédia  Variacio
Qualidade de Vida - WHOQOL-BREF (0-100) 74,45  37-95
Atividades Bésicas de Vida Didria — KATZ (0-6) 5,85 3-6
Atividades Instrumentais de Vida Didria de

Lawton (9-27) 24,22 14-27
Escala de Sintomas de Edmonton (0-100) 24,38 0-76
Mini-Exame do Estado Mental - MEEM (0-30) 26,63 6-30
Escala de Depressio Geridtrica — GDS (0-15) 3,93 0-11
Mini-Avaliagao Nutricional — MAN (0-14) 10,03 4-14
Termo6metro de Estresse (0-10) 4,20 0-10

Na tabela 3, estao apresentados os resultados das andlises entre a
pontuacio obtida no TE em relacio as pontuagoes obtidas nos ques-
tiondrios, a partir dos testes de Correlagio de Pearson para varidveis
paramétricas (Qualidade de vida, Sintomas de Edmonton, MEEM,
GDS e MAN ou testes de Correlagio de Spearman para varidveis
nio paramétricas (Atividades Instrumentais de Lawton e Atividades
Bésicas da Vida Didria). Observa-se que houve significAncia estatis-
tica (p < 0,05) quando analisadas as correlagoes entre: maior pontu-
acdo no TE e menor pontuagio na Escala de Lawton (coeficiente de
correlagio = - 0,333); maior pontuagio no TE e maior pontuagio
na Escala de Sintomas de Edmonton (coeficiente de correlagio =
0,323); maior pontuagio no TE e maior pontuacio na Escala GDS
(coeficiente de correlagao = 0,343). Tais achados verificam as seguin-
tes correlagoes: os pacientes que apresentaram maior nivel de estresse
medido pelo TE também apresentaram maior nivel de dependéncia
para a realizagio das atividades instrumentais da vida didria (Escala
de Lawton); os pacientes que apresentaram maior nivel de estresse
medido pelo TE também foram os que mais apresentaram sintomas
intensos relacionados & quimioterapia (Escala de Edmonton); e, por
fim, os pacientes que apresentaram maior nivel de estresse medido
pelo TE também foram os que apresentaram maiores niveis de de-
pressdo geridtrica (GDS).
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Tabela 3 — Pontuagio do termoémetro de estresse em relagio as
pontuagdes dos questiondrios

Questiondrios Valor  Coeficiente de
dep Correlacio

Qualidade de Vida - WHOQOL-BREF 0,519 -0,105
Atividades Bdsicas de Vida Didria — KATZ 0,540 0,100
Atividades Instrumentais de Vida Didria de 0,035 -0,333
Lawton

Escala de Sintomas de Edmonton 0,042 0,323
Mini-Exame do Estado Mental - MEM 0,508 -0,108
Escala de Depressio Geridtrica — GDS 0,030 0,343
Mini-Avaliagao Nutricional - MAN 0,610 0,083

DISCUSSAO

Estima-se que 60% dos casos diagnosticados de neoplasia ocorram
na populagio com idade superior a 65 anos®'. No entanto, dian-
te da evolugdo natural do processo de envelhecimento, que nio
obedece a um padrio cronolégico de alteragdes biomoleculares ou
fisiopatolégicas, a crescente populagio de idosos com cAncer tem
sido caracterizada como um grupo fisiologicamente heterogéneo,
em que se observam niveis distintos de reducio da capacidade or-
gAnica de resposta ao estresse’.

Em funcio dessa realidade, torna-se cada vez mais necessdria a ado-
¢4o de uma abordagem clinica ampla no atendimento ao paciente
idoso portador de cAncer, que enfoque tanto em aspectos geridtri-
cos quanto oncoldgicos®, permitindo estimar o estado funcional
do idoso, identificar situa¢des como desnutricio, depressao e défi-
cit cognitivo, avaliar o estado de fragilidade e a capacidade do idoso
de tolerar o tratamento antineopldsico, considerando a presenca de
comorbidades e o suporte social e familiar que o paciente apresenta
para enfrentar o tratamento proposto’. Dessa forma, o oncolo-
gista e o geriatra acabam por investir um tempo considerdvel na
realizagio minuciosa da avaliagio geridtrica global'?, antes que seja
iniciado o tratamento antineopldsico propriamente dito.

Nesse contexto, estudos recentes em oncogeriatria €m verificado na
populagio de idosos maior incidéncia de transtornos psicossociais rela-
cionados ao sofrimento que o paciente com cincer vivencia durante as
diferentes fases do tratamento®. Em oncologia, essa condigio passou
a ser denominada pelo termo “distress™™ (aqui traduzido por estresse).
A National Comprehensive Cancer Network define o distress psicolé-
gico como “uma experiéncia emocional desagraddvel e multifatorial,
de natureza psicolégica, social e/ou espiritual que pode interferir na
habilidade de lidar efetivamente com o cincer, os sintomas fisicos e o
tratamento da doenca”'’. Em suas diretrizes' mais recentes, a NCCN
passou a recomendar a utilizagio do instrumento “Distress 7hermome-
ter” para a triagem de estresse na prética clinica oncoldgica.

Porém, poucos estudos tém sido realizados para a avaliacio da
ocorréncia de estresse na populacio idosa portadora de cancer'?.
As poucas evidéncias encontradas sugerem que a identificagio de
estresse nesses pacientes parece ter utilidade nio apenas para a pre-
veng¢io de transtornos psiquidtricos e psicossociais, mas também
para a verificagdo da ocorréncia de estresse em pacientes idosos em
realizagio de quimioterapia, que parece estar associada & importan-
te repercusso clinica na capacidade funcional do idoso, que mui-
tas vezes se encontra diminuida em fungio dos préprios sintomas
relacionados ao tratamento quimioterdpico'?.
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Este estudo piloto demonstrou ser de grande utilidade a aplica-
¢do de um instrumento para rastreamento de estresse em pacientes
idosos em realiza¢ao de quimioterapia. Houve correlagio da maior
pontuagdo de estresse verificada pelo TE, com maior pontuagio
de depressao obtida na GDS; sugerindo que o instrumento TE
pode ser utilizado para o rastreamento de estresse psicolégico em
pacientes oncogeridtricos.

A ocorréncia de maior estresse na populagio estudada também se
relacionou & maior dependéncia do idoso em quimioterapia para a
realizagdo das atividades instrumentais de vida didria. Também se
verificou a correlagio do maior nivel de estresse em pacientes que
apresentavam sintomas mais intensos na escala de avaliacdo dos
sintomas mais frequentemente relacionados a quimioterapia. Esses
achados sdo semelhantes aos de Hurria e col.'?, e sugerem que a
identificacdo de estresse em pacientes oncogeridtricos em quimio-
terapia pode ser um fator preditivo da ocorréncia de diminuigao
da capacidade funcional do idoso para a realizacio das atividades
instrumentais da vida didria'?, bem como da maior presenca nesses
pacientes de sintomas relacionados ao tratamento quimioterdpico.
Este estudo ¢ pioneiro no pais em avaliar a aplicagio do instrumen-
to TE em pacientes oncogeridtricos e em investigar a correlagio
entre a presenca de estresse em idosos recebendo tratamento qui-
mioterdpico e o desempenho funcional desses pacientes, avaliados
por questiondrios do Comprehensive Geriatric Assessment'.

No entanto, este estudo também apresenta algumas limitagoes.
Como estudo piloto, visou uma avaliacao transversal de estresse em
amostra relativamente pequena de pacientes em realizacio de trata-
mento quimioterdpico. Faz-se necessdria, portanto, uma futura in-
vestigacio dos resultados aqui apresentados; porém, utilizando-se
de uma amostra maior de pacientes, para melhor caracterizacio do
estresse no idoso nas diversas fases do tratamento, a fim de que se-
jam tragadas estratégias necessdrias de interven¢ao e melhoria desta
e de outras condicoes associadas.

Novos estudos como este sao fundamentais para melhorar tanto
a qualidade de vida dos pacientes idosos com cAncer, quanto para
proporcionar maior facilidade e rapidez na definigio de conduta
por parte do oncologista.

Por fim, nio se pode deixar de mencionar um importante achado
acidental deste estudo, que demonstrou um alto risco para des-
nutricdo na amostra de pacientes idosos estudados. Medidas para
melhor caracterizar o estado nutricional dessa populagio sio ne-
cessdrias, visando a elaboragio de estratégias para a realizagio de
futuras intervencoes.

CONCLUSAO

Pacientes idosos em tratamento quimioterdpico sofrem de estresse,
que pode estar relacionado & diminuicao da capacidade de desenvol-
ver atividades instrumentais da vida didria, aos préprios sintomas do
regime quimioterdpico e 2 manifestagio de sintomas de depressio.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A dor e a inflamagao repre-
sentam processos fisiopatolégicos fundamentais para eliminar os
estimulos lesivos ao organismo vivo. O objetivo deste estudo foi
comparar a eficdcia do produto de referéncia Feldene® com um
produto similar (FLX), no tratamento de dor sensorial aguda in-
duzida em camundongos.

METODO: Ensaio pré-clinico com 18 camundongos albinos fé-
meas (Mus musculus), variedade (Swiss-Webster), jovens e sadios,
divididos em 3 grupos de 6 animais cada, para avaliacio do efeito
analgésico do piroxicam, comparativo entre os produtos de refe-
réncia e similar. O tratamento constituiu-se de 1 mg/kg para os
grupos A: piroxicam referéncia, B: controle (placebo-veiculo) e
C: piroxicam similar (FLX). Apés 1h da administrac¢io dos trata-
mentos, administrou-se 4cido acético a 0,6% (0,1 mL/10g) por
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via intraperitoneal e realizada a contagem das contor¢ées abdo-
minais durante 30 minutos. Os dados obtidos foram descritos
em médias e desvios-padroes das médias.

RESULTADOS: Observou-se diferenca significativa no nimero de
contorgoes para o produto referéncia 15,50 + 3,50, produto similar
26,67 + 7,87, quando comparado ao placebo 146,83 + 8,82. Também
foi observada a reducio do nimero de contor¢oes quando comparado
o medicamento de referéncia (90%) com o produto similar (82%).
Considerou-se significativo quando p < 0,05 (teste de Tukey).
CONCLUSAOQ: Conforme esperado, o piroxicam demonstrou
ser eficaz para o controle das contor¢oes abdominais. O produto
referéncia apresentou melhores resultados visto que obteve me-
nor nimero de contor¢oes e sua média foi considerdvel em rela-
¢a0 ao produto similar.

Descritores: Analgésico, Dor abdominal, Piroxicam.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Pain and inflam-
mation represent fundamental pathophysiological ~process-
es to eliminate the injurious stimuli to the living organism.
The aim of this study was to compare the effectiveness of
the reference product Feldene®, (FLX) with a similar prod-
uct for the treatment of acute sensory pain induced in mice.
METHOD: Pre-clinical testing with 18 female albino mice (Mus
musculus) Swiss-Webster variety, young and healthy, were divided
into 3 groups of 6 animals each, to evaluate the analgesic effect
of piroxicam, comparing the reference products and similar. The
treatment consisted of 1mg/kg for groups A: piroxicam reference,
B: control (placebo-vehicle) and C: similar to piroxicam (FLX). Af-
ter 1h of treatment administration, was given 0.6% acetic acid (0.1
mL/10g) by i.p. and the counting of contortions for 30 minutes.
Data were expressed as means and standard deviations of means.
RESULTS: There was a significant difference in the number of
contortions to the reference product 15.50 + 3.50, 26.67 + 7.87
similar products, compared to 146.83 + 8.82 placebo. We noted
the reduction in the number of contortions when compared to
the reference product (90%) with similar product (82%). We
considered p < 0.05 significant difference (Tukey test).
CONCLUSION: As expected, the piroxicam proved effective
to control the writhing. The reference product showed the best
results obtained since a smaller number of contortions and its
average was considerable when compared to the like product.
Keywords: Abdominal pain, Analgesics, Piroxicam.
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INTRODUCAO

A dor sensorial e a inflamacio representam processos fisiopatold-
gicos desencadeados pelos estimulos lesivos de substincias endé-
genas ativadas no decorrer do processo, como aminas vasoativas
(histamina), eicosanoides (metabdlitos do dcido araquiddni-
co, prostaglandinas e leucotrienos), fator ativador de plaquetas
(PAF), citocinas e outros'.

O uso de farmacos analgésicos e anti-inflamatérios apresentou
um notdvel aumento no uso clinico para tratamento da dor nos
tltimos 15 anos. Este aumento pode ser atribuido a facilidade
e confiabilidade dos modernos testes “in vitro” e “in vivo” para
a deteccdo da agdo farmacoldgica desejada’. Esses firmacos vém
sendo cada vez mais motivos de numerosas pesquisas ¢ estudos
realizados mundialmente, sobretudo com relagio ao controle de
qualidade’.

Os anti-inflamatérios nio esteroides (AINES) sdo utilizados sob
diversas formulagoes e estdo entre os mais prescritos do mundo.
Cerca de 40 mil toneladas de aspirina sio consumidas indiscri-
minadamente juntamente com dezenas de outros AINES dis-
poniveis no mercado mundial. O piroxicam, classificado como
AINES derivado do oxicam, possui atividade anti-inflamatdria,
analgésica, antipirética e age inibindo as enzimas ciclo-oxigenases
COX-1 e COX-2, de forma nao seletiva®.

O piroxicam ¢ prescrito no tratamento de varias doengas gineco-
légicas, tais como dismenorreia primdria, endometriose, cisto he-
morrdgico, dor pés-operatdria e nio ginecoldgicas como a artrite
reumatoide, osteoartrite, distiirbios musculoesqueléticos e gota®.
Em Ginecologia os analgésicos e anti-inflamatérios sio utilizados
para o alivio da dor. Acredita-se que a causa primdria da disme-
norreia primdria seja a produgio uterina excessiva de prostaglan-
dinas, primariamente derivadas da atividade da enzima ciclo-
-oxigenase-2, bem como do desequilibrio entre a quantidade de
prostanoides e, provavelmente, eicosanoides produzidos no en-
dométrio durante a menstruacio’. J4 a endometriose por induzir
uma reacdo inflamatéria tem-se utilizado os AINES exclusiva-
mente para o alfvio da dor®.

As inddstrias farmacéuticas estabelecidas em territério brasileiro
devem cumprir com o estabelecido pela Agéncia Nacional de Vi-
gilancia Sanitdria (ANVISA na RDC ne 210)’, que determina as
boas préticas de fabricagio para produgio de medicamentos gené-
ricos, similares e de referéncia. A Lei 9.787 estabelece que do me-
dicamento genérico espera-se que seja capaz de ser intercambidvel
com o medicamento de referéncia, designado pela Denominagio
Comum Brasileira ou na auséncia desta, pela Denominacio Co-
mum Internacional''. Para tanto, realizam-se testes de equivalén-
cia farmacéutica, biodisponibilidade e bioequivaléncia”®.

O medicamento de referéncia é o produto inovador registrado,
cuja eficdcia, seguranca e qualidade foram comprovadas cientifi-
camente. J4 o medicamento similar ¢ aquele que contém o mes-
mo principio ativo, na mesma dose, forma farmacéutica, via de
administracio e posologia do medicamento de referéncia registra-
do na ANVISA, devendo ser identificado por nome comercial’.
O medicamento de referéncia ¢ aquele cuja biodisponibilidade ¢
determinada durante o desenvolvimento do produto, tendo sua
eficdcia e seguranca comprovadas por meio de ensaios clinicos,
antes da obtengdo do registro para comercializagdo. A empresa
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fabricante desenvolveu a formulacio e a forma farmacéutica ade-
quadas 2 via de administragio e o objetivo terapéutico do me-
dicamento, validando os processos de fabricagio, bem como as
especificagoes'”.

O objetivo deste estudo foi comparar, na forma de protocolo ex-
perimental pré-clinico, a eficdcia do produto referéncia Feldene®
com um produto similar FLX, no tratamento de dor sensorial
aguda induzida em camundongos.

METODO

Apés aprovagio pelo Comité de Etica e Pesquisa em Seres Hu-
manos e Animais da Universidade Federal de Goids (UFG) (n°
30/2009), realizou-se este estudo prospectivo, pré-clinico, experi-
mental, no Laboratério de Toxicologia da Faculdade de Farmdcia
da UFG de acordo com as orientacoes do Conselho Nacional de
Controle de Experimentacio Animal (CONCEA), além de obser-
var as exigéncias dispostas na Lei n° 11794/2008 (Lei Arouca)''.
Foram utilizados camundongos fémeas (Mus musculus), albinos,
variedade Swiss-Webster, adultos, com idade de 2 a 3 meses, peso
médio de 39,42 g, provenientes do Biotério Central da UFG.
Os animais foram acondicionados em gaiolas plisticas, subdividi-
dos em 3 grupos com 6 animais/gaiola (Grupos A, B e C), em
estantes ventiladas, temperatura controlada (24+2° C), em ciclo
claro/escuro de 12h e tratados com dgua filtrada e racio ad libitum.

Equipamentos e reagentes

Gaiolas de pléstico, 18 seringas 1 mL, 18 agulhas para insulina,
3 canulas para gavagem, cronémetro, calculadora Kenko, balan-
ca semi-analitica (GEHAKA), 250 mL de solucao fisioldgica a
0,9%, 4cido acético a 0,6% diluido em solucio salina (0,1 mL/10
g), baldo volumétrico de 100 mL, béquer de 5, 10 ¢ 50 mL, pi-
peta volumétrica de 1 mL, peras, espdtulas inoxiddveis, vidro de
relégio pequeno, bastio de vidro, canetas e pincel, aqudrio, pasta
de anotagées, luvas, jaleco, funil de conten¢ao, touca e mdscara.
Produto similar: obtido do mercado formal, de laboratério tradi-
cional fabricante de genéricos e similares, denominado FLX, cujo
principio ativo era piroxicam na apresentagio de caixa com 15
cdpsulas contendo 20 mg de piroxicam cada. Excipientes: lactose,
amido de milho, celulose microcristalina (Lote 204—04008F).
Produto referéncia: contém o mesmo principio ativo, com apre-
sentagdo em caixa com 15 cdpsulas contendo 20 mg de piroxicam
cada e os seguintes excipientes: amido de milho, cdpsula de gela-
tina dura, lactose, estearato de magnésio, laurilssulfato de s6dio
(Lote 205-1760F).

O Grupo A foi tratado com produto referéncia (dose 1 mg/kg),
pesou-se em vidro de relégio 40 mg de piroxicam diluido em 100
mL de solugio fisioldgica a 0,9% (SF) e administrou-se 0,1 mL
(dose 0,04 mg de piroxicam) por animal através de gavagem.

O Grupo B foi tratado com solugio fisiolégica a 0,9%, 0,1 mL
para cada animal, por gavagem, e funcionou com grupo controle
negativo (placebo).

O Grupo C foi tratado com o produto similar FLX, (dose de 1
mg/kg), assim preparado: pesou-se em vidro de relégio 40 mg de
piroxicam diluido em 100 mL de solucio fisiolégica a 0,9% (SF)
e administrou-se 0,1 mL (dose 0,04 mg de piroxicam) por animal
através de gavagem.
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Teste de contor¢ao induzida por dcido acético (Writhing Test)
Apés 1h dos tratamentos injetou-se dcido acético a 0,6% diluido
em solugio fisioldgica a 0,9 % (0,1 mL/10g) em todos os animais
por via intraperitoneal utilizando seringa e agulha. Este procedi-
mento induz a dor aguda de mediagio periférica causada por rea-
¢do exsudativa inflamatéria peritoneal de origem quimica. Apés 5
min iniciou-se a contagem das contor¢oes abdominais para cada
animal, durante 30 min, relacionando graficamente as médias +
desvios-padrdes das contor¢oes acumuladas em fungio do tempo''.

Resposta analgésica

As contorgoes, induzidas pelo dcido acético a 0,6% i.p., consisti-
ram na contragio da musculatura abdominal juntamente com a
extensdo das patas dos animais pré-tratados por via oral, 1h antes,
com piroxicam similar, referéncia e com placebo. Apés a injegao,
os animais foram colocados sob funis de vidro (invertidos) indivi-
duais e o nimero de contorgoes abdominais foi contado durante
30 minutos.

Andlise estatistica

Os dados foram tabulados através do programa Microsoft Office
Excel, descritos em médias + desvios-padroes. Posteriormente foi
utilizado o programa Graph Pad Instar 3.0 para andlise estatistica.
As andlises foram submetidas 3 Andlise de Varidncia (ANOVA),
posteriormente foi sugerido o teste de Tukey para andlise compara-
tiva entre as varidveis considerando significativo quando p < 0,05.

RESULTADOS

O tempo das contor¢oes de cada camundongo tratado com 1
mg/kg via oral (gavagem) pelo medicamento referéncia e similar
foi registrado em minutos, apés 30 min da injeio intraperitone-
al de acido acético a 0,6%, através da extensdo da pata seguida
de contor¢io de dor induzida. Os resultados obtidos por camun-
dongo para cada grupo estao demonstrados na tabela 1.

Tabela 1 — Contor¢des abdominais em camundongos nos Grupos A (re-
feréncia), B (controle) e C (similar FLX) em relagdo 4 inibicio dlgica
(provocada por dcido acético a 0,6% i.p.)

Tratamento Contorg¢oes/min (C)

Aminais (camundongos)

Cl C2 C3 C4 C5 C6 Meédia+DP
Grupo A 11 20 16 14 19 13 15,50 + 3,50
Grupo B 139 160 143 153 137 149 146,83 + 8,82
Grupo C 18 23 20 27 35 37 26,67+7,87

DP = desvio-padrio da média.

Quando se avaliou o efeito analgésico causado pela administragio
oral do piroxicam do produto referéncia (Feldene) e do produto
similar (FLX), comparados ao placebo (solugio fisioldgica a 0,9%)
observou-se diferenca estatisticamente significativa nos grupos tra-
tados em relagio ao placebo nas contor¢oes abdominais induzidas
(ANOVA), teste de Tukey (p < 0,05), conforme o gréfico 1.

Observou-se também diferenca significativa quando se avaliaram
as contor¢oes abdominais entre os grupos tratados referéncia
(Feldene) e similar (FLX), (ANOVA), teste de Tukey (p < 0,001),

conforme o gréfico 2.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):117-20

Grifico 1 - Efeito analgésico causado pela administragio oral do pi-
roxicam do produto referéncia (Feldene) ¢ do produto similar (FLX),
comparados ao placebo (solugdo fisiolégica a 0,9%) sobre as contor¢oes

abdominais induzidas (ANOVA, teste de Tukey p < 0,05%).

Griéfico 2 — Efeito inibitério de contor¢bes abdominais induzidas por
dor inflamatéria aguda, dos medicamentos Feldene (referéncia) e do

produto similar (FLX) (ANOVA).

Teste de Tukey (p < 0,001).
C = contorsio

DISCUSSAO

Farmacos com o mesmo principio ativo tém agbdes muitas vezes
diferenciadas relacionadas 4 extensio e/ou  sua velocidade de ab-
sor¢do, muitas vezes relacionadas aos seus excipientes. A avaliagio
da dor ¢é considerada um parAmetro importante durante a utiliza-
¢ao de medicamentos de mesmo principio ativo. Para determinar
se o FLX pode ser genérico do Feldene® devem-se realizar testes
de dissolugao, biodisponibilidade e bioequivaléncia”®, confirman-
do assim, a intercambiabilidade dos produtos no mercado. Desta
forma, os pacientes poderiam escolher e comprar o produto com
prego mais acessivel e com a mesma qualidade e seguranga.

O presente estudo se propds a comparagio entre medicamentos,
utilizando testes farmacol6gicos. Analisou-se o efeito analgésico
de dois medicamentos produzidos por industrias diferentes, mas
com a mesma forma farmacéutica e mesmo férmaco. Os resul-
tados demonstraram pontos em comum entre os dois produtos
testados, 0 que expressa a similaridade no efeito analgésico e na
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redugdo das contorcoes abdominais causadas por dcido acético
nos camundongos.

Os dois produtos proporcionaram elevada redugio das contor-
¢oes abdominais (Feldene® 90% e FLX 82%) quando compa-
rados com o grupo de animais tratados somente com solugio
fisiolégica. Adicionalmente, quando comparados os dois grupos
tratados observou-se diferenca estatistica (p < 0,001) do grupo
tratado com fdrmaco de referéncia em relagio ao similar na ava-
liagao das contor¢oes abdominais dos camundongos.

Os AINES sio os firmacos de segunda escolha na abordagem
clinica. Sua utilizacio ¢ limitada pelos efeitos colaterais, sensi-
bilidade ao firmaco ou contraindicagdes, que sdo basicamente
relacionadas aos efeitos gastrintestinais'?.

A utilizagio de piroxicam foi demonstrada em alguns estudos,
conforme também publicado por Saltveit”®, em estudo dupla-
mente encoberto e controlado, também demonstrou eficdcia e
baixa incidéncia de efeitos colaterais. Também foi utilizado o pi-
roxicam na apresentagao sublingual onde demonstrou uma res-
posta efetiva e com rdpido inicio de agio no alfvio da dor'.

O piroxicam atua inibindo a atividade das enzimas ciclo-oxi-
genases 1 e 2, que catalisam a biossintese das prostaglandinas e
tromboxanos a partir do dcido araquid6nico. Os AINES sio a
primeira linha no manuseio da dismenorreia primdria®®. Agem
pela redugao da atividade da via da ciclo-oxigenase, inibindo a
sintese de prostaglandinas'®!”".

Diversos medicamentos tém sido utilizados no controle da dor
provocada pela dismenorreia primdria®, com resultados satisfa-
térios, onde se podem destacar o piroxicam. Estudos evidenciam
a eficdcia dos inibidores nio seletivos das ciclo-oxigenases, como
ibuprofeno, naproxeno sédico, cetoprofeno, piroxicam e até mes-
mo de pilulas contraceptivas (estrégeno-progesterona)"*.

Testes farmacoldgicos simples, como este de contor¢io abdomi-
nal em camundongos, para triagem de efeitos analgésicos, podem
ser Uteis na diferenciacio de eficiéncia entre duas formulacées
distintas e, oportunamente, poderio ser utilizados como estudo
prévio de equivaléncia de formula¢des medicamentosas.

CONCLUSAO

Constatou-se que o fdrmaco piroxicam teve um efeito positivo
na redu¢io do niimero de contor¢ées abdominais nos grupos dos
animais tratados tanto referéncia (feldene) quanto similar (FLX),
quando comparados ao grupo placebo. Evidenciou-se ainda um
efeito significativo na reducao das contor¢oes abdominais quan-
do se utilizou o produto referéncia em relac¢io ao similar.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Abrigo ou ambiente ins-
titucional, no Brasil, estd ligado as modificagées politicas e
socioecondmicas e ao papel da mulher na sociedade atual. No
passado, o atendimento a criangas em situagio de abrigo era
destinado a filhos de mies solteiras sem condigdes para crid-
-los, exercendo, assim, papel de “casa de caridade” em auxilio
a essas mdes. Atualmente, a proliferagdo de orfanatos ou casas
de amparo a criangas abandonadas tem sido muito intensa.
Portanto, devido a caréncia de estudos que identifiquem a
independéncia da crianga em abrigos e sugerindo que a alta
demanda de criangas nestes ambientes associado a poucas fun-
ciondrias, o que poderia inviabilizar o cuidado homogéneo
para todas. O objetivo deste estudo foi verificar a capacidade
de desempenho das habilidades funcionais de criangas com
idades entre 2 e 6 anos, abrigadas em entidade filantrépica e
observar os niveis de assisténcia que o cuidador oferece para
as criangas.

METODO: Estudo de cardter descritivo com 52 criancas,
com idade entre 2 e 6 anos, abrigadas na Casa V6 Benedi-
ta, Santos, SP. Foi aplicada a escala de habilidades pedidtricas
(PEDI) que analisa o desempenho funcional didrio nos itens
de autocuidado, mobilidade e funcio social.

RESULTADOS: A média de idade das criancas foi de 4 anos
e 2 meses, e o tempo médio de permanéncia foi 7 meses ¢ 3
semanas, 61,8% eram do sexo masculino e a causa principal
foi de baixa condi¢io socioecon6mica com 45%. Assim, ao
observar a funcionalidade das criangas notou-se que o escore
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de funcio social foi o maior prejudicado das dreas analisa-
das, com apenas 32,44% de desempenho, comparando com
autocuidado 72,33% e mobilidade 81,12%.

CONCLUSAO: A fungio social foi a maior habilidade preju-
dicada, isto é, a capacidade de interagir com o meio externo, de
comunicar-se e de realizar tarefas que exigem raciocinio, pois
necessitaram de supervisio e auxilio constante das monitoras.
Descritores: Ambiente, Criancas, Desenvolvimento, Situa¢iao

de abrigo.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Shelter or institutio-
nal environment in Brazil is linked to political and socioeco-
nomic changes and the role of women in society today. In the
past, care for children in a shelter was intended for children
of single mothers unable to raise them, and thus have the role
of “charity house” in aid of such mothers. Currently, the pro-
liferation of orphanages or homes for the abandoned children
shelter has been very intense. Therefore, due to lack of studies
that identify the child’s independence in shelters and sugges-
ting that the high demand for children in these environments
associated with fewer employees, which could destabilize the
homogeneous care for all, the purpose of this study was to as-
sess the performance capability functional abilities of children
aged between 2 and 6 years, housed in charity and assistance
levels observed that the caregiver provides to children
METHOD: Descriptive study with a sample of 52 chil-
dren and aged 2 to 6 years, housed in the Casa Bene-
dicta Grandma, Santos, SP. Scale was applied to pediat-
ric skills (PEDI) analyzing the functional performance in
everyday items of self-care, mobility and social function.
RESULTS: The mean age was 4 years and 2 months, and me-
dian time was 7 months and 3 weeks, 61.8% were male and
the main cause of low socioeconomic status was 45%. Thus, to
observe the functionality of the children noticed that the score
of social function was the worst off of the areas analyzed, with
only 32.44% of performance compared with self-care and
mobility 72.33% and 81.12%, respectively.

CONCLUSION: The social function was most impaired abil-
ity, i.e. the ability to interact with the environment, to com-
municate and perform tasks that require thinking, as required
constant supervision and assistance of the caregivers.
Keywords: Children, Development, Environment, Status of
shelter.
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INTRODUCAO

As criangas que vivem em paises em desenvolvimento estio ex-
postas a vdrios riscos, entre os quais o de apresentarem gestagoes
desfavordveis e/ou incompletas e o de viverem em condicoes
socioecondmicas adversas. Tal cadeia de eventos negativos faz
com que essas criancas tenham maior probabilidade de apresen-
tar atrasos em seu potencial de crescimento e desenvolvimento.
Por essa razio, o impacto de fatores bioldgicos, psicossociais (in-
dividuais e familiares) e ambientais no desenvolvimento infantil
tem sido objeto de indmeros estudos nas dltimas décadas’.
Conforme Rosa Neto? o organismo humano tem uma légica bio-
l6gica e organizada, que se inicia desde 0 momento da concepgio,
matura-se e evolui conforme a interacao com o meio e a estimulacio.
Ainda, o desenvolvimento funcional é realizado por etapas cres-
centemente complexas, unicamente ordenadas, que serdo venci-
das uma apés a outra, obedecendo uma sequéncia fixa impressio-
nante, visto que num dado momento serd a base e a preparagio
para a que vird em seguida’.

Sendo assim, o abrigo tem a fungio de oferecer a crianga atendi-
mento dentro de sua faixa etdria incluindo cuidados de satde, hi-
giene, alimentagio e atividades ludicas. Esta institui¢ao a qual pode
ser publica e, as vezes até privada, tem recebido uma significante
atengio social por abrigar criangas principalmente de pouca idade
contribuindo, entdo, para seu crescimento e desenvolvimento®.
De acordo com Prada, Willians e Weber®, devido & importincia
e ao impacto dos atrasos no desenvolvimento no que se refere &
morbidade infantil, é fundamental para que se possa, o mais pre-
cocemente possivel, identificar as criangas de maior risco, a fim
de minimizar os efeitos negativos decorrentes. Existem evidéncias
suficientes de que quanto mais precoces forem o diagndstico de
atraso no desenvolvimento e a intervengio, menor serd o impacto
desses problemas na vida futura da crianca.

Fonseca® afirma que o ambiente doméstico tem sido considerado
o contexto mais aceito de desenvolvimento infantil, onde o aten-
dimento da crianca ¢ realizado pela mae ou por outras figuras
familiares; uma vez que é crescente o ntimero de mulheres de
diferentes classes sociais que estao assumindo um trabalho, e ou-
tras atividades fora de casa e assim tornam-se necessdrio o auxilio
no cuidado e educacio de seus filhos, sobre outro contexto de
atendimento para as criangas pequenas.

O objetivo deste estudo foi verificar a capacidade de desempenho
das habilidades funcionais de criancas com idades entre 2 e 6
anos abrigadas em entidade filantrépica e observar os niveis de
assisténcia que o cuidador oferece para as criangas.

METODO

Apbs aprovagio pelo Comité de Etica em Pesquisa com Seres Hu-
manos (CEPSH/UNILUS) protocolo n° 003/2010, realizou-se
este estudo transversal com 52 criangas sob situagio de abrigo
da Casa V4 Benedita no municipio de Santos, SP, realizado no
periodo de junho de 2008 a maio de 2009.

A entidade caracteriza-se por ser uma instituicdo particular, que
mantém convénio com a prefeitura local, funcionando como Socie-
dade Civil de Cardter Assistencial, sem discriminacao de raca, nacio-
nalidade ou religido, tendo como finalidade a protecio e educacio
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da crianca com duracio indeterminada e sem fins lucrativos. Abriga
atualmente cerca de 60 criancas com idade entre zero e 16 anos que
vivem sob sua tutela, sem convivio didrio familiar.

Foram incluidas no estudo, apds passarem por consulta médica,
criangas com idade entre 2 e 6 anos, pois ¢ nessa faixa etdria que
se encontra o dpice do desenvolvimento motor pela maturagio do
sistema nervoso central (SNC); sem distingao de sexos. Os critérios
de exclusao foram criangas com diagnéstico de doengas neuroldgicas
identificadas pelo médico na consulta de admissio, ou ortopédicas,
porém ndo foi necessdrio excluir nenhuma crianca do estudo.

Para a coleta de dados e obter as informacoes necessdrias, obteve-
-se o termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE) pela
responsdvel da entidade, que autorizou a sua realizacio, depois de
explicacio dos procedimentos.

Realizou-se uma busca nos prontudrios individuais e cadastros
de admissdo no abrigo, e uma dnica entrevista com a monitora
responsdvel pelas criancas, que responderam as questdes da escala
de habilidades pedidtricas (PEDI).

Essa escala foi traduzida, validada e adaptada para o portugués,
com permissio e colaboragio dos autores da avaliagio original. De
acordo com a tradutora e precursora da escala no Brasil, Mancini®,
a PEDI é uma avaliacio realizada através de entrevista com pais ou
responsdveis que possam informar sobre o desempenho da crianca
em domicilio. Este teste avalia aspectos funcionais do desempenho
de criangas com idade entre 6 meses e 7 anos e meio, em trés 4reas
de desempenho: autocuidado, mobilidade e funcio social.

Para andlise estatistica dos dados, procedeu-se a constru¢io de
tabelas de frequéncia para varidveis qualitativas e no caso de
varidveis quantitativas calculou-se a média. Para comparar gru-
pos utilizou-se o teste # de Student para grupos independentes
e ANOVA de uma via para comparar grupos com mais de trés
varigveis. Em todos os testes adotou-se o limite de 5% (o < 0,05)
para rejeicdo da hipétese de nulidade.

RESULTADOS

Na aplicacio da PEDI, ao observar o item habilidades funcionais
tem-se as modalidades de autocuidado (73 pontos mdximos),
mobilidade (59 pontos mdximos) e fungio social (65 pontos
mdximos). O escore geral das criancas para estes itens variou;
autocuidado: (72,33%) (média de 49,86 pontos), mobilidade:
81,12% (média 44,78) e fungao social, mais prejudicada, com

32,44% (média 28,05) de desempenho (Grifico 1).

Griéfico 1 — Representagio da média geral dos escores de habilidades
funcionais das criangas
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Na modalidade de assisténcia do cuidador da PEDI (Grifico 2)
que verifica o nivel de independéncia funcional da crianga, obser-
vou-se que na modalidade autocuidado 62,15% (média de 20,88
pontos de 40 possiveis mdximos) se mostraram independentes, isto
¢ realizam a fun¢io sem qualquer supervisio, 72,5% (média de
22,21 pontos) mostraram-se independentes para a modalidade de
mobilidade (pontua¢do mdxima de 35), e na modalidade funcao
social, apenas 32,14% (5,38 pontos médios de 25 mdximos) sio
independentes, isto ¢, 67,86% necessitaram de alguma supervisio
para realizar a tarefa.

Grifico 2 — Representagio da média geral dos escores de assisténcia do
cuidador

Porém, houve a necessidade de criar tabelas “Normalizadas”, com
a finalidade de aplicar o teste estatistico entre elas. Isso se deve por
causa dos valores mdximos possiveis diferentes entre os itens das
habilidades funcionais e assisténcia do cuidador. Por exemplo, o
valor mdximo possivel do autocuidado nas habilidades funcionais
¢ 73 pontos e na assisténcia do cuidador ¢ de 40 pontos. Se pegar
um valor obtido, por exemplo, 31, esse valor tem um significado
diferente em ambas as tabelas.

Assim, ao analisar os itens da escala de acordo com os escores da
PEDI nos 2 grupos, habilidades e assisténcia do cuidador, foi pos-
sivel observar relevancia estatisticamente significativa (p < 0,05) em
relagio ao grupo de assisténcia, nas 3 modalidades: autocuidado,
mobilidade e func¢io social, com p < 0,0001 para todas.

DISCUSSAO

Com o presente estudo observou-se que a funcio social foi a mais
prejudicada das competéncias analisadas relacionadas as crian-
cas em situacio de abrigo, e este ¢ um achado relevante quando
comparado s atividades de autocuidado e mobilidade, também
quantificadas pela PEDI, utilizada como instrumento de pesqui-
sa. As criancas com idade entre 5 ¢ 6 anos possuem praticamente
as mesmas habilidades sociais (linguagem, cognicio) que as crian-
cas de 2 a 4 anos, isto ¢, existe uma imaturidade na comunicagio
dessas criancas, advinda muitas vezes da pobreza de vocabuldrio
dentro do ambiente institucional dentre outros fatores socioe-
condmico, psicolégico e emocional. E isto estd de acordo com
a literatura, pois Barros e Fiamenghi’ afirmaram em estudo que
criancas abrigadas podem apresentar um atraso de seis meses na
linguagem e esse achado ¢ atribuido a falta de contato com a
mie, na medida em que o aprendizado da lingua estd diretamen-
te ligado 4 observacio do comportamento e fisionomia da mae
enquanto fala.

Para Rizzini e Rizzini® e Cuneo’, criancas abrigadas por longo

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):121-3

periodo vivenciam uma situacio de vulnerabilidade fisica, emo-
cional e social. A institucionalizagio prolongada acaba potencia-
lizando outros fatores de risco para que essas criangas vivenciem
episddios de revitimizacio dentro da instituicido que deveria
protegé-las.

Sendo assim, a funcdo social foi a maior habilidade prejudicada,
isto ¢, a capacidade de interagir com o meio externo, de comuni-
car-se e de realizar tarefas que exigem raciocinio, necessitaram de
supervisao e auxilio constante das monitoras que 14 trabalham, pois
quando comparadas ao desempenho nas atividades de autocuida-
do e mobilidade (itens predominantemente motores), o escore foi
relativamente alto, indicando que nas tarefas motoras o nivel de
independéncia é muito maior.

Além disso, este estudo possui limitagoes referentes ao nimero de
participantes e por este motivo os dados tém sua validagio para a
populagio especifica, mas nao se pode finalizar que sao validos para
todos ambientes institucionais de abrigos.

CONCLUSAO

Social e emocionalmente as criangas possuem uma privagao que o
ambiente em que vivem naturalmente propicia, e a consequéncia
¢ o rebaixamento nos aspectos de funcio social, traduzindo para
imaturidade da linguagem, da cognigdo, dos vinculos afetivos;
fazendo-as atrasar seu aprendizado escolar e atrapalhando suas re-
lagbes com o outro.

A idade das criangas também foi um fator de relevincia ao observar
as habilidades funcionais e assisténcia do cuidador, sendo um fator
determinante a qualquer nivel da escala PEDI, tanto para autocui-
dado, mobilidade ou fungio social e em todas as idades abrangen-
tes do estudo.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A ciatalgia produz grande
morbidade, com implicagdes individuais e sociais, uma das pos-
sibilidades terapéuticas ¢ a corrente de alta voltagem, mas possui
resultados controversos na literatura devendo ser mais explorada.
Assim, o objetivo do estudo foi analisar o quadro dlgico de ratos
submetidos a um modelo de ciatalgia, tratados com corrente de
alta voltagem anddica.

METODO: Foram utilizados 12 ratos Wistar, divididos em 2
grupos, simulacro (GS) e tratado com corrente de alta voltagem
anédica (GP+). Todos foram submetidos a um modelo de cia-
talgia experimental, e 3 dias apds iniciou-se o tratamento para
GP+, didrios, durante 10 dias. As avaliacbes ocorreram antes da
compressio, ao 3° dia (antes e apds o 1° tratamento), apds o 5°
e 10° dias de tratamento. Os métodos utilizados foram o teste de
incapacidade funcional e o limiar de retirada, com uso do fila-
mento de Von Frey digital.

RESULTADOS: Para o teste de incapacidade funcional, ambos
os grupos apresentaram aumento do tempo de elevacio da pata,
sem reducdo em nenhum momento. Para o limiar de retirada, foi
possivel observar apenas para o GP+ aumento do limiar apés o 5°
e 10° dias de terapia, ocorrendo também aumento significativo
ao comparar pds-lesio com apds a 52 terapia.

CONCLUSAO: O uso da corrente anédica de alta voltagem pro-
duziu aumento do limiar doloroso & pressio, mas, nio produziu
diminui¢do na dor que pudesse intervir na claudicagio.
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Descritores: Estimulacio elétrica nervosa transcutdnea, Medicao
da dor, Neuropatia cidtica.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The sciatica produces
high morbidity, with individual and social implications, one of the
therapeutic is the high-voltage current, but has the same contro-
versial results in literature and should be explored further. Thus,
the aim of the study was to analyze the pain in rats subjected to a
sciatica model treated with the anode high-voltage current.
METHOD: A total of 12 Wistar rats were divided into two
groups, sham (SG) and treated with the high-voltage anode
(PG+). All animals underwent to a sciatica experimental model,
and 3 days after treatment began for PG+, daily for 10 days.
Assessments occurred prior to compression, the 3 day (before
and after the 1* treatment), after the 5 and 10" treatment days.
‘The methods used were the functional incapacitation test and the
withdrawal threshold, using the digital Von Frey filament.
RESULTS: for functional incapacitation test, both groups
showed increased paw elevation time, without reduction in any
time. For the withdrawal threshold, was observed only for the
PG+ threshold increase after the 5% and 10" days of therapy, oc-
curring also increased significantly when compared with post-
injury after the 5 treatment.

CONCLUSION: the use of anode high-voltage current pro-
duced a pain threshold increase to pressure, but produced no
reduction in pain that could intervene in claudication.
Keywords: Pain measurement, Sciatic neuropathy, Transcutane-
ous electric nerve stimulation.

INTRODUCAO

A ciatalgia é muito mais um sintoma do que um diagnéstico es-
pecifico. As evidéncias, de pesquisas bdsicas e clinicas, indicam
que a inflamacdo e compressio sio importantes para a sua produ-
cdo, sendo possiveis mediadores: TNF-a., fosfolipase A2, PGE,,
IL-1, IL-6 e NO.

Em 90% dos casos a ciatalgia ¢ causada por hérnia de disco com
compressio da raiz nervosa, mas estenose (lombar ou foraminal)
e menos frequentemente tumores ou cistos', oste4fitos, hemato-
mas, cistos endometridticos, pressio externa prolongada?, mal-
formagoes vasculares® e a controversa sindrome do piriforme, sio

possiveis causas>*>.
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Em geral, o curso clinico da ciatalgia é favordvel, sendo que
95% dos casos sdo resolvidos de forma conservadora entre um
e 12 meses®. Nas primeiras 6-8 semanas, hd consenso que o
tratamento deve ser conservador. Estudos em populagdes de
trabalhadores com alta demanda fisica, apontam maiores ta-
xas de ciatalgia, comparados com a populacio geral'. Kiirid
e col.” estudaram os efeitos da classe ocupacional, condicées
fisicas e psicossociais no trabalho, comportamentos de sadde,
dor lombar e cervical, sobre o aparecimento da ciatalgia entre
funciondrios publicos de meia-idade. Observaram que indivi-
duos que realizam trabalhos manuais, obesidade, fumo, pouca
atividade fisica de lazer, lombalgia e cervicalgia prévia foram
fatores preditivos.

Os procedimentos cirtrgicos tém aumentado nas Gltimas déca-
das, sendo considerada indica¢do absoluta para a sindrome da
cauda equina®. Para ciatalgias advindas de quadros de hérnia de
disco, a indica¢io usual da discectomia é melhorar a dor mais
rapidamente, mas, ndo hd diferencas apdés 1 e 2 anos com o tra-
tamento conservador’.

Quanto a formas de tratamento sio possibilidades: o tratamento
com eletroestimulagdo com eletrodos implantados sobre a me-
dula espinhal', exercicios de alongamento, fortalecimento e es-
tabilizacdo'!, associados ou nao a manipulacio vertebral'>", ele-
troestimulacio nervosa transcutinea’, sendo aventado ainda, no
tratamento de neuropatias periféricas, o laser de baixa poténcia e
o ultrassom terapéutico'*'°.

Contudo, segundo Valat e col.' nio hd publicacées suficientes
que demonstrem efeitos de recursos como: educagio e repouso;
limitada evidéncia para suportar o tratamento fisioterapéutico, e
nenhuma evidéncia para acupuntura, drteses, tragio, analgésicos,
fracos opioides, bloqueadores neuromusculares, anti-inflamaté-
rio nao esteroide (AINH) e manipulacio.

As lesoes que produzem ciatalgia geram uma reacio infla-
matdria, a qual é necessdria, por exemplo, para a involu-
¢ao da massa herniada. Contudo, tal reacio ird produzir
aderéncias, dificultando a vascularizagio nervosa e gerando
sintomas neurolégicos. Portanto, o controle da reagio in-
flamatéria é um importante desafio’. Uma das terapias com
possibilidade de efeitos sobre o quadro de ciatalgia ¢ a de
corrente de alta voltagem, visto que a mesma tem apresen-
tado importantes resultados na reducao de edema e regene-
ragdo tecidual, havendo possibilidade de bons resultados na
reducao da dor.

A corrente de alta voltagem ¢ pulsada, monofisica, de pico duplo,
com alta voltagem (acima de 100 V) e intensidade de pico eleva-
da, mas com baixa amplitude média, possibilitando estimulagio
relativamente agraddvel, capaz de atingir as fibras nervosas sen-
soriais, motoras ¢ também nociceptivas. A maioria dos estudos
concentra-se na observacio de reducio de edema traumdtico (em
animais e em humanos) ou linfedema'®*, e efeitos regenerativos
teciduais, principalmente na cura de tlceras®?, com resultados
controversos e principalmente com uso de estimulagdo catédica,
havendo necessidade de estudos em outros tipos de lesdes e pa-
rimetros"’.

O objetivo deste estudo foi analisar o quadro 4lgico de ratos, sub-
metidos 3 um modelo de ciatalgia, tratados com corrente de alta
voltagem anddica.
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METODO

Apés aprovagio pelo Comité de Etica em Experimentagio Ani-
mal e Aulas Préticas da Universidade Estadual do Oeste do Pa-
rand (UNIOESTE), protocolo n° 0209, realizou-se este estudo,
utilizando-se de 12 ratos, da linhagem Wistar, machos, com peso
de 377,00 + 20,32 g e 14 + 2 semanas de idade. Os animais
foram alojados em caixas de polipropileno, submetidos a ciclo
claro/escuro de 12 horas, temperatura de 25 + 1° C, recebendo
dgua e racio ad libitum durante todo periodo experimental.

Os animais foram divididos aleatoriamente em dois grupos: GS
(n = 6) — submetido a ciatalgia no membro posterior direito e
ao tratamento placebo (simulacro); GP+ (n = 6) — submetido
a ciatalgia no membro posterior direito e tratado com corrente
anddica, no local da cirurgia.

O projeto foi conduzido segundo as normas internacionais de
ética em experimentagdo animal.

Os animais foram anestesiados com xilazina (12 mg/kg) e cetami-
na (95 mg/kg), por via intraperitoneal, e em seguida foi realiza-
da a tricotomia no local do procedimento cirtrgico. Realizou-se
uma incisao paralela as fibras do musculo biceps femoral, da coxa
direita, expondo assim o nervo isquidtico. Foi efetuada a com-
pressio ao redor do nervo em quatro regioes distintas ao longo
do mesmo, com distancia aproximada de 1 mm uma da outra,
sendo utilizado fio cazgut 4.0 cromado, reproduzindo os sintomas
de uma ciatalgia, em seguida a sutura foi realizada por planos®.
Para avaliar a dor dos animais, foram submetidos ao teste de inca-
pacidade funcional®, que avaliou a dor durante a marcha dos ani-
mais em um cilindro com aproximadamente 30 cm de diAmetro
recoberto por uma tela de ago inoxidédvel, que através de um mo-
tor realizava trés rotagoes por minuto. Os animais caminharam
sobre o cilindro, com botas de metal acopladas as patas posterio-
res, sendo que a direita conduzia informagdes ao computador, no
qual um programa relatava os valores o tempo em que o membro
posterior direito manteve-se sem contato no cilindro (tempo de
elevacio da pata— TEP). Normalmente animais sem dor, advinda
do modelo experimental de ciatalgia, exibem, durante 1 min, a
pata no ar por 10s™.

Os animais foram treinados a deambular sobre o cilindro por trés
dias, sendo que apds o treino houve a coleta dos dados, antes da
cirurgia (primeira avaliagio, 12 AV). No dia posterior ao térmi-
no dos treinos, foi realizado o modelo experimental de ciatalgia.
Procedendo com as coletas de dados ao 3° dia de pds-operatério
(PO), antes e apds o 1° tratamento (22 e 32 AV), apds o 5° (42
AV), e finalmente apés o 10° dia de tratamento (52 AV).

Avaliagao do limiar de retirada

A dor foi também avaliada pelo limiar de retirada do membro
a0 estimulo mecinico. O equipamento utilizado para realizar o
teste de sensibilidade dolorosa foi o Analgesimetro digital tipo
Von Frey da Insight®, o qual apresenta um brago transdutor com
uma ponteira de polipropileno descartdvel, medindo a pressio
realizada sobre a superficie do animal.

Os animais foram contidos manualmente e o filamento de Von
Frey digital foi aplicado na regiio da compressao nervosa. A pon-
ta de polipropileno foi aplicada perpendicularmente a drea, com
gradual aumento de pressio, e logo que o animal retirou o mem-

125



Bertolini GRE Nascimento CM, Cunha DM e col.

bro, o teste foi interrompido e observado o registro do limiar de
retirada. Houve um tempo de adaptacio e treino dos animais de
3 dias, sendo esta avaliagio sempre realizada posterior ao teste de
incapacidade funcional.

Protocolo de tratamento

No 3° PO, iniciou-se o tratamento, que ocorreu de forma didria,
por 10 dias seguidos, por 20 minutos cada terapia, utilizando
o equipamento de alta voltagem Neurodyn High Volt, da marca
IBRAMED?®, o qual possuia certificado de calibragio vilido para
o periodo da pesquisa.

Para a aplicacdo da corrente de alta voltagem, especificamente
sobre a incisdo cirtirgica, os animais foram anestesiados e posi-
cionados em decubito lateral esquerdo. Os eletrodos utilizados
foram de borracha-silicone, e posicionados sobre a regiao da in-
cisdo cirtrgica e na regido lombar dos animais. O eletrodo ativo
(local da cirurgia) era de 1 cm?® e o eletrodo passivo (regido lom-
bar) tinha 4 cm? de 4rea. A intensidade da corrente utilizada, era
aumentada até se observar contragio muscular, entdo, reduzia-se
em 10% deste valor, produzindo assim estimulagio apenas no
nivel sensitivo. A frequéncia utilizada foi de 50 Hz.

Andlise estatistica

A normalidade dos resultados foi analisada pelo teste de Kolmo-
gorov-Smirnov, e visto a sua normalidade foi expresso por meio
da estatistica descritiva (média e desvio-padrao) e analisado pela
estatistica inferencial, pelo uso da Andlise de Varidncia com me-
didas repetidas, com pés-teste de Tukey, o nivel de significAncia
aceito foi o = 0,05.

RESULTADOS

Para o teste de incapacidade funcional (TEP), observou-se em
ambos os grupos que houve aumento significativo (p < 0,05) ao
comparar o momento pré-lesio com os seguintes, ¢ nio houve
redu¢io do mesmo (p > 0,05), a0 comparar o0 momento pré-tra-
tamento com os demais (Grafico 1).

Grifico 1 — Valores obtidos para o Teste de Incapacidade Funcional,
de acordo com o tempo de elevagao da pata. (1A) Valores observados
para o grupo controle. (1B) valores observados para o grupo de corrente
anddica.

*Diferenca estatisticamente significativa ao comparar com o momento pré-lesio.

Para a avaliagio da dor pelo limiar de retirada, os dois grupos
apresentaram diminuigio significativa a0 comparar 0 momento
pré-lesao, com a pds-lesio e apds o 1° tratamento (p < 0,05), o
que continuou a ocorrer para GC, nos momentos posteriores (p
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< 0,05), mas para GP+ nao houve diferenca significativa ao com-
parar com a avaliagdo apds o 5° e 10° dias de tratamento. Quan-
do comparado o momento pés-lesio com os seguintes, para GC
nio houve reducio significativa do limiar de retirada, mas para
GP+ houve diferenca significativa apds o 5° dia de tratamento (p
< 0,05) (Grifico 2).

Grifico 2 — Avaliagio do limiar de retirada, com o filamento de Von
Frey digital, dado como pressao local em gramas. (A) valores observados
para o grupo controle. (B) valores observados para o grupo de corrente
anédica.

* Diferenca estatisticamente significativa ao comparar com o momento pré-lesao.

* Diferenga estatisticamente significativa a0 comparar com o momento pré-tra-
tamento.

DISCUSSAO

A dor neuropdtica é iniciada por uma lesio primdria ou disfunc¢io
do sistema nervoso, a qual pode ser periférica ou central. Anal-
gésicos convencionais apresentam pequeno alivio para quadros
de dor neuropdtica, sendo que terapias efetivas, para este tipo de
dor, ainda sdo uma lacuna®. Assim, observa-se a importincia de
estudos que avaliem métodos de tratamento de tais lesdes, como
o realizado na presente pesquisa, em que se utilizou o modelo de
compressio do nervo isquidtico, proposto por Bennett e Xie®,
e como instrumento de terapéutica a corrente anddica de alta
voltagem.

Kobayashi e col.? avaliando a conducio nervosa e aspectos histo-
l6gicos, em pacientes submetidos 4 microdiscectomia e testados
pela elevagao da perna estendida, observaram diminuicio do po-
tencial de agdo ao elevar o membro, nos graus de apresentagio
da ciatalgia, mas volta a0 normal em graus menores e logo apés a
retirada da hérnia de disco. Ressaltam que corpos estranhos, tais
como o nucleo pulposo, produzem alteragoes nas células endote-
liais, resultando em vasodilatagao e aumento da permeabilidade
vascular, seguido por adesio e migracio de macréfagos. No pre-
sente estudo apesar de nao ter sido realizada a avaliagao histo-
légica, acredita-se que ocorreu um processo inflamatério, junto
ao fio catgut cromado utilizado para a compressio, visto que é
relatado na literatura tal fato®. Além disso, a infiltracio e proli-
feragio fibrobldstica, com posterior sintese de coldgeno, formam
fibrose periradicular. Estas aderéncias direcionam a grandes ten-
soes sobre a raiz nervosa, causando distirbios de fluxo sanguineo
intra-radicular e quebra da barreira hematonervosa, resultando
em novas alteragdes inflamatdrias’. Desta forma, no presente es-
tudo, acredita-se que o modelo utilizado gerou tais fenémenos,
visto que os animais apresentaram quadro de dor i pressio e a
mesma produziu alteracdes funcionais, na marcha dos animais.
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Acio analgésica da corrente anddica de alta voltagem sobre ciatalgia experimental

O modelo de compressao do nervo isquidtico, descrito por Ben-
nett e Xie®, reproduz a sintomatologia observada em huma-
nos com ciatalgia. Alguns estudos tém apresentado os efeitos
de recursos eletrotermofisioterapéuticos sobre este modelo'*!,
sendo observados resultados de melhora funcional, pela dimi-
nui¢io do TEP. Na presente pesquisa, nio foi observada tal re-
ducdo, ou seja, a dor nao regrediu o suficiente para que o animal
nio claudicasse durante sua caminhada no cilindro metilico,
mantendo-se sempre mais elevada do que os valores basais, sem
diminuicdo significativa ao comparar o momento pés-lesio
com os seguintes.

Contudo, foi possivel observar efeitos analgésicos da corrente
anddica de alta voltagem, por meio da avalia¢io do limiar de re-
tirada com o filamento de Von Frey digital, o qual mostrou para
o grupo controle presenca de dor no 3° dia PO, sem regressio
aos valores basais, ou eleva¢io do limiar de dor a pressao. Mas,
para o grupo tratado houve restauracio dos valores (auséncia de
diferenca significativa), ap6s o 5° dia de tratamento, a0 comparar
com o momento pré-lesio, e aumento significativo do limiar ao
comparar a avaliacdo pds-lesio com o 5° dia de tratamento.

Os efeitos terapéuticos da corrente de alta voltagem sio contro-
versos, com indicios de efeitos positivos para a reducio de ede-
ma'®2*3, reparo de leses em pele?>?*%, para avaliagio de con-
dugdo nervosa motora em casos de radiculopatias®**, ganho de
forca muscular®® e efeitos bactericidas®’, principalmente para a
corrente catddica, existindo outras aplicagbes como 0 aumento
no fluxo sanguineo®® e tempo de recuperagio em casos de entorse
de tornozelo®. Mas, mesmo em estudos sem resultados significa-
tivos, autores relatam algum significado clinico dos achados*34,
Quando se trata dos efeitos analgésicos, os estudos sio menos
contundentes, principalmente aludem tais a¢oes, por causa de
extrapolacoes dos efeitos de correntes elétricas, como na teoria
das comportas e liberacdo de opioides endégenos'”4!. Holcomb,
Rubley e Girouard®? nao observaram efeito de aumento do limiar
doloroso em voluntdrios, submetidos a estimulacio elétrica neu-
romuscular associada com alta voltagem. Oposto ao observado
por Wong?, em estudo semelhante. Assim observa-se a relevancia
dos resultados aqui apresentados, em que foi possivel observar
efeitos de elevagio do limar de dor & pressdo, porém sem resul-
tados sobre a dor ao realizar a funcao de deambular, nos animais
tratados com corrente anddica. Além disso, os efeitos encontra-
dos ocorreram com a somatéria das terapias, ou seja, apds a 52
terapia, ndo ocorrendo apds apenas uma terapia. Salientam-se
como limitagoes do estudo a auséncia de avaliagoes bioquimicas
e histolégicas, sendo estas indicagoes para futuros estudos.

CONCLUSAO

O uso da corrente catddica de alta voltagem produziu aumento
do limiar doloroso a pressio, em animais com ciatalgia experi-
mental, mas, nio produziu diminui¢io na dor que pudesse inter-
vir na claudica¢io em cilindro metdlico.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Atualmente, vdrias propostas
sdo feitas com o objetivo de resolver ou pelo menos, controlar o
grande problema da gestio na drea da sadde: reduzir ou conter
custos a0 mesmo tempo em que a melhoria continua da qualida-
de é promovida. A Unidade de Terapia Intensiva (UTT) é um dos
setores mais importantes do hospital, local onde mudangas sio es-
senciais. A procura por modelos em que medicina baseada em evi-
déncias e utilizagio de rotinas e protocolos em UTT convivam com
o conceito de gestdo ocorre em velocidade nunca vista antes. Cabe
ao lider da UTI, tornar o setor modelo de unidade de negécios,
preocupando-se com aspectos financeiros, seguranca, qualidade,
educacio e inovagio no atendimento ao cliente interno e externo.

CONTEUDO: Revisio da literatura incluindo modelos estudados
e aplicados em outras dreas de conhecimento humano, bem como
a proposta inovadora da utilizacio do instrumento Product Lifecycle
Management (PLM) como opg¢io de implementagio de servigos
médicos em UTI.
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CONCLUSAO: O conhecimento de conceitos fundamentais e
aplicagio de modelos de gestiao que priorizam a redugio de mar-
gem de erro, seguranca e aplicagio da medicina baseada em evi-
déncia para o paciente critico, podem estar relacionados a melhor
utilizacio de recursos em Medicina Intensiva, colaborando na so-
lu¢do do dilema da drea da sadde, manter qualidade e conter ou
reduzir custos.

Descritores: Custos, Gestao, Medicina intensiva, Seguranca.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: As each day passes,
various proposals are made to resolve or at least control the ma-
jor problem of health care: to reduce or contain costs at the same
time as continuous quality improvement is promoted. One of the
most important sectors of a hospital, where changes are essential,
is the Intensive Care Unit (ICU). The search for models in which
evidence-based medicine and the use of routines and protocols
in ICU mingle with the concept of management occurs at a rate
never seen before. It is for the leader of ICU, making the sector a
business model unit, concerned with financial aspects, safety, qual-
ity, education and innovation in customer service.

CONTENTS: Review of literature including models studied and
applied in other areas of human knowledge and a innovative ap-
proach, using the tool Product Lifecycle Management (PLM), as
an option for implementation of medical services in Intensive Care
Units.

CONCLUSION: Knowledge of fundamental concepts and ap-
plication of management models that emphasize the reduction of
error, security and implementation of evidence-based medicine for
the critically ill patient, may be related to better utilization of re-
sources in intensive care, collaborating in the solution of health
care dilemma, maintain quality and contain or reduce costs.

Keywords: Cost, Intensive care, Management, Safety.
INTRODUCAO

Vive-se a era do capitalismo voltado ao cliente. O foco no valor
do servico prestado de boa qualidade, priorizando a inovagio, o
conhecimento e a execugio da estratégia, consegue retorno do acio-
nista superior ao de empresas com olhos apenas no investidor. A
gestdo na drea da satde procura a solugio para crescentes desafios:
associar qualidade de atendimento, com redugio ou pelo menos
controle de custos cada vez mais altos, nio necessariamente asso-
ciados a exceléncia.

Como setor de alta complexidade, que exige investimentos eleva-
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dos e recursos humanos especializados, a Unidade de Terapia In-
tensiva (UTI) tornou-se foco de atengio dos gestores do setor. A
reinvencgdo do setor deve correr em paralelo com modelos que per-
mitam convivéncia de qualidade com direcionamento adequado
de recursos.

O conceito de terapia intensiva surgiu no conflito da Criméia,
quando Florence Nightingale em Scutari (Turquia), atendeu, junto
a 38 enfermeiras, soldados britanicos seriamente feridos, agrupa-
dos e isolados em dreas com medidas preventivas para evitar in-
fecgoes e epidemias, como disenteria e tétano, sendo marcante a
reducio de mortalidade.

O objetivo principal das UTT ndo mudou. Continua sendo man-
ter estrutura capaz de fornecer suporte para pacientes graves, com
potencial risco de morte. Entretanto, as atuais UTT sdo vitimas da
medicina moderna'. O envelhecimento populacional, os pacientes
que sobrevivem a doengas previamente fatais que se tornam cro-
nicos e gravemente enfermos, sio desafios para o equilibrio entre
oferta de servigos e uso racional de recursos.

O sistema de gestdo utilizado pela UTT deve ser sistematizado e
respeitar fundamentos, como valorizagio de recursos humanos, vi-
sdo estratégica, qualidade centrada no cliente, foco em resultados,
comprometimento da alta administracio, visao de futuro, valoriza-
a0 das pessoas, acdo pro-ativa e aprendizado continuo”.

O objetivo deste estudo foi gerar conhecimento bdsico na drea de
gestdo empresarial aplicada a saide, com énfase no planejamen-
to estratégico de UTT e de propor uso de modelo inovador para
implementagio com sucesso, de servicos médicos em Medicina
Intensiva.

CONCEITOS BASICOS

Sistemas

Pode ser definido como conjunto de partes interagentes ¢ interde-
pendentes que, formam uma unidade com determinado objetivo
e efetuam determinada fun¢ao®. Os componentes bdsicos de um
sistema sao:

e Objetivos;

¢ Entradas: material, informagio e energia para operagio ou pro-
cesso, gerando determinadas saidas que devem estar em sintonia
com os objetivos estabelecidos;

® Processo de transformacio do sistema;

e Saidas do sistema: resultados do processo de transformacio;

e Controles e avaliagoes: verificar se as saidas estio condizentes
com os objetivos estabelecidos;

e Retroalimentacio, ou reintrodu¢io de uma saida sob forma de
informacio.

Essas nogoes tedricas sio fundamentais para compreender as com-
plexas organizagoes hospitalares atuais, que devem ser administra-
das segundo critérios absolutamente racionais.

Organizagio

Sdo fung¢des administrativas como, por exemplo, o planejamen-
to da estratégia de uma empresa, ou também pode ser entendida
como institui¢ao, entidade ou empresa, com responsabilidade, au-
toridade e relagoes definidas. Uma UTT pode ser uma organizagio
com vida prépria, atrelada ao centro principal administrativo, que
¢ o hospital.
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Gestao

Séo atividades coordenadas para dirigir e controlar uma organiza-
¢ao. Organizacio refere-se ao ato de reunir elementos em um todo
metédico e funcional’. A gestdo € a revisio continua e renovagio
dessa organizagio cuidadosamente reunida para enfrentar altera-
goes. O gerenciamento vai além da implementagio de normas e
rotinas, controle de orgamento e organizagio de educagio continu-
ada, que envolve inovagio, mudanca, perseveranca as resisténcias
naturais do sistema.

Sistemas de gestio

Criados para estabelecer politicas para atingir os objetivos. O co-
nhecimento bdsico dessas estruturas conceituais de gestdo em ne-
gbcios, recursos humanos, marketing, planejamento estratégico,
sistema de informacées, produgao/operagio, qualidade, seleciona
o médico comum de um lider capacitado para exercer o cargo de
coordenador de UTT.

Qualidade

Grau sob qual um conjunto de caracteristicas inerentes satisfaz a
requisitos®.

Definir qualidade ¢é tarefa dificil’. Relaciona-se a adequagio ao pro-
posito, auséncia de defeitos, conformidade com especificagoes, que
todos os dias buscam-se na oferta de servicos em Medicina Inten-
siva®. Estimulado por agoes e documentos do Institute of Medicine,
da Joint Commission on Accreditation of Healthcare Organizations
e do National Quality Forum, existe atualmente uma busca pela
melhor maneira de mensurar e implementar sistemas de melhoria
de qualidade.

O modelo de Donabedian define 3 dominios em qualidade:

e Estrutura;

e Processo;

¢ Desfecho (evolucio, resultado).

Apesar da variagio do conceito de qualidade, algumas caracteristi-
cas devem ser observadas®:

e Foco no cliente;

e Foco na melhoria continua da imagem da organizagio;

e Foco no envolvimento de todos no processo de melhoria.

Em 1999, o Institute of Medicine publicou To Err is Human® onde
foi colocada a preocupagio crescente com a qualidade no atendi-
mento médico e seguranga do paciente ¢ o atendimento médico.
Uma década apds, a comunidade global de satide ainda procura
uma resposta definitiva para esse problema. Mais ainda, relacionar
esse modelo de melhor pratica, disseminado e ndo apenas restrito a
algumas instituigoes, a uma medicina “enxuta’, onde custos sejam
justificados ao menos pela possibilidade de desfecho positivo’.

A complexidade do atendimento faz das UTT unidades de negécio
que consomem muitos recursos e geram gastos, refletindo o grande
desafio universal da gestdo moderna na sadde: melhorar a quali-
dade do atendimento e reduzir, ou a0 menos, conter seu crescente
custo. Isto é ser mais eficiente’.

Estratégia

No mundo coorporativo, é o caminho escolhido para alcancar os ob-
jetivos da organizagdo. A partir da década de 1960 o conceito se po-
pularizou, sendo usado conjuntamente com o planejamento. Alguns
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autores consideram estratégia como sua teoria para obter vantagens
competitivas'®. Numa UTI, o planejamento estratégico deve ser feito
levando-se em consideragio a estratégia global da institui¢ao, com a
missdo e objetivos harmoniosamente equilibrados entre ambos.

GESTAO ESTRATEGICA

A base da estratégia de gestao de servico complexo como uma UTI
¢ o conhecimento, nio sé das exigéncias legais dos diversos 6rgaos
e conselhos relacionados, mas também a garantia da assisténcia
prestada'.

A estratégia ¢ base do modelo de gestdo, proposto por Fernandes,
Pulzi e Costa Filho’, onde, em conjunto com a qualidade, garante a
sustentabilidade através do sucesso financeiro, satisfacao do cliente,
melhoria continua, reten¢ao de talentos, além de prevenir efeitos
da atuacio da equipe multidisciplinar no ambiente da UTI, prin-
cipalmente no que se refere a profilaxia de infecgoes por germes
multirresistentes e o aparecimento de tlceras de pressao, resultado
do tratamento prolongado a que se submete grande parte dos pa-
cientes internados em ambiente de Terapia Intensiva.

Pena e col."' consideram a estrutura organizacional como passo ini-
cial do processo estratégico tendo alguns principios bdsicos:

e Enfoque multddisciplinar, com a lideranca de um médico In-
tensivista;

e Processo decisorio compartilhado;

¢ Orientagio da estratégia para o cliente.

Os beneficios desse enfoque incluem desde integragio dos diversos
profissionais de sadde, até a maior eficiéncia e efetividade nas de-
cisoes clinicas. A equipe multidisciplinar tem condi¢io de tomar
decisoes estratégicas com base em opiniées que exprimem as dife-
rentes realidades profissionais, o que tem impacto na melhoria do
atendimento e adequacio do orcamento da unidade.

A realizagao de visitas didrias, que envolvem equipes com vérios
profissionais voltados a melhoria do atendimento do paciente, tem
relagio com reducio de mortalidade'.

A formulagio do processo de estratégia é proveniente de andlise
situacional. O planejamento determina o caminho a ser seguido
até se definirem resultados desejados e se conduzirem esforgos para
a concretizagio desses resultados através da gestao estratégica.

A primeira atividade do processo de planejamento estratégico con-
siste em refletir sobre a intengio estratégica da organizagio em tor-
no de algumas questoes centrais':

¢ Missdo: Qual o negdcio da organizagio?

¢ Visao: Como o negécio da organizago serd no futuro?

e Valores institucionais: O que é importante para a organizagio?

o Stakeholders ou publicos de interesse: a quem interessa chegar a
esses resultados? Qual é o ptblico estratégico da organizagao?

e Proposta de valor: Quais sdo os clientes e o que eles consideram
valioso na organizagio, em seus produtos e servios?

¢ Objetivos organizacionais: Quais serdo os resultados esperados
da organizagio?

A estratégia leva em consideragio a andlise do ambiente externo e
suas oportunidades. Mudangas rdpidas, profundas e descontinuas
afetam pessoas, organizacio e sociedade, sio provocadas por vdrios
agentes, que indiretamente afetam o hospital e, consequentemen-
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te, sua UTI. Dados sao obtidos e classificados conforme sua rele-
vancia. Pela prépria natureza da informacio, é necessdrio que seu
processamento se dé em base continua e constante evolugio através
de quatro etapas bem identificadas — rastreamento, monitoragio,
previsio e avaliagio. Com isso, a organizacio identifica oportu-
nidades e ameagas que surgem do ambiente analisado e que vao
impactar no futuro. Esse estudo leva em consideragio nio sé o am-
biente do hospital, como o macroambiente em que esse estd inseri-
do. Os dados sdo importantes nao sé para a situacio atual do setor,
como também para a andlise de eventual aumento do ndmero de
leitos e capacitagao de profissionais para aumento de quadro, tendo
sempre indicadores concretos de situagido demografica, econdmica,
juridica e politica antes de qualquer decisao estratégica final.

A andlise do ambiente interno ou relacional envolve 0 mapeamen-
to das relagoes internas da organizacio, de onde sio retirados os
insumos e colocado seus produtos e servicos. Esse ambiente en-
volve um conjunto de fatores competitivos — grupos interessados
no mercado de atuagio da empresa, fornecedores e empresas com
poder de negociagio para compra, produtos substitutos e o grau de
intensidade da rivalidade entre concorrentes.

Porter' criou o chamado modelo das 5 forgas, para a estratégia da
competi¢io em qualquer setor produtivo, baseado nessas varidveis.
A avaliagio pormenorizada através das for¢as competitivas permite
criagdo de check lists onde o planejamento estratégico ¢ definido.
Uma vez analisado o macro e microambiente, o gestor volta-se para
a compreensio da organizagio e suas potencialidades, avalia sua ca-
pacidade competitiva e diferenciagdo no mercado, recursos e compe-
téncias, entende profundamente a arquitetura organizacional, meca-
nismos operacionais, detecta barreiras verticais (niveis hierdrquicos) e
horizontais (nichos departamentais), gera processos através dos quais
se atinge o resultado desejado. O foco em processos recebeu grande
impulso com a ISO 9000-2000, que define a gestdo por processos
como criagdo de dinimica de melhoria continua e permite ganhos
significativos as organizacées em termos de desempenho, eficiéncia,
eficdcia e custo. A identificagio de competéncias essenciais capacita a
organizacdo a desenvolver sua gestdo através de processos bem defi-
nidos. Segundo Hamel e Prahalad®, a identificacio de competéncias
essenciais deve levar em consideracio:

e Acesso a grande variedade de mercados;

e Representar contribui¢io para os beneficios percebidos pelos
clientes do produto final;

e Ser de dificil imita¢do para os concorrentes.

Gerar valor ao paciente atingindo os objetivos da estratégia da UTI,
s6 ¢ possivel através do controle estratégico. O desenvolvimento de
modelos eficientes tém na sua implementagio tarefa desafiadora.
Setenta por cento dos erros cometidos por presidentes de empresas
foram resultados de md execucao e nio da estratégia em si'°.

Nao sao poucos os exemplos em Medicina Intensiva, de processos
bem descritos ou mesmo protocolos para uso de modelos préticas
mais adequadas, que nio conseguem aderéncia na rotina de uma
UTT, por falta de comunicagao, entendimento ou envolvimento de
profissionais da equipe multidisciplinar.

Cabe ao gestor da UTT fazer a estratégia do setor acontecer. Vdrios
modelos de implementagio sio propostos, para promogio do con-
trole estratégico.

O Balanced Scorecard (BSC) foi desenvolvido na década de 1990 por

Kaplan e Norton baseado no pensamento de que os métodos exis-
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tentes de avaliacdo do desempenho empresarial estavam tornando-se
ineficazes. O método posteriormente foi aperfeicoado, conectando
os scorecards (painéis indicadores) com a estratégia organizacional.

O BSC tem como conceito bdsico, relacio causa/efeito entre varios
indicadores de cada enfoque, o que permite integracio completa
entre indicadores qualitativos e quantitativos. As quatro perspec-
tivas do BSC sao:

e Finangas;

o Processos internos;

o Cliente;

o Aprendizagem/inovagio.

A figura 1 representa o modelo bésico do BSC proposto por Ka-
plan e Norton.

A uiilizagio do BSC em UTY foi proposta alinhando indicadores
locais com metas institucionais ¢ monitoragio compartilhada com
diversos profissionais em reunioes freqiientes, com revisio e andlise
de indicadores e sua relagio com objetivos tragados para a unidade.
O mapa estratégico gerado define objetivos, medidas, iniciativas,
prazos de implementagio, execugio e obtencio de resultados.

GESTAO DA QUALIDADE

A gestdo da qualidade representa uma série de atividades que in-
cluem politicas e objetivos para planejamento, controle e garantia

de melhoria continua e sustentada.

O conceito de qualidade em satde pode ser agrupado em sete atri-
butos'®:

o Eficdcia;

o Efetividade;

e Eficiéncia;

e Otimizagao;

o Aceitabilidade da assisténcia;

o Legitimidade:

e Equidade.

O processo organizacional é o conjunto de atividades relacionado
como o objetivo tltimo de qualquer empresa: entregar um produto
ou servico para o cliente.

Os hospitais sdo sistemas complexos, constituidos de diferen-
tes dreas que interagem e servem de suporte ao atendimento
de pacientes e clientes internos's. A UTT é subsistema dentro
do hospital, podendo ser considerado um dos setores de maior
complexidade da organizacio. Apresenta-se como cliente de
vérias dreas e presta servigos para médicos do corpo clinico e
externos, centro cirtrgico, pronto atendimento, setores de in-
ternacdo incluindo maternidades, tendo como cliente externo
mais importante o paciente, clinico e/ou cirtrgico. O mape-
amento de processos se torna fundamental na andlise de valor
gerado ao cliente.

Para ser bem
sucedido

FINANCAS

financeiramente,
que resultados
devem-se

Y

A

Objetivos, Medidas,
Metas, Iniciativas

gerar para 0s
acionistas?

Y
CLIENTE

Para alcancgar

Y
PROCESSOS INTERNOS

Para satisfazer
os acionistas
e clientes em

nossa visao, que
valor percebido
deve-se gerar

Objetivos, Medidas,
Metas, Iniciativas

Misséo
e visao

gue processos
devem-se

Objetivos, Medidas,
Metas, Iniciativas

para os clientes?
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exceléncia
operacional?

Para alcancar
a nossa visao,

APRENDIZAGEM/INOVAGAO
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competéncia e

A

Objetivos, Medidas,
Metas, Iniciativas

talentos devem-
se desenvolver?

Figura 1 — Modelo adaptado de BSC proposto por Kaplan e Norton”
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Processos sio tarefas organizadas de forma a tornarem-se interliga-
das, utilizando recursos da institui¢ao para gerar resultados e obje-
tivos definidos.

Todos os processos possuem entradas, que sio trabalhadas para
produzir uma saida. Gestao de processos assegura que essas saidas
sejam o melhor resultado desejado ao menor custo. O reconheci-
mento da evolugio de um processo poderd permitir sua remodela-
¢io e a manutencio de sua eficiéncia e eficicia.

Algumas ferramentas sdo citadas para aplicago na gestao da qua-
lidade e avaliagio periédica de processos. O ciclo PDCA (plan-
-do-check-act), gera etapas de planejamento da melhoria de um
processo (Figura 2).

Figura 2 — Modelo PDCA

O ciclo PDCA ¢ instrumento de avaliagio interna. O modelo de
avaliagio externa é normalmente proposto por organizagio espe-
cializada, formada por grupo de profissionais que estabelecem um
padrio a ser seguido, para atingir melhor desempenho de gestio.
A acreditagao hospitalar é caracterizada por uma visita realizada
por técnicos especialmente preparados, para avaliacdo e orientagio
seguida de cobranga por estabelecimento de modelos de melhor
pratica nas diferentes dreas de um hospital.

Na UTI, a atencéo é voltada para a prética clinica baseada em evi-
déncias, observando a existéncia, execugio e controle de protoco-
los assistenciais baseados em condutas mundialmente consagradas,
voltadas para a prevencio de eventos adversos, profilaxia de infec-
¢oes adquiridas em ambiente hospitalar, atendimento em dreas
consolidadas como doengas isquémicas do coragio e abordagem
do doente séptico.

A Organizacio Nacional de Acreditagio (ONA) disponibiliza ma-
nual, seguido por vérios hospitais brasileiros, para o planejamento
de acoes futuras de melhoria.

O uso do manual para auto-avaliagio pode representar primeiro
passo em dire¢do 4 obtengdo do certificado de habilitacio de orga-
nizagoes acreditadas.
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GESTAO DE CUSTOS

Os custos com Terapia Intensiva continuam aumentando desde
que foram calculados pela primeira vez nos anos 1970. Em 2005,
nos Estados Unidos, foram estimados em U$ 81,7 bilhoes de déla-
res, contabilizando 13,4% dos custos hospitalares, 4,1% dos gastos
de satide nacional e 0,66% do produto interno bruto americano®.
Estudos e conceitos para controle de custos em UTI foram am-
plamente divulgados e inclui racionamento de recursos, cuidados
com pacientes em outras dreas que nio terapia intensiva, regionali-
zagio de cuidados, mudancas na forca de trabalho da UTI, impo-
sicao de protocolos e pacotes de tratamento, ajuste de tratamentos
cldssicos®. Alguns desses programas mostraram beneficio, porém
geraram gastos inesperados. A documentagio de custos também ¢é
dificil, uma vez que a transferéncia de valores de outros setores para
UTTI também pode ocorrer, porque programas para seu controle
podem ser tdo caros que desequilibram essa busca. Além do que,
comprovadamente algumas propostas até aqui existentes podem
trazer prejuizos para a sociedade®.

A gestdo voltada 4 redugio de custos, sem busca de valor, ¢ modelo
ultrapassado®'. A andlise do investimento em um paciente é com-
plexa e envolve valores intangiveis. A pergunta “quanto custa uma
vida?” pode soar como superficial e idealista, mas faz parte da vida
real em UTTI. Se por um lado casos terminais necessitam de proto-
colos de cuidados paliativos e isso ndo envolve apenas conforto e
suporte clinico, mas também uma negociagio amigdvel com fami-
liares e até mesmo quando possivel com o préprio paciente. Casos
de trauma, infecgbes graves agudas, coronariopatias sio situagoes
corriqueiras na pratica da medicina intensiva, que necessitam de
investimento pleno e muitas vezes, bastante dispendioso.

O tratamento de paciente com choque séptico é complexo, envol-
ve uma série de medidas terapéuticas e, muitas vezes, seguido de
desfecho desfavoravel. Talmor e col.” mostraram que a implemen-
tagdo de protocolo para sepse resultou em redugio de mortalidade
absoluta de 9,1% e foi responsdvel por um aumento do custo por
paciente de US$ 8.800 ddlares. Entretanto, a expectativa e qua-
lidade de vida, medidas por indicadores estatisticos foi maior no
grupo que recebeu tratamento. Os autores concluiram que embora
o protocolo nio promova redugio de custos, aparenta ser custo
efetivo e oferece qualidade de atendimento ao paciente.

O conceito de custo efetividade é o que melhor se aplica a drea de
medicina intensiva. As andlises de custo efetividade tém por objeti-
vo identificar a opgio terapéutica que consegue obter o melhor re-
sultado clinico por unidade monetaria aplicada. O conceito de ren-
dimento do processo (razdo entre a quantidade de matéria-prima
utilizada e a quantidade de produto final obtida) traduz de forma
concreta a custo efetividade. Seria desejdvel que todos os tratamen-
tos fossem associados & menor custo e maior efetividade. Porém
nem sempre é possivel. A op¢ao por maior efetividade com maior
custo pode ser necessaria, principalmente se traz valor ao cliente.
A experiéncia descrita por Talmor e col.”? mostra que a matemdtica
dos custos em medicina intensiva requer atengao para outras tare-
fas que possam reduzi-los e ndo limitar tratamentos. Novamente,
a medicina baseada em evidéncias auxilia em doencas conhecidas
com seus protocolos estabelecidos, reduzindo a variabilidade. A
utilizagio de leitos em UTT pode ser racionalizada, promovendo-se
reducdo do tempo de permanéncia para casos com resolugio ade-
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quada, através de sistemas de controle de altas e critérios adequados
de internagao, sempre com a discussio do fluxo de pacientes sendo
feita por equipe multidisciplinar. A decisio nunca deve ser de um
médico apenas. Protocolos de prevencio de infecgoes relacionadas
a cateteres e pneumonia associada A ventilagio mecénica (VM),
uso racional de sedacio e analgesia em UTI, acoplado a desmame
ventilatdrio é modelo de melhor prética e reduz tempo de uso de
VM e tempo de internagio em UTL

Deduz-se entio, que pacotes clinicos podem nao conter custos (o
exemplo do choque séptico), mas convivem num contexto maior,
com outros protocolos estabelecidos que previnem complicagdes,
determinam um tempo menor de ocupagio de leitos e alta mais
rdpida para unidades de internagdo. Observa-se uma proposta que
agrega valor ao paciente, hospital, médico e fonte pagadora, sendo
que em alguns locais, isso jd é realidade®, pelo menos para algumas
situagdes na prética clinica.

Entretanto, na Terapia Intensiva atual assim como na satide como
um todo, persiste-se com o modelo de concorréncia de soma zero.
Vinte por cento das infecgbes tratadas sao adquiridas em ambiente de
UTTI. A utilizagio inadequada de antibiéticos e suporte nutricional
sdo exemplos de fatores relacionados a0 aumento significativo e alar-
mante de infecgbes por germes multirresistentes, o que ndo ¢ acom-
panhado do aparecimento de novas drogas antimicrobianas. Nao
se tem aderéncia a condutas e protocolos por partes dos médicos®™.
Muitas unidades continuam a manter seus pacientes com periodos
longos de sedagio e ventilagio mecanica invasiva, causando vdrios
efeitos deletérios. Discussoes académicas infinddveis, sem objetivos
claros, sdo levadas em congressos da especialidade e a atengio para
a implanta¢io de modelos de melhor pratica sempre é secunddria.
O circulo vicioso se fecha, voltando-se ao raciocinio inicial onde é
necessdria reestruturacio dos membros que fazem parte do proces-
so. O médico deve mudar paradigmas que regem sua profissao. Os
profissionais de apoio (enfermeiros, fisioterapeutas, nutricionistas,
farmacéuticos, fonoaudidlogos, psicélogos) devem entender que
fazem parte de um grupo multidisciplinar onde cada um tem sua
funcao e parcela de contribuicio no valor atribuido ao paciente.
Rastreabilidade, reducio de variabilidade e diretrizes a serem se-
guidas, sdo as novas realidades da Medicina e, por conseguinte, da
Terapia Intensiva.

Barreiras devem ser ultrapassadas e essa tarefa ndo é s6 do médico as-
sistente, mas principalmente do gestor da UTT, capacitado para pro-
ver sua equipe de informacao, quebrar a inércia provocada por anos
de prdtica tradicional, avaliar problemas externos e resolvé-los, ga-
rantindo qualidade para o atendimento da equipe multidisciplinar.
Ao mesmo tempo, a remuneracio adequada da equipe ¢é fator fun-
damental para o sucesso do modelo. A contratagao de profissionais
especializados em Medicina Intensiva melhora os processos de cui-
dados ao paciente, aumenta a satisfagio da equipe multidiscipli-
nar, reduz complicagbes clinicas em UTI e diminui o tempo de
internacao hospitalar®®. Modelos consagrados de gestao de recursos
médicos em UTI j4 foram demonstrados” e tem total relagio com
redugio de custos. Programas bem desenhados de pagamento por
desempenho (pay for performance — P4P) onde metas sdo esta-
belecidas, mensuradas e se atingidas, recompensadas podem ser
alternativa & adequagio ao modelo proposto de melhor prética. In-
centivos associados como suporte a treinamentos e educacio conti-
nuada e prémios por inovagoes devem ser incentivados®™.
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GESTAO DA UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA: PRO-
POSTA DO GERENCIAMENTO DO CICLO DE VIDA DO
PRODUTO

A prestacdo de servicos ¢ sujeita a uma série de fatores que podem
contribuir para o insucesso. Falta de comunicagio, dificuldade no
manuseio de dados, didlogo pobre entre diferentes setores de dire-
¢30, auséncia de planejamento estratégico sio apenas algumas das
explicagoes que se pode achar, nos diferentes servicos que necessi-
taram de mudangas, por conta de insatisfacdo do cliente e falha na
obtencio de resultados financeiros.

O planejamento deve contemplar as necessidades da organizagio
e, consequentemente, da UTI, preferencialmente antes do inicio
dos trabalhos. A andlise juridica, contdbil, adequacio da unidade
as normas e legislago vigente, discussao clara sobre o modelo de
remuneracio, missao, visao e valores do setor devem ser de conhe-
cimento da equipe multidisciplinar.

Nio existe hoje metodologia que faga essa abordagem ampla de
gestao em UTL

A busca por conhecimento em outras dreas do conhecimento hu-
mano pode gerar ideias que, adaptadas a gestio em satde, suprem
essa necessidade.

A andlise de um instrumento administrativo que usa soffwares para
controle de ciclo de vida do produto na 4rea de engenharia de pro-
dugdo, estd sendo estudada e adaptada ao setor de Terapia Intensiva
por Haggéas Fernandes, Pulzi e Costa Filho’, no intuito de gerar
modelo de gestdo global de prestagio e implementagao de servigos
em UTI, do inicio até sua maturidade, procurando sempre inova-
a0 e criatividade para estar a frente da concorréncia.

PRODUCT LIFECYCLE MANAGEMENT: CRIANDO VA-
LOR PARA ATERAPIA INTENSIVA

A evolugio da tecnologia da informagio criou empresas globaliza-
das (classe mundial). Os profissionais dessas empresas dispdem de
trés ativos principais, segundo Santos®:

e Conhecimentos avancados e especializados;

o Competéncia para operar segundo os mais altos padréoes de
qualidade;

e Acesso a recursos em todo o mundo através de conexoes globais.
As empresas de classe mundial posicionam-se em seus mercados
focalizando dois pontos vitais: manter-se em uma linha crescente
de resultados e desenvolver produtos de tecnologia superior.

Esse conceito pode ser extrapolado para a drea da satde e em espe-
cial para a Terapia Intensiva, especialidade que lida com alta tecno-
logia, necessidade de padronizacio de vdrios processos, mensura-
¢a0 de desfechos e procura incessante por inovagio.

Como desenvolver tecnologia ou processo que torne esse conceito
algo concreto?

O Product Lifecycle Management (PLM) ou em portugués, Geren-
ciamento do Ciclo de Vida do Produto, ¢ conceituado como gestao
de dados relativos A concepgio, produgio, apoio e disposi¢ao final
dos produtos manufaturados. Utilizado primeiramente nas indds-
trias aeroespacial e nuclear, atualmente tem sido usado em vdrias
dreas do conhecimento.

De Baecker® define PLM como sistema capaz de gerenciar dados
do produto e dos processos ao longo do seu ciclo existéncia. En-
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volve recursos humanos, processo, organizagio e aplicagées dos
sistemas de informacao.

Segundo Vieira®, o PLM ¢ simultaneamente estratégia, metodolo-
gia e ferramenta. Estratégia porque ajuda a empresa a alcangar me-
tas de reducio de custos, melhoria da qualidade, redu¢ao do tempo
de entrega, a0 mesmo tempo em que suporta o direcionamento de
decisbes quanto a produtos, servigos e operagoes. Metodologia por-
que define as atividades criticas que compdem e estruturam cada
processo ao longo do ciclo de vida do produto de forma padroni-
zada e clara. Ferramenta porque frequentemente funciona baseado
em familias de soffwares.

O PLM cuida tanto do “produto que estd sendo criado” como
da forma de se trabalhar no negdcio. Hoje o PLM tem indmeras
aplicagdes em diferentes setores, como o acrondutico, automotivo,
cosmético, alimenticio, etc.

O controle do ciclo de vida do produto é necessdrio para ter me-
lhor atuagio sobre: gestao de portfélio de projetos, estudos das ne-
cessidades do cliente, sincronizacio de ideias até o produto final,
pesquisa e desenvolvimento, concepgao do produto e operacdes de
produgio, colocagio do produto no mercado, servico pds venda e
retirada do mercado, além da reciclagem.

A rigor, o PLM permite racionalizar processos e gerar melhor inte-
graco ao sistema de informagio da empresa, especialmente em tor-
no do planejamento de recursos da empresa. Com isso, consegue-se
reduzir o tempo de entrega, ter o controle efetivo sobre a qualidade
do produto, melhoria na integracio dos processos de engenharia,
permitindo reduzir tempo precioso nas etapas de desenvolvimento
e de prototipagem, elimina-se os desperdicios, gestio do conheci-
mento, defini¢io de normas de qualidade que devem ser respeitadas.
O gerenciamento do ciclo de vida do produto inicia-se no momen-
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. Obsolecéncia
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Pos-venda e \

descontinuidade

@sign do produto
e langamento
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Supply ChainManagement

Product Lifecycle

K management /

Figura 3 — Gerenciamento do Ciclo de Vida do Produto - CRM: Custo-
mer Relationship management

to da primeira idéia, seguindo pela producio, distribuicao, até a
p6s venda e descontinuidade (Figura 3).

De acordo com Vieira®, a gestio de dados técnicos exige forte
competéncia em diferentes pontos:

e Processos relativos as profissoes e eventuais alteragoes;

e Processos funcionais;

o Infraestrutura e as ferramentas associadas;

e Gestao da mudanca;

e Diferentes suportes e os respectivos treinamentos.

De acordo com De Baecker®, as fases de um projeto de PLM estio
apresentadas na figura 4.

Um servico poderia se beneficiar da utilizagao dessa ferramenta? Em-
bora alguns desafios ocorram no processo de adaptagio, Saaksvuori
e Immonen?, a partir da defini¢io do que é um servico, o considera
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Figura 4 — Fases de um projeto PLM®
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um tipo de produto, partindo do principio que um servico é um
produto intangivel, como, por exemplo, uma peca de soffware. A
participagio do cliente com sugestoes é condicio para a produgio de
um processo de servigo, que ird gerar valor apds sua criago.

O produto de um servigo é desenhado através de um processo cui-
dadoso que tenta tornd-lo o mais tangivel possivel. Na prética isso
significa que:

e O servico parte de um modelo inicial que serve de base para a
concretizagao do produto do servigo;

® Um padrio de definigio do servigo, bem como o processo com o
qual o mesmo ¢ posto em pratica.

O desenho do produto (servigo) através de médulos torna o seu
desenvolvimento mais eficiente e sua entrega mais adequada. Para
tal, alguns requerimentos sdo necessarios:

e Um modelo de informagao do produto;

¢ O conceito do produto (servigo) a ser seguido;

e Obtencio de limites, requerimentos ¢ documentagio;

e Fungoes claras perante seu cliente;

e Limitacées do produto.

Diante desse conhecimento tedrico, considera-se factivel a transfor-
magio do conhecimento adquirido com a ferramenta em literatura
e sua utilizagdo na prdtica para implantagio de servicos médicos.

CONCLUSAO

Diante de mercado restrito cuja expansao é progressiva, porém len-
ta, a inovagao na gestao garante vantagem competitiva. E fato que
modelos de implementagio de servigos médicos na drea de Terapia
Intensiva sdo escassos na literatura. As sociedades de especialidade
promovem a criagio de protocolos baseados em evidéncias clini-
cas para fins terapéuticos, pacotes de medidas visando redugio de
mortalidade, conforto em situagées de final de vida, competéncias
para exercer a especialidade, mas nio existe instrumento que ajude
um médico Intensivista a avaliar a viabilidade de uma UTI como
negdcio para sua equipe e hospital na qual a unidade estd inserida,
a0 mesmo tempo em que preza pela exceléncia do servico prestado,
agregando valor ao cliente e por conseqiiéncia ao acionista. Em
outras palavras, como associar de forma eficiente, o conhecimento
cientifico, a medicina baseada em evidéncias, qualidade e seguran-
¢a de um paciente critico, com modelos de gestdo de Unidades de
Terapia Intensiva?

Eis um desafio para a especialidade nos préximos anos. O treina-
mento da lideranga em gestdo, através de cursos de pés-graduacao,
aproximacio da dire¢ao de uma Unidade de Terapia Intensiva ao
grupo gestor do hospital, incluindo a administragdo financeira,
para o conhecimento e orientagdo quanto aos objetivos da institui-
¢do ¢ parte do planejamento.

A implementagio de um servigo nao se inicia com a UTT funcio-
nando. Ferramentas que envolvem a ajuda da Tecnologia de In-
formagao, avaliando o servico prestado dentro de uma UTT como
um ciclo de vida, é uma alternativa em breve disponivel. O Pro-
duct Lifecycle Managemenr (PLM) faz profunda avaliagio que se
inicia com o contato da dire¢io hospitalar com o futuro gestor da
UTTI, passando por minuciosa andlise juridica, contdbil/financeira
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do servico, andlise estrutural e adequagio as normas vigentes, via-
bilidade operacional, criagio de cronogramas de implantagao de
protocolos bdsicos além de treinamento da equipe multidisciplinar,
com a ajuda de soffwares de andlise e bases de dados na internet,
para relatérios periddicos situacionais e melhoria continua.

A utilizacio de recursos de conhecimento a distincia (e-UTT) e
treinamento com simulacio realistica constituem o desfecho ideal
na administragao bem sucedida de uma Unidade de Terapia Inten-
siva, custo efetiva.

Nao existem solugoes “mdgicas ou milagrosas” para gerenciar um
setor complexo e caro. Pelo contrdrio, um conjunto de medidas
simples e efetivas pode ser a reposta para o futuro da Terapia In-
tensiva.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Os mecanismos de controle
do apetite tém sido estudados, focados principalmente nas fun-
¢oes hipotalamicas, regulando o aspecto metabdlico da alimenta-
¢do. O objetivo deste estudo foi demonstrar alguns dos principais
mecanismos reguladores centrais do apetite, incluindo suas cone-
x6es com centros corticais superiores.

CONTEUDO. Os sistemas de controle do apetite estdo muito
mais voltados para o armazenamento energético do que para a
perda de peso. O desejo de comer, os estimulos olfatérios, visuais,
de memoéria e de recompensa passam por centros superiores, em
regioes de cortex Srbitofrontal, nicleo accumbens, pélido ventral,
dentre outras numerosas estruturas, modulando assim o apetite.
CONCLUSAO: A compreensio desses mecanismos nio s6 hi-
potaldmicos, mas também corticais do apetite abrem novos alvos
terapéuticos para o tratamento da obesidade.

Descritores: Apetite, Controle central do apetite, Obesidade.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The mechanisms that
control the appetite have been studied mainly focusing on the
hypothalamic functions, which regulates the metabolic aspects
of feeding. We will describe others cerebral connections in food
intake regulation.

CONTENTS: Systems appetite control is much more focused
on the energy storage than for weight loss. The desire to eat, ol-
factory stimuli, visual, memory and reward go through higher
centers in regions of orbitofrontal cortex, nucleus accumbens,
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ventral pallidum, among numerous other structures, thereby
modulating the appetite.

CONCLUSION: Understanding these mechanisms not only hy-
pothalamic but also cortical, opens new therapeutic targets for
the treatment of obesity.

Keywords: Appetite, Central appetite control, Obesity.

INTRODUCAO

A vida moderna traz consigo uma verdadeira “explosio” de obe-
sidade, acometendo praticamente todas as regides do mundo e
todas as classes sociais. Com a obesidade, que muitas vezes ji se
inicia na infincia, vem uma série de consequéncias metabélicas
deletérias para o organismo, reduzindo a qualidade de vida e a
longevidade. A mudanga ambiental e do estilo de vida, associada
a padroes de respostas fisioldgicas que sio trazidas do homem
primitivo (fenétipo poupador de energia) acabam por ser a res-
posta mais provdvel para essa verdadeira explosio na prevaléncia
de obesidade’?. Os genes, em humanos, nao causam diretamente
a obesidade, mas predispoe o individuo a se tornar obeso. As-
sim, pode-se dizer que uma fra¢io da populagao é geneticamente
predisposta aos estimulos ambientais para a obesidade, enquanto
outra fragio é resistente’.

Pode-se dizer que a “obesidade exdgena” ocorre quando a predis-
posicdo individual para lidar com um ambiente restritivo, marcada
pela genética, epigenética e/ou experiéncias no inicio da vida, ¢
confrontada com um ambiente de plenitude e abundancia alimen-
tar. Dessa forma, a adiposidade aumentada, em individuos predis-
postos, deve ser vista como uma resposta fisiolégica normal a um
ambiente modificado e ndo uma doenga do sistema regulador®.

O CONTROLE DO PESO - UM GRANDE DESAFIO!

A ingestao alimentar e o gasto de energia sio controlados por sis-
temas neurais complexos e redundantes, verdadeiros sistemas in-
tegradores, recebendo sinais aferentes desde o sistema digestério
passando pelo tecido adiposo e chegando as estruturas centrais.
Tem ocorrido muito progresso na identificagio do papel do hi-
potdlamo e do tronco encefdlico (por¢io caudal) nos vdrios me-
canismos hormonais e neurais pelos quais o cérebro é informado
sobre a disponibilidade dos nutrientes ingeridos e estocados. Em
consequéncia, vias eferentes determinam uma resposta compor-
tamental, autondmica e enddcrina, levando a redugiao da ingestao
alimentar e ao aumento do gasto energético. Pouca atengio, no
entanto, tem sido dada aos sistemas corticais que, em muitas si-
tuagoes, ‘vencem” os sistemas de controle metabdlico, exercidos
pelo hipotdlamo.
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No cérebro, os trés maiores componentes desse sistema parecem
ser: o tronco encefdlico, hipotdlamo (centro integrador) e o cér-
tex (érbitofrontal, nicleos da base, insula, sistema limbico, nu-
cleo accumbens e complexo amigdaloide).

A primeira estagio de controle para a interpretacio nutricional
estd na porgao caudal do tronco encefélico, que recebe informa-
¢do das papilas gustativas, do aparelho olfativo e do trato gas-
trintestinal, este dltimo, através de aferéncias vagais. Com esta
informagao, a maquinaria oromotora (presente nos ntcleos do
tronco encefdlico bem como nos nucleos da base) é ativada para
a ingestao do alimento e sua evolugio pelo trato gastrintestinal.
O hipotdlamo, especialmente no nicleo arqueado (ARC) ¢ o lo-
cal de integragdo nutricional, recebendo informagoes que se origi-
nam em orgaos periféricos e mediados por horménios circulantes
e metabdlitos, bem como por vias neurais procedentes do tronco
cerebral. O ARC ¢ influenciado também por sinais provenientes
dos ntcleos laterais e paraventriculares do hipotdlamo. Os nicleos
laterais recebem diversas aferéncias: sistema de recompensa, infor-
magoes relacionadas & memoria, sistemas motivacionais e de apren-
dizado, sinais vagais, do nucleo accumbens, do complexo amigda-
loide, do nucleo pdlido ventral; todos, sendo integrados nestes
locais e correlacionando-se diretamente (via produgio de histami-
na, neurotensina, hipocretina, orexina e melanina) com o ARC.

O sistema cdrtico-limbico permite interagir com o ambiente que
oferece o alimento, incluindo a sua procura e seu armazenamen-
to, levando em conta a experiéncia, a disponibilidade e o custo.
A visao, o apetite heddnico e a palatabilidade de alimentos jd
familiares contam nessas escolhas. O contexto social, os hdbitos e
as regras religiosas também determinam as escolhas alimentares.

A influéncia limbica é maior que a necessidade metabdlica do
alimento.

O CONTROLE DE A INGESTAO ALIMENTAR

Diante das necessidades energéticas de todo ser vivo, a obtengio
de nutrientes é um passo extremamente importante para a sobre-
vida e ndo ¢ de se estranhar que seu controle seja extremamente
complexo e confidvel. O sistema funciona como “recepgio de si-
nal — integragdo — saida do sinal” (Figura 1).

INFORMACAO SOBRE OS NUTRIENTES

Uma vez diante do alimento, o odor, o aspecto ¢ o paladar sio es-
senciais para a ingestdo. As papilas gustativas discriminam o tipo
de sabor que o alimento apresenta: para o doce e para os amino-
4cidos (considerados alimentos “benéficos”), o amargo (que pode
incluir vérias toxinas potencialmente danosas) ¢ os transmitidos
através de receptores acoplados & proteina G. O sabor salgado ¢é
mediado através de canais de sédio sensiveis a amilorida e o sabor
azedo ¢ mediado por um transportador de canal idnico (TRP).
Ainda hd dtvidas se existe um receptor especifico para gordura,
como ocorre em roedores. Dessa forma, informagées sobre glico-
se, aminodcidos e lipides sdo levadas ao cérebro para o processo
de “integragio”.

Piruvato e lactato inibem a ingestdo alimentar diferentemen-
te em animais que se tornam obesos, comparados aos magros.
Durante a hidrélise da caseina produz-se um heptapeptideo que
estimula a ingestdo alimentar em animais de experimentagio — ¢

Figura 1 — Sistema simplificado de recep¢io de sinal (input) proveniente dos vdrios sensores periféricos, integracio do sinal, analisando as agoes ade-

quadas aquele “input” e comando para alguma agio frente aos sinais recebidos.

NPY = neuropeptideo Y; AgRP = peptideo relacionado ao gene agouti, POMC = pré-6pio melanocortina; CART = transcritos relacionados a anfetamina e cocaina;

SNA = sistema nervoso autdbnomo.
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a B-casomorfina. Os outros peptideos desse grupo inibem a in-
gestdo alimentar, incluindo calcitonina, apolipoproteina A-1V, a
forma ciclica da histidil-prolina, vdrias citocinas e TRH (hormo-
nio liberador de tireotrofina). Vdrios desses peptideos agem em
receptores gastrintestinais ou hepdticos e encaminham seus sinais
via aferente vagal’®.

OS SINALIZADORES INTESTINAIS

No tubo digestivo, quimiorreceptores e mecanorreceptores in-
formam sobre a quantidade de nutrientes que estd estocada
temporariamente no trato gastrintestinal. Estabelece-se ai, uma
importante comunicacdo intestino-cérebro®. No estdmago, os
nutrientes sio percebidos por estiramento vagal e sensores pre-
sentes na mucosa gastrica. Fatores neurotréficos (como o BDNF
— brain-derived neurotrophic factor e Neurotrofina-3) sio essen-
ciais para a aferéncia vagal da parede do estobmago. A ghrelina,
secretada no fundo géstrico quando o estémago estd vazio, dd um
poderoso sinal de fome para o cérebro e sua secrecio ¢ inibida
com a ingestdo alimentar.

Na porgao alta do intestino delgado, a colecistocinina (CCK),
uma incretina, atuando via receptor CCK-A no trato gastrintesti-
nal, sinaliza a saciedade via vagal, motivado principalmente pela
presenca de lipides e proteinas’. Esses sinais sao transmitidos ao
nucleo do trato solitdrio (NTS) e dai, a centros superiores, in-
cluindo o nucleo parabraquial e o complexo amigdaloide, dentre
outros.

Nas por¢oes mais baixas do intestino delgado e colo, o pepti-
deo YY (PYY) e o peptideo semelhante ao glucagon (GLP-1),
também uma incretina, sio secretados pela estimulacio direta
dos nutrientes na parede intestinal, bem como por reflexos ori-
ginados na porcdo mais alta do intestino. Tanto PYY .,/ quanto
GLP-1 sio anoréxicos. O PYY o além de suprimir a ingestio
alimentar, modula a atividade da drea tegumentar ventral (VTA)
e o nucleo striatum ventral®.

Sinais advindos do figado, pAncreas e musculos também sio envia-
dos ao cérebro informando sobre a disponibilidade de nutrientes,
mediados por diversas outras incretinas. A enterostatina, um pen-
tapeptideo produzido da clivagem da colipase pancredtica reduz
a ingestao alimentar. Este peptideo difere da CCK, reduzindo se-
letivamente a ingestao de gorduras. A bombesina e seu andlogo
humano GIP (peptideo inibidor de gastrina ou peptideo insulina-
-gastrina) reduz a ingestdo alimentar em individuos obesos ¢ em
magros. Hormoénios pancredticos incluindo glucagon, amilina e
polipeptidio pancredtico também reduzem a ingestao alimentar’.

SINALIZADORES DO TECIDO ADIPOSO

De especial importincia sao os sinais advindos do tecido adiposo,
o maior local de estoque energético do organismo e um dos mais
importantes érgaos endécrinos.

A leptina, uma proteina de 16KDa, produzida principalmente
pelo tecido adiposo subcutaneo, informa o cérebro da presenca de
excesso de tecido adiposo, induzindo bloqueio do neuropeptideo
Y (NPY), um potente orexigeno e suprimindo o apetite. Quando
as reservas de gordura estdo baixas, a diminuicio de leptina esti-
mula a produgio de NPY com aumento de apetite. Além disso,
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a reduzida secre¢io de leptina reduz o gasto energético, reduz a
secregdo de horménios tireoidianos e de gonadotrofinas e aumen-
ta a secrecio de cortisol’, levando ao depésito central de gordura.
O tecido adiposo secreta uma série de substincias, chamadas em
conjunto de adipocitocinas, que sio marcadores inflamatérios:
interleucina 6 (IL-6), leptina, fator de necrose tumoral (TNF),
resistina, adiponectina, PAI-1 (inibidor do ativador de plasmi-
nogénio 1), angiotensinogénio, visfatina, interleucina 1 (IL-1).
A obesidade é marcada pelo aumento das citocinas séricas, com
exce¢do da adiponectina. A resistina é uma proteina de 12kDa,
sendo também uma molécula de sinalizacao durante o processo
inflamatério, produzida por macréfagos, tecido adiposo, pincre-
as e placenta. Sua fun¢io é aumentar a sintese hepdtica de glicose
e reduzir a utilizagio de glicose no tecido muscular; sua atividade
¢ anti-insulinica levando a hiperglicemia. Os niveis de resistina
sdo diretamente relacionados aos niveis de tecido adiposo presen-
tes no organismo. O PAI-1 inibe a fibrindlise, sendo entao, pro-
-trombético. O PAI-1 aumenta suas concentragbes na vigéncia
de hipertrigliceridemia e hiperinsulinemia. A visfatina (visceral
fat), produzida no tecido adiposo visceral, tem um papel ainda
controvertido em relacio a obesidade e A resisténcia a insulina'®.
Em alguns estudos, ela aumenta de acordo com o ganho de peso e
a resisténcia 4 insulina e, em outros, parece haver redugao. A ape-
lina, descrita em 2005 ¢ produzida no tecido adiposo e aumenta
sob estimulo de insulina e de TNF o (fator de necrose tumoral
a), estando envolvida na resisténcia 2 insulina. A omentina, des-
crita em 2006 tem grande produgio no tecido adiposo omental
e tem relacdo inversa com a obesidade, parecendo ser, da mesma
forma que a adiponectina, uma adipocitocina protetora da resis-
téncia a insulina e da sindrome metabdlica. Apresenta correla-
¢io negativa com o0 HOMA (homeostasis model assessment — um
indice de resisténcia a insulina) e positiva com a adiponectina e
com o HDL colesterol. Como se pode perceber, o tecido adiposo
produz uma série de substincia pré-inflamatdrias, havendo, de
certa forma, uma importante integra¢io entre o tecido adiposo e
o sistema imunoldgico (por exemplo: enquanto que a leptina in-
duz uma maior resposta Th1, a adiponectina suprime a fagocitose
— papel anti-inflamatério) nio sendo exagero dizer que quando
estamos subnutridos ou mesmo desnutridos, hd um estado de
“imunossupressao”, enquanto que, quando se estd obeso, hd um
estado de “inflamacio cronica”.

HIPOTALAMO - UM CONTROLADOR MAIOR DO
APETITE

O nucleo arqueado (ARC) constitui-se, dentro do hipotdlamo,
numa drea maior de integragio entre os diversos sinais oriun-
dos da periferia e do tronco cerebral, determinando agées que
visam adequar o balango energético do organismo. A leptina ¢
um dos sinais que provém do tecido adiposo, informando o cé-
rebro sobre os estoques de gordura do corpo. A leptina inibe, no
ARC, a produgio de dois potentes orexigenos: Neuropeptideo Y
(NPY) e a proteina relacionada ao gene Agouti (AgRP). Os neu-
ronios NPY/AgRP sao estimuladores de a ingestdo alimentar, mas
curiosamente, em animais nock-out para os genes NPY e AgRP
observa-se pouca interferéncia na ingestdo alimentar, enquanto
que a ablagio aguda desses neurdnios no animal adulto levava
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a profunda perda de peso e inibi¢io do apetite. Isto indica que
outras vias podem compensar a perda de NPY/AgRP no inicio do
desenvolvimento, mas nio em fase posterior da vida'.

Outra sub-populacio neuronal expressa pré-épio-melanocorti-
na (POMCQ) e transcritos relacionados 2 anfetamina e cocaina
(CART) com papel anoréxico. A POMC ¢ precursora de vdrios
produtos, especialmente o aMSH ou seu andlogo estdvel mela-
notan II (MTII) que atuam em receptores de melanocortina (es-
pecialmente o tipo 4 -MC4R) induzindo perda de apetite. Esses
dois grupos de neurénios presentes no ARC, NPY/AgRP de um
lado e POMC/CART de outro funcionariam como um sistema
de “acelerador — freio” para a ingestio alimentar com colaterais
axonais (sinapses GABAérgicas) locais ligando esses grupos de
neurdnios'®. Como os neurdnios NPY produzem 4cido gama
aminobutirico (GABA) eles inibem os neurdnios POMC através
de receptores Y1, assim como de receptores GABA. Na auséncia
dessa atividade GABAérgica, nota-se uma prevaléncia do com-
portamento orexigeno (Figura 2).

INTEGRACAO ENTRE OS SINAIS EMITIDOS PELOS
NUTRIENTES E A SECREGAO HORMONAL

Tanto os neurénios NPY/AgRP quanto os da POMC expressam
receptores de leptina e sio regulados diretamente pela leptina.
Dessa forma, baixas concentragées de leptina resultam em au-
mento de apetite e supressio do gasto energético enquanto altas
concentragdes levam a inibi¢do do apetite e aumento do gasto
energético. Além de sua agdo através dos receptores da classe das
citocinas, ativando as enzimas Jannus quinase 2 (JAK2) e STATS,
especialmente o STAT 3, a leptina atua em outras vias intracelu-
lares incluindo a ERK (quinase sensivel a estimulos externos), o
PI3K (fosfatidil inositol 3 quinase) e cAAMP/PDE3B (AMP cicli-
co e fosfodiesterase 3B). A perda do sinal de PI3K atenua a ini-
bi¢ao do apetite induzida pela leptina e a estimulagao do sistema
nervoso simpdtico (que leva a aumento do gasto energético).

A insulina atua no cérebro, suprimindo a atividade dos neurd-
nios produtores de NPY e aumentando a atividade dos neurdnios

Figura 2 — Mecanismos conhecidos de sinalizacio alimentar. Note que os nticleos hipotalimicos também estio interconectados: AMPK tem fungio orexigena
(estimuladora do nicleo NPY/AgRP), sendo inibido pela aao da insulina, glicose e leptina. J4 o mTOR constitui-se num sensor do estado metabdlico do
organismo, sendo um estimulador anorexigeno (estimuladores do niicleo POMC/CART). AMPK — quinase ativada por AMP ciclico.

NPY = neuropeptideo Y; AgRP = proteina relacionada ao gene Agouti; POMC = pré-6pio melanocortina; CART = transcritos relacionados a cocaina e anfetamina;

CCK = colecistocinina; GLP = peptideo semelhante ao glucagon.
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produtores de POMC, sendo, portanto, no SNC, um potente
anoréxico. As a¢des superpostas de insulina e leptina sao explica-
das porque ambas ativam o PI3K no interior dos neurdnios hipo-
taldmicos e o PI3K ¢ requerido para a supressio do apetite. Um
dado a ser lembrado é que a hipoglicemia motivada pela insulina
¢ um poderoso estimulo a ingestdo alimentar: a concentragio de
glicose sofre diminui¢io antes do inicio da maioria das refei¢oes,
tanto em humanos quanto em roedores. Quando se evita esta
queda glicémica, a proxima refeicao ¢ retardada.

A ghrelina estimula os neur6nios produtores de NPY através de
um receptor secretagogo de GH (GHS-R), pertencente a familia
da rodopsina, enquanto o PYY, , - inibe os neurénios produtores
de NPY através da via de receptores Y2. A clivagem dos dois pri-
meiros aminodcidos transforma um peptideo orexigeno que atua
nos receptores Y1 e Y5 em um anorexigeno, que atua no receptor
Y2. O GLP-1, produzido nas células L do ileo também funciona
como um inibidor de apetite. Além disso, sinais intestinais che-
gam ao nucleo arqueado através da via de projegoes ascendentes
do complexo vagal dorsal. E curioso notar que alguns neurénios
sdo sensiveis a variagoes das concentragoes de glicose, atuando
de modo muito semelhante a célula beta pancredtica. Também,
os sinais originados em 4cidos graxos e aminodcidos suprimem o
apetite, atuando nesses neurdnios hipotalimicos do ARC®. Em
contraste a leptina, a ghrelina parece facilitar o comportamento
de “armazenar” alimentos e aumenta os processos de recompensa,
como parte de sua agio orexigena.

A leptina é estimulada pela insulina (via metabolismo de glicose)
e inibida por catecolaminas e por tiazolidinedionas (através da su-
pressio do PPAR gama). Sua agdo de inibicio do apetite coincide
com a da insulina e ambos os horménios apresentam um fator
comum de sinalizagdo — fosfatidil-inositol 3 quinase (PI3K). Os
receptores de leptina expressam-se em vérias estruturas telencefd-
licas como: hipocampo, neocértex, nicleo accumbens, drea tegu-
mentar ventral, tdlamo, tronco caudal, neurdnios aferentes vagais
e até em receptores de paladar®.

Analisando o comportamento da leptina em obesos, onde suas
concentragoes elevadas nio condicionam bloqueio do apetite, j&
que se desenvolve resisténcia a leptina, pode-se inferir que talvez
a leptina nao surgisse evolutivamente para prevenir a obesidade.
Suas agoes bioldgicas ocorrem em baixas concentragoes plasmd-
ticas, em que sua auséncia é um forte estimulo para a procura
e a ingestdo alimentar. No entanto, quando as concentragoes se
normalizam, a emergéncia cessa e a posterior elevagio de leptina
nao induz a redugio do apetite. Isto ocorre porque pode ter sido
desvantajoso para as espécies que viviam em ambiente restritivo
ter esse bloqueio de ingestao, evoluindo entio para um mecanis-
mo que produz a resisténcia a leptina. Nos animais que hiber-
nam, no final do verao, onde eles j estao obesos, eles continuam
a comer, para aumentar as reservas para o inverno que vai chegar
e isto ocorre porque se desenvolve resisténcia a leptina'*”®. Um
mecanismo aventado para esta aquisicdo de resisténcia a leptina ¢
a elevagio de triglicerideos, o que dificulta a passagem da leptina
pela barreira hematoencefélica. Nas épocas de fome, era ttil ter
um mecanismo que limitasse a agao da leptina no bloqueio do
apetite (resisténcia a leptina) e o sinalizador era o triglicerideo,
ja que essa substincia se eleva num periodo de fome prolongado.
No entanto, com uma ingestao alta de gorduras, também aumen-
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tam os triglicerideos séricos e isto pode confundir o sistema, que
passa a dificultar a agao da leptina quando, na verdade, deveria
facilitd-la, evitando a obesidade. No recém-nascido, os triglice-
rideos derivados do leite inibem o transporte de leptina para o
SNC e isto tem importincia num momento da vida em que o
alimento ¢ precioso e o ganho de peso é rapidamente necessdrio.
E intrigante que esse achado de resisténcia 4 leptina em obesos
possa ser uma “confusdo de identidade” por parte dos sinalizado-
res que controlam a ingestdo alimentar, nao se tratando de falta
de alimento, mas de excesso de alimentos gordurosos. Nio se tra-
ta de um recém-nascido, que tem necessidade urgente em ganhar
peso. Neste caso os triglicerideos elevados nao sio os derivados do
leite, mas derivados de uma alimentagio inadequada.

Outra explicagio para a resisténcia a leptina ¢ um defeito de
receptor que sinaliza para os neurénios produtores de NPY e
POMC. A delecio de dois reguladores negativos da sinalizagio
de leptina — supressor da sinaliza¢io de citocina 3 ou SOCS3 e
tirosina fosfatase PTB1B protege camundongos de desenvolver
resisténcia a leptina. Nos animais que hibernam, a reversibilidade
da resisténcia a leptina no verdo é uma propriedade fisiolégica
desses neurdnios'.

A proteina ativadora da acetila¢do (ASP) atua por ac¢io pardcrina
no tecido adiposo, sendo estimulada por insulina, por quilomi-
crons e VLDL, aumentando a captagio de glicose, aumentan-
do o diacilglicerol acil-transferase, reduzindo a lipase sensivel a
horménio e aumentando a sintese de triglicerideos. Quando se
suprime a a¢do da ASP, o animal se torna resistente a obesidade.
Seus efeitos ocorrem no figado, miasculo e SNC, aumentando a
sensibilidade 4 insulina, reduzindo a produgio hepdtica de glicose
e aumentando a oxidagio de 4cidos graxos.

J4 a adiponectina é estimulada pelas tiazolidinedionas (através de
PPAR gama) e ¢ inibida pelas catecolaminas, glicocorticoides e
fator de necrose tumoral alfa. Possui dois receptores que jd foram
identificados: Adipo-R1 (expresso no tecido muscular) e Adipo-
-R2 (presente nos hepatdcitos). Atua sistemicamente, no figado,
miusculo e no SNC, aumentando a sensibilidade 4 insulina, redu-
zindo a produgio hepdtica de glicose e estimulando a oxidagao de
4cidos graxos".

A oxintomodulina foi descrita pela primeira vez em 1980, libe-
radas pelas células enteroendécrinas (porgao distal do intestino),
mostrando aumento de suas concentragoes cerca de 5-10 minutos
ap6s a ingestdo alimentar, sendo atingido seu pico mdximo nos
30 minutos pés-prandiais. O gene produtor deste pré-glucagon
¢ expresso no estdbmago, pancreas e SNC; as enzimas convertases
C1 e C2 clivam esta molécula dependendo do seu sitio de acéo.
A oxintomodulina pode ser secretada em conjunto com o PYY,
e assim como o GLP-1 ¢ anorexigena, agindo em vias distintas,
mas em receptores semelhantes (GLP-1 e GLP-2). Sua ativida-
de no sistema nervoso ¢ encontrada na medula, bulbo olfatério,
cerebelo, cértex e hipotdlamo (inibem no nucleo arqueado, os
neurdnios NPY/AgRP) além de atuar por via nervo vago'®.

ALEM DO HIPOTALAMO, O QUE MAIS?
O estudo do controle do apetite tem focado o hipotdlamo e, de

certa forma, tem negligenciado outras importantes estruturas ce-
rebrais. Os neurdnios produtores de NPY/AgRP ¢ POMC nio
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estdo isolados do resto do cérebro, mas recebem informagées neu-
rais de vdrias dreas cerebrais, especialmente dos neurdnios pro-
dutores de orexina/hipocretina no hipotdlamo lateral (Figura 3).
A importincia dos processos cognitivos e emocionais para o equi-
librio energético nio pode ser desprezada. As estruturas cértico-
-limbicas lidam com cogni¢do, recompensa e emogio. Uma vez
que o sistema de recompensa passa a ser o alvo na complexa cir-
cuitaria neuronal do controle do apetite, ¢ sabendo que este sis-
tema tem a capacidade de modular o comportamento alimentar,
apenas pelo desejo de algum alimento e nio pela sua necessidade
metabdlica, necessita-se sempre considerar a necessidade de tera-
pias que atenuem, de certa forma, sua atividade. Para esse fim, os
obesos muitas vezes necessitaro de apoio psicoldgico, bem como
de farmacoterapia com antidepressivos.

H4 um cérebro metabdlico (que responde a sinais provindos do
estdmago, do intestino e de nutrientes) e um cérebro “cogniti-
vo” onde uma complexa rede de integragio parte do GOSTAR
do alimento, QUERER, PROCURAR e INGERIR. Todas essas

agdes apresentam representagdes corticais e limbicas e influen-
ciam a quantidade de alimento ingerida. Estudos eletrofisioldgi-
cos em primatas mostram que neurdnios do complexo amigda-
loide, do ntcleo accumbens e do cértex rbitofrontal respondem
a atributos sensoriais especificos dos alimentos experimentados,
como bebidas doces e alimentos cremosos®.

O “gostar” de um alimento envolve circuitos neurais que passam
pelo nucleo accumbens e nicleo palido ventral, na porgao limbi-
ca e motora do cérebro, respectivamente. Os receptores opioides
parecem ser muito importantes nesse processo: a injecao de um
agonista de receptor opioide (DAMGO) no ntcleo accumbens
desencadeia uma fome voraz, especialmente de alimentos doces
e com alto teor de gordura. Por outro lado, a inje¢io de um an-
tagonista opioide seletivo para receptores mu reduz a ingestao
de sacarose. Contrariamente ao que sempre se pensou o siste-
ma mesolimbico dopaminérgico nio tem qualquer papel nesse
“gostar” do alimento, mas ¢ importante para o comportamento
motor para obter certos alimentos. Isto foi chamado de “querer”

Figura 3 — Integracio das regioes corticais superiores: sistema de recompensa — “O cérebro cognitivo no apetite”.

NTS = nicleo do trato solitdrio; NPB = nticleo parabraquial; VTA = drea tegumentar ventral; CART = transcritos relacionados  cocaina e anfetamina; MCH = hormé-
nio concentrador de melandcitos; CRH = hormonio liberador de corticotrofina; TRH = horménio liberador de tireotrofina; ADH = horménio antidiurético; OXT =
ocitocina; NPY = neuropeptideo Y; AgRP = peptideo relacionado ao gene Agouti; MC3R = receptor de melanocortina 3; MC4R = receptor de melanocortina 4; ACh
= acetilcolina; NA = noradrenalina; 5SHT = serotonina; MSH = horménio melanotréfico; GABA = 4dcido gama amino butirico; AMPK = quinase ativada por AMP

ciclico; mTOR = alvo da rapamicina em mamiferos.
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por Berridge e Robinson". As proje¢oes dopaminérgicas da drea
tegumentar ventral (VTA) para o nicleo accumbens (parte do
sistema dopaminérgico mesolimbico) sdo os componentes mais
cruciais desse sistema implicito ou inconsciente de “querer”. A
manipula¢io desse sistema influencia poderosamente o “querer”,
mas nio o “gostar”. O hipotdlamo lateral também estd envolvido
no “querer”, pois a estimulagio elétrica nessa drea em camun-
dongos faz com que eles comam (queiram) a comida, mas nio os
faz “gostar” dessa comida. Um dado interessante é que a leptina
modula os sinais aferentes provenientes do alimento, mesmo nos
estdgios iniciais do processamento alimentar, de modo que bai-
xas concentragoes de leptina podem baixar dramaticamente os
limiares dos estimulos externos sinalizando a disponibilidade de
nutrientes. Leptina e insulina podem também atuar diretamen-
te nos neurdnios dopaminérgicos mesolimbicos para modular o
“querer” alimentar* (Figura 3).

Quando se “gosta” de determinado alimento e se d4 uma escala
de valor a esse “gostar” (eu posso gostar em graus diferentes de
diferentes alimentos) quem estd envolvido nesse sentimento é o
cortex pré-frontal e o cingulo (Figura 3). Observam-se esses sen-
timentos sobre o alimento estao espalhados pelo cérebro e parece
que o fator de unido sdo os receptores opioides. Quando se ad-
ministra cronicamente um antagonista opioide (naloxona), o que
se verifica é que hd uma clara redugio da ingestao de alimentos
palatdveis, mas nao ocorrem mudancas significativas no balanco
energético. Outro denominador comum para essa “rede de prazer
alimentar” espalhada pelo cérebro ¢ a sinalizagdo por receptores
canabinoides CB1. Como os opioides, a sinalizacio dos endo-
canabinoides através de receptores CB1 suprime seletivamente
o apetite para comidas palatdveis®. O sistema endocanabinoide
atua localmente (autdcrina e paracrinamente) sendo inativa-
do muito rapidamente a partir de sua liberagio. As substancias
agonistas endégenas sio bem conhecidas e chamadas de 2AG
(2-aracdonoil glicerol) e anandamida (N-aracdonoil etanolami-
na) — esta tltima possui como precursor os fosfolipidios e como
metabdlito, derivados do 4cido araquidénico, resultando em hi-
pomotilidade intestinal, analgesia, catalepsia e hipotermia. Este
ligante atua nos receptores CB1 e CB2, ambos ligados & proteina
G. Os receptores CB1 estdo espalhados pelo organismo: cérebro
(hipotdlamo, hipéfise, nicleos da base, cerebelo, sistema nervo-
so entérico), medula espinhal, sistema nervoso periférico, figado,
tecido adiposo, células endoteliais, musculo esquelético e trato
gastrintestinal. Os receptores CB2 foram encontrados nas células
do sistema imunolégico (células B, T, bago, tonsilas e micréglia).
A ativagio do receptor CB1 possui efeito orexigeno (atuando so-
bre os nucleos hipotalamicos) e efeito sobre o sistema limbico:
aumenta a motivagao para a alimentagio e para o fumo. Uma vez
ativados, os receptores CB1, acoplados a proteina G, bloqueiam a
adenilato ciclase fechando os canais de cdlcio e abrindo os de po-
tdssio. Nos tecidos periféricos, o receptor CB1 relaciona-se ao au-
mento da lipogénese (tecido adiposo, figado, trato gastrintestinal
e musculo esquelético) alterando assim o metabolismo da glicose.
J4 se dispoe atualmente de ferramentas farmacoldgicas que blo-
queiam o receptor CB1, suprimindo assim o apetite. Especula-se
que na obesidade este sistema permaneca ativado®'. A tabela 1
mostra os principais orexigenos e anorexigenos, importantes na
regulacio alimentar®?.
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Tabela 1 — Principais sinalizadores do apetite, seu local principal de pro-
dugio e sua caracteristica: anorexigena ou orexigena.

Sinalizadores Local de Produgio Acoes
Ghrelina Estémago e hipotdlamo Orexigena
Insulina Pincreas Anorexigena
Anandamida e 2AG Intestinal e cerebral Orexigena
Leptina Adipécitos e estomago Anorexigena
CCK Intestino Anorexigena
PYY, .o fleo e célon Anorexigena
Opioides (endorfina) Cérebro e tronco enceflico  Orexigena
NPY Hipotdlamo Orexigena
AgRP Hipotdlamo Orexigena
CART Hipotdlamo Anorexigena
POMC Hipotdlamo Anorexigena
MSH Hipéfise Anorexigena
GLP-1 Tleo, célon e reto Anorexigena
Oxintomodulina Final do jejuno e ileo Anorexigena
PYY, ., Tleo e célon Orexigena
Glicossensores Portais ~ Veia porta Anorexigena
Amilina Pancreas Anorexigena
Adiponectina Adipécito Anorexigena
Resistina Células mononucleares, adi- Orexigena
pdcito, pancreas

Enterostatina Intestino Anorexigena
Bombesina e GIP Estémago Anorexigena
Glucagon Pancreas Anorexigena
PP Pancreas Anorexigena
mTOR Hipotdlamo Anorexigena
AMPK Hipotdlamo Orexigena

CCK = colecistocinina, PP = polipeptideo P, GIP = peptideo inibidor gdstrico,
NPY = neuropeptideo Y, AgRP = peptideo relacionado ao gene agouti, POMC
= pr6-6pio melanocortina, CART = transcritos relacionados a anfetamina e co-
caina, PYY = peptideo YY, GLP = peptideo semelhante ao glucagon, MSH =
horménio melanocorticotréfico, 2AG: 2-aracdonoil glicerol, AMPK = quinase
ativada por AMP ciclico.

CONCLUSAO

A ingestao alimentar é claramente controlada por um conjunto
de fatores cognitivos, emocionais que envolvem a recompensa,
mesma via neuronal que o vicio a uma determinada substin-
cia exerce, com todo seu impacto hedénico. Esses processos
eminentemente corticais (consciente e inconsciente) podem
ser mais fortes que os processos metabélicos de regulagio da
ingestdo alimentar, centrados principalmente nos nucleos hi-
potaldmicos. Esses mecanismos subconscientes passam por
cima da saciedade e levam o individuo a comer além de suas
necessidades. Individuos com a sindrome de Prader-Willi, por
exemplo, revelou nos exames de imagem funcional uma exci-
tacdo patoldgica cortical quando visualizam carboidratos, nio
possuindo circuitaria neuronal (pré-frontal ventromedial) su-
ficientemente eficaz para inibir o impulso dado pelo complexo
amigdaloide. Muito ao contrdrio do esperado, seu cértex pré-
-frontal ventromedial apresenta uma desorganizagio estrutu-
ral, sendo superexcitado, resultando em hiperfagia e obesida-
de. Em longo prazo, a menos que mecanismos compensatérios
entrem em cena para limitar a assimilac¢io alimentar, a obesi-
dade vai ser um resultado esperado.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Entende-se por iatroge-
nia qualquer intervengio da equipe de satde, seja ela correta
ou equivocada, justificada ou nio, que resulte em alguma lesio
para ao bem estar do paciente. Nesse sentido, a prépria relagio
médico-paciente seria uma possivel fonte de desdobramentos
caracteristicamente iatrogénicos no nivel emocional, plenos em
consequéncias. No presente estudo, busca-se entender esses des-
dobramentos observando a relagio entre alguém que necessita de
cuidados com o outro que se propée a cuidar, utilizando-se para
tanto os conceitos de regressio e transferéncia, a partir das teo-
rias do psicanalista Donald W. Winnicott referentes as fungées da
mie quanto ao cuidado primdrio dedicadas ao bebé.
CONTEUDO: Destacam-se aspectos da relagio primitiva de de-
pendéncia presentificados no vinculo entre médico e paciente,
bem como algumas implicagdes dos desencontros nas expectati-
vas de um em relagio ao outro.

CONCLUSAO: A transferéncia que o paciente estabelece em re-
lacio ao médico contribui para as possibilidades iatrogénicas ji
inerentes ao vinculo entre os dois. E necessario, portanto, que o
profissional atente para a intromissio dessas demandas regressi-
vas, sem negar, tampouco, a possivel intromissao de suas proprias
questdes pessoais. Reconhecer uma e outra interferéncia a partir
de seus sinais ¢ 0 que o permitird evitar ou contornar seus piores
efeitos iatrogénicos.

Descritores: Donald Winnicott, latrogenia, Transferéncia.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Ilatrogenesis can be
defined as any intervention of the healthcare team, either is it
correct or misguided, justified or not, resulting in patient’s
health damage. In this sense, the patient-physician relationship
itself would be a possible source of characteristically iatrogenic
implications on emotional level, full of consequences. The pre-
sent study aims to understand these implications by observing
the relationship between someone who needs care with another
that purports to take care, using the regression and transference
concepts, and Donald W. Winnicott’s theories concerning the
mother’s role in provide baby’s primary care.

CONTENTS: It highlights some elements of the primitive de-
pendence relationship between mother and child, which reap-
pears inside the patient-physician bond, as well as some implica-
tions of disagreements on the expectations regarding each other.
CONCLUSION: The patient-physician relationship is endowed
with an iatrogenic potential derived from its transferencial ele-
ments. Therefore, the professional must be aware of the regressive
demands that meddle in the therapeutic relationship, and recog-
nize them from their signals without denying also the interference
resulting from their own personal issues, allowing, in avoiding in-
terference from both sources, prevent its worst iatrogenic effects.
Keywords: Donald Winnicott, latrogenic disease, Transference.

INTRODUCAO

Entende-se por iatrogénica qualquer interven¢io da equipe de
satde, seja ela correta ou equivocada, justificada ou nio, que re-
sulte em alguma lesao para a satde do paciente'. Longe de se
constituir uma raridade, a iatrogenia concorre para uma ampla
gama de prejuizos que afetam o sistema de satide, uma vez que
implica em aumento dos custos referentes ao tratamento ou, pior
ainda, que afetam o paciente impondo-lhe um aumento do sofri-
mento, sequelas ou mesmo a morte.

Por demandar um niimero maior de intervengoes, a terapia inten-
siva, os tratamentos com idosos ou com pacientes graves aumen-
tam a probabilidade de que ela ocorra. Porém, a rigor toda situa-
Ao terapéutica possui um potencial iatrogénico independente da
capacidade técnica do profissional que a executa, sendo a prépria
relagao médico-paciente uma fonte virtual de desdobramentos in-
desejéveis que acabem por determinar prejuizos ao paciente.
Pode-se considerar iatrogenia negativa, quando devida a uma
omissdo e iatrogenia positiva, seguinte & uma ac¢io lesiva, bem
como estabelecer uma distingao entre iatrogenia somdtica, cujos
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efeitos atingem o corpo somdtico ¢ a iatrogenia psiquica, ou psi-
coiatrogenia cujas implicacoes sio de ordem afetiva’. O presente
estudo enfocard esta Gltima, sendo, porém, importante assinalar
que de maneira quase invaridvel ela acaba por implicar a primei-
ra’. Ao se escolher esse foco, no entanto, nio se esta desconside-
rando a iatrogenia somdtica, no mais das vezes referidas as trés
vias cldssicas, imprudéncia, impericia, e negligéncia. Em pesqui-
sa realizada junto aos pacientes internados no estado de Nova
lIorque, EUA ao longo de um ano, constatou-se a ocorréncia
de atitude negligente em 1% dos egressos, sendo a maior parte
(11,5%) em pacientes de Clinica Médica e, em segundo lugar
(1,9%) em pacientes da Obstetricia®.

Entendendo que a ocorréncia da psicoiatrogenia remete a insu-
ficiéncias na relagio médico-paciente, torna-se imprescindivel a
observagio das condicoes emocionais associadas ao adoecer e as
caracteristicas que elas imp6em aos vinculos entre o individuo
enfermo e aquele que presta cuidados. No presente artigo, busca-
-se entender essa relagdo a partir dos conceitos psicanaliticos de
regressdo e transferéncia, e das teorias do psicanalista e pediatra
inglés Donald W. Winnicott (1896 — 1971) referentes s funcoes
da mie quanto ao cuidado primdrio dedicadas ao bebé.

REGRESSAO, TRANSFERENCIA E CONTRATRANS-
FERENCIA

No texto, a regressao é conceituada como o processo inconsciente
através do qual, em condigoes de incerteza, o individuo volta a
avaliar sua situacio por uma dtica condizente com estdgios ante-
riores de seu desenvolvimento, retomando apreensdes primitivas
e fantasiando expedientes arcaicos para enfrentd-las.

J4 a transferéncia ¢ vista como um processo também inconsciente
em que um modelo arcaico de relagio com o outro ¢ presentifica-
do junto a situagdes e pessoas atuais, trazendo de volta expectati-
vas positivas e negativas. Na relagio médico-paciente, em meio 4
duvida despertada pelo adoecer quanto a capacidade para a pro-
mogio do préprio bem estar; o paciente elege o profissional que
participa de seu tratamento como alguém que, tal qual a figura
materna da infAncia, supostamente garanta sua continuidade.

O termo contratransferéncia, por sua vez, ¢ utilizado em refe-
réncia aos movimentos do médico em relagio a seu paciente, no
contexto do tratamento. Esses sentimentos, na maior parte das
vezes positivo, podem, no entanto, aparecer também como desin-
teresse, pouca disponibilidade, ou mesmo franca rejeicio.

AMPARO MATERNO E INTEGRACAO

Ao longo da vida, os abalos 4 integridade corporal desencadeiam
no ser humano uma resposta psiquica determinada pelas marcas
inconscientes adquiridas na primitiva condi¢io de dependéncia
a outro, prépria do desenvolvimento em nossa espécie’. A de-
sarticulacio do esquema corporal trazida pelo adoecer tenderd a
precipitar uma desarticulagio subjetiva, pondo em divida a capa-
cidade do individuo de garantir a prépria sobrevivéncia, confron-
tando-o com uma vulnerabilidade na qual, cotidianamente, ele
prefere ndo pensar. Tudo isso desencadeia um movimento regres-
sivo no sentido das apreensdes e dos expedientes fantasmdticos
com que ele encarava sua primitiva impoténcia.
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Para Winnicott, o ser humano portaria uma tendéncia inata em
diregdo ao crescimento e a integragio. Para tanto, ele dependeria
de um ambiente fornecido pela mae que, ao proteger o psiquismo
incipiente do bebé das tensdes causadas por suas necessidades,
deixaria livre o caminho para essa tendéncia. Intuitivamente ela
alcancaria a necessidade do bebé em um determinado instante,
promovendo uma satisfacdo que coincidiria com aquilo que era
esperado. Pouco a pouco, também de acordo com sua intui¢io
exporia o lactente 4 frustragbes de magnitude nem maior e nem
menor do que sua possibilidade de suportd-la a cada momento.
Na visao winnicottiana, uma adaptagio suficientemente boa im-
plicaria, entdo, numa disponibilidade materna a principio incon-
dicional para o atendimento a todas as necessidades da crianca.
Amparando-a em tudo aquilo, mas sé naquilo de que ela necessi-
tasse; o registro das inevitdveis frustracdes inerentes aos cuidados
comuns prestados a crianca se transformaria nos limites funda-
mentais para a sua estruturagio’. Com seu conceito de holding
ou sustentagdo®, o autor significa a rotina de cuidados cotidianos
através dos quais o bebé ¢ colocado em contato com uma reali-
dade simplificada e estdvel de forma que ele possa dar vazao 2 sua
tendéncia 4 integragio egdica.

Nesse ambiente, ¢ & mie que o bebé recorre quando submetido
as suas tensoes e primitivas angustias ante as quais surge a ddvida
quanto 2 sua sobrevivéncia. Essa lhe é novamente garantida pela
adequada intervengio materna até que novos estados de necessi-
dade tragam de volta as tensées, as angustias e as incertezas, repe-
tindo o processo. A integra¢io do ego e a internalizagio do objeto
materno com a habilita¢do para o desempenho de suas funcoes
transformard, pouco a pouco, aquele individuo em guardiao de
sua prépria tranquilidade pelo tempo em que isso lhe for permi-
tido, isto é, enquanto nao for confrontado com uma situagio que
lhe faca sentir efetivamente ameacado em sua continuidade.

“SAO DEMAIS OS PERIGOS DESSA VIDA"’

Pela vida a fora, no entanto, s3o incontdveis e cotidianas as si-
tuagdes em que o ser humano se confronta com a ameaga a sua
sobrevivéncia. Sensagoes, impressoes, afetos, imagens, fatos, noti-
cias: os caminhos pelos quais a vida se afirma sio os mesmos por
onde ela envia os sinais do quanto é provisoria. Buscando a con-
tinuidade através de seus feitos e de suas relagoes, mas sabendo-se
vulnerdvel a quase tudo que o cerca, resta ao individuo negar essa
condi¢io enquanto lhe for possivel, tinica maneira de se sentir a
vontade para qualquer investimento em seu futuro.

O adoecer ¢, sem duavida, a condi¢iao que da maneira mais ime-
diata o remete a sua vulnerabilidade, ainda que chegue apenas
como noticia da doenca de outrem, mas de forma obviamente
mais dramdtica quando se apresenta como experiéncia prépria.
Sem se mostrar obrigatoriamente proporcional a gravidade ob-
jetiva do quadro, surge a apreensio quanto ao futuro, seguida
de um conjunto de reagoes no sentido de recuperar de maneira
fantasiosa a no¢io perdida de invulnerabilidade. Assim como em
suas primeiras angustias, mais uma vez o individuo ¢ dirigido a
uma figura cuidadora para quem transfere as expectativas de oni-
poténcia e de disponibilidade infinita. Percebe-se com isso o nivel
de expectativas langadas transferencialmente sobre o profissional
de satde: dele se espera nio menos do que o cuidado pleno, a
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possibilidade ilimitada, a permissio para sentir-se invulnerdvel.
Ainda que nao chegue ao plano consciente, tamanha idealizacio
torna-se um fator potencial de desestabilizagao do vinculo, feliz-
mente quase sempre compensado pelo acolhimento, interesse e
eficiéncia do médico. Em outras palavras, por uma presenca que
sustenta aquelas expectativas.

No entanto, seja a partir de eventos objetivos ou das subjetivi-
dades envolvidas no vinculo, a estabilidade pode se perder. De
maneira geral, qualquer atitude do médico que efetivamente, ou
na interpretacio do paciente, expresse desinteresse, hostilidade
ou desrespeito despertard sentimentos de ameaga, uma vez que
essa figura que intimamente abandona ¢ justamente aquela que,
pela transferéncia, foi dotada do poder de salvar.

TRANSFERENCIA POSITIVA E NEGATIVA

Fica evidente, porém, que quando se fala em “interpretacio” si-
tua-se a questdo em um plano subjetivo, dependente, portanto,
do inventdrio de registros de satisfagio e frustragio construidas ao
longo das primeiras experiéncias de recurso a funcio materna. E,
se o tema ¢ a transferéncia, deve-se contar com a possibilidade de
ela se apresentar de maneira positiva ou negativa.

Na maioria das vezes a transferéncia se apresenta em uma moda-
lidade positiva, quando os sentimentos de confianga e assegura-
mento fundamentam a relagio médico-paciente, o que favorece a
adesao ao tratamento e seu €xito®.

As expectativas dirigidas ao profissional sdo sustentadas ao longo
do processo e a empatia mutua se sobressai, em meio as apreensoes
proprias da condi¢ao de enfermidade. Ao se sentir entendido nes-
sas apreensdes ¢ merecedor de um retorno, na medida do possivel,
tranquilizador, o paciente é reconduzido as condigoes referidas por
Winnicott ao ambiente facilitador fundamental para a manuten-
¢do de uma estabilidade e para a superacio de angustias relativas
a continuidade. Por outro lado, a suposicio de que o médico nao
tenha demonstrado uma capacidade de apreensio daquilo que ele
almeja impede que o paciente reviva a ilusio de retorno da figura
cuidadora mitica, e a relagio médico-paciente corre o risco de agir
no sentido contrdrio ao do atendimento. Na teoria winnicottiana,
se a frustragio bem dosada é um fator estruturante, ela em exces-
so ou insuficiente conduz a uma resposta defensiva no sentido da
perda da espontaneidade’, o que, na relagdo entre o paciente e seu
médico significa perda da confianca e da adesao.

Mas, é necessdrio enfatizar que a rejeicio do médico e os des-
compassos da relagdo, com muita frequéncia nao sao mais do que
interpretagées do paciente, fomentadas pelos registros primitivos
de decepeoes ante o desempenho da fun¢io materna, trazidos
de volta pela regressio e dirigidos ao médico pela transferéncia.
Tais movimentos, uma vez inconscientes, representam por vezes
obstdculos dificeis e fontes de ferrenha resisténcia as determina-
¢oes médicas. Paradoxalmente, o paciente pode vir a boicotar o
proprio tratamento para triunfar sobre o pretenso “adversdrio”.
Tém lugar, entlo, efeitos colaterais superdimensionados e virtu-
almente insuportdveis que obrigam a repetidos desvios na estra-
tégia clinica, recusa em se submeter a restri¢ées impostas pela
doenga ou em abandonar hibitos inconcilidveis com o quadro,
impedimento a realizagio de exames e procedimentos, alteracoes
autodeterminadas nas prescri¢oes, etc. Com uma roupagem ou
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outra, o que essa lista evidencia é a perda da adesao ao tratamen-
to decorrente do desgaste da relagio médico-paciente por razoes
transferenciais. Em outras palavras, a iatrogenia imposta por uma
transferéncia negativa.

No entanto, a iatrogenia pode também ser fruto de vinculos ma-
nifestamente positivos, quando o atendimento clinico, a atenc¢io
e a disponibilidade do profissional vém a preencher caréncias do
paciente, as vezes sequer percebidas por ele, cujo efeito é alguma es-
tratégia imperceptivel para a manutenc¢ao desnecessdria do vinculo.

CONTRATRANSFERENCIA E IATROGENIA

Sabe-se que, em contrapartida & figura do “médico ideal” dese-
jado pelo paciente, o médico também lida, pelo menos incons-
cientemente, com a figura de um “paciente ideal”. Este seria
caracterizado pela adesdo incondicional ao tratamento, o que o
tranquilizaria quanto a seus pretensos poderes sobre a doenca ¢ a
morte®. No entanto, caracteristicas suas ou inerentes ao proprio
paciente, por uma interagdo problemdtica das caracteristicas de
ambos, ou mesmo por ocorréncias aleatérias no tratamento, po-
dem surgir situagdes em que os sentimentos do médico assumam
uma tonalidade negativa.

Encontram-se ai as maiores possibilidades iatrogénicas da rela-
¢ao médico-paciente, uma vez que as rejeigoes nio percebidas,
ou ndo assumidas, pelo médico podem ser indutoras de atuacoes
inconscientes que traduzem agressao, desconsideragio ou intole-
rincia, o que, por sua vez, agrava as apreensdes do paciente. Essas
atuagoes podem ir da imposi¢ao de diagndsticos psicopatoldgicos
tendenciosos e estigmatizantes, até procedimentos rudes e dolo-
rosos, pretensamente terapéuticos que, na verdade, nio passam
de veiculos dos sentimentos que o préprio médico nio alcanga®.
Porém, mais que tudo, é nos elementos de sua comunica¢io que
o médico reserva seu maior poder de atingir de maneira contun-
dente aquele a quem deveria tranquilizar.

Admite-se que a iatrogenia no nivel psicolégico possa ocorrer
tanto de maneira ativa quanto por omissio, e que o principal ve-
tor dos elementos iatrogénicos seja a prépria comunicagio, verbal
ou nio verbal, do médico ao seu paciente. E sempre importante
se ter presente que, levando-a em conta ou nio, a transferéncia
lhe confere um poder extraordindrio, dotando sua fala e seu ges-
to, por mais indcuos que parecam de um alcance inimagindvel.
Elaborar uma lista de situagées potencialmente iatrogénicas na
relagio médico-paciente ¢ uma tarefa impossivel. No entanto,
ha certos tipos de atitudes que, embora possam ser tomadas de
maneira imperceptivel determinam efeitos previsiveis, em linhas
gerais 0 aumento da profundidade e da intensidade dos senti-
mentos angustiantes naturalmente despertados pelo adoecer. Isso
levaria a uma cristalizagio das duavidas e incertezas quanto ao
prognéstico e ao enfraquecimento da alianga entre o médico e
seu paciente, com comprometimento da adesao ao tratamento.
Assim, expressoes que desautorizem seu otimismo, que possam
minar sua autoestima, que o ridicularizem ou ridicularizem sua
condi¢do, ou que reforcem preocupagées de tipo “hipocondri-
acas™'’, serdo inevitavelmente danosas. Da mesma forma, a co-
municagio de diagndsticos precipitados exigindo uma retificagio
futura langard ou reforcard desconfiangas sobre a capacidade do
médico de quem ¢ esperado nao menos do que a onipoténcia.
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A iatrogenia como desdobramento da relagio médico-paciente

A auséncia de informagées, ou sua restri¢io, provocam dbvia an-
siedade no individuo enfermo, para quem, muitas vezes é mais
tranquilizadora a md noticia veiculada com critérios do que a fal-
ta de noticias.

E claro que comentérios imprudentes, termos mal escolhidos e
indiscrigoes a respeito das condigoes do paciente, de seu prog-
néstico ou acerca de sua intimidade (infelizmente, tio comuns
a beira do leito) terdo um provével efeito devastador sobre um
equilibrio emocional jd instdvel pela doenga. Por outro lado, a
tranquiliza¢do, quando carente de fundamentos, pode ser fonte
de davidas quanto a confiabilidade do profissional, enquanto que
observacoes que desqualifiquem a gravidade do quadro ou desau-
torizem a intensidade do sofrimento ou das preocupagées correm
o risco de serem interpretadas como suspeita de simula¢io, crian-
do arestas na relagio entre médico e paciente.

Por mais que se tenha hoje a disseminacio de temas médicos pela
midia, ¢ necessdrio lembrar que o discurso médico é composto
por elementos afins as camadas socioculturais mais elevadas, vei-
culando conceitos préprios dessas camadas, nem sempre bem as-
similados pelas classes populares''. Principalmente (mas, nio s6)
junto a esses pacientes, a utiliza¢io do jargio médico traz o risco
do surgimento de uma “barreira linguistica” que transformard o
clinico no representante de um universo estranho, comprome-
tendo a instalagdo de uma alianca terapéutica fundamental para
o é&xito de qualquer tratamento.

Em qualquer situagio os desdobramentos de uma condicio
contratransferencial iatrogénica terdo a ver com as condigoes do
médico em lidar com suas préprias limita¢oes e possibilidades
de falhar. As dificuldades do médico em administrar seu pré-
prio narcisismo podem impedi-lo de assumir responsabilidades
no surgimento do efeito iatrogénico, fechando o caminho para
uma discussdo franca com o paciente, fundamental para qual-
quer pretensio de contornar as consequéncias de seu erro, seja
no plano clinico ou no plano legal'*. No entanto, é observado
que justamente aqueles cujo narcisismo tende a ocupar um es-
paco acima do recomenddvel na relagio médico-paciente sdo os
que mais a expdem a psicoiatrogenia, justamente por se deterem
menos na observagio da situagio de seu paciente, oferecendo
pouco espago para a manifestagdo de suas apreensoes, expecta-
tivas e reivindicagoes.

CONCLUSAO

Todo profissional de satide é dotado de um potencial iatrogénico,
e o desenvolvimento ou nio desse potencial vai depender, nio
s6 de sua habilitagio no sentido técnico, mas também de sua
capacidade para estabelecer e sustentar uma boa relagao médico-
-paciente. Isso, porque, a parte da iatrogenia no plano somdti-
co, entende-se haver outra dimensio para a iatrogenia, passando
fundamentalmente pela afetividade, mas chegando, também, ao
comprometimento somdtico pela via da perda da confianca e da
adesao.

Uma vez que o adoecer desperta movimentos regressivos em di-
regdo aos expedientes mais primdrios visando o amparo, a pre-
sentificacio desse cendrio arcaico no contexto da relacio mé-
dico-paciente poderd dar lugar a expectativas asseguradoras ou
ameagadoras do paciente em relagio a seu médico. Os registros
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inconscientes de um desempenho materno suficientemente bom
conduzirdo, em principio, a expectativas de um suporte tranqui-
lizador ao longo das incertezas que o adoecer levanta. Pelo con-
trdrio, os registros de frustragio e desamparo tendero a presenti-
ficar sentimentos de desconfianca e antagonismo.

No entanto, falar da relagio médico-paciente imp6e que se obser-
vem os dois termos do conjunto, e que nesse ensaio se fale tanto
da transferéncia quanto da contratransferéncia. Percebe-se que
sio os elementos da comunicagio verbal e nao verbal os maio-
res vetores do potencial iatrogénico referente ao médico, cujas
palavras e atitudes, ainda que aparentemente desprovidas de in-
tengdo, determinam efeitos previsiveis. Esses efeitos, em linhas
gerais, representam a intensificagio dos sentimentos angustiantes
préprios do adoecer, consolidando dtvidas e incertezas quanto ao
prognéstico, e enfraquecendo a alianga entre médico e paciente,
com comprometimento da adesdo ao tratamento.

As consequéncias dos equivocos na comunicagdo entre os dois,
da impossibilidade daquele em alcancar a verdadeira demanda
desse ultimo, e as relutincias do paciente em abrir mao de pres-
supostos de desconfianca e frustracio em relagio ao médico, le-
vam ao descompasso entre a oferta de um e as expectativas do
outro, desfazendo a possibilidade da constru¢io de uma alianca.
Surgem, entdo, dois pdlos, cuja vinculagio se dard sob forma de
antagonismo ou de submissao.

Desnecessdrio dizer que, de uma maneira ou de outra, fica-se lon-
ge do que se possa considerar um vinculo terapéutico positivo, e
muito préximo de um desfecho iatrogénico.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A hipertrofia gengival (HG)
¢ reconhecidamente um grave efeito adverso a medicamentos,
frequentemente encontrado em pacientes em uso de imunossu-
pressores, anticonvulsivantes ou anti-hipertensivos. Nesta tltima
classe, se destaca a nifedipina, porém tem sido crescente o ndme-
ro de casos secunddrios ao uso da anlodipina. O objetivo deste
estudo foi observar na literatura os dados existentes sobre a epide-
miologia, caracteristicas clinicas e histopatolégicas, a prevengao e
o tratamento da HG associada a este formaco.

CONTEUDO: A coleta de dados foi realizada através dos Bancos
de Dados BIREME, Pubmed ¢ Medline. As palavras pesquisa-
das foram: aumento gengival, hipertrofia gengival, hiperplasia
gengival, amlodipine induced gingival overgrowth, gingival over-
growth induced by calcium channel blockers, drug induced gingival
overgrowth. No bando de dados BIREME foram encontrados 24
artigos referentes ao assunto pesquisado, na Pubmed e Medline
foram encontrados 47 artigos pertinentes ao contexto enfocado.
Do total, foram utilizados 34 artigos na revisao de literatura.
CONCLUSAO: A anlodipina é um firmaco que comprovada-
mente atua no tecido gengival causando o seu aumento. Sendo
assim, a HG induzida por este firmaco tem aspectos clinicos
caracteristicos e é uma reagio adversa individualizada devido
4 influéncia multifatorial. Em razio do atual aumento do uso
deste bloqueador de canal de célcio, a incidéncia da HG torna-
-se cada vez mais crescente. Desta forma, por gerar comprome-
timento funcional e estético ao individuo acometido, é de suma
importincia o conhecimento desta condicdo pelos profissionais
de satide para que ocorra a correta identificagio do quadro ¢ o
estabelecimento precoce de uma conduta terapéutica adequada.
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Descritores: Anlodipina, Bloqueador de canal de célcio, Hiper-
trofia gengival

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Gingival hyperplasia
(GH) is admittedly a severe adverse effect of medications, frequently
found in the immunosupressors, anticonvulsivants or antihyperten-
sives users. Among this last class of medications, nifedipine is featu-
red, but adverse effects due amlodipine using have been increasing.
The aim of this study was to examine the existing data on the lite-
rature about epidemiology, clinical and histopathological features,
prevention and treatment of GH due this medication.
CONTENTS: The data collection was performed through BI-
REME, Pubmed and Medline databases. The words searched
were: gingival enlargement, gingival hypertrophy, gingival hyperpla-
sia, amlodipine induced gingival overgrowth, gingival overgrowth
induced by calcium channel blockers, drug induced gingival over-
growth. In the BIREME databases were found 24 articles concer-
ning on the topic searched, in Pubmed and Medline were found
47 relevant articles focused on the context. Totally, 34 articles of
the literature review were used.

CONCLUSION: Amlodipine is a drug that acts in the gingival
tissue inducing its enlargement. Therefore, GH induced by this
drug has typical clinical features and is an individualized adverse
effect by the multifactorial influence. Due to the current incre-
ase in the use of calcium channel blocker, the incidence of GH
becomes increasingly common. However, by the functional and
esthetic commitment of the affected individual, is of high impor-
tance the knowledge about this condition by health professionals
aiming the correct identification of this case and the early esta-
blishment of an appropriate treatment.

Keywords: Amlodipine, Calcium channel blocker, Gingival
hyperplasia

INTRODUCAO

A hipertrofia gengival (HG) induzida por firmacos é uma reacio
adversa intensa associada ao uso de medicamentos sistémicos tais
como a fenitoina, ciclosporina e bloqueadores dos canais de cdl-
cio, dentre eles a anlodipina e a nifedipina’.

Embora a incidéncia da HG induzida por nifedipina seja cerca de
14,7% a 83% dos pacientes, poucos relatos relacionados ao uso
da anlodipina sio descritos na literatura®?.

No entanto, durante os tltimos anos a anlodipina tem sido usada
com crescente frequéncia e também sido relatada por promover o
crescimento gengival®.
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Foram consultados para a pesquisa as bases de dados na literatura
BIREME, PubMed Medline.

O objetivo deste estudo foi demonstrar, através de revisio de lite-
ratura, os aspectos gerais referentes a hiperplasia gengival induzi-
da por um bloqueador de canal de cilcio.

DEFINICAO E BREVE HISTORICO

O aumento gengival, erroneamente confundido com a hiperpla-
sia gengival inflamatéria, é uma alteracio induzida pelo uso de
determinados firmacos terapéuticos e tem sido uma das doengas
mais estudadas e investigadas na literatura cientifica periodontal,
sendo, também, denominado de hipertrofia gengival®.

Esta denominacao (aumento gengival ou hipertrofia gengival) é em
fungio de um estudo histoldgico realizado em 1976 que demons-
trou a ocorréncia do aumento na sintese da matriz extracelular,
principalmente do coldgeno, no tecido gengival acometido’.

A primeira descri¢do desta alteracio associada ao uso de medi-
camentos foi no ano de 1939, onde o crescimento gengival ob-
servado por Kimball® em um paciente epiléptico ocorreu apés
a administracdo de fenitoina, anticonvulsivante muito utilizado
também em outras doengas neurolégicas.

Atualmente, além dos anticonvulsivantes, duas categorias de far-
macos estdo associadas com a hiperplasia gengival iatrogénica: os
imunossupressores como a ciclosporina e a classe das diidropiri-
dinas. Deste tltimo grupo o fdrmaco mais comumente relatado é
a nifedipina, mas outros firmacos bloqueadores de cdlcio foram
implicados como causadoras dessa alteragio, entre elas estd a an-
lodipina®”®.

Apesar de poucos relatos a respeito da HG secunddria a este far-
maco, em 2006, foi reportado o aparecimento rdpido do cresci-
mento gengival em pacientes que receberam 10 mg por dia de
anlodipina durante dois meses, enfatizando que a hipertrofia gen-
gival pode ser um efeito colateral da anlodipina mesmo em curto
prazo de administracio e em doses pequenas’.

EPIDEMIOLOGIA

A prevaléncia da hiperplasia gengival entre as trés categorias de
firmacos ¢ diferente. Com o uso da fenitoina é de 50% dos pa-
cientes que tomam este fdrmaco; com o uso da ciclosporina A, a
prevaléncia é de 25% a 81%'*!".

Entre os pacientes que usam os bloqueadores do canal de célcio, a
HG secunddria 4 anlodipina relatada, sio de 3,3% dos pacientes,
sendo ainda inferior a taxa de pacientes em uso de nifedipina,
com 47,8%'>13.

A incidéncia e a gravidade da lesio podem aumentar se houver
combinagio com outros medicamentos ou entre estes, prin-
cipalmente, se a ciclosporina for combinada com os fdrmacos
bloqueadores de célcio.

Entre as faixas etdrias mais afetadas por esta alteracio estdo as
criangas, os adolescentes e os adultos jovens até 30 anos’.
Contudo, diversos fatores podem influenciar a relacio entre estes
fdrmacos e o tecido gengival. Sendo eles: a idade, a predisposi¢io
genética, as varidveis farmacocinéticas, alteracios no tecido con-
juntivo gengival, homeostase, histopatologia, altera¢des inflama-
térias e a sua acdo sobre os fatores de crescimento®.
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Caracteristicas clinicas

Normalmente, as alteragbes gengivais podem manifestar-se de
um a trés meses ap6s o inicio do uso do fdrmaco e aumentam
durante os préximos 12 a 18 meses, quando atingem um platd'®.
O seu inicio ¢ preferencialmente nas regides anterior, vestibular
ou interproximal, com possibilidade de regressao do volume apés
a suspensio ou substitui¢do do fdrmaco em uso”.

Estas alteragoes de volume variam de uma ligeira hiperplasia
das papilas interdentdrias até um crescimento no qual as coroas
dentdrias permanecem completamente cobertas pelo tecido al-
terado'. As papilas interdentais ficam hiperpldsicas e extruem,
formando massas teciduais de consisténcia firme, mdveis e trian-
gulares'?.

A gravidade da HG pode estar ligada a fatores de risco especi-
ficos que incluem deficiente higiene oral, inflamacio gengival
pré-existente e terapia associada a uma combinacio de fdrmacos
indutores do crescimento tecidual'®".

A inflamagao provocada por placa pode ser também importante
no desenvolvimento e na expressio da HG. No entanto, como
grande parte das evidéncias foi compilada de estudos cruzados,
fica a questdo se a placa é um fator contribuinte ou uma conse-
quéncia das alteragdes gengivais'®".

Essas alteracoes associadas ao uso de bloqueadores de canais de
célcio, geralmente apresentam aspecto nodular caracteristico,
com mudancas de cor e consisténcia comumente observadas. O
sangramento também ¢ outro achado bastante habitual nos casos
relatados, que associam o crescimento gengival a esta classe de
medicamentos®® .

Aspectos histopatolégicos

As caracteristicas histolégicas de todas as hiperplasias gen-
givais induzidas por firmacos sio semelhantes, consistindo
principalmente de tecido conjuntivo com um revestimento
irregular de multiplas camadas de epitélio paraqueratinizado de
espessura varidvel”.

A principal mudanca encontrada no tecido é a proliferagao de
fibroblastos e aumento na producio de coldgeno. O grande au-
mento em volume gengival ¢ devido & enorme expansio do com-
partimento de tecido conjuntivo, que exibe abundantes e tortuo-
sos feixes de fibras coldgenas nio orientadas®*.

No caso dos bloqueadores de canais de cilcio, parece existir uma
interagdo entre o firmaco e os fibroblastos locais que aumentam
pela inflamagio gengival®.

Esta interacdo entre eles e os fibroblastos gengivais possivelmente
¢ cdlcio-dependente. Sendo assim, firmacos que afetam o meta-
bolismo intracelular de cdlcio ou seu transporte podem estimular
fibroblastos gengivais a proliferarem®.

Em alguns individuos, esta classe de medicamentos ao atuar re-
duzindo os fons de cdlcio livre presentes no citoplasma celular,
pode levar & redugio da atividade da colagenase, diminuindo a
degradacio do coldgeno, resultando em aumento gengival por
actimulo deste, devido a sua continua formacio® %,
Histologicamente, as caracteristicas do crescimento gengival in-
duzido pela nifedipina foram descritas como um espessamento
das células da camada espinhosa, hiperqueratose leve & moderada,
proliferagio fibrobldstica e fibrose da lomina prépria®.

O tecido conjuntivo apresenta-se altamente vascularizado e ca-
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racterizado por acimulo de células de infiltrado inflamatério. O
tipo de célula predominante no infiltrado é o macréfago, com
linfécitos sendo observados em menor propor¢io®.

Sendo assim, o crescimento gengival nem sempre estd vincula-
do 2 alteragao da quantidade de células do tecido, podendo ser
consequéncia de alteracdo no volume dos constituintes celulares
(hipertrofia) ou ainda da matriz extracelular em resposta a acio
de determinados firmacos sistémicos®.

PREVENCAO E TRATAMENTO

A prevencio da HG baseia-se, basicamente, na institui¢do de um
programa rigido de controle de placa antes do inicio do trata-
mento com o firmaco causador do crescimento gengival. Este
procedimento resulta em diminui¢io tanto da incidéncia quanto
da gravidade do quadro clinico®.

No caso da alteragao ji estar presente, o tratamento é necessi-
rio sempre que existir inflamagdo gengival, interferéncia com a
estética, com a fala ou com a fun¢io. O tratamento consiste na
utilizagio de trés estratégias que podem ser combinadas entre si®.
Entre elas, a terapia periodontal conservadora, que é muitas ve-
zes a primeira medida e inclui profilaxia profissional frequente,
raspagem e alisamento radicular, além de um regime rigoroso de
controle de placa pelo paciente. Isto gera uma redugio do com-
ponente inflamatdrio do excesso tecidual e diminui a necessidade
de remogio cirtrgica®.

A substituicio do fdrmaco por outro alternativo também ¢é con-
siderada uma opgiao. Geralmente essa conduta leva a regressio
espontinea da alteragio gengival e reversio do quadro com me-
lhora dos sinais clinicos em cerca de quatro semanas apds a subs-
tituigdo do fdrmaco, sempre associada a cuidados orais caseiros.
No caso dos bloqueadores de célcio, uma alternativa tem sido a
isradipina®®'.

Nos casos em que a substitui¢io do medicamento nao seja possi-
vel, ou se mesmo apds a mudanga, o profissional observar somen-
te regressao parcial, torna-se imprescindivel a eliminagio cirtrgi-
ca do tecido em excesso por meio de técnicas convencionais ou
gengivectomia a laser. No entanto, a recidiva é comum, princi-
palmente em individuos com menos de 25 anos®®2.

Nota-se que hd vdrias maneiras de tratamento para resolucio dos
casos de HG induzida por firmacos. A grande maioria dos auto-
res, entretanto, considera o controle rigoroso de placa bacteriana,
seguido de monitoramento dos pacientes, um fator importante
para o sucesso do tratamento®.

CONCLUSAO

Os bloqueadores do canal de célcio, como a anlodipina, sao fdr-
macos comprovadamente capazes de modificar a resposta dos te-
cidos gengivais e induzir seu crescimento. Porém nem todos os
pacientes que usam essas medicacoes desenvolvem tal alteragao, o
que enfatiza a existéncia da natureza multifatorial®.

Dessa forma, em virtude do crescente uso desta classe de anti-
-hipertensivos, vérios estudos tém sido realizados com o objetivo
de explicar sua possivel relagdo com o crescimento gengival.

Tal interesse se deve a importincia que vem sendo dada as rela-
oes existentes entre doencas odontoldgicas e fatores sistémicos
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que podem modificar o curso ou a expressio do crescimento do
tecido gengival, bem como ao impacto dessas doengas no con-
texto da satide geral. No entanto, a patogenia da HG permanece
desconhecida.

Sendo assim, por provocar problemas estéticos e funcionais aos
pacientes, o entendimento da hipertrofia gengival pelos profissio-
nais de sadde é de fundamental importincia para a sua resolucio.
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RELATO DE CASO

Massa toracica sintomatica em adulto jovem: teratoma gigante do

mediastino. Relato de caso*

Symptomatic thoracic mass in young adult: giant mediastinal teratoma. Case report

Rafael Messias Moraes’, Maria Rita FernandesTavares?, Aline Guimaraes Vita?, Carlos Bernardi Junior?, Carlos

Alberto Cyrillo Sellera*, Arnaldo Teixeira Ribeiro®

*Recebido da Santa Casa Misericordia de Santos. Santos, SP

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A maioria dos tumores medias-
tinais ¢ assintomdtica e, portanto, sio descobertos incidentalmente
através de achados radiolégicos. O objetivo deste estudo foi relatar
um caso clinico desse tipo de tumor e discutir a classificagao, diag-
néstico diferencial e progndstico da rara apresentacio dessa doenga.
RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, 26 anos, imuno-
competente, apresentou sinais e sintomas de sindrome da veia cava
superior associado com sudorese noturna e perda de peso significativa,
tendo como causa mais provdvel algum tipo de tumor mediastinal.
CONCLUSAQ: Apesar de ser uma doenga rara, deve-se ter em
mente que os tumores mediastinais acometem com mais frequéncia
os jovens. Portanto o progndstico depende do diagndstico precoce,
tipo histoldgico e a forma de tratamento empregada.

Descritores: Adulto jovem, Massa tordcica, Neoplasia do mediasti-
no, Teratoma.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The majority of mediasti-
nal tumors is asymptomatic and therefore is discovered incidentally
by radiological findings. The aim of this study was to report a case of
this type of tumor and discuss the classification, differential diagnosis

and prognosis of a rare presentation.
CASE REPORT: Male patient, 26 years old, immunocompetent,
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had signs and symptoms of superior vena cava syndrome associated
with night sweats and weight loss as having significantly more likely
cause some type of mediastinal tumor.

CONCLUSION: Although a rare disease, one should bear in mind
that the mediastinal tumors most commonly affect young people. So
the prognosis depends on early diagnosis, histological type and form
of treatment used.

Keywords: Mediastinal neoplasm, Teratoma, Thoracic mass,
Young adult.

INTRODUCAO

Cerca de 36% dos pacientes com tumor mediastinal so assintomdti-
cos no momento do diagnéstico'. Consequentemente, estes tumores
tendem a ser diagnosticados acidentalmente por imagem tordcica.
Quando apresentam sintomas, eles podem ser por compressio, inva-
s30 de estruturas intratordcicas adjacentes ou vérias cosindromes. Os
sintomas mais comuns na apresentaco clinica dos tumores de célu-
las germinativas primdrios do mediastino (TCMG) incluem disp-
neia (25%), dor torécica (23%), tosse (17%), febre (13%), perda de
peso (11%), sindrome da veia cava superior (6%) e dor extratordcica
(5%). Sintomas menos comuns incluem massa em parede tordcica
ou cervical, hemoptise, rouquidao, nduseas e disfagia®.

Os TCMG sio divididos, classicamente, em seminomatosos (semino-
mas) e ndo seminomatosos (teratomas, carcinoma de células embrio-
ndrias, tumores de seio endodérmico ou saco germinativo e coriocar-
cinomas), compreendendo 1% a 3,5% dos tumores de mediastino®.
Esses tumores sdo originados de células germinativas que, no perfodo
embriondrio, param no compartimento anterior durante sua migragao
em diregio as gdnadas. A maioria se localiza no mediastino anterior,
porém cerca de 10% ocorre no mediastino posterior’. Acometem
adultos jovens, principalmente na segunda e terceira décadas de vida,
sem predilecio por sexo; porém, em mulheres o tumor tem geralmen-
te, aspecto benigno, enquanto, nos homens é geralmente maligno®.
O objetivo deste estudo foi relatar um caso clinico desse tipo de tu-
mor e discutir a classificacio, o diagndstico diferencial e o progndsti-
co da rara apresentacao dessa doenca.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 26 anos, casado, polidor automotivo,
natural de Santos, relatava dispneia aos pequenos esforcos, precor-
dialgia, sudorese noturna, tosse seca, disfagia, rouquidao e emagreci-
mento nos dltimos trés meses.
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Negava uso de drogas, promiscuidade sexual e histéria familiar de
doenca hereditdria. Ex-tabagista (11 magos/ano).

Ao exame fisico apresentava estase jugular e edema no membro supe-
rior direito e na regido cervical, suspeitando-se de provavel sindrome
da veia cava superior. Em ausculta pulmonar e cardiaca verificou-se
reducio do murmurio vesicular no hemitérax direito e hipofonese
de bulhas cardifacas. Nao apresentava outras anormalidades em exa-
me segmentar.

Os exames complementares incluindo hemograma, bioquimica,
prova de fun¢io hepdtica, coagulograma, fungio renal e eletrocar-
diograma nio demonstrou alteracdes.

Solicitou-se radiografia de térax (PA) que evidenciou massa tordci-
ca de forma circular, de grande tamanho e de limites precisos que
se expandia para o hemitérax direito (Figura 1) e perfil localizando
bem a dimensao Antero-posterior da massa no mediastino (Figura 2).
Realizou-se em seguida uma tomografia computadorizada (TC) de
térax, em que na janela de mediastino, apds administragio de con-
traste venoso iodado, mostrou massa mediastinal superior a direita,
de limites definidos, medindo 13 x 12 x 9,5 cm em seus maiores
eixos transverso, cranio-caudal e antero-posterior, respectivamente

(Figura 3).

Na janela pulmonar, a TC de térax mostrou massa mediastinal com-
primindo a parede anterior da traqueia e reduzindo o seu diAmetro,
deslocando a aorta e vasos do pediculo supra-aértico, associado a
consolidagio do parénquima pulmonar adjacente, justificando a al-
teragio de voz apresentada pelo paciente (Figura 4).

Entre as possibilidades diagnésticas considerou-se linfoma, teratoma
e timoma. Através de bidpsia de mediastino anterior constatou teci-
do de coloragio acastanhada, consisténcia firme e eldstica compativel
morfologicamente com neoplasia de origem germinativa. Foi reali-
zado estudo imuno-histoquimico, através do método Streptavidina-
-Biotina-Peroxidase, com técnica de recuperagio antigénica induzida
pelo calor imido. A tabela 1 apresenta os antigenos pesquisados.

O diagndstico foi compativel com neoplasia mista de células germi-
nativas com predominio de componente de teratoma imaturo com
focos de diferenciacio rabdomiobldstica e focos de tumor do seio
endodérmico. Devido ao tamanho da neoplasia no mediastino an-
terior, optou-se por tratamento quimioterdpico pré-operatdrio com
0 uso de etoposide, cisplatina e bleomicina. O paciente seguiu em
acompanhamento ambulatorial. Logo no primeiro més de quimio-
terapia apresentou quadro infeccioso pulmonar grave sendo interna-
do em unidade de terapia intensiva. Foi a ébito por choque séptico

Figura 1- Radiografia de térax PA que evidenciou massa no hemitérax
direito

Figura 3 - Tomografia computadorizada de térax com contraste, janela
de mediastino, mostrando massa mediastinal superior & direita

Figura 2 - Radiografia de térax de perfil que evidenciou a dimensao
antero-posterior no térax

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):154-6

Figura 4 — Tomografia computadorizada de térax, janela pulmonar, mos-
trando massa mediastinal comprimindo a parede anterior da traqueia
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Tabela 1 — Resultado do exame imuno-histoquimico

Marcadores Resultados
Citoqueratinas AE1/AE3

NSE (enolase neuronal especifica)

Positivo
Positivo focal
Sinaprofisina Positivo focal
GFAP (proteina 4cida fibrilar glial)
Alfa-feto proteina

CD30- clone Ber-H2

Desmina- clone D33

Miogenina- Myf4

Positivo focal
Positivo focal
Positivo focal
Positivo focal
Positivo com raras células

em menos de 72 horas de internagio e aproximadamente dois meses
ap6s o diagndstico da neoplasia pulmonar. Nao foi possivel realizar
acompanhamento dos marcadores tumorais em decorréncia do des-
fecho desfavoravel.

DISCUSSAO

Os tumores de células germinativas podem ser benignos (teratomas)
ou malignos. Os tumores malignos sio classificados em seminoma
e nao seminoma (carcinoma embriondrio, teratoma imaturo, tumor
de saco vitelinico (endodérmico), coriocarcinoma e tumores mistos’.
Os teratomas sdo responsdveis por 75% dos tumores mediastinais
de células germinativas, sendo geralmente assintomdticos, porém tu-
mores maiores podem se manifestar com tosse, dispneia e sensagio
de pressio ou dor retroesternal®. O tumor é descoberto, com maior
frequéncia, na adolescéncia e no inicio da fase adulta. A maioria dos
teratomas mediastinais é vista sob forma de massa localizada no me-
diastino anterior, préxima a origem dos grandes vasos (84%), sendo
a maior parte cistica e benigna; neoplasias sélidas sio incomuns e,
em geral malignas. Calcificagbes podem estar presentes em aproxi-
madamente 21%°.

O teratoma imaturo e o tumor endodérmico sio mais frequentes
em portadores da sindrome de Klinefelter e estao associados & maior
risco de desenvolver neoplasias hematoldgicas (leucemias agudas),
que Nao estao relacionadas ao tratamento quimioterdpico sistémico’.
O tumor endodérmico do mediastino foi descrito inicialmente por
Teilmann, Kassis e Pietra em 1967%. Acomete, principalmente, ho-
mens jovens (entre 15 ¢ 35 anos), embora possa ocorrer em criangas
e mulheres. Caracterizam-se clinicamente por massas mediastinais
anteriores grandes e localmente invasivas. A sintomatologia depen-
derd do tamanho da lesdo, sendo que os tumores maiores causam
compressdo de estruturas mediastinais adjacentes, enquanto que os
menores podem ser assintomdticos””.

O diagndstico diferencial inclui uma variedade de neoplasias (pri-
mdrias e metastdticas) de mediastino, portanto além de histéria
clinica detalhada, o estudo imuno-histoquimico pode fornecer da-
dos importantes para o diagnéstico. Nio ¢ infrequente que o diag-
néstico s6 se estabeleca com toracotomia, como relataram Bush,
Martinez e Bagshaw'® e Cox'! em que 10 de 13 pacientes ¢ 19
de 23 pacientes, respectivamente, obtiveram diagnéstico apods esse
procedimento.

A quimioterapia sistémica com a combina¢io de bleomicina, eto-
poside e cisplatina (BEP) ¢ considerada como o tratamento padrao
para os TCGM nio seminomatosos'?. Observou-se melhor sobre-
vida em pacientes com resposta completa & quimioterapia baseada
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em cisplatina, e nos que apresentam declinio rdpido dos marcadores
tumorais'®'3.

Segundo a classificacio do Consenso Internacional dos Tumores de
Células Germinativas'* os pacientes com tumores nio seminomato-
sos de localizagao primdria mediastinal representam uma entidade
clinica distinta com fator progndstico adverso (sobrevida em cinco
anos ao redor de 40%). Quando comparados com os outros pacien-
tes com tumores de células germinativas (seminomas e nio semino-
mas) de localizagio diferente, apresentam indices inferiores de com-
pleta resposta ao tratamento, bem como altos indices de recorréncia

e insucesso de tratamento de resgate'”.
CONCLUSAO

Por tratar-se de uma doenca rara e de maior incidéncia em jovens,
cujos sintomas iniciais sao inespecificos os tumores de mediastino de
surgimento precoce acabam sendo diagnosticados através de achados
radioldgicos. Tem-se que ter em mente que s6 ¢ feito o diagndstico
quando se pensam em hipéteses e diagndsticos diferenciais, requisi-
tos esses indispensdveis para a pratica da clinica médica.
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RELATO DE CASO

Acidente vascular encefalico hemorragico em adulto jovem como
apresentacao inicial de leucemia mielomonocitica. Relato de caso*

Hemorrhagic stroke in young adult as initial presentation of myelomonocytic

leukemia. Case report

Rafael Denadai Pigozzi Silva’', Viviane Alessandra Capelluppi-Téfano?, Dionisio Figueiredo Lopes®, Marcos
Fernando Tweedie Spadoni?, José Edson da Silva Cavalcante®
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O acidente vascular ence-
filico (AVE) hemorrdgico em pacientes jovens é potencialmen-
te grave. Dentre as causas hematoldgicas, destaca-se a leucemia
mieloide aguda, representada na maioria dos casos pela leucemia
promielocitica aguda (M3), sendo escassos os relatos de AVE he-
morrdgicos como apresentagdo inicial em pacientes com leuce-
mia mielomonocitica aguda (M4). O objetivo deste estudo foi
relatar um caso de AVE hemorrdgico como apresentacio inicial
de leucemia mielomonocitica em paciente jovem e discutir seus
aspectos clinicos, evolutivos e terapéuticos.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, 19 anos,
que apresentou diagndstico de leucemia mielomonocitica aguda
(M4) com hemorragia intraparenquimatosa cerebral, embora os
niveis plaquetdrios fossem de 56.000/mm?®. Foi submetido  dre-
nagem do hematoma intraparenquimatoso. Recebeu tratamento
quimioterdpico com citarabina e idarrubicina em doses conven-
cionais, evoluindo com disttirbios metabdlicos, hidroeletroliticos
e 6bito no quinto dia de internagio.

CONCLUSAO: A leucemia mieloide aguda deve fazer parte dos
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diagnésticos diferenciais da provdvel causa de AVE hemorrdgico
em jovens, inclusive naqueles com niveis plaquetdrios considera-
dos relativamente “seguros”, uma vez que este nio ¢ o tinico fator
causal de sangramento.

Descritores: Acidente vascular encefdlico, Hemorragia parenqui-
matosa cerebral, Leucemia mieloide aguda, Leucemia mielomo-
nocitica aguda, Trombocitopenia

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The hemorrhagic
stroke in young patients is potentially serious. Among the hema-
tological causes, we highlight the acute myeloid leukemia, repre-
sented in most cases by acute promyelocytic leukemia, being few
reports of hemorrhagic stroke as initial presentation in patients
with acute myelomonocytic leukemia (M4). The objective of this
study was to report a case of hemorrhagic stroke as the initial
presentation of myelomonocytic leukemia in a young patient and
discuss its clinical, evaluative and therapeutic aspects.

CASE REPORT: Male patient, 19 years-old who had as initial
presentation of acute myelomonocytic leukemia an intraparen-
chymal cerebral hemorrhage, with platelet levels of 56.000/mm?.
The patient underwent drainage of hematomas. He received che-
motherapy with idarubicin and cytarabine in conventional doses,
evolving with metabolic disorders, acute renal failure and death
on the fifth day of hospitalization.

CONCLUSION: Acute myeloid leukemia should be part of the
differential diagnosis of the probable cause of hemorrhagic stroke
in young patients, including those with platelet levels considered
relatively “safe”, since this is not the only causative factor for
bleeding.

Keywords: Acute myelomonocytic leukemia, Acute myeloid
leukemia, Brain vascular accident, Cerebral parenchymal hemor-
rhage, Thrombocytopenia.

INTRODUCAO

As doengas hematoldgicas representam de 4% a 5,8% das causas
de lesoes cerebrais isquémicas ou hemorrdgicas em jovens', devi-
do ao déficit ora qualitativo, ora quantitativo das plaquetas e dos
mecanismos de coagulaciao'*. Em estudo realizado com achados
neuropatolégicos de 47 casos de necropsias em pacientes com
doenca cerebrovascular (DCVE) com idades entre 15 e 40 anos
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prevaleceram, dentre as causa mortis, as doengas hematoldgicas
(19,2%), nas quais a alteragio predominante foi hemorragia in-
traparenquimatosa (40%); considerando-se somente os casos de
leucemia mieloide aguda (LMA), esta porcentagem aumentou
para 50%".

Dentre os subtipos de LMA, a leucemia promielocitica aguda
(LPA), subtipo M3 na classificagio Franco-Americano-Britanica
(FAB), ¢ a que mais se relaciona com sangramentos intraparenqui-
matosos cerebrais™®, sendo escassos os relatos de acidente vascular
encefdlico (AVE) hemorrdgico como apresentagio inicial em pa-
cientes com leucemia mielomonocitica aguda (subtipo M4).

O objetivo deste estudo foi relatar um caso incomum de AVE
hemorrdgico como apresentacio inicial de leucemia mielomo-
nocitica em um paciente jovem e discutir seus aspectos clinicos,
evolutivos e terapéuticos.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 19 anos, branco, procurou atendi-
mento no servico de urgéncia e emergéncia do Hospital Santa
Rosa apresentando quadro gripal hd trés dias, sendo tratado com
sintomdticos. Evoluiu com cefaleia intensa, vomitos, sudorese,
taquipneia, paresia do membro inferior direito e anisocoria, pro-
curando novamente o servico médico. Exames laboratoriais evi-
denciaram leucocitose de 163.000/mm?® com presenca de blastos
e trombocitopenia de 56.000/mm?®. A tomografia computadori-
zada de crinio realizada na ocasido revelou volumosa hemorra-
gia intraparenquimatosa a esquerda com desvio da cisura média
(Figura 1).

Figura 1 — Tomografia computadorizada de crinio evidenciando vo-
lumosa hemorragia intraparenquimatosa a esquerda com desvio da
cisura média.

O paciente foi encaminhada ao servico de neurocirurgia do Hos-
pital Santa Ménica. Na admissio apresentava-se com indice de
coma de Glasgow 4, hemodinamicamente estdvel, sob ventilagio
mecinica. Ao exame fisico apresentava linfadenomegalias na re-
gido axilar e inguinal, além de hepatoesplenomegalia. Havia si-
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nais de sangramentos em locais de pungio, além de equimoses
e petéquias nos membros superiores, anisocoria (PE > PD) com
reflexo fotomotor presente. Foi internado na unidade de terapia
intensiva.

Na investigacio laboratorial, apresentava hemoglobina de 9,2 g/
dL, hematécrito de 27,5%, leucécitos de 93.600/mm? com pre-
senca de blastos, plaquetopenia de 33.000/mm? e DHL de 7.850
IU/L. O tempo de tromboplastina parcial ativada foi de 37 s,
com a relagio P/N de 1,12 [plasma normal (N) de 33 s e plasma
do paciente (P) de 37 s], o tempo de protrombina foi de 67,10%,
com a relagio P/N de 1,38 [plasma normal (N) de 13,20 s ¢
plasma do paciente (P) de 18,20 s] ¢ RNI de 1,48. As provas de
funcio hepdtica foram normais. Nao foram realizadas as dosagens
do fibrinogénio e PDE

Foi submetido & drenagem do hematoma intraparenquimatoso,
sem intercorréncias, mantendo quadro neurolégico. Solicitada
avaliagio da equipe de hematologia que realizou exame da me-
dula dssea (mielograma), através de pungio esternal. A medula
ssea foi intensamente hipercelular, com a presenca de 56% de
células bldsticas e 27% de componentes da linhagem monocitica.
A avaliagdo citoquimica da medula dssea revelou reacio para a
enzima peroxidase positiva em blastos. Esses achados, associados
com aqueles de sangue periférico, sdo compativeis com o diag-
néstico de leucemia aguda. Com base nas caracteristicas mor-
folégicas e citoquimicas o diagnéstico de LMA, subtipo M4 foi
definido, de acordo com os critérios estabelecidos pela FAB®. O
perfil imunofenotipico demonstrou 30,3% de células precursoras
da linhagem mieloide (mieloblastos) e 47,33% de células da su-
blinhagem monocitica. A morfologia e o imunofenétipo foram
compativeis com o diagnéstico de leucemia aguda da linhagem
mieloide. Nio foi realizada andlise citogenética.

Nos dias subsequentes recebeu tratamento quimioterdpico com
citarabina e idarrubicina em doses convencionais. Evoluiu com
oligtiria, hipernatremia, hipercalemia e aumento dos niveis sé-
ricos de ureia e creatinina, sendo necessdria terapia renal substi-
tutiva. A condic¢io clinica continuou a se deteriorar. Constatado
ébito no 5° dia de internagao hospitalar.

DISCUSSAO

Nos pacientes leucémicos, em especial, o AVE hemorrdgico pre-
valece sobre o isquémico?, que é grave e responsdvel por altos
indices de mortalidade*.

Dentre os subtipos de LMA, a LPA ¢é a que mais se relaciona
com os sangramentos intraparenquimatosos cerebrais’’. Em
uma andlise de 14 autdpsias cerebrais de pacientes com LMA
e DCEV, houve apenas um caso de leucemia mielomonocitica
aguda (subtipo M4)®. Essa paciente era do sexo feminino, 71
anos, e se apresentou clinicamente com quadro comatoso, ten-
do a andlise microscépica evidenciada, como causa do infarto
cerebral hemorrdgico, a embolia fungica. Estudo que avaliou os
riscos de sangramento em 255 portadores de LMA (22,7% da
amostra composta pelo subtipo M4) e trombocitopenia, nio
correlacionou, contudo, os subtipos de LMA com a hemorragia
intracraniana'’.

No estudo de 14 autdpsias de pacientes com LMA ¢ DCEV?,
em dois casos, o evento ocorreu antes do inicio do tratamento,
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fato semelhante ao caso relatado no atual trabalho. O embolismo
fungico esteve presente em cinco casos e todos os pacientes apre-
sentaram agranulocitose. Em dois casos, a hemorragia cerebral
ocorreu por infiltragio leucémica no parénquima encefélico. He-
morragia cerebral devido & coagulopatia ocorreu em quatro casos,
tendo os pacientes deste grupo sofrido uma macica hemorragia
no cérebro, cuja andlise microscépica nao evidenciou infiltragio
leucémica. Com estes achados, os autores concluiram que uma
tnica e maci¢a hemorragia intraparenquimatosa estaria associada
a coagulopatia, principalmente a coagulagio intravascular dis-
seminada (CIVD)?, dado que pode ser extrapolado para o caso
apresentado no presente estudo.

Acredita-se que agregados de células leucémicas determinariam
lesbes nas células do endotélio vascular da circulagio local, re-
sultando em hemorragia; outra possivel explicacio baseia-se no
dano da parede vascular pela invasio direta das células leucémi-
cas®. No presente caso, nao foi realizada a necropsia.

A causa da coagulopatia é complexa, sendo resultante da combi-
nagio da expressio de fator tecidual e pré-coagulante nas células
neopldsicas que induzem a CIVD e a fibrindlise exacerbada, de-
vido principalmente, & maior expressdo da anexina II nas mem-
branas celulares e & producao de citocinas (interleucina-1f e fator
de necrose tumoral - TNF-a) pelas células bldsticas'. Além disso,
mudancas na fungio vascular, danos ao sistema megacariocitico,
disfun¢ao hepdtica, quimioterapia e infec¢io podem contribuir
com o distirbio hemostdtico''.

Aproximadamente 2% dos pacientes com plaquetopenia apresen-
tam quadros de hemorragia intracerebral, com taxas de mortali-
dade préximas de 47%?. Nos pacientes com LMA, em especial, a
relagio entre o sangramento e a trombocitopenia tém sido bem
descrita’®. Além da trombocitopenia, numerosos fatores podem
contribuir para o aumento do risco de hemorragia, incluindo
hipertensao, febre, septicemia, infecio, terapia anticoagulante,
medicamentos, anormalidades da coagulagio, defeitos na fungio
plaquetdria, hiperleucocitose, uremia, hipoalbuminemia, trans-
plante de medula dssea recente, CIVD e baixos niveis do hematé-
crito®®®12, Observou-se no caso em questdo a presenca de alguns
desses fatores de risco: febre, infeccao, hiperleucocitose, uremia,
tendéncia a alteracio dos testes coagulométricos (tempo de trom-
boplastina parcial ativado e tempo de protrombina) e baixos ni-
veis do hematdcrito.

Em avaliagio de 792 casos de leucemia aguda, o diagndstico
apontou que 158 pacientes (19,9%) apresentavam complicagoes
hemorrdgicas como petéquias e epistaxe®, tal como no presente
caso. A linfadenopatia e hepatoesplenomegalia evidenciados ao
exame fisico podem ser resultantes da infiltracio leucémica destes
érgaos, especialmente no subtipo M4*. A deterioragio dos esta-
dos hemodinimico e renal secunddria a complicagoes cerebro-
vasculares em pacientes com neoplasias malignas j4 foi relatada’.
Durante a evolugio dos quadros de sangramento cerebral podem
aparecer sinais sistémicos como edema pulmonar, hipertensio ar-
terial e insuficiéncia renal .

Quanto a apresentagio inicial do presente caso, tem-se como
precedente na literatura o relato de uma crianca com trés anos
de idade, em que o infarto cerebral foi a apresentacio inicial de
LPA. A terapia foi iniciada, mas assim como no caso em ques-
tio, a paciente faleceu poucos dias apés a admissao'. Outros
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dois estudos reportaram que a hemorragia intracerebral pode ser
a forma inicial de apresentagio da LMA, mas nio dividem os
subtipos e nao expéem o quadro clinico inicial, deixando cla-
ro apenas o cardter fulminante do evento. O primeiro avaliou
51 pacientes com LMA e hemorragia intracraniana, dividindo a
hemorragia em precoce e tardia. A precoce ocorreu no prazo de
até sete dias ao diagnéstico de leucemia aguda, inclusive como
apresentagdo inicial, jd os sangramentos que ocorreram sete dias
ap6s o diagnéstico foram considerados tardios, sendo que 18 pa-
cientes (35,29%) sangraram precocemente e 19 (37%) morreram
em até trés dias apds o quadro hemorrdgico. A andlise univariada
revelou que os pacientes com mais de 60 anos tiveram melhor
prognéstico do que pacientes mais jovens (p = 0,035)°. O outro
estudo fez uma divisio semelhante a0 acompanhar 792 pacientes
com leucemia aguda e hemorragia intracraniana, dos quais 41
apresentaram hemorragia intracraniana fatal, sendo que 27 apre-
sentaram o quadro dentro de sete dias. A mediana do tempo da
hemorragia até a morte foi de dois dias (variacdo de 0-20 dias).
O parénquima cerebral foi a regido mais comumente envolvida,
sendo este o local em 15 casos do grupo precoce’.

As recentes melhorias nas técnicas cirtirgicas e cuidados nos casos
de hemorragia intracerebral t¢ém melhorado a morbimortalida-
de’. Também ¢é notdvel o progresso nos cuidados de suporte da
LMA nos tltimos anos’. Contudo, a maioria das hemorragias
intracranianas fatais nos pacientes leucémicos ocorre durante o
curso inicial da doenga (no prazo de 10 dias do diagnéstico)®”,
sugerindo que a identificacdo precoce e uma adequada gestao sio
cruciais para preveni-las®. Neste cendrio, um modelo de escore
de risco para hemorragia intracraniana fatal em pacientes com
leucemia aguda, no qual primeiramente definiu-se que o sexo fe-
minino, LPA, leucocitose (> 450.000/mm?), trombocitopenia (<
35.000/mm?) e o tempo prolongado de protrombina estiveram
significativamente associados com a ocorréncia de eventos fatais.
Dessa forma, atribuiu-se um ntimero (0 ou 1) para cada um dos
5 fatores risco. Montaram-se 3 grupos de acordo com o prognds-
tico: baixo risco (escore de 0 ou 1), risco intermedidrio (escore de
2 ou 3), e alto risco (escore de 4 ou 5)°. Adotando este modelo, o
paciente em questdo se enquadra no grupo de baixo risco, porém,
evoluindo desfavoravelmente®.

Do total de 21 hemorragias do sistema nervoso central em pa-
cientes com trombocitopenia nos quais se avaliaram as caracterfs-
ticas tomogrdficas, quatro casos eram de LMA com a contagem
de plaquetas variando entre 5 e 9.000/mm?’. Nestes, o achado foi
de hemorragia intraparenquimatosa com dreas de edema e desvio
da linha média, semelhantes ao caso aqui relatado, embora com
niveis plaquetdrios superiores®.

A evacuagio cirtdrgica do hematoma em adultos jovens pode exi-
gir cardter de urgéncia, no intuito de reduzir e prevenir a hiper-
tensdo intracraniana e a herniacio cerebral, pois nesta faixa etdria
nio hd atrofia cerebral; o que permitiria a expansio do hemato-
ma’. Doses baixas de tromboliticos intraparenquimatosa e intra-
ventriculares para promover a lise do hematoma estao atualmente
em fase II e III de ensaios clinicos aleatérios®.

Especificamente nos casos dos pacientes com cincer e sangra-
mento cerebral, os esfor¢os devem se concentrar no tratamento
da neoplasia e subjacente infecciao (quando presente), suporte
hemoterdpico adequado através da transfusio de plasma fresco
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congelado, crioprecipitado e plaquetas”®. Esteroides podem ser
indicados se houver sinais de edema cerebral decorrentes da he-
morragia cerebral®.

Em relacio 4 LMA, a detecgdo precoce e a agressiva corregio da
coagulopatia podem impedir tais eventos catastréficos’. Porém,
nao se tem conhecimento de nenhum estudo que abordasse o
limiar para a transfusio de plaquetas nesse contexto. A Socie-
dade Britinica de Hematologia recomenda que a contagem de
plaquetas deva ser mantida acima de > 20.000/mm?® em pacientes
com hemorragia'®. A administragio de plasma fresco congelado
deve ser determinada pelo grau de prolongamento do tempo de
protrombina e do tempo de tromboplastina parcial ativada'®. A
indicagio de crioprecipitado, por sua vez, depende da gravidade
da hipofibrinogenemia (fibrinogénio < 1 g/L)".

CONCLUSAO

Concluiu-se que a LMA deve fazer parte dos diagndsticos diferen-
ciais da provével causa de AVE hemorrdgico, inclusive naqueles pa-
cientes com niveis plaquetdrios considerados relativamente “segu-
ros”, uma vez que este ndo ¢ o Unico fator causal de sangramento.
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RELATO DE CASO

Tromboflebite séptica em paciente imunossuprimida. Relato de caso*
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Choque séptico e sindrome
de faléncia multipla de 6rgaos e sistemas continuam a representar
importante causa de morbimortalidade nos pacientes oncoldgi-
cos submetidos & tratamento. O objetivo deste estudo foi apre-
sentar um caso de sepse grave por estafilococos aureus em pa-
ciente imunossuprimida portadora de infeccio vascular do tipo
tromboflebite séptica.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo feminino, 68 anos, com
quadro clinico de febre, tromboflebite séptica no membro su-
perior direito, bacteremia com multiplas hemoculturas positi-
vas para estafilococo aureus, fibrilacio atrial aguda com resposta
ventricular elevada e neutropenia grave. Possufa antecedente de
adenocarcinoma ductal primdrio da mama jd tratado e de lin-
foma nio-Hodgkin abdominal sob quimioterapia continua nos
tltimos 10 anos.

CONCLUSAO: Este relato ressalta a dificuldade no tratamento
da sepse por estafilococo aureus decorrente de tromboflebite em
paciente com imunossupressio conhecida.

Descritores: Bacteremia, Linfoma nio-Hodgkin, Tromboflebite
séptica.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Septic shock and mul-
tiorganic failure syndrome seem to represent an important cause
of morbidity and mortality for the treated oncologic patients.
The main objective of this study is to report a case of severe staph-
ylococcal sepsis in a patient with immunosupression and vascular
infection due to septic thrombophlebitis.
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CASE REPORT: Female patient, sixty-eight years-old, presenting
with fever, septic thrombophlebitis in her right upper limb, bacte-
remia with multiple hemocultures with identification of staphylo-
coccus aureus, acute atrial fibrillation with elevated ventricular rate
and severe neutropenia. There was a medical past of a previously
treated breast primary ductal adenocarcinoma many years ago and
a present abdominal non- Hodgkin lymphoma under continuous
chemotherapeutic management in the last ten years.
CONCLUSION: The authors call attention for the difficulty in
the treatment of sepsis originated from staphylococcal thrombo-
phlebitis infection in an immunosupressed patient.

Keywords: Bacteremia,
thrombophlebitis.

Non-Hodgkin lymphoma, Septic

INTRODUCAO

Enquanto a colonizagio bacteriana é uma situagio comum na
prética médica, infec¢io quer do tipo localizado ou disseminado
necessita para a sua ocorréncia de modificagoes do sistema inato
de defesa do hospedeiro'. No tocante ao estafilococo aureus, um
conjunto amplo de situagdes favorece a eclosio de infeccio, sen-
do digna de nota infec¢io prévia no trato respiratério, a presenga
de corpos estranhos tais como shunts vasculares, drenos, cateteres
vasculares e suturas, grandes queimados, trauma, diabetes melli-
tus, usudrios de drogas administradas por via venosa, neutrope-
nia, doenca vascular e uso prévio de firmacos imunossupressores,
corticosteroides e antibi6ticos de largo espectro.

Embora as bactérias Gram-negativas sejam a causa mais frequen-
te de infecgbes oportunistas e nosocomiais, é sempre importante
nao se esquecer da possibilidade de infec¢io estafilocécica invasi-
va com potencial para ocasionar endocardite com destruicio de
valvas cardfacas normais, infec¢io disseminada e sepse fulminan-
te, até mesmo em hospedeiros com sistema imune integro.

O objetivo deste estudo foi apresentar um caso de sepse grave por
estafilococos aureus em paciente imunossuprimida portadora de
infecgio vascular do tipo tromboflebite séptica.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino, branca, 68 anos, com antecedentes de
cAncer primdrio da mama tratado com cirurgia, radioterapia e qui-
mioterapia e que desenvolveu linfoma nao-Hodgkin na cavidade
abdominal sob tratamento continuo hd mais de 10 anos. Encon-
trava-se neutropénica nas tltimas semanas, apresentando quadro de
distdrbio hidroeletrolitico secunddrio & sindrome de gastrenterite
aguda com internagio em unidade de terapia intensiva (UTI) de ou-
tro hospital e remogio posteriormente para a Casa de Satide Sio Jose.
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Apresentava quadro febril, fibrilagio atrial aguda com frequéncia
ventricular elevada, sinais clinicos de tromboflebite no antebraco
direito, confirmada por exame de ecografia vascular com Dop-
pler, e quadro de bacteremia com diversas hemoculturas que vie-
ram a mostrar positividade para estafilococo aureus.

A paciente inicialmente foi tratada com vancomicina, e poste-
riormente em decorréncia do controle inadequado da infecgio
utilizou-se daptomicina e ap6s esta linezolida quando se detec-
tou envolvimento pulmonar compativel com embolizagao sépti-
ca mediante exame de tomografia computadorizada do térax. A
oxacilina nio foi utilizada inicialmente pelo fato da familia da pa-
ciente informar histéria positiva de alergia grave a penicilina, fato
que foi objeto de revisio especializada com imunoalergista e que
nio confirmou a sua existéncia. Prescreveu-se entio a oxacilina,
sabidamente a melhor alternativa para o tratamento de infeccoes
por estafilococo aureus meticilina sensivel.

Entretanto a paciente continuou a exibir agravamento do quadro
infeccioso, com eclosio de choque séptico. Evoluiu com neutro-
penia refratdria, trombocitopenia e faléncia de multiplos érgaos.
O ecocardiograma transesofdgico era normal, excluindo, portan-
to, a possibilidade de endocardite bacteriana de valvas cardiacas
direitas. Em todo o periodo de interna¢io foi utilizado o estimu-
lante de medula filgastrima na tentativa de melhorar a grave neu-
tropenia que a paciente exibia, porém sem resultados praticos.

A exploracgio cirtirgica do antebraco revelou trombose da veia
basilica havendo identificagao na cultura em tecido do fragmento
da veia ressecada de estafilococo aureus. A histopatologia de seg-
mento venoso exibia sinais de tromboflebite. Evoluiu para 6bito
20 dias apds a dltima internagio, apesar da utilizacdo de antibio-
ticoterapia venosa antiestafilocécica adequada com uso de doses
plenas de oxacilina e da resseccio do segmento venoso infectado.

DISCUSSAO

As infeccoes das paredes vasculares sdo usualmente associadas
com bacteremia e morbimortalidade elevadas. Elas abrangem
conceitualmente os aneurismas micéticos, os pseudoaneurismas
infectados e a tromboflebite séptica supurativa. H4, portanto
uma distin¢io nitida com a sepse do cateter, que é a identificagio
de micro-organismo na extremidade distal do cateter vascular, em
geral associado a presenca de febre e trombose luminal do cateter,
com ou sem bacteremia concomitante e que costuma desaparecer
com a sua remocio e uso de antibidtico.

A ecologia bacteriana dessas infecoes afetando a parede vascular
costuma set superponivel ao dos quadros de endocardite bacteria-
na, com énfase na deteccio de estafilococo aureus.

Enquanto a angiografia por ressonincia nuclear magnética repre-
senta um avango no diagndstico por imagem das infecgoes vascu-
lares arteriais, a tomografia computadorizada de alta resolugio e a
ecografia vascular venosa com Doppler representa a contrapartida
para a deteccao da infecgdo na circulagio venosa. A terapia anti-
microbiana no combate das infeccoes vasculares deve ser sempre
de duragio prolongada, por via parenteral, guiada pela andlise
dos padroes de suscetibilidade aos antibidticos e de resisténcia
aos mesmos pelas bactérias envolvidas no processo, incluindo os
dados da ecologia bacteriana da flora residente hospitalar. Uma
abordagem conjunta médica e cirtrgica é quase sempre necessdria
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no manuseio das infec¢oes vasculares.

A tromboflebite séptica, supurativa em aproximadamente meta-
de dos casos, costuma evoluir de uma trombose venosa infec-
tada que se associa com obstrugdo venosa, bacteremia intensa e
implantes de metdstases infecciosas distantes com formacio de
novos abscessos.

Antigamente eram frequentes as tromboflebites das veias intra-
cranianas’ e dos seios durais secunddrias & processos infecciosos
com sua contiguidade anatdmica, e que deram lugar mais recen-
temente As flebites supurativas das veias canuladas® e das grandes
veias em funcio de complicacoes da terapéutica por via venosa.
Outros locais de ocorréncia, menos comuns atualmente, s3o as
pileflebites e a tromboflebite séptica das veias pélvicas.

O maior fator predisponente para a eclosio de tromboflebite
séptica ¢é a presenca de infec¢io local’. Os pacientes que sao vi-
timas de queimaduras e o uso de esteroides, cAnulas vasculares,
firmacos venosos parecem representar fatores de risco maiores
para o aparecimento das tromboflebites supurativas. A trombo-
se vascular decorrente de estase sanguinea, lesio endotelial e de
hipercoagulabilidade se complica pela supuragio ou infeccio do
trombo vascular.

Trés vias explicam o aparecimento dos quadros de tromboflebite
séptica: 1. Canulagio endovascular prolongada, em geral com du-
ragio superior a 72h (componente endovascular), principalmente
quando sao utilizadas cAnulas de material plastico do tipo polietile-
no ao invés de teflon ou silastic; 2. Implante hematogénico a partir
de um foco infeccioso distante; 3. Inflamagao adjacente 4 parede
vascular com migracio de micro-organismos através da rede linfi-
tica ou pelo suprimento vascular da prépria parede da veia resul-
tando assim em supuragio focal local (componente perivascular).
As infecgbes associadas com cateteres vasculares frequentemente
tém ambos os componentes, perivascular e endovascular.

As tromboflebites supurativas em veias periféricas em geral sao
ocasionadas por patégenos Gram-negativos e enterococos fecalis
nos pacientes com doenca intra-abdominal relevante, sendo que
estafilococos awureus, outros cocos Gram-positivos e cindida sp
tornam-se causa mais frequente na auséncia deste fato.

A tromboflebite supurativa das grandes veias centrais associada
a0 uso de cateteres vasculares centrais em pacientes submetidos a
hiperalimentagao parenteral pode ser devida a infec¢io por fungo
do género cindida®.

Na populagio dos grandes queimados cresce a importancia da
infec¢io por pseudomonas aeruginosa.

Se a veia ¢ accessivel e o paciente demonstra bacteremia persis-
tente ou infec¢do perivascular 4 excisdo cirtrgica do segmento
vascular trombosado e infectado ¢ imperativa. A ligadura isolada
da veia comprometida é medida inadequada, pois nio remove
o foco de infecgio. E também medida relevante a drenagem de
qualquer foco primdrio de infecgio local. A regiao envolvida deve
ser elevada a um 4ngulo de 45° para estimular a drenagem veno-
sa. A trombectomia venosa ¢ aplicada nos casos de tromboflebite
supurativa da veia cava superior ou inferior, quando hd propaga-
¢ao proximal do trombo infectado, a despeito de terapia anticoa-
gulante e uso de antibidticos’.

O uso de anticoagulagio concomitante ainda é matéria de con-
trovérsia na literatura, havendo proponentes em casos de exten-
sio da trombose na vigéncia do tratamento com antibidtico, e
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em casos de tromboflebite séptica das veias pélvicas ¢ de veias
intratordcicas, bem como das veias cava superior e inferior.

O diagnéstico da tromboflebite séptica pode também ser alicer-
cado com a utilizagdo de diversos exames complementares de
imagem, tais como a venografia ¢ a ressonincia nuclear magné-
tica. A tomografia computadorizada de alta resolugio pode ser
util em casos de tromboflebite supurativa de veias jugulares e das
veias cavas. Cintilografia com gélio 67 ou com leucécitos marca-
dos podem ser de ajuda na detecgio de tromboflebite supurativa
da veia jugular interna. A tomografia de emissao de pdsitron com
[fluorordeoxyglicose marcada ¢ de ajuda na distingao entre trombo-
flebite supurativa e a trombose venosa profunda®.

A prevengio da tromboflebite séptica envolve o tratamento eficaz
de infecgbes bacterianas da pele, orelha média, seios paranasais,
estruturas dentdrias e da regido intra-abdominal e pélvica, bem
como a remogio de cAnulas venosas no prazo méximo de 72h
das suas insercoes, ou até em tempo mais curto em caso do de-
senvolvimento de infecgdo locorregional ou de sepse de origem
desconhecida associada’.

No caso em questio a canulacio endovascular em paciente com
o sistema imunolégico debilitado, por quimioterapia de longa
duragio e complicada por neutropenia refratdria ao uso de esti-
mulante da produgio de granuldcitos pela medula 6ssea, pareceu
ser a causa do desenvolvimento de tromboflebite séptica.

A cultura em tecido do segmento vascular ressecado cirurgica-
mente também deu crescimento ao estafilococo aureus identifica-
do nas diversas hemoculturas processadas.

Um fato bastante significativo no desenvolvimento de infec¢io
relacionada a cateteres vasculares e as infecgoes de valvas cardi-
acas ¢ a cdpsula de polissacarideo desta bactéria, que se permite
fixar na superficie de materiais artificiais e também de resistir a
fagocitose'™!.

E recomenddvel também a lembranga sobre a capacidade de
internalizagio dessas bactérias por células endoteliais, criando
santudrios de protecdo contra os sistemas de defesa do hospedei-
ro. Por fim, ¢ descrito sobrevivéncia aumentada do estafilococo
aureus no interior dos neutréfilos polimorfonucleares, elemento
facilitador na disseminagao dessa bactéria para locais remotos ao
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evento infeccioso primério.

No contexto da paciente relatada, imunodeprimida por neoplasia
linforreticular avangada, bem como por quimioterapia de longa
duragio e demais complicagoes expostas, o aparecimento de gra-
ve neutropenia definiu de maneira inequivoca a refratariedade ao
tratamento médico-cirdrgico e a sua evolugao para o dbito.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A neurofibromatose tipo 1
¢ uma doenca genética autossdmica dominante. Apresenta-se
distribuida em diversas regioes do mundo, nio possui distin-
¢ao étnica e acomete igualmente ambos os sexos. O objetivo
deste estudo foi relatar um caso de neurofibromatose tipo 1,
descrevendo o quadro clinico desta doenga.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, 60 anos,
com diagndstico de neurofibromatose tipo 1 estabelecido ha-
via 22 anos. Fazia acompanhamento para exérese de nédulos.
O paciente referiu uma filha com a mesma doenca.
CONCLUSAO: E importante que o clinico saiba reconhe-
cer a doenga, para que seja estabelecido o diagnéstico precoce
tendo em vista o risco da transformagio sarcomatosa. O ma-
nuseio do paciente com essa afecgao deve ser feito por equipe
multidisciplinar familiarizada com a histdria natural da doen-
¢a, tendo como objetivo proporcionar a melhor qualidade de
vida possivel aos seus portadores.

Descritores: Neurofibroma, Neurofibromatose 1.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The neurofibromato-
sis type 1 is an autosomal dominant disorder. It is distributed
in many regions of the world, without distinction of ethnic
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affecting both sexes equally. The objective of this study is to
report a case of neurofibromatosis type 1, describing the clini-
cal course of this disease.

CASE REPORT: Male patient, 60-year-old, has been diagno-
sed with neurofibromatosis type 1 for 22 years. Exeresis has
been performed in order to remove the nodules. The patient
reported one daughter with the same disease.
CONCLUSION: It is important that clinicians learn to rec-
ognize the disease for early diagnosis in view of the risk of
sarcomatous transformation. The management of patients
with this disease should be done by a multidisciplinary team
familiarize with the history of the disease, aiming to provide
the best possible quality of life for sufferers.

Keywords: Neurofibromatosis 1, Neurofibrome.

INTRODUCAO

A neurofibromatose tipo 1 (NF1), também conhecida como
sindrome de Von Recklinghausen, foi descrita em 1882 por
Friedrich Daniel Von Recklinghausen'. E uma doenca congé-
nita, hereditdria e familiar, determinada por um gene autossd-
mico dominante com penetrincia irregular e de expressividade
varidvel®. Virios estudos demonstraram que 50% das criangas
acometidas herdam a condicio de seus familiares e a outra
metade decorre de mutagdes novas®. Caracteriza-se por um
processo displdsico que afeta os derivados neuroectodérmi-
cos, tecidos mesenquimatosos e dsseos. Independem de etnia,
sexo e regiao; ocorrem na proporgio de 1/4.000 nascimentos
e pode se manifestar logo ao nascimento ou tardiamente®®.
As principais caracteristicas clinicas da NF1 compreendem
manchas café com leite, neurofibromas dérmicos, efélides ou
sardas axilares e/ou inguinais, neurofibromas plexiformes e
nédulos de Lisch’.

Os critérios para o diagndstico de NF1 foram estabelecidos
em 1990 pelo National Institutes of Health® (NIH) e revisados
recentemente por Williams e col.” e compreendem dois ou
mais dos seguintes critérios: 1) Seis ou mais manchas café com
leite; com mais de 5 mm em pacientes pré-puberes, ou mais
de 15 mm em pacientes pés-ptiberes; 2) dois ou mais neuro-
fibromas de qualquer tipo ou um neurofibroma plexiforme;
3) efélides nas regides axilares e inguinais; 4) glioma ético; 5)
dois ou mais nédulos de Lisch; 6) lesdo dssea caracteristica,
como displasia da asa do esfendide ou afilamento da corti-
cal dos ossos longos, com ou sem pseudo-artrose; 7) quadro
incompleto, porém possuindo um parente em primeiro grau
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(pai, irmao ou filho) que satisfaz os critérios do NIH.

Alguns estudos tém avaliado o grau de transformacio maligna
da NF1. Existe um risco estimado em 3% a 15% de os pacien-
tes diagnosticados com NF1 sofrerem processo de transforma-
¢do sarcomatosa’.

O objetivo deste estudo foi relatar um caso de neurofibro-
matose tipo 1, descrevendo o quadro clinico desta doenga ¢
informando sobre a sua presenca.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 60 anos, branco, casado, natural
de Sao Paulo e procedente de Sorocaba, procurou atendimen-
to na Policlinica Municipal de Sorocaba para acompanhamen-
to de neurofibromatose tipo 1 diagnosticada havia 22 anos. A
bidpsia da regido lombar e do supercilio evidenciou neoplasia
dérmica, com nédulos bem delimitados, multiplos, constitui-
dos por células pequenas, monomorfas, com escasso citoplas-
ma e imersas em estroma delicado. Ndo foram encontradas
mitoses. A lesdo foi diagnosticada como neurofibroma dér-
mico de padrao plexiforme (Figura 1). O paciente estava em
acompanhamento havia quatro anos para exérese de nédulos.
O paciente referia uma filha com a mesma doenga, apresen-
tando o heredograma observado na figura 2.

Ao exame dermatoldgico, foi notada a presenca de diversas
lesdes nodulares por todo o corpo sem sinais de infiltragao e
sem espessamento neural (Figura 3). Observou-se uma man-
cha “café com leite” (Figura 4) com diAmetro maior que 1,5
cm na axila direita.

Figura 1 — Neurofibroma dérmico de padrio plexiforme sem caracteris-
ticas infiltrativas

Figura 3 — Neurofibromas generalizados

Figura 2 — Heredograma do paciente (seta)
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Figura 4 — Manchas “café com leite” na axila direita

DISCUSSAO

A neurofibromatose pode ser tradicionalmente descrita em va-
riante cutdnea periférica cldssica (NF1), ou forma central (ou
actstica), também denominada como neurofibromatose tipo
2 (NF2). Uma terceira variante da doenca, neurofibromatose
segmentar, tem sido descrita. Esta forma ocorre como resulta-
do de mosaicismo entre NF1 e NF2 ¢10,

Pacientes com NF1 podem desenvolver tumores em quaisquer
dreas do corpo, incluindo nervos internos de visceras. Como
¢ considerada uma desordem progressiva, o aumento da idade
estd relacionado ao desenvolvimento de novos nédulos!®.

A neurofibromatose é uma doenga de penetrincia completa
com expressividade varidvel. Aproximadamente 50% dos ca-
sos tém ocorréncia esporddica, havendo alta taxa de mutagées
espontaneas’. Se o paciente herdou a anomalia genética, o ris-
co de que qualquer um de seus irmaos também herde serd de
50%, mas se a doenca tiver um gene mutante novo, haverd um
risco menor de que qualquer irmao seja afetado. Em ambos os
casos, o risco de o paciente transmitir o gene para alguém de
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sua prole ¢ de 50%. E importante no aconselhamento genéti-
co que o paciente seja informado que a gravidade do quadro
independe da seriedade com que a doenca se manifestou no
genitor afetado, assim como poderd haver agravamento pro-
gressivo do quadro clinico'. Contudo, muitas pessoas com
NF1 tem expectativa de vida normal e atividades académicas
e profissionais, nio apresentando problemas relacionados a
doenca'?.

O gene p21 Ras-GTP possui uma taxa de mutagio 100 vezes
mais alta que a média, o que explica a auséncia de histéria fa-
miliar em 50% dos pacientes. Embora os heterozigotos adultos
quase sempre demonstrem algum sinal da doenga (penetrincia
de 100% nos adultos), alguns podem ter apenas as manchas
café com leite, sardas nas axilas e nédulos de Lisch, enquan-
to outros podem ter tumores benignos ameagadores da vida,
envolvendo a coluna dorsal ou sarcomas malignos em uma
extremidade. Assim, com frequéncia, hd uma variabilidade na
expressao da doenga, mesmo dentro de uma familia, tornando
dificil o aconselhamento e a determinagio do progndstico'’.
Aproximadamente 5% dos pacientes com neurofibromatose
tém uma supressio de todo, ou quase todo, gene NF1. Es-
tes pacientes apresentam um fendtipo mais grave, incluindo o
inicio precoce, grande carga de neurofibromas, maior probabi-
lidade de deficiéncia cognitiva, caracteristicas faciais dismér-
ficas, aumento do risco de malignidade e o envolvimento do
tecido conjuntivo, com frouxidio articular, hiperextensibili-
dade da pele e prolapso da valva mitral, o que leva a considerar
a realizacdo de ecocardiografia para tais pacientes’.

Além das lesbes tegumentares, ¢ importante a pesquisa de le-
soes associadas, devido a possibilidade de malformacoes, nio
exclusivamente ectodérmicas, mas também mesodérmicos
(viscerais e dsseas). As lesbes dsseas sao caracterizadas por oste-
omaldcia, osteoporose, deformidade de costelas, de mandibu-
las e ossos da face’. A neurofibromatose pode estar associada
a outras manifestagdes como baixa estatura, feocromocitoma,
retardo mental e uma variedade de tumores do sistema nervo-
so central'®. Pacientes com NF1 apresentam risco aumen-
tado de desenvolvimento de tumores malignos da bainha de
mielina de nervos periféricos, o qual ocorre em aproximada-
mente 2% dos pacientes'®'®. Dor e alargamento da lesio sio
os sinais mais frequentes de transformagio maligna e a maioria
acontecem nos membros, sendo tumores altamente agressivos,
e os pacientes tém uma sobrevivéncia média de 18 meses'’. A
doenga pode atingir qualquer regido do organismo, levando
aos mais variados sintomas®.

A NF2 compreende uma sindrome de neuroma (schwanno-
ma) do VIII par craniano (o qual ¢ frequentemente bilateral)
e neoplasias intracranianas e intraespinhal'®. Os neurofibro-
mas situados no sistema nervoso central podem ocasionar
hipertensao intracraniana, cefaleia, crises epiléticas e crises
medulares. Além disso, quando atingem os pares cranianos,
principalmente o 8° par, (neuroma do acustico) podem levar
a surdez’. Estudos indicam que o gene da NF2 foi isolado no
cromossomo 22%%.

Em relagio aos neurofibromas eles sio classificados em qua-
tro variantes morfolédgicas: (1) neurofibromas cutineos super-
ficiais, moles e geralmente pedunculados (2) neurofibromas
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subcutineos situados mais profundamente na derme e adja-
centes aos nervos subcutineos com envolvimento direto das
raizes e trajetos dos nervos e, frequentemente, acompanham-
-se de dores localizadas; (3) neurofibromas nodulares plexi-
formes, os quais formam extensa rede no subcutineo e, as
vezes, na derme e; (4) neurofibromas plexiformes difusos que
comprometem todas as camadas da pele, podendo penetrar
profundamente aos musculos, atingir os ossos e, conforme a
localizacao, também as visceras'®.

A avalia¢do médica e o acompanhamento dos pacientes com
NF1 podem ser realizados de acordo com a tabela 1, seguindo
os pacientes de acordo com a faixa etdria.

Tabela 1 — Protocolo de seguimento dos pacientes com NF1 de acor-
do com a faixa etdria'’

Realizar avaliacio dos pais, caso um deles seja afetado, todos os des-
cendentes devem ser examinados. Risco de transmissao para cada filho

de 50%.

0 a 8 anos

Exame fisico: observar ossos longos, assimetria dos
membros, escoliose, pressdo arterial; exame ocular
por oftalmologista pedidtrico.

8 a 15 anos Avaliar o desenvolvimento, linguagem e aprendiza-
gem. Exame fisico: observar escoliose, assimetria dos
membros e neurofibromas. Avaliar o desempenho
escolar. Questionar sobre efeitos na puberdade e so-
cializacao.

16 a 21 anos Observar neurofibromas; solicitar exames de imagem
para queixa de dor. Rever desempenho escolar; discu-
tir sobre a doenca e sua hereditariedade e perguntar
sobre a auto-estima. Discutir efeitos da puberdade,
gravidez e uso de contraceptivos.

> 21 anos Exame fisico e pressdo arterial. Solicitar exames de
imagem para queixas de dor. Discutir a associagio
entre neurofibromas, dor e o risco de cincer. Discutir
sobre socializacio, carreira e emprego.

Nio hd cura para NF1, sendo seu tratamento a ressecgao ci-
rargica das lesdes que produzem dor, incapacidade funcio-
nal, alteragbes estéticas ou psicoldgicas ao paciente, e prin-
cipalmente massas de crescimento acelerado com suspeita de
transformagio maligna. Contudo, o manuseio proposto ¢ fo-
calizado no aconselhamento genético e na detecgio precoce
das complicagdes tratdveis. O diagndstico pré-natal costuma
estar disponivel para gestagoes nas quais um dos progenitores
¢ afetado por esse distirbio, podendo ser realizado através da
andlise direta do DNA, quando uma mutagio especifica for
identificada na familia ou também por estudo de ligagao de
DNA quando houver um ndmero razodvel de familiares afe-
tados e disponiveis para serem testados e a familia apresentar
marcadores de ligagio. Porém poucas familias requisitam tal
teste, afinal o diagndstico somente identifica se um feto vai
desenvolver neurofibromatose, sem especificar se existirdo ou
nao complicacoes graves'?. A psicoterapia e 0 acompanhamen-
to social sdo vélidos para restaurar e reconstruir o equilibrio
emocional dos pacientes, pois como essa doenga causa defor-
midades, interferindo na estética, pode afetar o convivio so-
cial do individuo™'”. A avaliacio e a conduta segundo aspectos
clinicos podem ser encontrados na tabela 2.
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Tabela 2 — Avaliagao ¢ manuseio da NF1 por meio de manifestagoes clinicas’

Aspectos clinicos

Avaliagio

Manuseio

Manchas café com leite

Efélides
Noédulos de Lisch

Neurofibromas plexiformes

Tumores malignos de nervos
periféricos

Displasia esquelética

Miéculas hiperpigmentadas com didmetro entre
1,0 e 3,0 cm. Diagndstico precoce entre 0 e 2 anos
Areas mais comuns: axilar e inguinais
Hamartomas pigmentados na iris no exame com
lampada de fenda

Tumores de nervo periférico envolvendo multiplos
fasciculos nervosos. Lesoes profundas podem ser
detectadas em exames radioldgicos

Dor persistente por mais de um més ou dor que
desperte, novo ou inexplicado déficit neurolégico
ou rdpido aumento do neurofibroma

Escoliose, defeitos 6sseos congénitos levando a
pseudoartrose, displasia do esfendide, macrocefa-

Sem evidéncia de terapia de remogio a laser. Possivel tratamento
cosmético
Sem necessidade de acompanhamento

Encaminhamento ao oftalmologista

Acompanhamento regular com atengio a sinais e sintomas de ma-
lignizagio pela Tomografia por Emissio de Pésitrons. Excisao cirtr-
gica dos tumores sintomdticos e contra-indicagio de radioterapia

Completa resseccio do tumor com margens de seguranga, porém
localizagao do tumor pode contra-indicar cirurgia. Radioterapia
pode ser ttil. Quimioterapia é controversa. Acompanhamento a
cada 3 meses para avaliar metdstase. Tomografia de tdrax e ossos
Escoliose pode necessitar uso de suporte. Cirurgia corretiva ou
fusao espinhal dependendo da gravidade. Pseudoartrose respon-

lia, baixa estatura

Glioma ético
visuais ou endocrinolégicos

Déficit neurocognitivo

Ressonéncia nuclear magnética quando sintomas

Avaliagio neuropsicolégica antes do inicio da vida

de mal A cirurgia, amputacio pode ser necessdria, contudo tera-
pia precoce com bifosfonato pode ser benéfica

Ressonéncia nuclear magnética a cada 3 ou 12 meses. Quimiote-
rapia; radioterapia é contra-indicada

Desenvolvimento de plano educacional. Avalia¢io anual e acom-

escolar panhamento com educador
Anormalidades Avaliagio anual da pressdo arterial e exames car- Arteriografia renal e exame de urina de 24 horas mais catecola-
cardiovasculares diovasculares minas fracionadas ¢ metabdlitos para avaliacio de hipertensao;
referenciar pacientes com sopros para cardiologista
CONCLUSAO first century perspective. Lancet Neurol 2007;6(4):340-51.

7.

A NF1 ¢é reconhecida como uma entidade clinica h4 mais de um

século e possui caracteristicas clinicas que sdo de fécil diagndstico. 8

E importante que o clinico saiba reconhecé-la para o diagnéstico

precoce da doenga tendo em vista o risco da transformacio sar-

comatosa. Embora nio exista tratamento eficaz, estudos recentes 9.

tém buscado encontrar um tratamento promissor. O tratamento

do paciente com essa doenca deve ser feito por equipe multidis-  10.

ciplinar familiarizada com a histéria natural da doenca, tendo

como objetivo proporcionar melhor qualidade de vida possivel

aos seus portadores. 11.

S 12.

REFERENCIAS

13.

1. Alves PM, Aratjo CRE Pereira JV, et al. Neurofibromatose tipo 1
com manifestagio oral: relato de caso e revisio da literatura. J Bras 14,
Patol Med Lab 2008;44(2):141-5.

2. Minossi JG, Anefalos A, Spadella CT. Neurofibromatose. Relato de
caso. Acta Cir Bras 2000;15(3):174-6.

3. Darrigo Junior LG, Bonalumi Filho A, D’Alessandro DS, et al. 1.
Neurofibromatose tipo 1 na infincia: revisao dos aspectos clinicos.

Rev Paul Pediatr 2008;26(2):176-82.

4. Geller M, Bonalumi AF, Franca FC, et al. Neurofibromatose: sin- 16.
drome de Von Recklinghausen. 1. Histérico, diagndstico, exames
clinicos e laboratoriais. ] Bras Med 1998;75(3):15-21.

5. Kili¢ S, Tezcan I, Sanal O, et al. Common variable immunodeficiency 17.

in a patient with neurofibromatosis. Pediatr Int 2001;43(6):691-3.
6.  Ferner RE. Neurofibromatosis 1 and neurofibromatosis 2: a twenty

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2011 mar-abr;9(2):164-7

Muniz MP, Ferraz Filho JRL, Souza AS, et al Neurofibromatose tipo
1: aspectos clinicos e radiolégicos. Rev Imagem 20006;28(2):87-96.
Mulvihill J]J, Parry DM, Sherman JL, et al. NTH conference. Neu-
rofibromatosis 1 (Recklinghausen disease) and neurofibromatosis 2
(bilateral acoustic neurofibromatosis). An update. Ann Intern Med
1990;113(1):39-52.

Williams VC, Lucas J, Babcock MA, et al. Neurofibromatosis type
1 revisited. Pediatrics 2009;123(1):124-33.

Mckee PH, Calonje E, Granter SR. Pathology of the skin with
clinical correlations. 3 ed. Philadelphia: Elsevier Mosby; 2005. p.
1775-9.

Espig AFE, Slomp AA, Campagnolo AQ, et al. Neurofibromatose
Tipo 1: Atualizagdo. Rev Bras Clin Med 2008;6(6):243-9.
Rasmussen AS, Friedman JM. NF1 gene and Neurofibromatosis 1.
Am ] Epid 2000;151(1):33-40.

Castro CC, Salema R, Aboudib JH, et al. Neurofibromatose: Rela-
to de caso. Rev Soc Bras Cir Plast 1987;2(5):55-8.

Leroy K, Dumas V, Martin-Garcia N, et al. Malignant peripheral
nerve sheath tumors associated with neurofibromatosis type 1: a
clinicopathologic and molecular study of 17 patients. Arch Derma-
tol 2001;137(7):908-13.

Roleau GA, Wertelecki W, Haines JL, et al. Genetic linkage of bi-
lateral acoustic neurofibromatosis to DNA marker on chromosome
22. Nature 1987;329(6136):246-8.

Sampaio SAP, Rivitti EA. Sindromes familiares com tumores cuti-
neos multiplos. In: Sampaio SAP, Rivitti EA, (editores). Dermato-
logia. 32 ed. Sdo Paulo: Artes Médicas; 2008. p. 1011-26.

Page PZ, Page GP, Ecosse E, et al. Impact of neurofibromatosis 1 on
Quality of Life: a cross-sectional study of 176 American cases. Am ]
Med Genet A 2006;140(18):1893-8.

167



