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ARTIGO ORIGINAL

Avaliacao da frequéncia e profundidade das compressoes toracicas
realizadas com o uso de metronomo*

Evaluation of frequency and depth of chest compressions performed with the use

of metronome

Ana Helena Isper R. M. da Fonseca’, Filipe Isper R. M. da Fonseca??, Renan Gianotto Oliveira’, Tatiane Nunes

Barral'®, Maria Margarita Gonzalez*, Sergio Timerman®

*Recebido do Laboratdrio de Treinamento e Simulagdo em Emergéncias Cardiovasculares do Instituto do Coracao do Hospital
de Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (HC-FMUSP) e do Laboratorio de Simulagcao em Ciéncias da
Saude da Escola de Medicina da Universidade Anhembi Morumbi. Sdo Paulo, SP

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Dispositivos como o me-
tronomo tem demonstrado aumentar a qualidade da reanima-
¢ao cardiopulmonar (RCP). O objetivo deste estudo foi avaliar
a frequéncia e a profundidade das compressoes tordcicas (CT)
realizadas com e sem o auxilio do metrénomo.

METODO: Estudo prospectivo com 44 estudantes de medici-
na do 1° ano que foram avaliados imediatamente apds o curso
“Heartsaver DEA”. Foi utilizado metrénomo durante o curso,
na frequéncia de 100 por minuto, a fim de auxiliar as CT. Os
estudantes realizaram um minuto de CT utilizando o manequim
AmbuMan Prolife, parte sem o auxilio do metrénomo (Grupo
A) e a outra parte com o auxilio do dispositivo (Grupo B), que
permaneceu na frequéncia de 100 por minuto. Cada avaliagio foi
filmada e a andlise das compressoes foi realizada por um instrutor
que desconhecia cada grupo.

1. Instrutor de Suporte Bdsico de Vida do Laboratério de Treinamento e Simu-
lagio em Emergéncias Cardiovasculares do Instituto do Coragao, Hospital de
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sio Paulo (HC-FMUSP).
Sio Paulo, SP, Brasil

2. Residente de Anestesiologia da Escola Paulista de Medicina, Universidade Fe-
deral de Sao Paulo (UNIFESP). Sio Paulo, SP, Brasil

3. Instrutor de Suporte Avangado de Vida em Cardiologia do Laboratério de Trei-
namento e Simula¢do em Emergéncias Cardiovasculares do Instituto do Coragao,
Hospital de Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo
(HC-FMUSP). Sio Paulo, SP, Brasil

4. Coordenadora Cientifica do Laboratério de Treinamento e Simulagio em
Emergéncias Cardiovasculares do Instituto do Coragao, Hospital de Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (HC-FMUSP). Sio Paulo,
SP, Brasil

5. Diretor do Laboratério de Treinamento e Simulagio em Emergéncias Cardio-
vasculares do Instituto do Coragio, Hospital de Clinicas da Faculdade de Medici-
na da Universidade de Sao Paulo (HC-FMUSP). Sao Paulo, SP, Brasil
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RESULTADOS: A média de idade e a porcentagem do sexo mas-
culino no Grupo A e no Grupo B foram de 20,7 + 3,5 versus 22,5
+ 1,9 (p = 0,004) e 45,4% versus 54,6% (p = 0,763), respectiva-
mente. Durante um minuto de compressoes tordcicas, para os
Grupos A e B, a média da frequéncia foi de 110,3 + 14,2 versus
103,6 + 9,6, respectivamente (p = 0,37) e a média da porcenta-
gem de compressoes com profundidade adequada foi de 39,6% +
34,7 versus 87,4% = 21,7, respectivamente (p < 0,001).
CONCLUSAO: O uso do metrénomo durante o treinamento
foi efetivo, demonstrado pela frequéncia correta obtida em am-
bos os grupos. A profundidade das compressoes foi melhor no
grupo que utilizou o metrénomo, talvez pelo fato dos estudantes
concentrarem maior atengio na profundidade das compressoes j4
que o dispositivo auxiliava na sua frequéncia.

Descritores: Massagem cardiaca, Parada cardiaca, Reanimagio
cardiopulmonar.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Devices such as metro-
nome have demonstrated to increase the quality of cardiopulmo-
nary resuscitation (CPR). The objective was evaluating the fre-
quency and depth of chest compressions (CC) performed with
and without the aid of the metronome.

METHOD: This prospective study involving 44 medical stu-
dents coursing the first year, were evaluated immediately after
the “Heartsaver AED” course. During the training, a metronome
was used to guide the compressions frequency (100 per minute).
The students performed CC during one minute, both using Am-
buMan Prolife manikins, a group without metronome (Group
A) and another group with metronome (Group B) guidance
with “tock” prompts for compressions, at rate of 100 per minute.
Each session was filmed and analysis of the compressions was
performed by an instructor without knowledge of each group.
RESULTS: The average age and percentage of male gender of
Group A and Group B was 20.7 + 3.5 vs. 22.5 + 1.9 (p = 0.004)
and 45.4% vs. 54.6% (p = 0.763), respectively. During 1 min
of CC, considering Group A and Group B, the average rate of
compressions was 110.3 + 14.2 vs. 103.6 + 9.6, respectively (p
= 0.37) and the average percentage of correct depth compression
was 39.6% + 34.7 vs. 87.4% + 21.7, respectively (p < 0.001).
CONCLUSION: Using the metronome during training was ef-
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fective, demonstrated by the frequency of correct CC in both
groups. The greatest depth of CC in the group with metronome
may be related to less concern with the frequency due to the
presence of the stimulus sound and greater focus on appropriate
depth of compressions.

Keywords: Cardiopulmonary resuscitation, Heart arrest, Heart
massage.

INTRODUCAO

A morte stbita tem sido considerada um relevante problema
de satide publica que atinge a sociedade contemporinea'?.
Aproximadamente dois ter¢os das mortes stbitas estio re-
lacionados a doenca arterial coronariana (DAC) ocorrendo
fora de o ambiente hospitalar e cerca de 51% dos pacientes
com infarto agudo do miocdrdio (IAM) morrem na primeira
hora do inicio dos sintomas>.

Segundo a American Heart Association (AHA), nos Estados
Unidos e Canad4, aproximadamente 350.000 pessoas/ano
(metade delas em ambiente intra-hospitalar) sofrem de pa-
rada cardfaca (PC) e recebem atendimento de reanimacio.
Esse niimero nao conta outras centenas de individuos que
tém uma PC e nido sio atendidos®’. No Brasil, as doencas
cardiovasculares (DCV) aparecem em primeiro lugar entre
as causas de morte e representam quase um ter¢o dos 6bitos
totais € 65% do total de mortes na faixa etdria de 30 a 69
anos de idade, atingindo a populagio adulta em plena fase
produtiva®.

A fibrilagao ventricular e a taquicardia ventricular sem pul-
so correspondem ao ritmo cardiaco observado em 82% dos
casos atendidos de morte sibita em ambiente pré-hospitalar,
para os quais o dnico tratamento efetivo é a desfibrilacao
elétrica e a rdpida implementa¢io das manobras de suporte
bésico de vida’.

Desde as Diretrizes de Ressuscita¢io Cardiopulmonar e Cui-
dados Cardiovasculares de Emergéncia de 2005 ¢ enfatizado
a importincia da qualidade das compressdes tordcicas (CT),
que devem ser realizadas de maneira precoce e eficazes. Para
isto, de acordo com o Consenso Internacional em RCP e Cui-
dados Cardiovasculares de Emergéncias de 2010, as compres-
sdes devem obedecer aos seguintes parimetros: comprimir
na frequéncia de no minimo 100 compressdes por minuto,
permitir o retorno completo do térax apds cada compressio,
comprimir em uma profundidade de no minimo 5 ¢cm em
adultos, minimizando as interrupgoes das CT®'.

Para que essas metas sejam mais facilmente atingidas, um
recurso que pode auxiliar bastante na obten¢io de uma fre-
quéncia de CT adequada, durante o curso de Suporte Bésico
de Vida (SBV), é o metrénomo. Esse dispositivo de emissao
sonora, capaz de produzir batidas ritmicas e claras a uma de-
terminada frequéncia regulada pelo usudrio; no caso, mini-
mo de 100 bpm, pode orientar o socorrista na realiza¢io da
frequéncia adequada de compressoes, bem como aperfeicoar
seu desempenho técnico.

O objetivo deste estudo foi comparar a qualidade das CT, em
termos de profundidade e frequéncia, com e sem a utilizagio
do metréonomo.
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METODO

Estudo observacional, analitico, prospectivo, unicéntrico e ca-
sufstico, em que foram avaliados 44 graduandos do 1° ano de
medicina, com com idade entre 18 e 30 anos que concorda-
ram e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE).

Os critérios de inclusio foram ter realizado previamente e no
mesmo dia um treinamento em RCP através do curso “Salva co-
racoes DEA” pela instituigio descrita, utilizando um metrénomo
para orientacio da realizacio das CT e concordar com os requisi-
tos metodoldgicos da pesquisa.

Apés aleatorizacio na proporcio 1:1, a avaliagio das compres-
soes ocorreu em duas estagoes diferentes, separadas fisicamente,
constitu{das cada uma por um manequim de treinamento, uma
camera filmadora, um crondmetro e uma ficha de avaliacio.
Em uma dessas estagoes foi utilizado também o metrénomo
durante a realizacao das CT. Ambas as estacoes foram isoladas
acusticamente.

A filmagem foi direcionada para o display dos parimetros de
qualidade dos manequins, especificamente para o contador de
profundidade de compressoes, que nio estava ao alcance visual
do aluno avaliado.

Foi solicitado ao voluntdrio que realizasse um minuto de CT
continuas no manequim AmbuMan Prolife, um grupo sem au-
xilio do metrénomo (Grupo A) e outro com o auxilio do dispo-
sitivo (Grupo B). Todos os alunos foram filmados e as gravacoes
assistidas por avaliadores que desconheciam os grupos em relagio
a contagem (ndimero de compressdes por minuto) e profundida-
de das compressoes.

O parimetro para considerar a profundidade da CT como ade-
quada foi igual a realizada com 4,0 a 5,0 cm, conforme as Dire-
trizes de 2005.

A compilacio dos dados foi realizada através de contagem e orga-
nizagao em tabela do Microsoft Excel.

Estudo aprovado pelo Comité de Etica da Instituigio sob n°
085/2011.

Andlise estatistica

Valores quantitativos foram comparados pelo teste de Mann-
-Whitney e correlagdes foram pesquisadas pelo método de
Pearson (ou Spearman se nao paramétricos). Valores qualitativos
e andlise univariada para pesquisa de fatores associados a sobrevi-
da foram realizados por teste Qui-quadrado (ou teste Exato de Fi-
sher, se adequado). Foi considerado como significativo o valor de

p <0,05.

RESULTADOS

O Grupo A (que nio utilizou metrénomo), constituido por 22
voluntdrios, tinha idade média de 20,73 + 3,5 anos, sendo 45,4%
composto pelo sexo masculino. Nesse grupo foi observado que as
compressoes variaram de 91 a 144 compressoes/min (média de
110,3 £ 14,2) e a profundidade foi adequada em 39,6% = 34,7.
Dentre os outros 22 alunos que compunham o Grupo B (que uti-
lizaram o metrénomo), a idade média foi de 22,5 + 1,9 anos e o
sexo masculino contribuiu com 54,6%. Nesse grupo observou-se

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):175-8
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Tabela 1 — Correlagao das varidveis estudadas de acordo com a presenca/auséncia do metrénomo

Varidveis Grupo A Grupo B Valor de p
Nuamero de alunos 22 22 -
Sexo masculino 10 (45%) 12 (55%) 0,763
Média da idade 20,7 + 3,5 22,5+ 1,9 0,004
Média de compressoes/min 110,3 + 14,2 103.6 £ 9,6 0,378
Média de compressoes com profundidade adequada 41,5 + 34,6 91,0 + 24,6 < 0,001
Média da % compressées com profundidade adequada 39,6 + 34,7 87,4+ 21,7 < 0,001

variagdo de 96 a 112 compressoes/min (média de 103,68 + 9,6),
sendo que a média em porcentagem das CT com profundidade
adequada foi de 87,4% + 21,7 (Tabela 1).

Comparando o Grupo A com o Grupo B, o sexo ¢ o nimero
de compressoes realizadas durante um minuto nao tiveram dife-
rengca significativa, sendo p = 0,763 e p = 0,379, respectivamen-
te. Comparando a idade média e a média da porcentagem de
compressoes com profundidade adequada em ambos os grupos
encontrou-se diferenca significativa correspondente a p = 0,004 ¢
p < 0,001, respectivamente (Gréficos 1 e 2).
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No Grupo A nio houve correlagio linear entre idade dos alu-
nos e numero de compressdes com profundidade adequada
(r=0,2911; p = 0,1887). O mesmo foi observado no Grupo B
(r = -0,0144; p = 0,9494). Em ambos os grupos, também nio

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):175-8

houve correlagio linear entre esses mesmos pardmetros (r = 0,0063,
p=0,9778; r=0,2786, p = 0,2093, respectivamente).

No Grupo A nio houve diferenca estatistica quanto ao niimero
de compressoes com profundidade adequada comparando o sexo
masculino e feminino (49 + 37 versus 34 + 33; p = 0,2914). O
mesmo foi evidenciado pelo Grupo B (89 + 21 wversus 94 + 29
respectivamente; p = 0,7406).

DISCUSSAO

O presente estudo visou validar na presente casuistica as esta-
tisticas referentes a contribuicio do metrdbnomo na melhora da
RCP j4 documentadas na literatura internacional. Os achados
tém efeito aditivo sobre os de Abella e col.!!, que embora tenha
constatado melhora na frequéncia das compressoes e reducio na
perda de tempo durante a ventilagao, nio avaliou a qualidade das
compressoes nos parimetros frequéncia e profundidade.
Entende-se que a auséncia de associagio entre o nimero de com-
pressdes e a presenca do metrénomo seja imputdvel ao treinamento
dos estudantes em “HeartSaver DEA” alguns minutos antes das
avaliagoes da amostra. Desta forma, a aquisi¢io cognitiva dos es-
talidos do metrénomo foi vivida o suficiente para justificar a se-
melhanca dos dois grupos no quesito frequéncia de compressoes.
Além disso, o grupo que utilizou metrdbnomo pode se concentrar
em realizar compressoes mais efetivas, pois foram guiados quanto
a frequéncia, enquanto os demais precisaram dividir atengio entre
esta tltima e a profundidade ou forca aplicada das compressoes.
Pode-se inferir, também, que a confiabilidade do metrénomo em
nio confundir o socorrista ¢ equivalente & encontrada por Kern
e col.’?. Quando inquiriu 34 pares de socorristas profissionais/
bombeiros sobre o entendimento dos estalidos emitidos, 33 afir-
maram terem entendido claramente. Ressalte-se que neste caso,
concomitante a0 metrdnomo, propagou-se um ruido de fundo,
gravado em um movimentado shopping center, com intensidade
de 70 decibéis, para simular conjuntura real de PCR em am-
biente extra-hospitalar. Conforme observado por Kern e col., o
metrdnomo contribui para diminuir a hiperventilagao e otimizar
a frequéncia correta de CT quando utilizado por profissionais da
drea da satude.

Além disso, Abella e col. mostraram que o uso do metrénomo ¢é
essencial para a realizacio da RCP, aliado ao desfibrilador externo
automdtico, ajudando a fornecer uma RCP de qualidade antes da
desfibrilacio, melhorando, assim, o resultado obtido apés o cho-
que e aumentando a sobrevida desses pacientes'"?. O espectro de
contribui¢des deste dispositivo abrange, além do atendimento as
vitimas, melhora no aprendizado da técnica correta de RCP em
leigos e nio leigos™.
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A guisa dos fatos apresentados vale ressaltar que no Brasil muitos
desfibriladores comercializados nao sio acompanhados por este
dispositivo ou algo semelhante e que uma ampla gama de profissio-
nais da sadde se beneficiaria de sua presenca, evitando a realizagao
de RCP subétima e o oprébrio advindo dessa desorientagio.

CONCLUSAO

O uso do metréonomo durante o treinamento de RCP foi eficaz,
demonstrado pela frequéncia da CT adequada em ambos os gru-
pos, no que se refere aos parAmetros do Consenso Internacional
em RCP e Cuidados Cardiovasculares de Emergéncias de 2010.
Além disso, a maior média da porcentagem de compressdes com
profundidade adequada no Grupo B que utilizou o metronomo
comparado ao Grupo A pode estar relacionada a uma menor
preocupagio do socorrista com a frequéncia, devido a presenga
do estimulo sonoro, dando maior atengio a forca aplicada nas
compressoes.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A clevada prevaléncia de
parasitoses em paises subdesenvolvidos e em desenvolvimento,
¢ responsdvel por quadros clinicos varidveis, os quais, frequente-
mente, encontram-se associados a diarreia cronica e a desnutri-
¢do. O objetivo deste estudo foi tragar o perfil enteroparasitologi-
co dos habitantes de um municipio do nordeste do Brasil.
METODO: Estudo retrospectivo, com dados secundarios, reali-
zado no periodo de janeiro de 2009 a janeiro de 2010. Todas as
informagoes foram obtidas por meio dos laudos dos exames co-
proparasitolégicos. Para a andlise estatistica, utilizou-se os testes
Qui-quadrado e Exato de Fisher, com o auxilio do programa es-
tatistico R. O nivel de significAncia adotado foi de 5% (p < 0,05).
RESULTADOS: Observou-se que 42,07% da amostra analisada
possufam pelo menos uma espécie de parasita intestinal, além
disso, que o helminto Ascaris lumbricdides e o protozodrio Endo-
limax nana foram os parasitas mais frequentes nesses exames po-
sitivos, com porcentagem de 6,93% e 13,59%, respectivamente.
Constatou-se também que os parasitas ancilostomideos e Giardia
lamblia estiveram mais frequentes nos homens e o parasita En-
dolimax nana nas mulheres, e que o parasita Giardia lamblia foi
o mais frequente nos pacientes menores de cinco anos de idade.
CONCLUSAOQ: Verificou-se ser alta a frequéncia de individuos pa-
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rasitados, bem como que espécies de parasitas com potencial pato-
génico fazem parte do perfil parasitolégico da referida populago.
Descritores: Parasitoses, Prevaléncia, Satide pablica.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The high prevalence of
parasitic diseases in underdeveloped and developing countries is
responsible for variables clinical symptoms, which often are as-
sociated with chronic diarrhea and malnutrition. The objective
of this study was to obtain the enteroparasitological profile of
inhabitants from a city of Northeast Brazil.

METHOD: A retrospective study using secondary data was car-
ried out, from January 2009 to January 2010. All information
was obtained through the results of coproparasitological samples.
The data were processed and analyzed using the Chi-square and
Fisher Exact test, of the statistical software R. The level of signifi-
cance was 5 % (p < 0.05).

RESULTS: It was observed that 42.07% of the sample had at
least one species of intestinal parasite, the helminth Ascaris lum-
bricoides and protozoa Endolimax nana were the most frequently
positive in these tests, with a percentage of 6.93% and 13.59%
respectively. It was also found that the parasites Giardia lamblia
and hookworms were the most frequent in males and Endolimax
nana was the most frequent in females. The parasite Giardia lam-
blia was the most frequent in patients under five years old.
CONCLUSION: We found high frequency of infected individu-
als and the parasite species with potential pathogenic are present
at the profile of this population.

Keywords: Parasitic diseases, Prevalence, Public health.

INTRODUCAO

As enteroparasitoses representam um sério problema de satde
publica mundial'. No Brasil, essas doengas ocorrem nas diversas
regioes do pais, seja em zona rural ou urbana e em diferentes fai-
xas etdrias>®. Quando o parasita estd presente no hospedeiro, ele
busca beneficios que garantam sua sobrevivéncia. De um modo
geral, essa associagdo tende a um equilibrio, pois a morte do hos-
pedeiro ¢é prejudicial para o parasita®.

No entanto, essas afeccoes podem afetar o equilibrio nutricional,
pois interferem na absor¢io de nutrientes, induzem sangramento
intestinal, reduzem a ingestdo alimentar e ainda podem causar
complicagoes significativas, como obstrucdo intestinal, prolapso
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retal e formacio de abscessos, em caso de uma superpopulagio,
podendo levar o individuo & morte®.

A elevada prevaléncia de parasitoses, em paises subdesenvolvidos é
responsavel por quadros clinicos varidveis, os quais, frequentemen-
te, encontram-se associados a diarreia cronica e a desnutricao, com-
prometendo o desenvolvimento fisico e cognitivo principalmente
de individuos de faixa etdria mais jovem’. Por isso, essas parasitoses
deveriam ter maior relevincia nas agoes de satide publica, em razio
do prejuizo que acarreta nio sé ao individuo como também ao
Estado, em decorréncia dos gastos com o tratamento®.

Os helmintos mais frequentemente encontrados em seres huma-
nos sio: Ascaris Lumbricéides, Trichuris trichiura e os ancilostomi-
deos: Necator americanus e Ancylostoma duodenale, dentre os pro-
tozodrios, destacam-se a Entamoeba histolytica e Giardia lamblia’.
Devido 2 escassez de estudos sobre as enteroparasitoses, nos mu-
nicipios paraibanos, incluindo o municipio de Conde, tornando-
-se, assim, desconhecida a real taxa de infecgao por vermes intes-
tinais nessa regiio do nordeste, o objetivo deste estudo foi tracar
o perfil enteroparasitolégico dos seus habitantes.

METODO

Estudo observacional e transversal, com abordagem indutiva e téc-
nica de observacio direta, realizado no municipio do Conde, PB, o
qual possui uma 4rea de 173km?, com populagio de 20.849 habi-
tantes e estd localizado na mesorregido da Mata Paraibana, micro-
regido de Jodo Pessoa, PB. Apresenta um clima tropical chuvoso e,
de acordo com o setor econdmico, pode ser classificado como um
municipio de porte médio na conjuntura da economia paraibana'’.
A amostra foi composta por todos os resultados dos prontudrios
de exames coproparasitolégicos das pessoas atendidas pelo Labo-
ratério de Andlises Clinicas da Secretaria Municipal de Sadde, o
qual se constitui em um centro de referéncia em atendimento
pacientes do Servigo Unico de Satde (SUS), durante o periodo
de janeiro de 2009 a janeiro de 2010.

O instrumento de coleta consistiu de um formuldrio especifico.
Foram coletadas informagoes referentes ao sexo e faixa etdria dos
pacientes, a positividade dos exames e a espécie de parasita. As
frequéncias de parasitoses foram consideradas como percentuais
de helmintos e protozodrios, por espécie. Nas andlises parasito-
légicas, foi utilizada uma técnica de sedimentagio espontinea’!
para identificacio de ovos e larvas de helmintos e cistos de proto-
zodrios sendo esse um processo de enriquecimento para concen-
tracdo das formas parasitdrias de fécil execu¢do, pouco dispen-
dioso e muito utilizado na rotina laboratorial, em que foi colhida
apenas uma amostra fecal de cada paciente.

Para a andlise estatistica, utilizou-se os testes Qui-quadrado ¢ o
Exato de Fisher, com o auxilio do programa estatistico R. O nivel
de significAncia adotado foi de 5% (p < 0,05).

Estudo aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa em Seres Hu-
manos do Hospital Universitdrio Lauro Wanderley, sob o proto-

colo CEP/HULW n° 388/10.

RESULTADOS

Foi analisado um total de 1759 laudos laboratoriais, dos quais
572 (32,5%) eram de pacientes do sexo masculino e 1187
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(67,5%) de pacientes do sexo feminino. Observou-se signifi-
cativa percentagem de resultados positivos para, pelo menos,
uma espécie de parasita intestinal (42,07%). Ao analisar os
resultados relacionados s espécies de parasitas, observou-se a
prevaléncia da infeccdo pelos helmintos: Ascaris Lumbricdides
(6,93%) e Ancilostomideos (6,31%); e os protozodrios: Endo-
limax nana (13,59%) e Entamoeba coli (12,67%) (Tabela 1).
Foram diagnosticados 27 casos de Schistosoma mansoni, dado
esse, que denota preocupacio pela importincia dessa parasitose
como causadora de doenga sistémica.

Tabela 1 — Distribui¢do dos exames de acordo com o tipo de parasita
intestinal.

. L Frequéncia
Parasitas Intestinais .
n % Exames Positivos

Ancilostomideos 111 6,31

A. lumbricéides 122 6,93

E. vermicularis 07 0,39

S. mansoni 27 1,53
Taenia sp 00 -

T trichiura 26 1,48

H. nana 06 0,34

S. stercoralis 22 1,25

E. coli 223 12,67

E. histolytica 184 10,46

G. lamblia 80 4,54

E. nana 239 13,59

L butschlii 24 1,36
Total de exames positivos 1759 42,06

Quando se comparou a frequéncia de cada parasitose isolada-
mente, por sexo, observou-se que os ancilostomideos e a Giardia
lamblia foram significativamente mais frequentes nos homens, j4
a Endolimax nana mais frequente nas mulheres (Tabela 2).

Tabela 2 — Distribuicio dos parasitas intestinais de acordo com o sexo.

Parasitas Masculino Feminino
Intestinais N (% positivo) n (% positivo)
Ancilostomideos 47 (8,21) 64 (5,39)
A. lumbricéides 39 (6,81) 83 (6,99)
E. vermicularis 4 (0,69) 03 (0,25)
S. mansoni 08 (1,39) 19 (1,60)
Taenia sp 00 (=) 00 (=)
T trichiura 11 (1,92) 15 (1,26)
H. nana 02 (0,34) 04 (0,33)
S. stercoralis 08 (1,39) 14 (1,17)
E. coli 63 (11,01) 160 (13,47)
E. histolytica 51 (8,91) 133 (11,20)
G. lamblia 37 (6,46) 43 (3,62)
E. nana 58 (10,13) 181 (15,24)
L butschlii 04 (0,69) 20 (1,68)
Total de exames 572 (40,03) 1187 (43,04)
positivos

Nao foi detectada diferenca estatisticamente significante quando se
analisou a ocorréncia de infecgio por alguma parasitose por faixa
etdria (p > 0,05). No entanto, ao realizar a andlise individual das
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Tabela 3 — Distribui¢io dos parasitas intestinais de acordo com a faixa etdria.

Faixa Etdria (anos)

Parasitas <5 06-10 11-20 21 -30 31 -40 41 -50 >50

n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%) n (%)
Ancilostomideos 05(1,83) 11(4,95) 24(7,86) 16(5,46) 22 (12,02) 08(5,79) 21(7,55)
A. Lumbricdide 27(9,89) 21(9,45) 20(6,55) 14(4,77) 10 (5,46) 08(5,79) 20(7,19)
E. vermiculares 01(0,36) 01(0,45) 02(0,65) 00(--) 01 (0,54) 00(--) 02(0,71)
S. mansoni 03(1,09) 08(3,60) 03(0,98) 04(1,36) 02 (1,09) 03(2,17) 02(0,71)
Taenia SP 00(--) 00(--) 00(--) 00(--) 00(--) 00(--) 00(--)
T trichiura 06(2,19) 03(1,35) 11(3,60) 03(1,02) 01(0,54) 00(--) 02(0,71)
H. nana 00(--) 02(0,90) 00(--) 00(--) 02(1,54) 00(--) 02(0,71)
S stercoralis 03(1,09) 02(0,90) 01(0,32) 03(1,02) 02(1,54) 04(2,89) 07(2,51)
E. coli 22(8,05) 28(2,61) 39(12,78) 43(14,67) 21(11,47) 17(12,31) 45(16,18)
E. histolytica 11(4,02) 17(7,65) 37(12,13) 35(11,94) 17(9,28) 19(13,76) 45(16,18)
G. lamblia 33(12,08) 12(5,4) 09(2,95) 13(4,43) 06(3,27) 02(1,44) 01(0,35)
E. nana 23(8,42) 29(13,06) 45(14,75) 48(16,38) 18(9,83) 20(14,49) 40(14,38)
1. butschlli 01(0,36) 02(0,90) 03(0,98) 06(2,04) 00(--) 04(2,89) 08(2,87)
Tortal 273(33,69) 222(43,24) 305(42,29) 293(43,34) 183(40,43) 138(44,92) 278(45,32)

parasitoses mais freqiientes, por faixa etdria, percebeu-se a preva-
léncia do parasita Giardia lamblia nos pacientes menores de cinco
anos (12,08%) (Tabela 3). Quando analisada a faixa etdria de 6
a 10 anos, percebeu-se que os parasitas Enterobius vermicularis e
Taenia sp ambos com 0,45% foram os menos freqiientes (Tabela
3). O parasita Entamoeba coli estd mais concentrado na faixa etdria
dos 11 a 20 anos com 12,78%. Ao analisar as faixas etdrias dos 21 a
30 anos, 41 a 50 anos e maior que 50 anos, observou-se que o pa-
rasita Endolimax nana apresentou prevaléncia de 16,38%, 14,49%
e 14,38%, respectivamente (Tabela 3). Além disso, os helmintos
mais frequentes na faixa etdria dos 31 a 40 anos, foram ancilosto-

mideos (12,02%) e Ascaris lumbricéides (5,46%).

DISCUSSAO

Para entender melhor a epidemiologia das parasitoses em uma
drea em estudo, deve-se optar por descrever os enterocomensais
Entamoeba coli ¢ Endolimax nana junto aos outros protozodrios
intestinais patogénicos, uma vez que eles tém o mesmo mecanis-
mo de transmissdo e podem servir como um bom indicador das
condigoes sdcio-sanitdrias'?.

A porcentagem de infecgdo por Ascaris lumbricéides foi semelhante
A encontrada por outros autores'*'®. A prevaléncia elevada de asca-
ridfase estd associada a precdrias condi¢des sanitdrias, constituindo
um importante indicador do estado de satde da populagao’’.

Os fatores que podem interferir no aumento da prevaléncia des-
sa infecdo sao: drea geogréfica estudada, nivel socioecondémico,
acessibilidade a bens e servicos, estado nutricional, idade e ocor-
réncias de predisposicdo 4 infecgdo parasitdria'®®.

Os parasitas menos frequentes (Taenia sp., Enterobius vermicu-
lares, Trichuris trichiura, Shistosoma mansoni e lodamoeba buts-
chlii) encontrados neste estudo foram semelhantes aos descritos
na pesquisa realizada em Salvador/BA, a qual buscou analisar a
presenca de parasitas intestinais em pacientes atendidos no Hos-
pital Universitdrio Professor Edgar Santos®.

O sexo feminino foi o mais afetado por infecgoes parasitdrias, se-
melhante a estudo® realizado em Araguaia/TO, o qual analisou a
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prevaléncia de enteropasitoses em escolares de 06 a 14 anos. Esta
prevaléncia de infecgoes no sexo feminino pode ser justificada
pelo fato das mulheres estarem mais expostas a ambientes que
propiciam a disseminagio das formas infectantes dos parasitas
intestinais.

Porém, com relagio a prevaléncia de Giardia lamblia em menores
de cinco anos, os dados estao de acordo com os descritos na li-
teratura’. Um dos principais fatores que favorecem a ocorréncia
de surtos de giardiase pode estar na forma de transmissao, pois os
cistos de Giardia lamblia sao infectantes desde sua eliminacio nas
fezes; essa condigao permite a ficil contaminagio de criancas, que
possuem o hdbito de levarem as mios a boca, provocando assim,
a autoinfecgao®.

Com relagio aos dados dos parasitas Enterobius vermicularis e Taenia
sp ambos com 0,45% quando analisada a faixa etdria de 06 a 10
anos, sugere-se que esses dados ndo refletem a realidade, uma vez
que o emprego exclusivo do método de sedimentagio espontinea
reduz a sensibilidade do exame coproparasitolégico™, contudo estes
resultados corroboram com os dados ja observados na literatura.
Os dados de prevaléncia dos parasitas Entamoeba coli e Endoli-
max nana entre os individuos nas faixas etdrias dos 21 a 30 anos,
41 a 50 anos e maior que 50 anos podem ser sugestivos as con-
dicoes de higiene inadequada, visto que esses parasitas servem
como indicadores de condi¢des socioecondmicas de uma deter-
minada regido'’.

A prevaléncia de parasitoses ¢ alta em locais nos quais as condi-
¢oes de vida e de saneamento bésico sao insatisfatérias ou inexis-
tentes, por isso, o conhecimento de principios de higiene pessoal
e de cuidados na preparagio dos alimentos sao medidas que pro-
curam impedir a infeccdo e reinfecgio em dreas endémicas™.

A predominincia dos helmintos ancilostomideos e Ascaris lum-
bricdides, os quais, no presente estudo, foi maior na faixa etdria
dos 31 a 40 anos, pode ser explicada pela semelhanga entre a
epidemiologia desses geo-helmintos, jd que a principal forma de
transmissao destes parasitas ¢ a ingestao de larvas e ovos, respecti-
vamente, através da dgua e alimentos contaminados'”.

No entanto, supde-se que o nimero de exames positivos neste
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estudo poderia ser mais elevado, se tivessem sido coletadas mais
de uma amostra fecal de cada paciente e empregadas técnicas
diagndsticas especificas.

CONCLUSAO

Verificou-se ser alta a frequéncia de individuos parasitados
no municipio do Conde, bem como que espécies de parasitas
com potencial patogénico fazem parte do perfil parasitolégico
da referida populacio. Tornado-se assim, necessdrio a implan-
tacio de novas estratégias de prevencdo por meio dos érgaos
de satde publica responsdveis, para minimizar esta realidade
no municipio.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: As diversas definicoes para
disfungio renal aguda (DRA) tém dificultado intervengoes preco-
ces nestes quadros, recentemente a classificacio Risk, Injury, Fai-
lure, Loss and End-stage Renal Desease (RIFLE) tem contribuido
para reverter esse quadro. O objetivo deste estudo foi comparar
o método tradicional com a classificacio RIFLE/AKIN (Acute
Kidney Injury Network) para o diagnéstico de DRA.
METODO: Estudo retrospectivo transversal por andlise de pron-
tudrios dos pacientes internados no periodo de 15 meses, na uni-
dade de terapia intensiva do Hospital Universitdrio de Alagoas.
Os individuos, classificados em dois grupos (I - com lesao renal e
I - sem lesdo renal), foram avaliados quanto ao sexo, idade, mo-
tivo da admissao, necessidade de ventilacio mecinica e firmacos
vasoativos, sepse, escore de Sepsis Occurrence in Acutely ill Patients
(SOFA) e mortalidade. A avaliagio para DRA foi comparada
com a registrada em prontudrios pelo médico plantonista.
RESULTADOS: A ocorréncia de DRA foi de 21%, com maior gravi-
dade e tempo de internagio neste grupo. Em relagio ao diagnéstico, os
plantonistas levaram o dobro do tempo para detectar DRA, utilizando
os critérios tradicionais, quando comparado ao uso do RIFLE/AKIN
(p = 0,0056). Pacientes classificados com lesio e faléncia pelo RIFLE
foram os que apresentaram maior gravidade e pior evolugo.
CONCLUSAO: A taxa de DRA encontrada foi compativel com
a literatura. A escassa utilizacio da classificacio RIFLE/AKIN
pelos plantonistas dificulta agoes preventivas e o tratamento da
DRA, o que prejudica a evolugio e o prognéstico dos pacientes,
sendo necessdria maior atencao destes médicos.

Descritores: AKIN, Disfungio renal aguda, Mortalidade, RI-
FLE, SOFA, Unidade de terapia intensiva.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The various definitions
for acute kidney injury (AKI) have hampered early intervention
in these clinical conditions, recently the Risk, Injury, Failure, Loss
and End-stage Renal Disease (RIFLE) classification has helped to
reverse this. Our study aimed to compare the traditional method
with RIFLE/AKIN (Acute Kidney Injury Network) classification
for the diagnosis of AKI.

METHOD: Retrospective cross-section studies by medical re-
cords analysis of patients admitted within 15 months in the in-
tensive care unit of University Hospital of Alagoas. Individuals
were classified into two groups (I — with renal injury and IT —
without renal injury); they were evaluated for sex, age, admission
reason, mechanical ventilation need and vasoactive drugs, sepsis,
Sepsis Occurrence in Acutely Ill Patients (SOFA) score and mor-
tality. Our assessment for AKI was compared with that recorded
in medical records by the doctor on duty.

RESULTS: The occurrence of AKI was 21%, with greater se-
verity and duration of hospitalization in this group. Regarding
diagnosis, doctor on duty took twice as long to detect AKI us-
ing the traditional criteria, when compared to the use of RIFLE/
AKIN (p = 0.0056). Patients classified with injury and failure,
by RIFLE, were those with greater severity and worse outcome.
CONCLUSION: The rate of AKI has been found compatible to
the literature. The little use of the RIFLE/AKIN classification,
by doctors, hampers preventive actions and treatment of AKI
that affect the evolution and prognosis, requiring more attention
these doctors.

Keywords: Acute kidney injury, AKIN, Intensive care unit, Mor-
tality, RIFLE, SOFA.

INTRODUCAO

A disfun¢io renal é uma sindrome complexa, sendo a lesao renal
aguda (LRA) uma complica¢io comum associada muitas vezes a
evolugio desfavordvel, pois jd foi comprovado que a LRA per si
¢ causa importante de mortalidade'. Estima-se que cerca de 5%
dos pacientes internados desenvolvam LRA, e quando se trata
de pacientes graves internados em unidade de terapia intensiva
(UTT) este ndmero chega a 30%; estando associada ainda, apesar
de todos os avangos tecnolégicos no tratamento, a elevada taxa de
mortalidade, 50%-60% dos casos’.

Por muitos anos a defini¢io cldssica para LRA foi de uma perda
abrupta e reversivel da filtragio glomerular (FG), com retengio
de compostos nitrogenados, que ¢ geralmente acompanhada de
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reducio do volume urindrio; no entanto sabe-se que esta defini-
Ao refere-se apenas a fase final da LRA. Até recentemente mais
de 30 diferentes defini¢oes de LRA jd foram utilizadas na litera-
tura, um importante ponto para que isSo OCOIresse, eXpressou-se
pela falta de uma defini¢io uniforme, simples, clara, e precisa
para esta sindrome, visto que muitos aspectos de sua patogéne-
se permanecem confusos e controversos”®. Por conta disso, em
2004 The Second International Consensus Conference of the Acute
Dialysis Quality Initiative (ADQI) Group reuniu-se com o ob-
jetivo de desenvolver uma defini¢ao e classificagio padrio para
LRA, classificagio esta que foi denominada RIFLE — Risk, Injury,
Failure, Loss and ESRD (end state renal desease). Ela estratifica a
LRA de acordo com a diminui¢io da FG ou eleva¢io da creatini-
na sérica, e também com um critério baseado na diminui¢io do
volume urindrio* Vdrios estudos posteriores validaram esta clas-
sificacdo para LRA que vem sendo amplamente utilizada desde
entao (Figura 1)*".

Algum tempo depois desta iniciativa foi feita uma modificacao
pela Acute Kidney Injury Network (AKIN) para simplificar a
classificagio de RIFLE tornando mais pritico seu uso. O esta-
diamento proposto tem alta defini¢io e foi baseado em dados
recentes que evidenciaram que mesmo pequenos aumentos no
valor da creatinina sérica resultam em grandes influéncias sobre
os desfechos clinicos (Tabela 1)°.

O critério s6 deve ser aplicado ap6s a otimizagio da hemodina-
mica do paciente. Somente um critério é necessdrio para a qua-

Creatinina Sérica Basal Débito Urinario
RISK \ T 1,5 x creatinina < 0,5 mL/kg/h x 6h
INJURY \ TZ x creatinina < 0,5 mL/kg/h x 12h
i < 0,3 mL/kg/h x
FAILURE T3 x creatinina 24 ou anl]gria X
12h
Persisténcia da IRA - perda
LOSS de fungao renal por
mais de 4 semanas
ESRD Doenga renal em
estagio final

Figura 1 — Critérios (RIFLE) para classificar insuficiéncia renal aguda.
Incluem 3 niveis de disfun¢io (R, I, F) e 2 desfechos (L, E).

Tabela 1 — Critérios da AKIN para a lesdo renal aguda.

lificagao no estdgio analisado. Individuos em didlise sdo consi-
derados como tendo alcancado o estdgio 3 independentemente
do estdgio em que estavam quando foi indicada a terapia renal
substitutiva.

O objetivo do presente estudo foi classificar através do RIFLE/
AKIN os pacientes com LRA internados na UTI, comparando o
tempo decorrido para o diagndstico da LRA pelo médico plan-
tonista, através dos métodos tradicionais, com aquele feito por
meio do uso desta classificagio. Foram analisados também a gra-
vidade e a evolugio destes pacientes.

METODO

Estudo retrospectivo transversal por andlise de prontudrios de
todos os pacientes internados entre 1 de janeiro de 2008 ¢ 30
de abril de 2009, na UTI do Hospital Universitdrio Prof. Al-
berto Antunes (HUPAA) da Universidade Federal de Alagoas
(UFAL). Foram incluidos pacientes adultos com idade igual
ou maior que 18 anos e tempo de internacio > que 48h, inter-
nados na UTT e que apresentaram alguma alteragio nos valo-
res da creatinina sérica (Cr). Aumento > 0,3 mg/dL e/ou um
volume urindrio < 400 mL em 6 horas (elegeu-se este volume
de diurese por nio ser possivel obter o peso dos pacientes para
o cdlculo da diurese por mL/kg/min). O valor de Cr basal,
anterior a internagiao na UTI, foi determinado pelo valor da
ultima medida laboratorial que antecedesse 30 dias e nio ul-
trapassasse 6 meses da data de admissdo na UTI; para aqueles
individuos que nio possufam exame prévio o valor da Cr basal
foi estimado pelo cédlculo da equacio simplificada do estudo
de Modifica¢io da Dieta em Doengas Renais (MDRD). Pos-
teriormente 2 avaliagdo, os pacientes foram divididos em dois
grupos de acordo com o acometimento ou nio do rim: Grupo
I: individuos que nio desenvolveram lesdo renal e Grupo II:
individuos que desenvolveram lesdo renal durante internacio
na UTI. Foram excluidos pacientes com dados incompletos
no prontudrio, pacientes menores de 18 anos, individuos que
permaneceram internados menos que 48h, admitidos jd com
diagnéstico estabelecido de LRA e aqueles portadores de insu-
ficiéncia renal crdnica.

Todos os individuos foram avaliados quanto a sexo, idade,
motivo da admissio na UTI, necessidade de ventilagaio me-
canica, uso de fidrmacos vasoativos, ocorréncia de sepse em
algum momento da internagio, escore progndstico de Sepsis
Occurrence in Acutely Il[ Patients (SOFA) e mortalidade. Além
disso, foram analisados todos os dias do prontudrio durante
o periodo de internagio, a fim de detectar LRA em algum
momento, tendo como referéncia a classificacio de RIFLE/
AKIN. A classificagao no RIFLE foi determinada baseada na

pior das varidveis de cada paciente — Cr e/ou diurese; com

Estdgios  Critérios de Creatinina Sérica

Critérios de Débito Urindrio

Aumento na creatinina sérica maior ou igual a 0,3 mg/dL ou aumento maior que Menos de 0,5 mL/kg/h por mais de 6h

! 150% a 200% (1,5 a 2 x do valor basal)
2 Aumento na creatinina sérica maior ou igual a 200% a 300% (2-3 x) do basal Menos de 0,5 mL/kg/h por mais de 12h
3 Aumento na Creatinina sérica maior que 300% (> 3 x) do valor basal ou creatinina Menos de 0,3 mL/kg/h por 24h ou antria por 12h

sérica maior ou igual a 4,0 mg/dL com aumento agudo de, pelo menos, 0,5 mg/dL
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estes resultados foi possivel detectar ocorréncia de Risco (R),
Injaria (I) ou Faléncia (F) renal e confrontar os achados com
a evolugdo e conduta registrada em prontudrio pelo médico
plantonista; procurando observar se havia correspondéncia
com o diagnéstico de doenga renal aguda feita pelo nefrologis-
ta e pelo plantonista. No grupo dos pacientes com leso renal,
analisou-se ainda 0 momento da avaliacio pelo nefrologista, se
solicitado, bem como a necessidade de didlise.

Anilise estatistica

A anilise descritiva das varidveis continuas foi expressa com
os respectivos valores: minimos, mdximos, média, desvios-
padrio e medianas. As varidveis categéricas foram descritas
em percentagem. Para avaliar a existéncia de associacio, a
comparagio entre as médias de dois grupos foi calculada pelo
teste # de Student, e entre trés grupos foi utilizado o teste de
Andlise de Varidncia (ANOVA). Quando ocorreu significAncia
estatistica realizou-se o teste de post-hoc de Bonferroni. Foi
realizada a correlagio de Spearman’s entre o nimero de dias
transcorridos para o diagndstico pelo RIFLE e diagndstico
clinico (plantonistas), para atestar a significAncia encontrada
nessa comparagao.

Estudo aprovado pelo Comité de Etica da Universidade Fede-
ral de Alagoas (UFAL), processo n° 019733/2010-49.

RESULTADOS

O total de pacientes internados na UTT do HUPAA no perio-
do do estudo foi de 363. Deste montante foram excluidos
159, a maioria, 103 (64,8%), por apresentar dados incomple-
tos no prontudrio; outros 20 pacientes (12,6%) admitidos na
UTTI j4 com diagnéstico firmado de LRA; 19 (11,9%) por se-
rem renais cronicos; 14 (8,8%) menores de 18 anos e 3 (1,9%)
pacientes por tempo de internacdo na UTT inferior 4 48h. Os
204 pacientes selecionados foram divididos em dois grupos:
Grupo I: sem alteracio renal (79%) e Grupo 1I: com alteracio
renal em algum grau (21%).

No Grupo I - 161 pacientes, sendo que 89 (55,3%) eram do
sexo feminino e 72 (44,7%) do masculino; a idade média foi
de 50,4 + 16,9 anos, niao diferindo estatisticamente entre ho-
mens e mulheres (50,2 + 15,7 versus 50,6 + 17,8 anos p =
0,8914). Tempo médio de internagio foi de 5 + 6,4 dias, e o

principal motivo que levou a internagio na UTI foi observa-
¢ao pos-operatdria — 94 pacientes (58,4%); seguido de causas
clinicas 57 (35,4%) e obstétricas 10 (6,2%). Quadro de sepse
ocorreu em apenas 4 casos (2,5%). O escore de SOFA neste
grupo teve uma média de 1,1 + 2,0, sem diferenca significativa
entre os sexo masculino e feminino (1,0 + 0,2 versus 1,1 + 0,2,
p = 0,8201) A taxa de mortalidade do Grupo I foi de 11,2%
(18 pacientes) e do mesmo modo nio houve diferenca entre
os sexos (10 mulheres versus 8 homens p = 0,9802) (Tabela 2).
No grupo II, pacientes que tiveram lesdo renal, compreen-
deu 43 pacientes, sendo 24 mulheres (55,8%) ¢ 19 homens
(44,2%), com idade média de 51,2 + 19,9 anos (50 + 18,1 ¢
52,2 + 18,1 anos para homens e mulheres respectivamente,
p = 0,7240). O tempo médio de internagao neste grupo foi de
10,7 £ 9,5 dias, nao houve diferenca significativa no tempo de
internagio quando se compararam homens e mulheres (8,4 +
1,3 versus 12,6 + 2,3, p = 0,1498). J4 quando essa correlacio é
feita entre os grupos, aqueles que apresentaram lesio renal ti-
veram um tempo de internagio significantemente maior (10,7
+ 1,4 versus 4,9 £ 0,5 p < 0,0001). Vinte e nove pacientes
(67,4%) foram admitidos por causas clinicas, 12 (27,9%) por
motivos cirdrgicos e apenas duas pacientes (4,7%) devido a
complicagdes obstétricas. Um nimero significante de indivi-
duos, 20 pacientes (46,5%), tiveram sepse durante a inter-
nac¢io na UTI; ndmero bem superior ao do grupo I que foi
de apenas 2,5%, e com diferenca estatisticamente significante,
p < 0,0001. A média do escore de SOFA destes pacientes foi
8,0 + 4,5 versus 1,1 + 0,2 do grupo que nio desenvolveu alte-
ragao renal, p < 0,0001. Somente um paciente foi submetido
a hemodiilise, e a avaliagdo da Nefrologia foi solicitada para
apenas dois casos. A mortalidade neste grupo foi significati-
vamente maior que no Grupo I (1,3 + 0,07 versus 1,8 + 0,02
p < 0,0001) (Tabela 3 e Grifico 1).

Quando se examinou e classificaram-se os pacientes de acordo
com o RIFLE/AKIN obteve-se 9 pacientes (20,9%) como em
risco (R) de desenvolver LRA, 16 (37,2%) tiveram lesao (I)
e 18 (41,9%) faléncia (F). Daqueles em risco, 6 homens ¢ 3
mulheres, a média de idade foi 52 + 18,2 anos; o tempo de in-
ternagio foi 5,4 + 4,3 dias, a ocorréncia de sepse foi pequena,
1,6 £ 0,5 casos, com média de SOFA em torno de 6,2 + 4,8 e
mortalidade de 17,7%.

Os pacientes que tiveram LRA somaram 16 casos, a maioria do

Tabela 2 — Caracteristicas dos pacientes que nio desenvolveram alteragio renal (GI).

Caracteristicas N (%) N (%) Valor de p
Amostra 161 72 (44,7) 89 (55,3) -
Idade (anos) 50,4 + 16,9 50,2 + 15,7 50,6 + 17,8 NS
Motivo da admissao na UTI

Cirtrgico 94 (58,4) 50 (69,4) 44 (49,4) -

Clinico 57 (35,4) 22 (30,6) 35 (39,3) -

Obstétrico 10 (6,2) - 10 (11,3) -
Sepse 4(2,5) 3 (4,16) 1(1,12) -
Tempo de permanéncia na UTI 5+6,4 5,1+0.73 4,9 + 0,69 0,8720 NS
SOFA 1,1 £2,0 1,0 £ 0,2 1,1 +£0,2 0,8201 NS
Mortalidade 18 (11,2) 8 (4,9) 10 (6,2) 0,9802 NS

SOFA = Sepsis Occurrence in Acutely ill Patients; UTT = unidade de terapia intensiva; NS = Nio significativo.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):183-8
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Tabela 3 — Caracteristicas dos pacientes com lesio renal (GII).

Caracterfsticas N (%) N (%) Valor de p
Total Homens Mulheres Homens versus mulheres  Grupo I versus Grupo 11

Amostra 43 19 (44,2) 24 (55,8%) -
Idade (anos) 51,2+ 19,9 50 + 18,1 52,2 + 18,1 NS NS
Motivo da admissao na UTI

Cirtrgico 12 (27,9) 6(13,95) 6 (13,95)

Clinico 29 (67,4) 13 (30,2) 16 (37,2)

Obstétrico 2 (4,7) 0 2 (4,7)
Sepse 20 (46,5) 10 (50) 10 (50) NS p <0,0001
Tempo de permanéncia na UTI 8,4+1,3 12,6 £ 11,5 NS
SOFA 8,0+4,5 8,5+5,0 7,5+4,2 NS
Solicitado avaliagio do nefrologista
(Ntmero de pacientes) 2 (4,6) 1 (50) 1 (50) NS
Hemodidlise 1
Mortalidade 28 (65,1) 14 (32,5) 14 (32,5) NS p < 0,0001

SOFA = Sepsis Occurrence in Acutely ill Patients; UTI = unidade de terapia intensiva; NS = nio significativo

70
60
50
g
o 40
% ® Total
% Homens
30
é @ Mulheres
20
10
0

Grupo | Grupo Il

Grifico 1 — Comparagio da mortalidade entre os grupos

Grupo I = sem lesao renal; Grupo II = com lesdo renal.

sexo feminino, 10 pacientes; a idade bem como a permanéncia
na UTT foram maiores que dos pacientes em risco, porém nio
estatisticamente significativa (53,2 + 22,9 anos p = 0,8874 ¢
13,3 + 12,4 dias p = 0,0819, respectivamente). Nao houve dife-
renca significativa no nimero de casos de sepse (1,6 + 0,5 versus
1,6 £ 0,47 p = 0,9204); o total de bitos no grupo com LRA foi
da mesma forma maior que no grupo em risco, 62,5%, porém
nao estatisticamente significativo com p = 0,1749.

Os pacientes que desenvolveram LRA propriamente dita
compreenderam 18 casos, oito pacientes do sexo feminino e
10 masculinos; com média de idade de 49,5 + 18,2 anos ¢
tempo de internacdo na UTI de 10,7 + 7,7 dias. A grande
maioria, 65%, apresentou sepse ¢ teve média do SOFA de 9,8
+ 4,4; apesar de ser mais elevado que nos outros pacientes
com risco e lesdo, a diferenga do nimero de sepse e o escore
de SOFA nio foram significantes (p = 0,0566 ¢ p = 0,0539,
respectivamente). Todavia, em relacio a mortalidade, esta foi
estatisticamente maior neste grupo em relagio aos demais
p = 0,0261. No momento que se analisou os pacientes com
LRA de acordo com os critérios de RIFLE em risco, injdria
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e faléncia, houve diferenca estatisticamente significativa ape-
nas na mortalidade entre os pacientes em risco (R) e os com
faléncia renal (F) (Tabela 4). Quando considerou-se o tempo
decorrido (dias) para o diagnéstico da alteragao renal nestes
pacientes criticos, observou-se diferenca significante entre a
andlise do plantonista e do Nefrologista. Usando os critérios
de RIFLE a média de dias necessdrios para o Nefrologista per-
ceber que havia algum risco de sofrimento ou altera¢io renal
ja estabelecida foi de 2,2 + 0,4, enquanto que os plantonistas
levaram 4,6 + 0,8 dias, mais que o dobro do tempo; diferenca
estatisticamente significante p = 0,0056 (Gréfico 2) e quan-
do comparado pela correlagio de Spearman’s (rho = 0.503%;
p = 0,01) verificou-se associagdo positiva, ou seja, para cada
aumento de dias transcorridos para o diagndstico com o uso
do método RIFLE, houve maior quantidade de dias para o
diagnéstico com o método tradicional (plantonistas) (Tabe-
la 5). Pela andlise detectou-se que 43 entre os 204 pacien-
tes (21%) apresentaram alguma alteracio renal, entre leve ou
mais acentuada; os Plantonistas detectaram esta alteracio em
apenas 25 (12,2%) pacientes, quase 9% dos casos passou des-
percebido pelos plantonistas da UTI. Uma importante obser-
vagdo neste aspecto ¢ que a avaliacdo da Nefrologia foi solici-
tada apenas para dois casos, somente os casos graves de LRA
com elevagio significativa da Cr sérica e oligtria; um deles
necessitou de didlise e todos tiveram desfecho fatal.

Nefrologista 2,2

Plantonista 4,6

0 1 2 3 4 5

#Média de Dias

Griéfico 2 — Média de dias transcorridos para a percepgao de lesio
renal

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):183-8



Diferentes abordagens na detecdo da disfuncio renal aguda em pacientes graves

Tabela 4 — Classificacio dos pacientes de acordo com o RIFLE/AKIN (GII).

Pacientes em Pacientes com Pacientes com p p
Risco (R) Lesao (I) Faléncia (F) RvsI IvsF RvsF
N (%) N (%) N (%)

Total de pacientes 43 9 16 18
Sexo

Masculino 19 3 (33,3) 6 (37,5) 10 (55.5)

Feminino 24 6 (66,7) 10 (62,5) 8 (44.4)
Idade (anos) 51,2 +-19,9 52 + 18,2 53,2 +22,9 49,5 + 18,2 NS NS NS
Permanéncia na UTT (dias) 10,7 +9,5 5,4 + 4,3 13,3 +.12,4 10,7+ 7,7 NS NS NS
Ocorréncia de sepse 20 (46,5) 2(22,3) 5(1,2) 13 (68,4) NS NS NS
Escore de 8,0 +4,5 6,2 + 4,8 6,8 +3,7 9,8 + 4,4 NS NS NS
SOFA
Obitos 29 (67,4) 3(33,3) 10(62,5) 16 (84,2) NS NS S

NS = nio significativo; S = estatisticamente significativo.

Tabela 5 — Correlagio de Spearman’s entre o nimero de dias transcorridos para o diagnéstico pelo RIFLE e diagndstico clinico (plantonista).

Correlation Coefficient

DiagIRA_RIFLE Sig. (2-tailed)

N

Spearman’s rho

DiagIRAClinico Sig. (2-tailed)

N

Correlation Coefficient

DiagIRA_RIFLE DiagIRAClinico
1.000 503 *

. .010

43 25

.503(%) 1.000

.010 .

25 25

*A correlagdo ¢ significativa ao nivel de 0,05 (Bicaudal).

DISCUSSAO

A incidéncia de DRA tem sido descrita de maneira bem diversa no
decorrer dos anos, com ocorréncia variando bastante em diferentes

estudos!®?°

, isto pode ter ocorrido devido, talvez, 3 mudanga nas
caracteristicas da populagio atendida; entretanto nio hd duvida
que um dos principais motivos se deve as diferentes metodologias
utilizadas pelos pesquisadores para determinar a lesao renal; visto
que até bem pouco tempo nio existia uma uniformidade diagnds-
tica pela auséncia de uma definicio e classificagio padrao. Fato este
que comegou a mudar a partir de 2004 com a introdugao da clas-
sificagio de RIFLE pelo 7he Second International Consensus Confe-
rence of the Acute Dialysis Quality Initiative Group e a sua posterior
simplificagio pela AKIN em 2007°¢, j4 validadas deste entdo, em
mais de 550.000 pacientes em todo o mundo por multiplos estu-
dos clinicos®".

No presente estudo o percentual de LRA encontrada foi de
21%, compativel com a média descrita em outras observagoes;
da mesma forma a ocorréncia de disfun¢io renal mais acen-
tuada ocorreu naqueles individuos com quadro clinico mais
grave. Como também era esperado, aqueles pacientes que se
classificaram como lesdo e faléncia pelo RIFLE foram os que
apresentaram maior gravidade de doenca e pior evolugio, com
maior tempo de internagio, alta ocorréncia de sepse com con-
sequentemente escore de SOFA mais elevado que nos pacientes
em risco, fato que se correlaciona diretamente com maior risco
de ébito intra-hospitalar.

Apesar da classificagio de RIFLE/AKIN estar sendo utilizada glo-

balmente, pode-se observar que, fora da especialidade da Nefro-
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logia, ela ainda nao foi absorvida inteiramente na prética clinica
de grande parte dos profissionais que tratam de doentes graves;
pois alteragdes sutis da creatinina e diurese parecem ainda nio
serem encaradas com a importancia devida. Este fato ficou claro
no presente estudo quando comparou-se a diferenga na taxa de
diagnéstico de lesdo renal aguda feita pelo Nefrologista e pelo
plantonista, quase o dobro de casos, bem como o niimero de
dias decorridos para que dessem conta que estava havendo uma
alteragao no funcionamento dos rins, levou mais que o dobro do
tempo; esta demora pode ser extremamente prejudicial na evo-
lugio progndstica destes pacientes, pois ocasiona um retardo na
introdug¢do de medidas preventivas e de tratamento para a DRA,
evento que pode ser decisivo para o prognéstico daquele pacien-
te, j4 que a sua ocorréncia é uma importante causa isolada de
mortalidade. Outro fato muito importante a ser observado ¢ a
quase total auséncia de solicitagdo da avaliacio da especialidade
para os pacientes da terapia intensiva deste hospital escola, esta s6
foi requerida para os casos extremamente graves quando jd muito
pouco se podia intervir para minimizar a lesdo renal e tentar me-
lhorar o prognéstico do caso.

CONCLUSAO

O presente estudo demonstrou que ainda nio hd um entendi-
mento por parte dos plantonistas da UTT do HUPAA da im-
portancia de avaliar o pacientes de acordo com os critérios de
RIFLE/AKIN para DRA, bem como da necessidade de interven-
¢io precoce do Nefrologista no caso, permitindo a diminui¢ao da
incidéncia de lesdo renal aguda e suas complicagées.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A hipertensio arterial sist6lica
(HAS) ¢ um dos mais importantes fatores de risco para doengas car-
diovasculares (DCV), porém os indices de controle da doenga ainda
s20 baixos provavelmente pela baixa adesio ao tratamento. O ob-
jetivo deste estudo foi analisar o perfil epidemiolégico da HAS em
pacientes atendidos em uma Instituigio de Ensino Superior (IES).
METODO: Trata-se de estudo descritivo, retrospectivo, através da
andlise de prontudrios de pacientes atendidos no periodo de janeiro
de 2007 a agosto de 2008 no Ambulatério de Cardiologia da UniE-
VANGELICA do Centro Universitario de Andpolis. Foi utilizada
média e desvio-padrio para planificagio dos dados e posteriormente
foram tratados estatisticamente utilizando a ANOVA e pés-teste de
Tukey para as varidveis paramétricas.

RESULTADOS: Foram analisados 137 prontudrios de pacientes
com média de idade de 59,23 + 11,08 anos, sendo 67% do sexo
feminino. Os principais fatores de risco para DCV foram sedenta-
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rismo 57%, idade acima de 60 anos 52%, sobrepeso 69% e histdria
de DCV na familia 36%. Observou-se que apenas 1% dos pacientes
em estdgio 3 de HAS em relagio aos pacientes normotensos, estigios
1 e 2 de HAS. Verificou-se também aumento da idade conforme o
aumento da sua gravidade (p = 0,026).

CONCLUSAO: A HAS revelou-se um importante problema de
satide publica na populagio estudada. Os niveis de controle e tra-
tamento foram considerados insatisfatérios, principalmente em pa-
cientes mais graves. Faz-se necessdrio um controle dos fatores de risco
principalmente sedentarismo e obesidade para evitar surgimento de
DCYV associadas 8 HAS e uma verificagio da estratégia utilizada para
obter adesdo dos pacientes ao tratamento.

Descritores: Controle, Epidemiologia, Fatores de risco, Hipertensao.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Systemic blood pressure
(SBP) is one of the most important risk factors for cardiovascular dis-
ease (CVD), but the disease control rates are still low probably due
to poor adherence to treatment. The aim of this study was to analyze
the epidemiology of SBP in patients treated at a Higher Education
Institution (HEI).

METHOD: This is a descriptive, retrospective study, by examining
records of patients treated between January 2007 and August 2008
at the Clinic of Cardiology UniEVANGELICA - University Cen-
ter of Andpolis. We used mean and standard deviation of the data
for planning and then were treated statistically using ANOVA and
Tukey post-test for parametric variables.

RESULTS: We analyzed medical records of 137 patients with mean
age 59.23 + 11.08 years, 67% were female. The main risk factors
for CVD 57% were sedentary, age above 60 years 52%, 69% over-
weight and a history of CVD in the family 36%. It was observed that
only 1% of patients with stage 3 SBP compared to normotensive
patients, stage 1 and 2 of SBPR. It was also increased with increasing
age of the severity of the SBP (p = 0.026).

CONCLUSION: SBP proved to be an important public health
problem in this population. The levels of control and treatment were
considered unsatisfactory, especially in more severe patients. It is nec-
essary to control risk factors mainly sedentary lifestyle and obesity to
prevent emergence of CVD associated with SBP and a review of the
strategy used to obtain patients adherence to treatment.

Keywords: Control, Epidemiology, Risk factors, Systemic blood
pressure.
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INTRODUCAO

Estimativas da Organizacio Mundial de Satide (OMS) mostram que
as doencas cronicas nio transmissiveis (DCNT) sdo responsdveis por
61% de todas as mortes ocorridas no mundo, ou cerca de 35 mi-
lhées de mortes em 2005. Um pequeno conjunto de fatores de risco
responde pela grande maioria dos 6bitos por DCNT, dentre esses
fatores, destacam-se o tabagismo, o consumo excessivo de bebidas
alcodlicas, a obesidade, as dislipidemias e a inatividade fisica’.

No Brasil as DCNT foram apontadas em 2007 como a principal cau-
sa de 6bito no Brasil, destacando-se as doencas do aparelho circulatério
(29,4%) e as neoplasias (15,4%)*. Pesquisa realizada pelo Ministério
da Satide em 2009 observou-se que a propor¢ao de brasileiros diagnos-
ticados com hipertensao arterial sistémica (HAS) cresceu de 21,5%,
em 2000, para 24,4%, em 2009. A capital brasileira com maior {ndice
de hipertensos foi o Rio de Janeiro (28%), Palmas representou menor
indice (14,9%). Estudos revelaram que Goidnia foi 152 capital com
um indice de (21,2%) de hipertensos. O percentual de hipertensos
nio passa de 14% na populacio até os 34 anos. Dos 35 aos 44 anos, a
propor¢ao sobe para 20,9%. O indice salta para 34,5%, dos 45 aos 54,
e para 50,4%, dos 55 aos 64 anos. A proporgio de hipertensos é maior
entre mulheres (27,2%) que entre homens (21,2%)>.

Esse aumento na ocorréncia da doenca, de acordo com a idade, é re-
sultado de padrées alimentares e de atividade fisica ao longo da vida,
além de fatores genéticos, estresse e outros fatores determinantes™.

A vigilancia epidemiolégica para DCNT e dos seus fatores de risco ja
¢ uma realidade em diversos paises. Nos Estados Unidos, o mais co-
nhecido ¢ amplo acompanhamento de fatores de risco para doencas e
agravos nao transmissiveis é o Behavioral Risk Factor Surveillance System
(BREFSYS), inquérito populacional que monitora todos os estados ameri-
canos por meio de entrevista mensal conduzida por telefone’.

Outra iniciativa nesse sentido foi o 7he WHO Mega Country Health
Promotion Network, criado com a inten¢io de formar uma rede de
cooperagio entre os 11 paises com 100 milhoes ou mais de habitan-
tes, que juntos constituem mais de 60% da populagio mundial®.
Segundo as Diretrizes Brasileiras de Hipertensio Arterial, sdo hiper-
tensos os adultos cuja pressio arterial sist6lica (PAS) atinge valores
iguais ou superiores a 140 mmHg, e/ou cuja pressio arterial dias-
tlica (PAD) seja igual ou maior que 90 mmHg, em duas ou mais
ocasi6es, na auséncia de medicagdo anti-hipertensiva. Para indivi-
duos com registros inferiores a 130/85 mmHg, foram considerados
normais e valores inferiores a 120/80 mmHg, foram considerados
pressio arterial (PA) étima.

Existem evidéncias que agbes primdrias direcionadas 8 HAS como
controle dos fatores de risco e adesdo ao tratamento farmacoldgico
reduzem a morbidade e mortalidade associadas as doencas cardiovas-
culares (DCV)°.

O objetivo deste estudo foi conhecer o perfil epidemiolégico da HAS
tendo em vista o planejamento de agoes em satide preventivas, terapéu-
ticas e assistenciais melhorando a qualidade de vida dessa populacio.

METODO

Estudo retrospectivo, descritivo de andlise de prontudrios de pacien-
tes diagnosticados com HAS, atendidos no periodo de janeiro de
2007 a agosto de 2008 no Ambulatério de Cardiologia da UniE-
VANGELICA. Trata-se de uma Instituicio de Ensino Superior
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(IES), onde atende pacientes encaminhados pelo Sistema Unico de
Satde (SUS), advindos de Programa da Satde da Familia (PSF) de
vdrios bairros da cidade de Andpolis-GO. Os atendimentos pelo ser-
vico se fisioterapia prestados pela instituigio se referem aos cuidados
em HAS e outras DCV.

Foram incluidos na pesquisa prontudrios de pacientes com diagnos-
tico de HAS em qualquer estdgio; de ambos os sexos, acima de 18
anos. Foram excluidos prontudrios incompletos com mais de trés
varidveis ausentes e pacientes com diagnéstico a esclarecer. A selecio
da amostra foi realizada por conveniéncia, ou seja, apenas pacientes
atendidos no periodo de janeiro de 2007 a agosto de 2008 que se
enquadraram nos critérios de inclusio.

O instrumento de pesquisa foi um questiondrio estruturado com
dados sobre o perfil sécio-demografico, classificagio da HAS, fatores
de risco associados, antecedentes familiares e habitos de vida desse
paciente. Para o diagndstico de HAS seguiu-se as orientagoes das Di-
retrizes Brasileiras de Hipertensao Arterial. Para a andlise realizada
foram considerados dados da histéria clinica contida no prontudrio.
Os resultados foram submetidos tabulados no soffware Microsoft
Office Excel em média e desvio-padrao. Posteriormente foram tra-
tados com andlise estatistica pelo programa BioEstat 5.0. Para as va-
ridveis paramétricas utilizou-se a ANOVA e pés-teste de Tukey (1
critério) considerou-se o nivel de significAncia de 5% (p < 0,05).
Estudo aprovado pelo Comité de Eticaem Pesquisa Humana (PRO-
PPE) da UniEVANGELICA, protocolo n® 116/2008.

RESULTADOS

A média de idade variou entre 35 e 90 (59,23 + 11) anos, sendo
que os pacientes do sexo feminino apresentavam média de idade de
58,79 + 11 anos e o sexo masculino de 59,83 + 12 anos, onde nio
foi observada diferenca significativa.

Porém ao se avaliar a média de idade dos pacientes por gravidade na
classificacao da HAS, observou-se média de idade maior dos pacien-
tes no estdgio 3 em relagio aos pacientes considerados normotensos,
estdgios 1, 2 de HAS (p = 0,026) (Grifico 1).

A tabela 1 mostra as caracteristicas clinicas e os fatores de risco
de DCV de acordo com a estratificagio para classificar a HAS®.
Ao se avaliar a histéria familiar como fator de risco de DCV 67
(36%) dos pacientes relatou possuir parentes com algum tipo de
cardiopatia, 35 (19%) diabetes mellitus, 39 (21%) dislipidemia e

68 -
*
66 -
64 -
62 -
60 -
58 -
56 -
54 -
52 T T T
Normotensos Estagio 1 Estagio 2 Estagio 3

Grifico 1 — Média de idade dos pacientes por gravidade de hipertensao
arterial sistémica
*p = 0,026
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45 (24%) outras doengas. Foram considerados para essa andlise
parentes com parentesco ate 2° grau (Gréfico 3).
Ao analisar o indice de massa corpérea (IMC), observou-se que

a média geral dos pacientes normotensos, em estdgios 1, 2 ¢ 3 de

HAS apresentaram IMC > 25 (sobrepeso). Evidenciou-se tam-
bém que 65 (n° total = 137 pacientes) realizavam dieta sendo 31
(48%) normotensos, 19 (29%) estdgio 1, 14 (22%) estdgio 2 e 1
(1%) estdgio 3 (p = 0,020) (Griéfico 4).

Tabela 1 — Caracteristicas clinicas e fatores de risco associados & doencas cardiovasculares estratificados pela classificagio da hipertensio arterial sistémica

Varidveis

Ne de pacientes

Sexo
Feminino
Masculino

Idade *

Raca
Branca
Negra
Parda

Meédia da PA*
PAS
PAD

Peso*

IMC*

Dietas

Sim

Naio

Trabalham
Sim
Nao

Pratica atividade fisica

Sim

Nao
Etilistas

Sim

Ex e nio etilista

Tabagistas

Sim

Ex e nao tabagista

Normotensos
n %
58 42
43 42
15 34

57 + 11,74
38 47
8 30
12 41

118 + 10,43

74 + 6,80
69 + 13,95
27 + 4,87
31 48
27 37
17 29
41 71
30 52
28 48
4 7
54 93
16 28
42 72

Caracteristicas da Amostra

Estégio 1
n %
45 33
34 33
11 25
59 £ 9,23
26 32
9 33
10 35
140 + 11,24
87 + 5,14
71+ 15,53
29 £ 5,46
19 29
26 36
10 22
35 78
15 33
30 67
7 16
38 84
10 22
35 78

Estdgio 2
n %
23 17
16 16
7 16
62+ 11,59
11 14
8 30
4 14
151 + 19,18
93 + 12,34
72 + 18,26
28 £ 5,75
14 22
9 13
22
18 78
12 52
11 48
4 17
19 83
4 17
19 83

Estagio 3
n %
11 8
9 9
2 25
66 + 10,22
6 7
2 7
3 10
167 +23,19
109 + 21,66
68 + 12,80
28 +5,27

1 1
10 14
2 18
9 82

2 18

9 82

2 18

9 82

3 18

8 82

Valor de p

NS

NS

0,026 **

NS

0,001 **

0,001 **

0,786

0,551

0,020 **

NS

NS

NS

NS

*Valores expressos em média e desvio-padrio

PA = pressao arterial; PAS = pressio arterial sist6lica; PAD = pressao arterial diastélica; IMC = indice de massa corpérea; NS = nao significativo; **Pés-Teste Tukey, (p
< 0,05) considerado significativo.
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Griéfico 3 - Percentagem por histéria de doencas cardiovasculares na

familia
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DISCUSSAO

No presente estudo observou-se média de idade de 59,23 + 11
anos sendo a prevaléncia do sexo feminino (74%) em relagio ao
sexo masculino (26%). Estes dados correlacionam com outros
estudos realizados onde a prevaléncia também foi do sexo femi-
nino”?. Estudos demonstram que existe relacio direta e linear da
PA com a idade, sendo a prevaléncia de HAS superior a 60%
acima de 65 anos’ e que a PA se torna mais elevada em mulheres
a partir da quinta década em relagio aos homens.

Segundo os critérios referidos pela V Diretrizes Brasileiras de Hi-
pertensio Arterial?, de classificagio da PA, observou-se que 42%
dos pacientes foram considerados normotensos, 33% estavam em
estdgio 1, 17% em estdgio 2 e 8% em estdgio 3 de hipertensio.
Este resultado sugere que quanto mais grave o estdgio de HAS,
menor o numero de pacientes. Resultado semelhante observado
em estudo realizado na capital de Goids, onde esta relacio de
numero de pacientes/gravidade pode ser observada’.

A PAS e PAD apresentaram-se em niveis mais elevados nos pa-
cientes pertencentes ao estdgio 3 de HAS em relagao aos pacien-
tes normotensos, estdgios 1 e 2 de HAS (p = 0,001), sendo que a
média pressérica geral da populagio estudada foi de PAS < 144
mmHg e PAD < 90 mmHg, o que pode-se considerar como hi-
pertensos, pois estdo fora do limite de normalidade da classifica-
¢ao da PA pela VI Diretrizes Brasileiras de Hipertensao®.
Observou-se que os pacientes estratificados em estdgios 2 e 3 de
HAS apresentavam idade > 60 anos enquanto os pacientes con-
siderados normotensos e estdgio 1 normotensos apresentavam
57-59 anos. Houve diferenca significativa da idade dos pacientes
em estdgio 3 de HAS em relacdo aos pacientes normotensos (p =
0,026). A PAS tende a aumentar com a idade e a PAD elevam-se
até os 50 anos em homens e 60 anos em mulheres. Destaca-se
ainda, que grande parte das mulheres estudadas estava na meno-
pausa, periodo que pode predispor a DCV, pela perda da prote-
¢ao hormonal. A doenga arterial coronariana (DAC) manifesta-
-se, em média, 10 anos mais tarde na mulher do que no homem,
devido ao efeito protetor dos estrogenos e o progndstico apds
infarto agudo do miocdrdio é pior nas mulheres™.

Os principais fatores de risco encontrados foram sobrepeso 69%,
sedentarismo 57%, idade acima de 60 anos 52% e histéria de
DCYV na familia 36%. Resultados semelhantes foram evidencia-
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dos em estudo onde os principais fatores de risco encontrados fo-
ram sedentarismo 27%, histéria de DCV na familia 20% e idade
acima de 60 anos 16% e obesidade 41,1%’.

Estudos demonstram que o sedentarismo também constitui
importante fator de risco, estima-se que sua prevaléncia seja de
até 56% nas mulheres e 37% nos homens, na populacio urbana
brasileira, segundo autores um estilo de vida sedentdrio e ina-
tividade fisica predispéem individuos a mais de 25 diferentes
tipos de doencgas cronicas, incluindo DCV e diabete mellitus
tipo 2212, No presente estudo observou-se um indice mais ele-
vado de mulheres sedentdrias (83%) em relagio aos homens
(17%) em sua maioria com algum tipo de doenca associada a
HAS e também 19% das historias de DCV na familia incluem
diabetes mellitus. Resultado semelhante encontrado em outros
estudos®!2.

Quanto ao IMC os valores foram classificados em: IMC < 18,5
kg/m? (baixo peso); IMC de 18,5-24,9 kg/m? (normal); IMC de
25-29,9 (sobrepeso) e IMC 2 30 kg/m? (obesidade)'®. No pre-
sente estudo, em média os pacientes avaliados apresentaram IMC
acima de 25, sendo considerados com sobrepeso.

Observou-se que 47% dos pacientes normotensos realizam al-
gum tipo de dieta comparado a apenas 1% dos pacientes em es-
tdgio 3 de HAS (p = 0,020), sendo esses pacientes ji considerados
como alto risco para predisposicio de DCV sio em sua maioria
sedentdrios, apresentaram sobrepeso, idade acima de 60 anos.

A falta de prética de exercicios regularmente chama atencio,
pois em individuos sedentdrios e hipertensos, redugées clinica-
mente significativas na PA podem ser obtidas com o aumento
relativamente modesto na atividade fisica, acima dos niveis dos
sedentdrios'".

As varidveis raga, etilismo e tabagismo nio representaram im-
portante fator de risco na amostra estudada sendo raga branca
(59%), nao tabagistas (76%) e nio etilistas (88%).

A associagio de HAS com histéria familiar de DCV nesses pa-

cientes foi compativel os relatados em outros estudos”*'.

CONCLUSAO

A HAS revelou-se um importante problema de saide publica
na populagio estudada. Os niveis de seu controle e tratamento
foram considerados insatisfatdrios, principalmente em pacientes
mais graves. Faz-se necessdrio um controle dos fatores de risco
principalmente sedentarismo e obesidade para evitar o surgimen-
to de DCV associadas 8 HAS e uma verificagio da estratégia uti-
lizada para obter adesao dos pacientes ao tratamento.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O atendimento da reanima-
¢io cardiopulmonar (RCP) sofre alteragdes regulares que devem
ser acompanhadas pelo clinico. As diretrizes de 2010 contém
modificacdes significativas para tentar melhorar a pratica da rea-
nimagcdo e a sobrevida de pacientes com parada cardiaca. Este es-
tudo teve por objetivo revisar as alteragdes e as principais medidas
na reanimagdo que devem ser praticadas pelo clinico.

CONTEUDO: Foram selecionados artigos na base de dados Me-
dline (1950-2010), por meio das palavras-chave: parada cardiaca,
reanimagio cardiopulmonar, suporte avangado de vida. As reco-
mendagoes quanto 3 RCE, a maioria com a finalidade de prover
boa circulagio durante a parada cardiaca, enfatiza a qualidade
das compressoes tordcicas. A relagio universal de 30:2 ¢ reco-
mendada para simplificar o treinamento, alcangar étima frequén-
cia e reduzir as interrupgoes. Choque tnico é aplicado quando
indicado, seguido imediatamente de RCP. Este choque deve ser
de 120-200], quando onda bifdsica ou 360] quando onda mono-
fasica. Os socorristas nunca devem interromper as compressoes
tordcicas para verificar o ritmo antes de terminar os 5 ciclos, ou
aproximadamente 2 minutos de RCP. Apés este periodo, se um
ritmo organizado estiver presente, o profissional de satde deve
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observar o pulso. Dada a falta de evidéncia dos firmacos na me-
lhora da sobrevida em longo prazo durante a parada cardiaca, a
sequéncia de RCP enfatiza muito mais o suporte bdsico de vida.
CONCLUSAO: E importante a atualizacio constante do clinico
nas recomendagdes de RCP para melhorar a sua qualidade e al-
cangar melhores taxas de sobrevida dos pacientes criticos.
Descritores: Parada cardiaca, Reanimagio cardiopulmonar, Su-
porte avangado de vida.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The assistance in car-
diopulmonary resuscitation (CPR) undergoes permanent changes
which must be followed by the physician. The guidelines have im-
portant modifications try improving the CPR assistance. This ar-
ticle aims review the major changes in American Heart Guidelines.
CONTENTS: Wk select article in Medline (1950-2011), by mean
of keywords: advanced cardiac life support, cardiac arrest; cardio-
pulmonary resuscitation. The recommendation about CPR, most
in order to provide appropriate circulation during resuscitation, em-
phasizes the quality of chest compressions. The relationship 30/2 is
recommended for simplify the procedure, to achieve optimal fre-
quency and reduce interruptions. Only one desfibrilation is applied
when indicated and followed immediately by CPR. This desfibrila-
tion must be 120-200j on a biphasic wave or 360j in monophasic
wave. Rescuers should not interrupt chest compressions until after
5 cycles or approximately 2 minutes of CPR. After this period if an
organized rthythm is present, the health professional must check for
a pulse. Given the lack of evidence of drugs in improving long-term
survival, CPR emphasizes the sequence of basic life support.
CONCLUSION: The continuous updating of the physician in
American Heart Guidelines is essential to improve the assistance
in cardiac resuscitation.

Keywords: Advanced cardiac life support, Cardiac arrest, Car-
diopulmonary resuscitation.

INTRODUCAO

Parada cardiorrespiratéria (PCR) ¢ a cessagao sabita, inesperada
e catastréfica da circulacio sistémica, atividade ventricular util e
ventilatéria em individuo sem expectativa de morte naquele mo-
mento, nio portador de doenca intratdvel ou em fase terminal.
Neste contexto, define-se a reanimacio cardiopulmonar (RCP)
como o conjunto de manobras realizadas logo apés uma PCR com
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o0 objetivo de manter artificialmente o fluxo arterial ao cérebro e
a outros 6rgdos vitais, até que ocorra o retorno da circulagio es-
pontanea (RCE). As manobras de RCP constituem-se, entio, na
melhor chance de restauragio da func¢io cardiopulmonar e cerebral
das vitimas de PCR. As diretrizes da American Heart Association
(AHA) 2010" para RCP se baseiam em um processo internacional
de avaliacdo de evidéncias. As alteracoes contidas nessas novas di-
retrizes visam solucionar algumas questées levantadas nos estudos
publicados nas diretrizes anteriores™, onde, entre outros pontos,
destacam-se: a qualidade das compressées tordcicas (CT) continu-
ava necessitando de melhorias; a caréncia de uniformidade entre
os servigos médicos de emergéncia levavam a uma considerdvel va-
riacio na sobrevivéncia & PCR extra-hospitalar e a maioria dessas
permaneciam sem receber qualquer manobra de RCP de pessoas
presentes no local. Além disso, as novas diretrizes trazem recomen-
dagoes para melhorar a taxa de sobrevivéncia de pessoas reanima-
das por meio de uma nova énfase nos cuidados pés-reanimagio
e reforca a importancia da qualidade da RCP como a chave na
sobrevivéncia das vitimas de PCR.

O objetivo deste estudo foi rever as alteragdes e as principais me-
didas na reanimacio que devem ser praticadas pelo clinico.

CADEIA DA SOBREVIVENCIA?

Em 1991, A Sociedade Americana de Cardiologia introduziu a “ca-
deia de sobrevivéncia’, metdfora para representar a sequéncia de
eventos que devem idealmente ocorrer para aperfeicoar as taxas de
sucesso da RCP da parada cardfaca em adultos. Os elos da cadeia
incluem o acesso precoce (reconhecimento do problema e deixar
o Sistema de Emergéncia em espera), reanimagio precoce, desfi-
brilagio precoce, nos pacientes que necessitam, e acesso precoce
a0 sistema de suporte avancado de vida em Cardiologia (SAVC).
Nessas tltimas diretrizes, foi incorporado um quinto elo, os cui-
dados pés-reanimagao, envolvendo uma série de medidas volta-
das para a estabilizagio clinica do paciente, redugio da mortalida-
de precoce p6s-RCE e preservagio da fungao neuroldgica.

Cadeia de sobrevivéncia do Atendimento Cardiovascular de
Emergéncia (ACE) (Tabela 1).

Tabela 1 — Elos na cadeia de sobrevivéncia

1. Reconhecimento imediato da PCR e acionamento do servico de
emergéncia/urgéncia

2. RCP precoce com énfase nas compressoes tordcicas

3. Rdpida desfibrilacao

4. Suporte avancado de vida eficaz

5. Cuidados pés-PCR integrados

PCR = parada cardiorrespiratéria; RCP = reanimagio cardiorrespiratdria.

Cadeia de sobrevivéncia para adulto (AHA).

Adaptado da American Heart Association Guidelines for Cardiopulmonary Resusci-
tation and Emergency Cardiovascular Care, 2010.

SUPORTE BASICO DE VIDA (SBV): AS ETAPAS DO
ABCD PRIMARIO

O suporte bdsico de vida (SBV) ou Basic Life Support (BLS)

consiste em procedimentos bdsicos de emergéncia, objetivando

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):194-200

o atendimento inicial do paciente vitima de PCR. Trata-se do
ponto primordial do atendimento & PCR e sua sistematizagio,
que consiste na sequéncia de atendimento ABCD, sofreu modi-
ficagoes importantes de acordo com as tltimas diretrizes (2010)
do International Liaison Committee on Resuscitation ou Alianga
Internacional dos Comités de Ressuscitacao (ILCOR), onde a
sequéncia ABC foi alterada para CAB.

Aplicando a nova sequéncia: CAB

A abordagem inicial e imediata deve observar, a0 mesmo tempo,
o nivel de consciéncia ¢ a respiragao da vitima. A avaliacio do
nivel de consciéncia se faz chamando a vitima em elevado tom de
voz e contatando-a vigorosamente pelos ombros, enquanto que
o0 padrao respiratério efetivo ¢ avaliado pela elevagio do térax.
Lembrar que a presenga de respiragio agonica ou “gasping” deve
ser considerada como auséncia de respiracio.

Caso o paciente nio responda aos estimulos e ndo possua respira-
¢Ao efetiva, solicita-se ajuda, acionando-se 0 SAMU pelo niimero
192 com o objetivo de se obter o desfibrilador externo automdti-
co o mais rapidamente possivel.

No caso das vitimas em ambiente hospitalar a ajuda ¢ acionada
através de “cédigo azul” ou equipe capacitada a atender PCR com
o material adequado completo (carro de parada e desfibrilador).
Em seguida, verificamos o pulso central, em até 10s, palpando
o pulso carotideo ou o femoral. Na auséncia de pulso, devem-se
instituir imediatamente as manobras de RCP, iniciando pelas
compressoes tordcicas externas (CTE). Apés 30 compressoes,
abre-se a via aérea através da elevagao da mandibula e inclinagio
da cabega e fazem-se duas ventilagoes.

A etapa final na sequéncia diagnéstica de PCR ¢ a defini¢io da
modalidade de parada, que exige monitorizacao do ritmo cardia-
co. Este é o momento crucial na escolha do melhor tratamento a
ser efetuado, de acordo com o mecanismo de parada (FV/TV sem
pulso, AESP ou assistolia).

Enfase na qualidade da reanimagio cardiorrespiratéria

O fator determinante isolado mais importante para que se ob-
tenha o retorno a3 RCE ¢ a pressao de perfusiao coronariana
(PPC), resultante da diferenga entre a pressio diastélica da aorta
e a pressao de dtrio direito e responsdvel, em dltima instincia,
pela irrigagio do miocdrdio.

Estima-se que seja necessdria uma PPC minima de 15 mmHg
para que ocorra a RCE. No sentido de se otimizar a PPC, algu-
mas agoes sao fundamentais durante as manobras de RCP:

* Comprimir répido e forte, a uma frequéncia de, no minimo, 100
compressoes por minuto e aplicando uma pressio suficiente para
deprimir o esterno no minimo 5 cm (equivalente a cerca de 40 kg);
¢ Permitir o retorno completo do tdrax apés cada compressao;

* Minimizar as interrupgdes nas compressoes tordcicas para, no
méximo, 10 seg; tempo suficiente para realizar desfibrilagao, che-
car o ritmo, palpar pulso central, realizar duas ventilagoes com
bolsa-valva-mdscara e qualquer outro procedimento que seja es-
tritamente necessdrio;

* Nio hiperventilar.

As compressoes devem ser de pelo menos 100 por minuto no
adulto, realizando-se 30 compressoes para duas ventilacoes
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enquanto o paciente estiver sendo ventilado com bolsa-valva-
-mdscara (método sincrénico).

Para os pacientes com uma via aérea avangada estabelecida (tubo
orotraqueal, mdscara laringea ou combitube), deve-se utilizar o
método assincronico de RCP, onde as compressoes tordcicas de-
vem ser continuas (minimo de 100 por minuto) e associadas a 8
a 10 ventilagbes por minuto.

Apés cinco ciclos de compressio e ventilagio (ou dois minutos
de RCP continua), deve-se reavaliar o ritmo no monitor (no caso
de FV/TV sem pulso e/ou assistolia) ou palpar pulso central (no
caso de AESP).

Diagnéstico do ritmo / desfibrilagao

Compreende a ultima etapa da sequéncia de atendimento do
SBV, na qual se determinam as modalidades de PCR através da
monitorizagio do ritmo cardfaco e a desfibrilagao imediata nos
casos de ritmos “chocdveis”, como a fibrilagao ventricular e a ta-
quicardia ventricular sem pulso.

Modalidades de parada cardiorrespiratéria

* Fibrilagao ventricular/taquicardia ventricular sem pulso: a
fibrilagio ventricular (FV) caracteriza-se pela auséncia de ativida-
de elétrica organizada, com distribuicio cadtica de complexos de
vérias amplitudes. Esse quadro gera contragio incoordenada do
miocdrdio, resultando na ineficiéncia total do coracao em manter
a fragdo de ejecao sanguinea adequada.

* Ao eletrocardiograma (ECG), apresenta-se com ondas absolu-
tamente irregulares de amplitude e durago varidveis (Figura 1).
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Figura 1 — Fibrila¢do ventricular

Sob o ponto de vista fisiopatolégico, pode-se dividir a evolugio
temporal da FV em trés fases distintas: elétrica, hemodinimica
e metabdlica.

1. Primeira fase — Elétrica: corresponde aos primeiros cinco mi-
nutos da situacio de PCR em FV. E a mais suscetivel 4 desfibrila-
a0 e correlaciona-se com melhor progndstico;

2. Segunda fase — Hemodinimica: etapa crucial para a perfusio
cerebral e coronariana, quando compressoes tordcicas sio fun-
damentais para otimizar a pressio de perfusio coronariana e au-
mentar o sucesso da desfibrilacio e do retorno a circulagio espon-
tinea. Engloba o periodo correspondente entre 5 e 10 minutos
apés o inicio do quadro;
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3. Terceira fase — Metabdlica: caracterizada pelo desencadeamento
de citocinas inflamatdrias, radicais livres e lesao celular, ocasionando
alteragbes miocdrdicas muitas vezes irreversiveis (Stone Heart) e dis-
funcio neuroldgica; geralmente apds 10 minutos do inicio da PCR.

A FV ¢ a modalidade mais comum de PCR fora do ambiente
hospitalar, com estimativa de 85% dentre as PCR extra-hospita-
lares nao traumdticas.

No cendrio das unidades de terapia intensiva (UTI) brasileiras, a
FV ¢ a terceira causa de PCR intra-hospitalar (5,4%).

e Taquicardia ventricular (TV) sem pulso ¢ a sequéncia ripida
de batimentos ectdpicos ventriculares (superior a 100 por minu-
to) chegando a auséncia de pulso arterial palpdvel por deteriora-
¢ao hemodinimica. Segundo registros brasileiros, a TV sem pulso
corresponde a 5% das PCR em UTT.

O ECG apresenta-se com repeti¢io de complexos QRS alargados
(maiores que 0,12s) nio precedidos de ondas P (Figura 2).
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Figura 2 — Taquicardia com “QRS” largo, no caso sem pulso.

o Assistolia: ¢ a auséncia de qualquer atividade ventricular con-
tratil e elétrica em pelo menos duas derivacdes eletrocardiogrd-
ficas (Figura 3). Trata-se da modalidade mais presente nas PCR
intra-hospitalares. Dois registros de UTT gerais brasileiras utili-
zando protocolo Utstein demonstraram sua prevaléncia, variando

de 76,4% a 85%.
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Figura 3 — Tracado de linha reta que deve ser confirmada pelo clinico
com a verificagio da adequada conexio de cabos e eletrodos, aumento
dos ganhos da imagem e alteragoes de derivagoes, caso a imagem se man-
tenha, o diagndstico da PCR serd de assistolia.
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Para a confirmacdo do diagnéstico, deve ser realizado o “Proto-
colo da Linha Reta”, onde sio checadas as conexées (cabos), au-
mentado o ganho (amplitude) do tracado eletrocardiogrifico e
trocada a derivagio no cardioscépio.

E considerado o ritmo final de todos os mecanismos de PCR e o
de pior progndstico.

e Atividade Elétrica sem Pulso: também chamada de AESP,
¢ caracterizada pela auséncia de pulso na presenca de atividade
elétrica organizada, o que impoe um alto grau de suspeita por
parte do socorrista para se chegar ao diagndstico. Nesse cendrio,
o ECG pode apresentar uma ampla variedade de ritmos, desde
ritmo normal até ritmo idioventricular com frequéncia baixa e
ritmos taquicdrdicos morfologicamente distintos da taquicardia
ventricular (Figura 4).
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Figura 4 - Atividade elétrica sem pulso.

Um exemplo de um ritmo considerado “organizado” caso nio
sendo acompanhado de pulso central.

Desfibrilagio™

O acesso a um desfibrilador condiciona imediata monitoragio e po-
tencial aplicacio do choque na presenca de FV e TV sem pulso. As
pés do desfibrilador devem ser posicionadas corretamente, de modo
a proporcionar que a maior corrente elétrica possivel atravesse o
miocdrdio. Isso ¢ obtido colocando-se uma p4 A direita, em situagio
infraclavicular e paraesternal, e a outra pd 4 esquerda, no 4pice car-
dfaco na linha axilar média, evitando-se 0 mamilo. Nos portadores
de marcapassos implantados na regiio infraclavicular direita, a alter-
nativa é posicionar uma p4 no precérdio e a outra na regiio dorsal
infraescapular esquerda, denominada posi¢io 4ntero-posterior.

A recomendagio das cargas varia de acordo com o tipo de desfi-
brilador: Monofisicos — 360] e Bifdsicos - 120 a 200], dependen-
do das especificacoes do fabricante. Entretanto, deve-se sempre
utilizar carga mdxima e dar preferéncia aos bifdsicos por resulta-
rem em maior taxa de RCE com menor lesio miocdrdica.

SUPORTE AVANGADO DE VIDA (SAV)s: AS ETAPAS
DO ABCD SECUNDARIO

O SAV engloba recursos adicionais como monitorizagao cardfa-
ca, administragio de firmacos, desfibriladores, equipamentos es-
peciais para ventilacdo, marcapasso e cuidados apds o retorno a
circulagio espontinea.
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Considerando a execucio do suporte bésico de vida até este mo-
mento e que o paciente apresenta ventilacio e circulacio artificial
através da massagem cardfaca externa, deve-se seguir o SAV de
acordo com o tipo de mecanismo de PCR (Figura 5).

N3o responsivo, sem
respiracao ou com
respiracao anormal
(apenas com gasping)

e
Acione o \
servico de \ ] é [ dngt:‘i':nsl,ador 0 j
emergéncia L
=
S
Inicie a RCP 4
i

Verifique o
ritmo/choque
caso indicado

N7 4

Repita a cada 2 minutos

co™™

Figura 5 — Algoritmo de suporte bésico adulto simplificado
Adaptado de ILCOR/AHA. International Consensus on Cardiopulmonary Resus-

citation and Emergency Cardiovascular Care Science with Treatment Recommenda-
tions 2010.

FV/ TV sem pulso

Sdo tratadas com desfibrilagao elétrica, aplicando-se um choque
de 200] bifdsico ou de 360] monofisico. O nio retorno do ritmo
cardfaco normal caracteriza a refratariedade da FV a desfibrilagao
e as manobras de RCP (compressio tordcica e ventilagao) sequen-
ciadas devem ser mantidas por 2 minutos ou cinco ciclos de 30:2
ap6s cada tentativa de desfibrilagdo, ocasido em que o ritmo deve
ser checado.

O insucesso do primeiro choque pode recomendar a realizagio de
intubagio orotraqueal (IOT) para garantir a qualidade da venti-
la¢do caso esta nao esteja adequada com bolsa-valva-mdscara.
Convém reforcar que a IOT nao deve justificar a interrup¢io
das compressdes tordcicas, a despeito de sua dificuldade de rea-
lizagdo. Pelas novas diretrizes, a IOT deve ser instituida o mais
precocemente possivel se houver a disponibilidade de capno-
grafia quantitativa em forma de onda, que serd detalhada mais
adiante.

A implantagio de acesso intravenoso (IV) ou intradsseo (10) para
administracio de firmacos, além da monitorizacio continua do
ritmo cardfaco, é também efetuada nesse momento.

E importante lembrar que cada administragio de firmaco deve
vir seguida de um bolus ou flush de 20 mL de solugio fisiolégica a
0,9% ou dgua destilada e a elevagdo do membro por 20 segundos,
para facilitar o retorno venoso.

O farmaco inicial de escolha ¢ a epinefrina / adrenalina, na dose
de 1 mg IV/IO a cada 3 a 5 minutos, ou dose tnica de 40 UL TV/
10 de vasopressina.

Em caso de nao aboli¢ao da FV/TV sem pulso apds as medidas
ja descritas, deve-se administrar 300 mg IV/IO de amiodarona,
podendo ser repetida apés 5 a 10 min na dose de 150 mg IV/10.
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A lidocaina também pode ser utilizada (1,0 a 1,5 mg/kg) IV/
IO em bolus, podendo ser repetida de 3 a 5 min na dose de 0,5
a 0,75 mg/kg (dose cumulativa mdxima de 3,0 mg/kg), seguida
de desfibrilacio.

Nos casos de TV polimérfica tipo Torsades de Pointes e suspeita
de hipomagnesemia, pode-se utilizar sulfato de magnésio (1 a 2
g) IV em bolus diluidos em 10 mL de solugio glicosada a 5%,
seguido de desfibrilacio (Figura 5).

AESP

A sequéncia do atendimento da AESP assemelha-se 4 realizada na
assistolia e como as demais também deve manter especial atencio
a potencial causa do evento, relembrando a regra mnemoénica dos
5Hs e 5Ts (Tabela 2). Nessa abordagem secunddria, devem-se
realizar avaliagdes e tratamentos especificos.

Diferentemente da FV/TV sem pulso e da assistolia, o pulso deve
ser checado a apds 2 min ou 5 ciclos (30:2) de RCP (Figura 6).

Grite por ajuda/acione o servigo de emergéncia

Inicie a RCP
* Forneca oxigénio
e Aplique o monitor/desfibrilador

Retorno da circulacédo
espontanea (RCE)

2 minutos

Parada/paragem,

Terapia medicamentosa
Acesso EV/0
Epinefrina a cada 3 a 5 minutos
Amiodarcna para FV/TV refrataria

Considere via aérea avancada
Capnografia quantitativa com forma de onda

Trate causas reversiveis

%

: ?
Pitore a qualidade 43 B

Figura 6 - Algoritmo SAVC circular

Oferta volémica: 1 a 2 litros de Ringer com lactato ou solucio
fisioldgica.

Vasopressores (IV): epinefrina (0,1-0,5 pg/kg/min), dopamina
5-10 pg/kg/min, norepinefrina (0,1-0,5 pg/kg/min)

Causas tratdveis: (hipovolemia, hipéxia, acidoses, hipotermia,
pneumotérax  hipertensivo, hipo/hipercalemia, tamponamento
cardfaco, toxinas, tromboses pulmonares, tromboses coronarianas).

Assistolia

A assistolia deve ter seu diagndstico confirmado em mais de uma
derivagao, conforme protocolo da linha reta. Nessa modalida-
de de PCR, deve-se administrar adrenalina ou vasopressina, nas
mesmas doses descritas paraa FV/TV sem pulso e checar o ritmo
apds 2 min ou 5 ciclos (30:2) de RCP.

Capnografia quantitativa em forma de onda
A capnografia quantitativa continua com forma de onda ¢, agora,

Qualidade da RCP

» Comprima com for¢a (> 2 pol [5 com]) e rapidez (> 100/min) e
aguarde o retorno total do térax

* Minimize interrup¢cdes nas compressoes

» Evite ventilacdo excessiva

» Alterne a pessoa que aplica as compressdes a cada 2 minutos

» Se sem via aérea avangada, relacdo compressao-ventilagcdo de
30:2

» Capnografia quantitativa com forma de onda

— Se Petco, < 10 mmHg, tente melhorar a qualidade da RCP

» Presséo intra-arterial

— Se a pressao na fase de relaxamento (diastélica) < 20 mmHg,
tente melhorar a qualidade da RCP

Retorno da circulagao espontanea (RCE)

» Pulso e pressao arterial

* Aumento abrupto prolongado no Petco, (normalmente, > 40 mmHg)

» Variabilidade espontanea na pressao arterial com monitorizagéo
intra-arterial

Energia de choque

« Bifasica: recomendacao do fabricante (120 a 200 J); se desconhecida,
usar maximo disponivel. A segunda carga e as subsequentes devem
ser equivalentes, podendo ser consideradas mais altas.

* Monofasica: 360 J

Terapia medicamentosa

* Dose EV/IO de epinefrina: 1 mg a cada 3 a 5 minutos

* Dose EV/IO de vasopressina: 40 unidades podem substituir a
primeira ou a segunda dose de epinefrina

* Dose EV/IO de amiodarona: Primeira dose: bolus de 300mg.
Segunda dose: 150 mg.

Via aérea avangada

» Via aérea avangada supraglética ou intubagéo endotraqueal

» Capnografia com forma de onda para confirmar e monitorar o
posicionamento do tubo ET

» 8 a 10 ventilagdes por minuto, com compressdes toracicas continuas

Causas reversiveis

— Hipovolemia

— Hipoxia

— Hidrogénio (acidose)
— Hipo-/hipercalemia
— Hipotermia

— Tensao do térax por pneumotorax
— Tamponamento cardiaco

— Toxinas

— Trombose pulmonar

— Trombose coronaria

Adaptado de ILCOR/AHA. International Consensus on Cardiopulmonary Resuscitation and Emergency Cardiovascular Care Science with Treatment Recommendations, 2010.
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recomendada para pacientes intubados ao longo de todo o periodo
peri-PCR. No uso adulto suas aplicagoes, agora, contém recomen-
dagées para confirmar o posicionamento do tubo traqueal, moni-
torar a qualidade da RCP e detectar o RCE com base em valores do
diéxido de carbono no final da expiraciao (PETCO2) (Figura 7).

Intervalo de 1 minuto
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Capografia para confirmar a colocacao do tubo endotraqueal. Esta curva de capnografia mostra a presséo parcial
do didxido de carbono (PETC02), em mmHg, no eixo vertical, em fungéo do tempo quando é feita uma intubacéo.
Uma vez que o paciente esteja intubado, detecta-se o dioxido de carbono exalado, confirmando a colocagéo do
tubo traqueal. A PETCO2 varia durante o ciclo respiratdrio, com valores mais altos na expiracao final.
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Capnometria para monitorar a eficacia dos esforcos de reanimagéo. Esta segunda curva de capnografia mostra a
PETCO2, em mmHg, no eixo vertical, em funcao do tempo. Este paciente esta intubado e recebendo RCP. Observe
que a frequéncia de ventilagéo é de aproximadamente 8 a 10 rpm. As compressdes toracicas sao aplicadas con-
tinuamente a uma frequéncia ligeiramente maior que 100 min, mas ndo séo visiveis na curva. A PETCO2 inicial
€ menor que 12,5 durante o primeiro minuto, indicando um fluxo sanguineo bastante baixo. A PETCO2 aumenta
para um valor entre 12,5 e 25 mmHg durante o segundo e o terceiro minutos, compativel com o aumento do
fluxo sanguineo com a reanimagdo em andamento. O retorno da circulagéo esponténea (RCE) ocorre durante o
quarto minuto. A RCE é reconhecida pelo aumento abrupto da PETCO2 (visivel logo apés a quarta linha vertical)
para mais de 40 mmHg, compativel com uma melhora substancial no fluxo sanguineo.

Figura 7 — Formas de onda de capnografia

Causas de parada cardiorrespiratoria

As causas de PCR sio variadas de acordo com a idade e a as-
sociagio de uma modalidade de PCR a apenas uma especifica
causa nio ¢ real, como por muito tempo se condicionou a FV a
isquemia miocdrdica.

A tabela 2 resume as principais causas de PCR de acordo com as
diretrizes mundiais de RCP.

Tabela 2 — Causas mais frequentes de parada cardiorrespiratéria

5 Hs 5Ts

Hipovolemia Trombose coronariana (IAM)

Hipoxia Tromboembolismo pulmonar

Hiper / Hipocalemia ~ Téxicos (intoxicagao exégena)

H+ (acidose) Tamponamento cardfaco

Hipotermia Tensio no térax (pneumotdrax hipertensivo)

CUIDADOS POS-REANIMAGAQ®’

A maioria das mortes apds reanimagio ocorre nas primeiras horas
p6s-retorno a circulagio espontinea. Por isso, toda a atengao deve
ser voltada na monitorizagao e tratamento desses pacientes.

O manuseio do paciente pés-parada cardfaca é complexo e deve
tratar vdrios problemas importantes simultaneamente. As ques-
toes a serem abordadas incluem:

e Determinar e tratar a causa da parada cardiaca;

e Minimizar a lesdo cerebral;

® Manusear a disfuncio cardiovascular;

e Corrigir os problemas que possam surgir a partir da isquemia
global e lesdo de reperfusio.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):194-200

Cuidados organizados pés-PCR correspondem a uma nova segio
das Diretrizes da AHA 2010 para RCP e ACE. Para melhorar a
sobrevivéncia das vitimas de PCR que dio entrada em um hospi-
tal apds o RCE, um sistema abrangente, estruturado, integrado e
multidisciplinar de cuidados p6s-PCR deve ser implementado de
maneira consistente. O tratamento deve incluir suporte cardio-
pulmonar e neuroldgico. Hipotermia terapéutica e intervencoes
corondrias percutineas (ICP) devem ser executadas, quando indi-
cadas. Como convulsdes sio comuns apés a PCR, deve-se realizar
um eletroencefalograma (EEG) para o diagndstico das mesmas,
com pronta interpretacdo tio logo quanto possivel e monitoriza-
¢io frequente ou continua em pacientes comatosos apés o RCE.
Primeiramente, deve-se instituir a manuten¢ao de firmaco an-
tiarritmico adequado, caso a PCR tenha sido em FV/TV sem
pulso. Todo o perfil de exames laboratoriais, incluindo eletrélitos
e marcadores de necrose miocardica, deve ser solicitado.

A figura 8 ilustra as ag6es incluidas nos cuidados pés-RCE

| Retorno a circulagao |

Otimizar ventilagdo e oxigenacéo
Manter SATO, 2 94%
Na&o hiperventilar

Considerar via aérea avangada,
observar a capnografia

Y

Tratamento da hipotensdo PAS < 90 mmhg
Oferta volémica
Infusdo de vasopressores
Considerar causas trataveis

Eletrocardiograma de 12 derivacdes

Obedece a comandos

\/

| Considerar hipotermia |

\

\

Sindrome coronaria aguda
com elevagéo de st
Sim . )
Alta suspeita de sindrome
coronaria

| Terapia de reperfusao |<—

\
:I Terapia intensiva |

Figura 8- Esquema de cuidados pés-reanimagio no paciente adulto
HIPOTERMIA TERAPEUTICA® "

Lesdo neurolégica ¢ a causa mais comum de morte em pacientes
acometidos de parada cardiaca fora de o ambiente hospitalar. A
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reducdo da temperatura do cérebro a 32 a 34° C durante as pri-
meiras horas apés a PCR reduz o risco de lesio neuroldgica. De
acordo com estudo observacional de 151 pacientes, o risco de
morte aumenta para cada grau acima de 37° C durante as pri-
meiras 48 horas apés o evento. (OR 2,26, IC 95% 1,24-4,12).
A hipotermia terapéutica ¢ a Uinica intervencio que tem se mos-
trado capaz de melhorar a condigio neurolégica e deve ser consi-
derada nos pacientes que nio apresentem resposta significativa a
comandos verbais apés o retorno a circulagio espontinea.

Em 2002, em uma mesma edi¢do da revista New England
Journal of Medicine, foram publicados os dois maiores ensaios
clinicos abordando o assunto até o momento, demonstrando
efeito benéfico da hipotermia sobre a mortalidade e levando
o Comité Internacional de Ressuscita¢ao o ILCOR a publicar
uma forga tarefa em julho de 2003, recomendando o uso de
hipotermia leve a moderada (34 até 320 C), por 12 a 24h, em
adultos recuperados de PCR em fibrila¢io ventricular fora do
ambiente hospitalar que deram entrada no hospital sem res-
posta efetiva a comandos verbais (Class I, LOE B).
Hipotermia induzida também pode ser considerada nos pa-
cientes adultos recuperados de qualquer modalidade de PCR
intra-hospitalar ou naqueles recuperados de PCR em AESP
ou assistolia fora do hospital (Class IIb, LOE B).
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ARTIGO DE REVISAO

As inter-relacoes saude e trabalho na abordagem clinica e individual*

The inter-relationships between work and health in the approach individual clinical

Sérgio Roberto de Lucca’

*Recebido da Area de Satde do Trabalhador (AST) do Departamento de Medicina Preventiva e Social (DMPS) da Faculdade de
Ciéncias Médicas (FCM) da Universidade Estadual de Campinas (UNICAMP). Campinas, SP

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A importincia do trabalho e
das suas condicoes no processo de adoecimento ganhou destaque
no novo cédigo de ética médica: o medico deve empenhar-se pela
melhor adequagio do trabalho ao ser humano e esclarecer o trabalha-
dor sobre as condicoes de trabalho que ponham em risco sua saiide.
A maioria das doengas relacionadas ao trabalho manifesta-se a
partir de sintomas e sinais de doengas comuns e muitas doencas
cronicas sdo agravadas pelas condicoes de trabalho.
CONTEUDO: Sio discutidos os principais aspectos da anam-
nese ocupacional de interesse para o clinico no diagndstico dife-
rencial e que podem influenciar diretamente na eficicia ou nio
do tratamento.

CONCLUSAO: Pelo fato que muitas doengas crénicas comuns
na prética clinica podem ser desencadeadas ou agravadas pelo
trabalho, a conduta adequada, em alguns casos, requer o afas-
tamento ou mudanca das atividades de trabalho do paciente-
-trabalhador.

Descritores: Anamnese ocupacional, Doengas do trabalho, Rela-
¢ao médico-paciente.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The importance of
work and working conditions in the disease process was high-
lighted in the new code of medical ethics: Physicians should
consider the better adaptation of job to workers and clarify the
employee on the work conditions and your health. Most occupa-
tional diseases present symptoms and signs of common diseases
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and many chronic diseases are aggravated by working conditions.
CONTENTS: This paper discusses the main aspects of occupa-
tional anamnesis interesting in the clinician and the differential
diagnosis with occupational disease and chronic diseases, the job
can be influence the effectiveness in the treatment.
CONCLUSION: Many chronic diseases common in clinical
practice may be triggered or aggravated by work. The appropri-
ated approach in some cases requires the removal or changing the
work activities of patient-worker.

Keywords: Occupational anamneses, Occupational diseases,
Patient-physician relationship.

INTRODUCAO

Em recentes estudos de opinido o presidente da Sociedade Brasi-
leira de Clinica Médica enfatiza a necessidade de resgatar a atitu-
de humanista na relagio médico-paciente, bem como a seriedade
na formacao dos futuros profissionais’?.

A postura e atitude deste profissional devem materializar-se a par-
tir de uma postura ética, de respeito com os colegas de profissao,
profissionais de saide integrantes da equipe, pacientes e demais
cidadios da sociedade. Além disso, é de fundamental importin-
cia para que o cuidado médico e o cuidado na satde atinjam os
objetivos humanisticos, que o médico desenvolva habilidades que
ultrapassem saberes e habilidades técnicas e que estejam, de fato,
interessados no real acolhimento do paciente, cujas demandas ou
queixas muitas vezes estdo associadas a ansiedades e angustias da
vida ou das condigées de vida, ora manifestada por sintomas que
traduzem o sofrimento na mente, no corpo ou em ambos.
Ainda que restrita em seus objetivos programdticos, a medicina
de hoje, ao voltar-se para suas origens hipocriticas, esfor¢a-se ao
que deveria ser o objeto bdsico de sua atengdo: a humanidade do
homem. O objeto do médico deve ser o préprio homem e nio
apenas os 6rgios, sistemas, disfungées ou anormalidades, afinal
a satde, o bem estar ou o sofrimento do homem tem origens
antropoldgicas, desde que o homem teve que aprender em viver
em grupos.

Nio ¢ objetivo de o presente estudo aprofundar todos os aspectos
relacionados a complexidade deste desafio, mas assinalar que a
postura ética, humanista do médico ou do futuro médico, estd in-
trinsecamente vinculada com o conhecimento dos determinantes
sociais no processo satide e doenga e, em particular, nas condicoes
de vida, satde e trabalho relacionados com a de preservagao da
satide ou do adoecimento.

A importancia do trabalho e das condi¢des de trabalho no pro-
cesso de adoecimento ganhou destaque no novo cédigo de ética
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médica. O novo cddigo do Conselho Federal de Medicina® am-
pliou a dimensao da atuagio e responsabilidade profissional dos
médicos no Brasil. Assim destaca no item XII dos “principios
fundamentais” que: “O médico empenhar-se-d pela melhor adequa-
¢do do trabalho ao ser humano, pela eliminacio e controle dos riscos
4 sailde inerentes ds atividades laborais”.

Para que os médicos possam atender a este principio hd necessi-
dade de uma revisio e ampliagio da dimensio da relacio médi-
co-paciente. O médico precisa compreender e perceber que os
pacientes, em sua maioria adulta, trabalham ou trabalharam ou
estdo procurando uma inser¢io no mundo do trabalho, ou seja, o
trabalho ¢ parte integrante na vida dos seres humanos.

Outro aspecto relevante refere-se a adequagio do trabalho, en-
quanto capacidade fisica e psiquica necessdrias a realizacao das
atividades de trabalho. Capacidades estas que deveriam manter
os seres humanos produtivos e sauddveis para o desempenho de
suas atividades laborais.

Entretanto, como destaca o item XII do referido c6digo, estas ati-
vidades de trabalho podem apresentar riscos 4 satide e estes podem
ser inerentes as atividades executadas, ou seja, o trabalho pode ser
um fator de sofrimento e adoecimento, e neste caso os fatores de
riscos devem ser eliminados ou pelo menos controlados.

J4 no item de responsabilidade profissional, o c6digo aponta, no
artigo 12: ¢ vedado ao médico: “Deixar de esclarecer o trabalhador
sobre as condigoes de trabalho que ponham em risco sua saiide, de-
vendo comunicar o fato aos empregadores responsdveis’.

Mas como o médico poderd “esclarecer o trabalhador sobre as
condigoes de trabalho” sem conhecer como e em que condi¢des
o trabalho ¢ realizado? Como identificar se as condicoes de tra-
balho poderio apresentar riscos a sua sadde? Quais seriam a
natureza ¢ dimensdo destes riscos? Ainda que identificados e
dimensionados adequadamente, como comunici-los aos em-
pregadores responsdveis?

Ainda no mesmo item, o artigo 13 assinala: “¢ vedado ao médico
deixar de esclarecer o paciente-trabalbador sobre os determinantes
sociais, ambientais ou profissionais”, que de fato sio dimensées in-
dissocidveis. Mas o médico conhece os determinantes sociais e
ambientais que interferem e que poderio interagir com as ativi-
dades profissionais? Quais seriam estes determinantes no mundo
do trabalho e como se articulariam, enquanto precursores, desen-
cadeantes ou agravantes no processo satide-doenca?

Estas e outras questoes relacionadas ao processo saide-doenca,
expressas na forma de principios fundamentais ou responsabili-
dade profissional dos médicos, assinala a relevancia da discussio
do trabalho durante a abordagem médico-paciente, em especial
para o médico clinico, uma vez que a maioria das doengas rela-
cionadas ao trabalho manifesta-se a partir de sintomas e sinais
de doencas comuns, o que representa um desafio no diagndstico
diferencial. Além disso, muitas doengas cronicas sio agravadas
pelas condicoes de trabalho e influenciam diretamente na eficicia
ou nio do tratamento.

O objetivo deste estudo foi discutir questdes relevantes do tra-
balho e suas inter-relagoes com o processo satde-doenca a serem
consideradas pelo médico clinico durante a formulacio da hipé-
tese diagndstica e no tratamento cuja eficdcia, em alguns casos,
exige o afastamento ou mudanga das atividades de trabalho do
paciente-trabalhador.
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A INFLUENCIA DO TRABALHO NO PROCESSO DE
ADOECIMENTO

Parte-se do pressuposto de que o trabalho, em nossa sociedade,
¢ um fator fundamental de integracio social e possui um duplo
significado, seja para a satisfacdo das nossas necessidades mate-
riais, seja para a satisfagio de necessidades subjetivas de realizagio
pessoal e de autoestima. Neste aspecto, o trabalho adquire impor-
tAncia capital na constituigio da subjetividade ¢ de um modo de
vida, para o sentimento de pertencimento a uma coletividade e,
conseqiientemente, para a satide fisica e mental, bem como social
e espiritual das pessoas®.

Como a maioria das doengas relacionadas ao trabalho apresenta
quadro clinico similar ao das doengas comuns, o nexo com o
trabalho muitas vezes no ¢ tarefa ficil, em especial para o clinico
que na maioria das vezes nio estd habituado a relacionar durante
a anamnese as informagées relacionadas aos fatores de risco pre-
sentes no ambiente de trabalho com as atividades desenvolvidas
pelo paciente trabalhador’.

Por esta razdo, o Conselho Federal de Medicina®, estabeleceu pa-
rAmetros a serem considerados no estabelecimento de nexo cau-
sal. Pondo em questdo os transtornos de satde e as atividades do
trabalhador, além do exame clinico (fisico e mental) e dos exames
complementares, quando necessdrios, deve o médico considerar
as seguintes informacdes: a histéria clinica e ocupacional, decisiva
em qualquer diagndstico e/ou investiga¢io de nexo causal; o es-
tudo do local de trabalho e da organizagio do trabalho; os dados
epidemiolégicos da empresa e de grupos ocupacionais similares
(homoggneos); a literatura atualizada; a ocorréncia de quadro cli-
nico ou subclinico em trabalhador exposto a condigées agressivas;
a identificagdo de riscos fisicos, quimicos, biolégicos, mecinicos,
estressantes e outros; o depoimento e a experiéncia dos trabalha-
dores; o conhecimento e as préticas de outras disciplinas e de seus
profissionais sejam ou nao da 4rea da sadde.

A abordagem médico-paciente e trabalho, guardadas as ressalvas
de contemporaneidade, podem ser exemplificados nas palavras de
Ramazzini’, médico italiano que ensinava em sua obra o quanto
segue: Que ninguém que eu saiba pos o pé nesse campo (doenga dos
operdrios).....o médico que vai atender a um paciente operdrio néo
deve se limitar a por a méo no pulso, com pressa, assim que chegar,
sem informar-se de suas condicoes; deve sentar-se, com dignidade de
um juiz,...examine o paciente com fisionomia alegre ¢ observe de-
tidamente o que ele necessita....saber aquilo que se pode sugerir de
prescrigoes médicas preventivas ou curativas das doengas dos operd-
rios....Um médico que atende um doente deve informar-se de muita
coisa a seu respeito pelo proprio e pelos seus acompanhantes...A estas
interrogagoes devia acrescentar-se outra: e que arte exerce?
Complementando a pergunta, formulada, em 1700, pelo médi-
co italiano, devem-se acrescentar outras perguntas bdsicas, tais
como: O que e como vocé faz? Com que produtos e instrumentos
vocé trabalha? H4 quanto tempo? Como se sente € o que pensa
sobre seu trabalho? Conhece outros colegas com problemas seme-
lhantes aos seus? Onde vocé trabalha? Desde quando? Quais as
suas atividades anteriores? O objetivo ¢ o de avaliar se as queixas
e 0 quadro clinico possuem relagio com as atividades de trabalho.
O profissional deve considerar a multiplicidade de fatores envol-
vidos na determinacio das doencas e em especial daquelas de-
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sencadeadas ou agravadas pelas condi¢ées em que o trabalho ¢
realizado. Neste sentido ¢ de fundamental importancia valorizar
a percepgao dos pacientes sobre seu trabalho e os fatores de ris-
co potencialmente causadores de doenga. Em alguns casos, sio
de natureza quimica, em outros, intrinsecamente relacionados as
formas de organiza¢io e gestio do trabalho ou mesmo da ausén-
cia de trabalho e em muitos casos decorrem de uma agao sinérgi-
ca desses fatores.

Segundo a sua relagio com o trabalho, na classificacio proposta
por Schilling®, as doengas do trabalho podem ser agrupadas em
trés grupos:

* Grupo I: doengas em que o trabalho ¢ causa necessdria e sufi-
ciente; tipificadas pelas “doencas profissionais”, em que o nexo
com o trabalho ¢ direto. Por exemplo: intoxica¢oes por chumbo
devido a exposi¢io a este agente quimico nas atividades de fabri-
ca¢io de baterias; silicose, nas atividades na fabricacio de cerAmi-
ca e asbestose nas atividades de mineracio e extragio e fabricagio
de cimento amianto;

* Grupo II: doengas em que o trabalho pode ser um fator de risco,
contributivo, mas nao necessirias denominadas “doencas do tra-
balho” exemplificadas pelas doencas “comuns”, mais frequentes
ou mais precoces em determinados grupos ocupacionais, e para
as quais, o nexo causal ¢ de natureza eminentemente epidemio-
légica. As doencas osteomusculares relacionadas ao trabalho”!?,
a hipertensao arterial, as neoplasias malignas'! em determinados
grupos ocupacionais ou ramos de atividade constituem exemplos
tipicos;

* Grupo III: doencas em que o trabalho ¢ provocador de um
distdrbio latente, ou agravador de doenca jé estabelecida ou pré-
-existente, ou seja, com causa, também denominadas “doengas do
trabalho”, tais como as doencas alérgicas de pele e respiratérias e
pelos distirbios mentais, em determinados grupos ocupacionais
ou ramos de atividade.

A HISTORIA CLiNICA E A ANAMNESE OCUPACIONAL

Os efeitos dos agentes ou fatores de risco sobre os trabalhadores
podem ser modificados por caracteristicas pessoais ou por con-
digoes ambientais, ¢ a emergéncia das doencas pode decorrer
da introdugiao de novos agentes no ambiente, da suscetibilidade
de trabalhadores e de mudangas nas condi¢oes ambientais, por
exemplo. O diagnéstico das doengas relacionadas ao trabalho ¢
também influenciado pelo conhecimento e pelo grau de cons-
ciéncia do clinico sobre a relagio entre o agente e ocorréncia da
doenga, por diferentes fatores que interferem na relagio médico-
-paciente e, pela disposicio do paciente em buscar tratamento
médico e reconhecimento da doenga provocada pelo trabalho!!.

O paciente trabalhador apresenta um perfil de adoecimento que
resulta da articulagio de agravos que atingem a “populagio ge-
ral”, em funcio de sua idade, género, grupo social, ou inser¢io
em um grupo especifico de risco, porém, o médico deve suspei-
tar de uma doenca desencadeada ou agravada pelas condigoes de
trabalho a partir da anamnese ocupacional cujos componentes
basicos incluem: a investigacio das queixas que motivam a busca
de atengio médica; a histéria ocupacional pregressa; a descricio
detalhada do processo de trabalho no emprego atual ou do tra-
balho supostamente relacionado 4 doenca sob investigacio; as
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caracteristicas da organizacio do trabalho do emprego atual ou
do trabalho supostamente relacionado 4 doenca sob investigacio
e o compartilhamento de informagoes individuais e coletivas'2.
Durante a investigacio das queixas que motivam a busca de aten-
¢ao médica deve ser valorizada a relagio temporal entre o surgi-
mento de sinais e sintomas e a jornada de trabalho. Informacoes
sobre 0 momento de surgimento dos sintomas e sua relagio com
o trabalho, exposi¢io a agentes de risco especificos ou a realizacio
de determinadas tarefas sio fundamentais. Da mesma forma, a
informagio quanto ao desaparecimento ou melhora de sintomas
quando de finais de semana, feriados prolongados e férias pode
fortalecer a hipétese de tratar-se de um agravo relacionado ao
trabalho. A associagio dos sintomas com mudangas recentes no
ambiente ou processo de trabalho também deve ser investigada.
Para exemplificar, a febre decorrente da exposicio a fumos me-
télicos, cobre e zinco, surgem e desaparecem espontaneamente
entre 12 e 24h. Um quadro de asma relacionada ao trabalho pode
melhorar nos fins de semana, feriados e férias'>. Em outros casos
como lesdes de ombro provocadas pelo trabalho podem aparecer
indiretamente, no momento da consulta clinica, uma paciente
relata ter cortado o cabelo devido a dificuldades em escovi-lo e,
dificuldades em retirar objetos de armdrios e roupas do varal. Al-
teracoes de hdbitos de vida didria ajudam também a dimensionar
o impacto dos sintomas na qualidade de vida e na execugio de
atividades domésticas.

Na investigagio da histéria ocupacional pregressa, um proble-
ma de sadde presente pode decorrer de exposicoes anteriores.
Por exemplo, a perda de audi¢ao induzida pelo ruido pode ter
se originado de multiplas exposi¢oes ao barulho em atividades
e empresas distintas ao longo do tempo como em trabalhos no
setor metaltrgico e em atividades de serraria, por exemplo. J4 o
cAncer relacionado ao trabalho pode ser diagnosticado anos apds
a exposi¢io ao agente causal, dado seu longo periodo de latén-
cia, exemplo tipico ¢ o do mesotelioma de pleura associado a
exposi¢ao ao amianto. Assim, na informacio sobre as atividades
pregressas, pode residir a chave do esclarecimento do estado de
satde atual do paciente'.

Durante a descri¢io detalhada do Processo de Trabalho do em-
prego atual ou do trabalho supostamente relacionado 4 doenca
sob investigacdo, o paciente pode relatar as atividades realizadas,
as matérias primas utilizadas (quando for o caso), as ferramentas
e mdquinas operadas e, durante a descri¢ao do posto de trabalho,
os movimentos exigidos para a realiza¢io das tarefas. Além disso,
nio ¢ incomum que atividades domiciliares “prolonguem” a jor-
nada real de trabalho e aumenta os riscos existentes no trabalho
formal, além de comprometer a eficicia do tratamento e reabili-
tagdo, por exemplo, nos casos de distiirbios osteomusculares re-
lacionadas ao trabalho’. Os fatores de risco presentes ou nio nos
ambientes de trabalho sdo classificados, quanto a sua natureza,
em cinco grandes grupos'":

1. Fisicos: ruido, vibracio localizada, radiacio ionizante, radia-
¢bes ndo ionizantes, radiacoes de infravermelho, temperaturas
extremas (frio e calor) e pressio atmosférica (hiperbarismo);

2. Quimicos: agentes e substincias quimicas, na forma liquida,
gasosa, partfculas e poeiras minerais e vegetais;

3. Bioldgicos: exposicio ocupacional a virus, bactérias e parasitas;
4. Ergondmicos e Psicossociais: decorrem da organizacio e gestio
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do trabalho, da utilizagio de equipamentos, mdquinas e mobilid-
rio inadequados levando a posturas e posigoes incorretas; postos
de trabalho com mds condi¢oes de iluminagio, ventilagio e de
conforto também podem desencadear fadiga visual no trabalho
e acidentes; trabalhos em turnos e noturno; monotonia ou ritmo
de trabalho excessivo, exigéncias cognitivas acentuadas e/ou de
produtividade, falhas no treinamento e supervisio autoritdria;

5. Mecinicos: ligados ao funcionamento das mdquinas e equi-
pamentos, ao arranjo fisico, ordem e limpeza do ambiente de
trabalho ou falta de sinalizagio, que podem levar a acidentes do
trabalho.

Os aspectos relacionados a organizagio do trabalho podem estar
relacionados 4 doenca sob investigagio e devem incluir a duragio
da jornada, realizagio de horas extras, duragio de pausas, folgas e
gozo regular de férias. A duragio da jornada constitui um pode-
roso indicador nio apenas do tempo de exposi¢io aos demais ris-
cos presentes no ambiente de trabalho e a possibilidade de fadiga,
mas do impacto que o trabalho tem sob as demais dimensoes da
vida, como participagio em atividades familiares e comunitdrias,
atividades de lazer, realizagio de atividade fisica regular, estudo,
etc. O trabalho noturno e em rodizio de turnos, ao subverter o
ritmo circadiano e colocar os individuos na contra mao da forma
tradicional de organizar a rotina didria, apresenta efeitos impor-
tantes sobre os sistemas fisiolégicos e a vida social, com graus de
intensidade que vao variar, segundo as capacidades individuais de
adaptagao'.

Da mesma forma, o grau de monotonia, autonomia, isolamento,
ritmo de trabalho, sobrecarga cognitiva, sobrecarga afetiva, grau
de responsabilidade e suporte social, impostos pela organizacio
do trabalho, exercem efeitos distintos sobre as formas de uso do
corpo, a sobrecarga de determinados segmentos e grupos mus-

culares, a satisfagio com o trabalho ¢ o sentimento de gratifica-

5 “modernas” de doengas

¢io pessoal no trabalho. As epidemias
relacionadas ao trabalho como transtornos mentais e distarbios
osteomusculares, parecem relacionar-se fortemente as formas
contemporineas de organizar o trabalho.

Quanto aos dados epidemioldgicos, ndo é incomum que o agra-
vo relacionado ao trabalho se manifeste em um grupo de tra-
balhadores, sendo assim sempre importante questionar sobre a
ocorréncia de quadro semelhante entre colegas de trabalho. Da
mesma forma, a apresentagio ou o conhecimento de resultados
de exames realizados quando da admissio na empresa ou inicio
de uma determinada atividade pode fortalecer a hipétese de do-
enga relacionada ao trabalho. Exemplificando, podemos citar a
progressiva deterioragio dos indicadores hematoldgicos em tra-
balhador exposto ocupacionalmente a agentes hematotéxicos e,
sadio quando da admissdo no trabalho ou, a piora progressiva de
indicadores audiométricos que se apresentaram normais quando
da admissio ao trabalho exposto a ruido'’.

Nem sempre as informagées obtidas na entrevista ao paciente sio
suficientes para criar convicgdo em torno da relagio entre trabalho
e condi¢ao de satide-doenca exigindo informagoes da empresa so-
bre as situagoes e condicoes de trabalho, como em situagoes exem-
plificadas no quadro 1. Quando isto for necessirio, a manutengio
do anonimato da identidade do paciente cujo quadro clinico moti-
vou a solicitagdo ¢ fundamental, preservando-se o paciente do risco
de retaliacao por parte do empregador ou seu gestor.

CONSIDERACOES FINAIS

A partir da constatagio de que a maioria dos pacientes adul-
tos trabalha na maior parte do tempo e de que o trabalho pode

Quadro 1 — Exemplo de doengas e associagio com situagoes ou condigoes de trabalho.

permanente de computador,

excesso de trabalho
Hipertensio arterial de ~ Trabalho sob risco acentuado
dificil tratamento de acidente, Durante as férias
h4 estabilizaciao dos niveis
pressoéricos
Diabetes frequentemente Dificuldade em seguir os
descompensada hordrios da prescricio médica
Dor no ombro Manutengio de trabalho
com ombros elevados,
movimentos repetitivos
Flexao de punhos,

movimentos repetitivos

Formigamento na mao

Insatisfacao no trabalho,
medo de perder o emprego,
metas nio realistas

Insdnia, ansiedade,
depressao

Lesoes dermatoldgicas
em mios e férias
Recidiva de asma

broénquica em adultos e férias

demissio, metas cada vez mais desafiadoras

Ocorréncia de acidentes com os colegas, turnos
de revezamento, ambientes ruidosos e com
temperaturas elevadas

Trabalho em turnos ou noturno.

Colegas com sintomas semelhantes, empresa
metalurgica, abatedores, etc.

Cabeleireiros, linhas de montagem de equipamentos
eletrdnicos, etc.

Rotatividade acentuada na empresa, risco de
demissio. Atividades de zelemarketing, assédio moral,
imposi¢do de metas nio realistas

Melhora nos finais de semana Exposigio a substincias irritativas ou sensibilizantes,
solventes, borracha ou ldtex, niquel, cromo, cimento
Melhora nos finais de semana Contato com poeiras de madeira, acrilatos,
isocianatos, tratamento de animais. Colegas com

Queixa Principal ou Informagées Informagbdes Epidemiolégicas Associagao com o Trabalho
Problema Complementares
Cefaleia Local de trabalho ruidoso, uso Rotatividade acentuada na empresa, risco de Cefaleia tensional desencadeada

ou agravada pelo trabalho

Hipertensao arterial
desencadeada ou agravada pelo

trabalho

Diabetes descompensada
agravada pelo trabalho
Tendinite de supraespinhal

relacionada ao trabalho- DORT

Sindrome do ttnel do carpo
relacionado ao trabalho- DORT
Transtorno mental
desencadeado ou agravado pelo
trabalho

Dermatite de contato irritativa
ou alérgica

Asma bronquica relacionada ao

trabalho

sintomas semelhantes
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ser fonte de prazer e de realizagio pessoal ou de sofrimento ou
adoecimento, observa-se na prdtica clinica que as demandas ou
queixas muitas vezes estdo associadas com condigées objetivas e
subjetivas relacionada aos processos, organizacio e condi¢des de
trabalho. Como a maioria das doengas relacionadas ao trabalho
apresenta quadro clinico similar ao das doengas comuns, o nexo
com o trabalho muitas vezes ndo ¢ tarefa ficil para o clinico e
por isso procurou-se aprofundar os aspectos relevantes da historia
clinica e da anamnese ocupacional, necessdrias para formulagio
da hipétese diagndstica e no tratamento e condutas adequadas.
Nio foi objetivo de este artigo apresentar e discutir as doencas
profissionais e do trabalho quanto ao diagnostico e notificagio
compulséria. Entretanto, como referencia acessivel ao clinico, o
Ministério da Satde disponibiliza a publicacao “Doengas Rela-
cionadas ao Trabalho saide” disponibiliza a publicagio “Doengas
Relacionadas ao Trabalho: manual de procedimentos para servios
de saiide”, disponivel em http://bvsms.saude.gov.br/bvs/publica-
coes/doencas_relacionadas_trabalhol.pdf

Na suspeita de uma doenca desencadeada ou agravada pelas
condi¢bes na qual o trabalho ¢ realizado, cabe ao médico clinico
orientar o paciente e, nas situagoes pertinentes, notificar o caso
para as autoridades competentes - Ministério de Satide e da Pre-
vidéncia Social, através do Sistema de Notificacio do SINAM e
do documento de Comunicagao de Acidente do Trabalho (CAT),
respectivamente, uma vez que os acidentes de trabalho, doencas
profissionais e do trabalho sio eventos de notificacdo compulsé-
ria, regulamentada'®.

Muitas vezes para o estabelecimento do nexo de uma doenga com
o trabalho, h4 necessidade de uma investigagiao mais detalhada,
incluindo a visita nos locais de trabalho, o que nao ¢ tarefa fd-
cil. Nesta situacio sugere-se o encaminhamento do caso suspeito
para o Centro de Referéncia de Satide do Trabalhador (CEREST)
do municipio, cujas localidades estao disponiveis em http://por-
tal.cerest.com.br/.

Finalmente buscou-se discutir, ainda que sinteticamente, o fato
de que muitas doengas cronicas comuns na pratica clinica po-
dem ser desencadeadas ou agravadas pelo trabalho e, portanto,
o manuseio adequado, em alguns casos, exige o afastamento ou
mudanca das atividades de trabalho do paciente-trabalhador.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: As hepatites causadas pelos
virus da hepatite B (VHB), virus da hepatite C (VHC) e virus da
hepatite (VHD) t#m como aspecto comum a transmissio por via
parenteral e a possibilidade de cronificagio. Revisar os aspectos
clinico-epidemiolégicos, diagnésticos, terapéuticos e profildticos
das infeccdes virais por tais agentes é o escopo do presente artigo.
Realizou-se pesquisa bibliografica nas bases de dados Scielo e Pub-
med empregando-se os descritores hepatite B (hepatitis B); hepatite
C (hepatitis C); hepatite D (hepatitis D) e hepatite G (hepatitis G),
assim como livros texto, consensos e diretrizes relacionadas ao tema.
CONTEUDO: As formas agudas das hepatites B, C e D sio usu-
almente benignas, podendo, sem embargo, ocorrerem quadros de
hepatite fulminante. Em situagoes nas quais o sistema imunoldgi-
co nio é capaz de depurar o VHB e/ou VHC, hd cronificagio da
infecgdo, com risco de desenvolvimento de cirrose e consequente
insuficiéncia hepdtica cronica, bem como carcinoma hepatocelu-
lar. As hepatites B e D sdo imunopreveniveis, gragas a vacina para
o virus B, mas, até o momento, nio hd imunoprofilaxia disponi-
vel para o virus C.

CONCLUSAO: As hepatites pelos VHB e VHC constituem im-
portantes desafios para a medicina atual, especialmente pela preva-
léncia das infec¢oes no planeta e pelo risco de desenvolvimento das
complicacoes cronicas. Neste contexto, destaque-se a importincia
da avaliagio diagndstica, da instituicio da terapéutica adequada e
do emprego das medidas preventivas para tais infec¢oes, elementos
que devem ser solidamente conhecidas pelo clinico.

Descritores: Hepatite B, Hepatite C, Hepatite D, Hepatite G.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Hepatitis caused by
hepatitis B virus (HBV), hepatitis C virus (HCV) and hepatitis
D virus (HDV) have in common the transmission by parenteral
route and the possibility of chronification. Reviewing the clinic,
epidemiology, diagnose, therapeutics and prophylaxis of viral in-
fections by these agents is the scope of this work. Bibliographic
research was conducted both at databases Scielo and Pubmed
through the chosen descriptors: hepatitis B, hepatitis C, hepati-
tis D and hepatitis G, and text books, consensus and guidelines
related to the subject.

CONTENTS: The acute viral B, C and D hepatitis are usually
benign, though acute liver failure, fulminant hepatitis, may oc-
cur. In the cases when the immune system is unable to debug
HBV and HCV the infection becomes chronic, cirrhosis with
consequent chronic liver insufficiency and hepatocellular carci-
noma may develop. HBV and HDV are immunopreventable,
thanks to the hepatitis B virus vaccine, but at this point there’s
no immunoprophylaxis available for hepatitis C virus.
CONCLUSION: HBV and HCV hepatitis are great challenges
for medicine, particularly due to the prevalence of infections
worldwide and the risk of chronic complications. In this context,
diagnostic evaluation, adequate therapeutic care, and preventive
measures must be soundly known by the physician.

Keywords: Hepatitis B, Hepatitis C, Hepatitis D, Hepatitis G.

INTRODUCAO

As hepatites causadas pelos virus da hepatite B (VHB), virus da
hepatite C (VHC) e virus da hepatite D (VHD), também conhe-
cido como virus delta sio transmitidas por via parenteral'. Nao
sdo altamente contagiosas, de fato, raramente ocasionam surtos
e sdo capazes de levar ao desenvolvimento de doenca cronica e a
complicagdes evolutivas, destacando-se a cirrose e o carcinoma
hepatocelular (CHC)"2 Outro aspecto significativo, que deve ser
mencionado, ¢ a possibilidade de comprometimento sistémico,
como no caso da infec¢io pelo VHB, implicando o desenvolvi-
mento de quadros de poliarterite, glomerulonefrite, polimialgia
reumdtica, crioglobulinemia, dentre outras, associadas a presenca
de imunocomplexos circulantes de mais de uma classe de imuno-
globulinas'?. No que diz respeito a hepatite C cronica, destaque-
-se que ela estd associada a dispares manifestacoes extra-hepdticas
relacionadas, sobretudo, a eventos de autoimunidade ou a estados
linfoproliferativos?.

O objetivo do presente estudo foi apresentar os aspectos epide-
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mioldgicos, clinicos, diagndsticos, terapéuticos e profildticos das
infecgbes por virus B, C e D. Realizou-se pesquisa bibliografi-
ca nas bases de dados Scielo ¢ Pubmed, empregando-se, como
descritores, hepatite B (hepatitis B); hepatite C (hepatitis C) e
hepatite D (hepatitis D); livros texto, consensos e diretrizes rela-
cionados ao tema também foram utilizados.

HEPATITE B

Etiologia

O VHB ¢ um virus DNA, envelopado, pertencente a familia He-
padnaviridae, que infecta apenas os seres humanos. Do ponto de
vista estrutural, o virus apresenta distintos antigenos (Ag): o Ag
de superficie (HBsAg), o Ag do core (HBcAg) e Ag centrais que
podem ser secretados (HBeAg), além de material genético cons-
tituido por DNA circular de fita parcialmente dupla. Os Ag e os
anticorpos correlatos, como o anti-HBs, anti-HBc (IgM ¢ IgG) e
anti-HBe sdo essenciais para o diagndstico e o acompanhamento
da infecgio pelo VHB como serd apresentado adiante.

Séo descritos oito gendtipos do VHB, de A a H, os quais diferem
pela sequéncia de nucleotideos no genoma. Embora a especifi-
cagdo do gendtipo nio influencie na decisdo terapéutica, hd evi-
déncias atuais de que a resposta ao tratamento, a evolugio para a
infecgdo cronica e o risco de carcinogénese estejam relacionados
ao gendtipo viral; de fato, os virus A e B respondem melhor ao
interferon, ao passo que os gendtipos C e F estdo relacionados a
um maior risco de CHC®.

Epidemiologia

A hepatite B é uma entidade nosoldgica de ocorréncia mundial.
Estima-se que aproximadamente dois bilhoes de pessoas, pouco
menos do que um terco da populagio mundial, j4 se infectaram
pelo VHB, e que cerca de 360 milhoes destes estio cronicamen-
te infectados, com o risco de evolugio com as complicagoes da
condi¢do mérbida, como cirrose e CHCE. Segundo o Centers for
Diseases Control and Prevention (CDC), nos Estados Unidos, em
2007, no que se refere & hepatite B, ocorreram provavelmente
43.000 novos casos da infec¢io, havendo entre 0,8 a 1,4 milhées
de pessoas com a forma cronica da doenga, e cerca de 3.000 mor-
tes devido a doenga hepdtica cronica’. O VHB ¢ o principal cau-
sador das formas fulminantes das hepatites virais, superando as
ocorréncias pelo virus A, sobretudo em 4reas com alta prevalén-
cia, com uma sobrevida espontinea em torno de 20%".

A infeccio se dd pelo contato com sangue ou outras secregoes
corporais. Desta feita, a infecgio pode ocorrer por relagoes se-
xuais, transfusio de sangue e/ou hemoderivados, uso de drogas
injetdveis ilicitas, mormente por seringas e agulhas compartilha-
das, transmissao mae-filho (durante a gestacio e/ou na passagem
pelo canal do parto e amamentagio), por contato interpessoal
prolongado e por acidentes com material perfurocortante, cuja
maior exposi¢do ¢ de profissionais da 4rea de satde.

Vale ressaltar que a prevaléncia da infec¢io pelo VHB tem mi-
norado em paises nos quais a vacinagio foi implementada; sem
embargo, ainda permanece alta em populagées de paises nos
quais a transmissdo vertical e, também, a transmissao horizon-
tal intradomiciliar nao se encontra satisfatoriamente controlada®.
Na dltima década, presenciou-se diminuicio da transmissao do

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):206-18

VHB por relagio homossexual, transfusio de sangue e exposi¢io
ocupacional; em contrapartida, houve um aumento do contdgio
entre os heterossexuais que apresentam comportamento de risco
e, sobretudo, entre os usudrios de drogas injetdveis ilicitas'’.
Existe uma grande variabilidade na prevaléncia da infecgao entre
as regides brasileiras'®, com tendéncia crescente do VHB no sen-
tido da regiao Sul/Norte®. Estima-se que no pais existam cerca de
dois milhées de portadores cronicos de VHB?. Algumas investi-
gacoes apontam que a frequéncia da infeccao pelo VHB varia de
0,5% a 1,1% no Sul do pais até 1,5% a 3% nas regides Centro e
Noroeste, atingindo 15% na regido amazdnica, considerada drea
de alta endemicidade!'. Ademais, a prevaléncia de portadores cro-
nicos na regido Norte alcan¢a 11%. Em decorréncia disso, a he-
patite B representa um problema sanitdrio de grande importincia
nesta regiao.

Aspectos clinicos

A apresentacio clinica da hepatite B pode variar de quadros
assintomdticos, ou oligossintomdticos a situagées com evolugio
para insuficiéncia hepdtica fulminante, marcada por alta taxa
de letalidade. Na maioria dos casos, a infec¢ido aguda e cronica
sdo pouco sintomdticas. O tempo de incubagio da doenca pode
variar de 30 a 180 dias, com média de 70 dias. As suas manifes-
tagdes iniciais sdo inespecificas em geral, mais prolongada do
que as observadas na hepatite A', com o paciente apresentando
quadro semelhante & gripe, abrangendo astenia, mal estar, ano-
rexia, nduseas e/ou vomitos e febre baixa, com duragiao de trés
a 10 dias. Outras manifestagbes, incluindo artralgias, artrites,
mialgias e exantemas cutineos rubeoliformes ou semelhantes
a urticdria, sdo frequentemente descritas nos casos de hepatite
pelo VHB!. Posteriormente, pode instalar-se ictericia, a qual
ocorre em cerca de 10% dos casos em criangas menores de cin-
co anos e em 30% a 50% dos casos nos maiores de cinco anos.
Dor abdominal, predominando no hipocéndrio direito e cold-
ria também podem compor o quadro.

A semelhanga da hepatite A', a forma mais grave da doenca agu-
da consiste na hepatite fulminante, cuja letalidade pode atingir
80%. Esta condi¢io ¢ metade das vezes causada pelo VHB, res-
tando os outros 50% para os demais agentes virais.

Em 90% dos casos de exposi¢io exclusiva ao VHB, nos individu-
os adultos, ocorre cura espontinea. Entretanto, alguns pacientes,
variando de 5% a 10% nio eliminam o VHB, evoluindo para
infecgio cronica'*”®. Durante a infecgio aguda, o clareamento
viral depende da atividade do sistema imune, de modo que a ine-
ficiéncia da resposta traduz-se na evolu¢io para a forma cronica
da doenga'.

A progressio para a forma cronica depende, principalmente, da
idade de aquisi¢io do VHB e do estado imunolégico dos pacien-
tes, variando de 5% a 10% na transmissio horizontal em adultos
—ede 25% a 50% em criangas com idade entre um e cinco anos
até 90% a 95% na transmissio mae-filho’. Uma caracteristica
substancial da infec¢ao cronica pelo VHB ¢ sua histéria natural
dinimica e varidvel', dividida em quatro fases: (1) imunoto-
lerdncia, na qual o sistema imune (SI) permite a ocorréncia de
replicacio viral, sem que haja agressdo hepatocelular; (2) imuno-
clearance, observando-se que a tolerancia do SI se esgota, estabele-
cendo-se tentativas de eliminacio do agente etiolégico, implican-
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do em agressao hepatocelular, com elevagio das aminotranferases
séricas; 3) estado de portador inativo, o qual se caracterizada por
supressdo da replicagio do VHB pela atuagio do sistema imuno-
légico, com redugio ou negativagio do HBeAg, normalizagio das
aminotransferases e, habitualmente, soroconversio HBeAg/Anti-
HBe; ¢ 4) situagdes de reativagio, as quais podem sobrevir apds a
terceira fase, como consequéncia de imunodepressio destacando-
se a elevagio dos niveis de HBeAg ou de mutagdes virais, neste
caso o paciente permanece HBeAg negativo.

A evolugio para a infecgio cronica é definida pela persisténcia do
VHB, traduzida por niveis detectdveis de HBsAg por mais de seis
meses”. Os pacientes que evoluem para esta forma de infecgio apre-
sentam risco aumentado de desenvolver cirrose hepdtica e CHC,
além de, mesmo assintomdticos, poderem transmitir a doenga.
Fatores relacionados ao hospedeiro e ao virus estdo associados
com o aumento do risco de desenvolvimento de cirrose hepdtica
incluindo idade avangada (maior tempo de duracao), genétipo C
do VHB, altos niveis séricos de DNA VHB, consumo habitual
de dlcool e tabaco, e infeccao concomitante com o VHC, VHD
ou virus da imunodeficiéncia humana (HIV)'®.

Os mecanismos envolvidos na fisiopatogénese do CHC na hepa-
tite B cronica dependem de fatores tanto do hospedeiro quanto
do virus incluindo alteragées genéticas induzidas pela infeccio,
expressdo de proteinas virais oncogénicas e a ocorréncia de hepa-
tite imunomediada'“.

Podem ocorrer outras formas de evolugio relacionadas a manifes-
tacoes extra-hepdticas mais raras como™'?:

¢ Doenca do soro, com quadro de febre, eritema cutineo e artrite;
e Poliarterite nodosa (PAN), afetando o sistema cardiovascular, o
figado, o rim e o sistema nervoso central e periférico, cursando
com hipertensio arterial sistémica, febre, dor abdominal, artral-
gia, eritema cutineo, mononeurite multipla e disfuncio cogniti-
va, estando o HBsAg presente em 30% dos casos de PAN;

e Crioglobulinemia mista essencial: uma forma de vasculite de
pequenos vasos cursando com glomerulonefrite, artrite, lesoes
cutineas purpuricas e neuropatia periférica, associado principal-
mente & hepatite C, a qual pode ser encontrada em alguns pacien-
tes com hepatite B.

e Glomerulonefrite membranosa;

e Acrodermatite papular, também denominada doenga de Gia-
notti, a qual se manifesta como erup¢io maculopapular eritema-
tosa ndo pruriginosa e simétrica sobre a face, membros e na regido

Quadro 1 — Interpretacio dos resultados de marcadores virais na hepatite B

gliitea, persistindo por 15 a 20 dias, associado principalmente a
presenca de HBsAg em criangas menores de quatro anos.

Diagnéstico

Os achados soroldgicos variam nas fases de evolugio da doenga,
sendo o antigeno HBs (HBsAg) o marcador da existéncia do vi-
rus da hepatite B. Surge durante o periodo de incubagio, cerca
de duas a sete semanas antes do inicio dos sintomas e persiste
durante o desenvolvimento da entidade nosoldgica, desaparecen-
do com a convalescenca, cerca de quatro a cinco meses apds a
exposicao; caso o HBsAg perdure por mais de seis meses define o
estado de portador cronico do VHB.

Outro importante marcador soroldgico ¢ o anti-HBc, nas suas
fracdes IgM e IgG, sendo o anti-HBc IgM o marcador da hepa-
tite B aguda recente, mesmo se o0 HBsAg estiver negativo. Neste
caso considera-se o paciente na janela imunoldgica para o antige-
no de superficie. O anti-HBc IgG pode estar presente na hepatite
B aguda, na hepatite B cronica ou na infecgio antiga por virus
B jd curada, nao tendo importincia no diagnéstico da fase da
hepatite B

O anti-HBs é o marcador que emerge com o desaparecimento
do HBsAg e se mantém detectdvel no soro por toda a vida do pa-
ciente, funcionando como o anticorpo protetor da hepatite B (¢,
igualmente, um marcador de cura). E interessante lembrar que a
positividade para o anti-HBs e a negatividade de todos os outros
marcadores corresponde 4 imunizagdo vacinal. Outro marcador
importante ¢ o HBeAg; quando o mesmo estd presente indica
replicacdo viral ativa e infectividade, ao passo que o anti-HBe
indica baixa replicacdo e reduzida infectividade. Sem embargo,
nem todos os individuos que apresentam soroconversio para o
anti-HBe manterdo a remissdo da doenca. Na verdade, pode se
tratar de mutagdes que ocorrem em virias regiées do genoma vi-
ral', exibindo um perfil sorolégico incomum. Os infectados com
virus mutantes apresentam doenca cronica grave e DNA, VHB
identificdvel, porém com anti-HBe positivo em vez de HBeAg>'°.
Uma visdo geral dos marcadores das hepatites virais é apresentada
no quadro 1.

Na fase de replicacio viral o DNA pode ser detectado pela técni-
ca de PCR ou por técnica de DNA-ramificado (branched-DNA),
com utilidade em casos selecionados como na avaliacio terapéu-
tica, no diagndstico dificil ou duvidoso e na triagem dos partici-
pantes de programa de transplantes hepdticos.

Interpretagao HBsAg HBeAg

anti-HBC IgM

anti-HBc total anti-HBe anti-HBs

Periodo de incubagao + -
Fase aguda +
Fase aguda final ou hepatite cronica +

+ + + o+

Convalescéncia (fase inicial) - -
Imunidade recente - -
Imunidade antiga - -
Imunidade vacinal - -

Suscetivel - -

+

1

+ 4+ 4+ + + 4+ o+
1
1

Adaptado*
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Tratamento

Na hepatite B aguda o tratamento deve ser sintomdtico com an-
titérmicos e antieméticos quando necessdrios e hidratagio pre-
ferencialmente por via oral. Outra recomendagio importante
refere-se 4 absten¢ao de firmacos de metabolizacio hepdtica. Em
caso de prurido intenso podem ser utilizadas resinas sequestrado-
ras de sais biliares como a colestiramina. Medidas terapéuticas de
cunho dietético e repouso absoluto nio demonstraram beneficios
comprovados no processo de evolugio clinica da doenga.

Na hepatite aguda fulminante o tratamento consiste em supor-
te hidrico, circulatério e respiratério, controle das complicacoes
hemorrdgicas, metabdlicas, infecciosas e neuroldgicas. A encefa-
lopatia hepdtica deve ser evitada com a diminui¢do da ingesta
protéica e administracdo de lactulose ou neomicina oral>. O
transplante de figado deve ser considerado, pois ¢ o tratamento
de escolha para a maioria dos casos, tendo em vista a elevada
letalidade".

No caso de doenga hepdtica cronica o objetivo de tratamento
¢ a negativacio sustentada dos marcadores de replicagao viral,
HBeAg e carga viral, os quais representam remissao clinica, bio-
quimica e histolégica, com redu¢io dos riscos de evolugio para
cirrose e CHC; destaque-se, também, o escopo de soroconversio
de HBsAg para anti-HBs, associada & completa remissio da he-
patite cronica®.

Para alcangar estes objetivos estdo disponiveis diferentes firma-
cos, destacando-se interferon-alfa, interferon-alfa peguilhado,
lamivudina, tenofovir, entecavir e adefovir, indicados conforme
algumas situagoes clinicas e laboratoriais descritas na tabela 1.
As respostas terapéuticas esperadas na abordagem na hepatite
cronica ¢ o que orienta a terapia e revela a cura ou bom prognds-
tico da doenca. Alguns tipos de respostas estdo na tabela 2.

Profilaxia

A vacina da hepatite B, desenvolvida a partir da utilizagao de
métodos de engenharia genética, é recomendada para todas as
criangas e recém-nascidos, junto aos adultos considerados sob ris-
co como os profissionais de sadde, hemofilicos, nefropatas, entre
outros.

Séo trés doses aplicadas por via muscular: a primeira no momento
da consulta e as duas seguintes — segunda e terceira — um e seis me-
ses apds a dose inicial. Para os profissionais de satide com grande
risco de exposi¢do hd indicacio de um reforco a cada cinco anos.
A vacina ¢ altamente imunoggnica e protetora, de fato, uma série
completa de trés ou quatro doses confere uma resposta protetora
em mais de 90% dos adultos e em mais de 95% das criancas e
adolescentes's.

A imunoglobulina (HBIG) deve ser aplicada o mais rdpido pos-
sivel em todos aqueles que foram expostos ao material contami-
nado, ou mesmo potencialmente contaminado, com o VHB.
Nesses casos deve-se administrar dose tinica de HBIG, 0,5 mL
para recém-nascidos ou 0,06 mL/kg, méximo de 5 mL, para as
demais idades®.

Outras formas de prevengio da infecgao incluem o uso de preser-
vativos, a abstencio do uso de drogas injetdveis ilicitas, o uso cri-
terioso de transfusio de sangue e hemoderivados e as precaucoes
bdsicas com sangue e secre¢des corporais (uso de luvas, éculos,
descarte adequado de material contaminado, dentre outras).
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HEPATITE C

Etiologia

O VHC pertence a familia Flaviviridae — género Hepacivirus —
possuindo tamanho entre 30 ¢ 40 nandmetros e envelope. Seu
material genético ¢ constituido por um RNA de fita simples.
Destaque-se como importante caracteristica do virus C, a gran-
de variedade de gendtipos (9) e subtipos (76) jd descritos, com
grande variabilidade de prevaléncia ao longo do mundo, além de
um mecanismo complexo de fuga imunoldgica, que dificulta sua
eliminagdo pelo sistema imune na maioria dos casos, levando a
cronificagio da hepatite C. No Brasil o genétipo 1 é o mais des-
crito, seguido pelos genétipos 2 e 3'. Nos Estados Unidos, 70%
das infecgoes pelo VHC sao pelo genétipo 1°.

Epidemiologia

O VHC ¢é encontrado em todos os continentes, com distribuicao
universal, mas com amplas variagées de prevaléncia. Na Europa e
nos Estados Unidos a prevaléncia varia de 0,2% a 3%, podendo
chegar a 5% no Egito e em outros paises do continente africano.
A condigio mérbida representa um grave problema para a sadde pi-
blica mundial. O VHC ¢ uma importante causa de doenca hepdtica
cronica, figurando como a principal causa de cronificagio das hepa-
tites virais*', respondendo por 70% dos casos de hepatite cronica,
40% dos casos de cirrose descompensada, 60% dos casos de CHC e
30% dos transplantes hepdticos em paises industrializados***. Nos
Estados Unidos, 40% das disfungoes hepdticas cronicas sio relacio-
nadas a0 VHC, sendo a principal causa de morte por doenca he-
pética, com cerca de 8.000 a 10.000 dbitos por ano, ocupando o
primeiro lugar entre as indicagoes para transplante hepatico®.

No Brasil, ainda nio se conhece a prevaléncia exata da infecgio
no territério nacional®, mas estudos em diversas regioes sugerem
que esteja situada entre 1% e 3% da populagio geral'"*>. Confor-
me dados levantados em 2002 pela rede de hemocentros, referen-
tes aos pré-doadores de sangue, a distribuicio da prevaléncia do
VHC variou da seguinte forma entre as regioes brasileiras: 0,62%
no Norte, 0,55% no Nordeste, 0,28% no Centro-Oeste, 0,43%
no Sudeste e 0,46% no Sul®.

A via de transmissio do VHC ¢ parenteral, principalmente atra-
vés de exposicoes percutineas ao sangue contaminado, estando
sob maior risco: a) os usudrios de drogas injetdveis ilicitas, b) os
hemofilicos, c) os pacientes em hemodidlise, d) os profissionais
de sadde com histéria de acidente percutineo (o risco de con-
taminagio pelo VHC apés ferimento com agulha contaminada
parece ser de até 10%) e os individuos que receberam hemotrans-
fusao (sobretudo antes de 1994). O uso de drogas injetdveis ili-
citas é considerado, atualmente, o principal fator de risco para
aquisi¢io de hepatite C.

A transmissdo sexual, o contato intradomiciliar prolongado, a
transmissdo vertical, a realizacio de tatuagens e de procedimen-
tos invasivos — tratamento odontoldgico, por exemplo — sem o
uso de material adequadamente esterilizado, o uso compartilhado
de lAminas de barbear e de utensilios de manicure sdo possiveis
fontes de aquisi¢io do VHCY. Estima-se que em até 40% dos
casos no Brasil, os infectados ndo possuem histéria epidemiold-
gica clara, o que destaca ainda mais a importincia desse contdgio

inaparente do VHC?.
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Tabela 1 — Indicacio de tratamento da hepatite B cronica conforme situagio clinica e laboratorial

Situagoes

Recomendacoes

L. . Critérios de Indicagao Contraindica¢oes Monitoramento
Clinicas Terapéuticas
Pacientes Interferon-alfa, 5 MUI ¢ Aminotransferases alteradas, inde- ¢ Contagem sérica de plaquetas * Hemograma com con-
virgens de didrias, ou 10 MUI trés pendentes de outros critérios <70.000 ou contagem de neu- tagem de plaquetas;
tratamento, vezes por semana, por 16 a tréfilos <1.500m?; ALT/AST a cada 15 dias
com HBeAg 24 semanas. Pacientes que * Bidpsias que apresentem atividade e Cardiopatia grave; no primeiro més, e apds,

reagente, Nao
cirréticos

Pacientes
virgens de
tratamento,
HBeAg nao
reagente, nao
cirréticos

Individuos
virgens de
tratamento,
cirréticos, com
HBeAg reagente

a0 nao reagente

Pacientes
previamente
experimentados
e resistentes ao
tenofovir
Pacientes
previamente
experimentados
e resistentes ao
entecavir

nio apresentarem soro-
conversio em 16 semanas
(respondedores  parciais
ou nao respondedores,
conforme descricio dos
desfechos) deverio ter seu
tratamento prolongado até

24 semanas.

Tenofovir (300 mg), 1
comprimido ao dia até a
SOroconversao HBsAg/
Anti-HBs e negativagio
HBV-DNA.

Entecavir (0,5 mg), 1 com-
primido ao dia durante 12
meses ou até soroconver-

sao HBeAg/Anti-HBe.

Nao hi relatos de resistén-
cia ao tenofovir

Embora nio exista relatos
de resisténcia ao entecavir
em quatro anos de uso, o
resgate de pacientes deve
ser estruturado com asso-
ciagao do tenofovir ao es-
quema terapéutico.

inflamatéria e fibrose = A2 e/ou = F2,
independente das aminotransferases.

¢ Aminotransferases normais: VHB-
DNA > 10%cépias/mL ou = 2.000 Ul/
mL, independentemente da bidpsia
hepdtica.

¢ Aminotransferases alteradas: VHB-
DNA >10° (ou > 200 Ul/mL) e >10¢
copias/mL ou 22.000 Ul/ml e bidpsia
demonstrando atividade inflamatéria
e/ou fibrose > A2 e/ou > F2; ou VHB-
DNA > 10 c6pias/mL, independente-
mente da bidpsia hepdtica.

* Pacientes HBeAg reagentes tém in-
dicagio de tratamento independente-
mente das aminotransferases, VHB-
DNA ou classificaao de Child-Pugh.
e Pacientes com cirrose Child-Pugh
B e C, tém indicacio de tratamento,
independentemente da condiciao do
HBeAg, da carga viral e das amino-
transferases.

* Pacientes HBeAg nio reagentes, com
cirrose Child-Pugh A, tém indicagao
de tratamento quando as aminotrans-
ferases estiverem alteradas e/ou VHB-
DNA 210° cépias/mL (200 Ul/mL).

* Neoplasias;

* Diabetes melittus tipo 1 de di-
ficil controle;

* Cirrose hepdtica descompen-
sada (Child-Pugh B ou C);

* Psicose;

* Depressao grave;

* Convulsoes de dificil controle;
* Imunodeficiéncia primdria;

* Transplante renal;

* Gestagao ou contracep¢ao ina-
dequada;

* Hipersensibilidade conheci-
da 4 qualquer componente do
interferon-alfa;

* Tratamento prévio.

Nio hd contraindicagées abso-
lutas.

Evitar o uso em gestantes, em
pacientes com disfun¢io renal
ou portadores de comorbidades
que apresentem maior risco de
desenvolvimento de lesio renal,
como diabetes melittus e hiper-
tensio arterial sistémica, além
do uso concomitante de outros
farmacos nefrotéxicos.

Nio hd contraindicagoes abso-
lutas. Em pacientes que apre-
sentam intolerincia ao enteca-
vir o tenofovir pode ser usado
como alternativa.

mensalmente;

e Avaliagio de funcio
tireoidiana (TSH e T4
livre) e glicemia de jejum
a cada trés meses.

e Fungio renal (ureia,
creatinina e calculo da
depuracio da creatinina
enddgena) a cada 12 se-
manas.

* HBsAg/AntiHBs a cada
24 semanas;
Transaminases a cada 12
semanas.

e HBV-DNA na 122 e
242 semana para avaliar
resposta viral precoce.

* Em pacientes cirrdticos
HBeAg reagentes, apds a
suspensio do tratamen-
to, monitorar trimestral-
mente as aminotransfe-
rases e semestralmente o
HBeAg.

* Em pacientes cirréti-
cos HBeAg nio reagen-
tes, apds a suspensio do
tratamento, monitorar
trimestralmente as ami-
notransferases e semes-

tralmente o HBsAg.

Adaptado®
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Tabela 2 — Alguns conceitos referentes ao tratamento da hepatite B e seus significados'®

Tipos de Respostas Significados

Resposta completa
Resposta bioquimica

Resposta viroldgica

Nao resposta primaria

Reincidéncia viral
nagbes espassadas por quatro semanas.

Resposta histolégica
pré-tratamento.

* Resposta bioquimica e virolgica completa e perda do HBsAg.
* Reducio do nivel sérico de ALT para os valores normais.

¢ Redugio do nivel sérico do DNA VHB para niveis indetectdveis pelo método de PCR e perda do HBeAg em
pacientes inicialmente HBeAg positivo.

* Redugio do nivel sérico do DNA VHB < 2 log10 IU/mL apds 24 semanas de tratamento.
e Elevacio do nivel sérico do DNA VHB em 1 log10 IU/mL depois do término do tratamento em duas determi-

* Reducio do indice de atividade histolégica em dois pontos e nio piora do escore de fibrose comparada 4 biopsia

Adaptado'®

Aspectos clinicos

O periodo de incubagio varia entre 4 ¢ 24 semanas, com média
entre 7 ¢ 8 semanas, com a grande maioria dos casos assintomdti-
cos ou oligossintomdticos na fase aguda.

A histéria natural da infecgio pelo VHC ¢ varidvel e de dificil
previsibilidade, dada a pléiade de fatores envolvidos, os quais
podem ser relacionados ao virus (genétipos, carga viral), ao
hospedeiro (idade, sexo, etnia, doengas metabdlicas, doengas
hepéticas concomitantes, fatores genéticos) ou ao ambiente
(consumo de dlcool, tabagismo, dieta, coinfec¢des pelos VHB
e pelo HIV)!.

Em cerca de 15% dos infectados ocorre cura espontinea; cerca
de 25% apresentam infecgdo assintomdtica, com ALT persisten-
temente normal e auséncia alteracoes significativas 4 histologia
hepdtica; os demais apresentam niveis elevados de ALT, porém
varidveis, ao longo do tempo, geralmente com histologia hepdtica
alterada?’. A prevaléncia de cirrose apés 20 anos de infeccio pelo
VHC foi estimada em 14,8%?. A incidéncia anual de CHC nos
pacientes com cirrose ¢ estimada entre 1% e 4%7.

A maioria dos portadores de hepatite aguda pelo virus C apresenta
a forma anictérica, com auséncia de queixas, ou com manifestagoes
inespecificas, ligadas a fase prodrémica da entidade nosolégica. E
comum que a elevagio da ALT seja a tnica manifestagio da do-
enca. Via de regra, a infeccio pelo VHC é menos grave durante
a fase aguda do que a hepatite B e tem maior probabilidade de
ser anictérica’. H4 estimativas de que somente 1% dos individuos
acometidos desenvolva doenga ictérica, muito semelhante & hepa-
tite A", o que dificulta muito o diagnéstico da hepatite C na fase
aguda. Nos casos sintomdticos, predominam sintomas gerais como
anorexia, cefaleia, artralgias, mialgias, nduseas e vomitos, febre bai-
xa e astenia. A ictericia ¢, quando existe, pouco intensa. A hepatite
fulminante pelo virus C é um evento muito raro, embora haja al-
gumas descricoes na literatura cientifica®.

Em termos laboratoriais, a elevagio das aminotransferases ¢ a regra,
mencionando-se que a eosinofilia transitéria pode ser observada.
Em coorte multicéntrica e prospectiva, avaliada na Franca entre
1999 e 2007, tendo como critérios de inclusio (1) a soroconver-
sdo do anticorpo anti VHC nos tltimos 6 meses ou (2) elevagio
da ALT acima de 10 vezes o limite superior normal com histéria
conhecida ou suspeita de exposicao potencial ao VHC nos quatro
meses precedentes — excluidas outras causas de hepatite aguda
(hepatites virais A e B, citomegalovirus, dlcool, drogas, doenca
autoimune) — foram colecionados 126 casos de hepatite C agu-
da. Nessa coorze, apenas 40% dos pacientes desenvolveram icte-
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ricia e outros 14% apresentaram apenas alteragoes inespecificas.
Outros eventos que conduziram ao diagndstico foram: 1) segui-
mento apés exposi¢ao ocupacional (9%) e investigagio motivada
por lesées com potencial de transmissao (10%), 2) existéncia de
fatores de risco (12%) e 3) presenca de alteragdes laboratoriais
(14%). Os modos de transmissao suspeitados incluiram o uso
de drogas injetdveis ilicitas (38%), parceiro sexual infectado pelo
VHC (21%), exposi¢io no servico de satde (18%) e exposicio
ocupacional (12%)*. Cabe ainda destacar que nessa coorze a taxa
de cura espontinea da hepatite C aguda ficou em torno de 40%,
mas os préprios investigadores a consideram superestimada, ten-
do em vista a menor sensibilidade dos 4its para PCR para hepatite
C utilizados no inicio da pesquisa. Outra revisio, abrangendo
estudos longitudinais com 675 casos de hepatite C aguda, coloca
a taxa de cura espontinea em torno de 25%7%'.

Apés a fase aguda, a evolugio para a cronicidade, definida como a
persisténcia da infecgio pelo tempo minimo de seis meses, é a re-
gra, com somente 10% a 15% alcangando a cura espontinea*?.
Durante muito tempo acreditou-se que portadores de hepatite C
cronica com niveis persistentemente normais de ALT apresenta-
riam menor incidéncia de alteracoes histoldgicas hepdticas e me-
nor risco de progressdo para cirrose, o que constitufa justificativa
para a exclusio desses pacientes dos programas de tratamento da
hepatite C. Sem embargo, observagoes mais recentes encontra-
ram contingente nao desprezivel de individuos com ALT normal
e bidpsia hepdtica alterada, contradizendo o cardter absolutamen-
te benigno que se dava a essa situagdo particular anteriormen-
te. Entretanto, uma andlise mais cuidadosa dos dados, mostra
que muitos pacientes com ALT normal apresentam, na verdade,
niveis flutuantes de ALT, com longos periodos de normalidade
alternados com periodos de elevagio. Portanto, o contingente de
pacientes com ALT verdadeiramente normal é bem menor do
que se acreditava no passado, o que justifica a proposi¢io de al-
guns autores de também oferecer tratamento para esses indivi-
duos se eles apresentarem alguns fatores preditores de sucesso no
tratamento (por exemplo: genétipos 2 e 3 e carga viral menor)?*.
A evolugio da hepatite C cronica ¢ insidiosa e progressiva, fre-
quentemente com manifestagoes clinicas discretas ou ausentes
nas primeiras décadas da entidade nosoldgica®. A cirrose hepdti-
ca representa, usualmente, o estdgio final da hepatite cronica pelo
virus C, alcancado geralmente apés décadas de doenga. Habitual-
mente, os pacientes que apresentam outras condigoes capazes de
induzir hepatopatia cronica — etilismo, coinfeccio pelos VHB,
VHD e algumas doengas metabdlicas — as quais sdo capazes de
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desencadear cirrose — tais como doenca de Wilson, hemocroma-
tose hereditdria e deficiéncia de alfa-1 antitripsina — evoluem para
cirrose em menor tempo. Os individuos que adquiriram a infec-
¢io mais velhos? e as mulheres* também apresentam desenvolvi-
mento mais precoce de doenga hepdtica avangada®.

O tempo entre a aquisi¢do da infec¢io pelo VHC e o surgimento
de doenca hepdtica avancada ¢ varidvel, com surgimento de cir-
rose clinicamente manifesta em um quinto dos individuos dentro
de 20 anos ou menos; nos demais pacientes, as primeiras compli-
cagoes podem ser vistas apds 30 anos de infec¢io®.

Alguns poucos pacientes referem sintomatologia esporddica com
coldria, episddios de febre baixa, cansaco mal definido e inscons-
tante'. Pacientes com doenga descompensada podem exibir ma-
nifestacoes periféricas da cirrose, como eritema palmar, aranhas
vasculares, contratura de Dupuytren, ginecomastia, ascite, hepa-
toesplenomegalia e atrofia testicular®.

Além do acometimento hepdtico, sdo importantes as manifes-
tagdes extra-hepdticas da infecgio pelo VHC. A maioria dessas
sindromes estd associada aos processos imunes, provavelmente
devido a possibilidade do virus se replicar nas células linfoides*
¢ 4 deposi¢io de imunocomplexos nos diversos tecidos. Uma di-
versidade de sindromes autoimunes pode fazer parte do quadro
clinico do portador de hepatite C cronica.

A crioglobulinemia afeta aproximadamente 1% dos adultos cro-
nicamente infectados pelo virus C* Ela é causada pela deposi-
¢ao de imunocomplexos contendo crioglobulinas dos tipos II e
III nos vasos de calibre médio e pequeno. As principais mani-
festacoes incluem artralgias/artrites, glomerulonefrite, neuropa-
tias, purpuras palpdveis e tlceras cutineas. Destaque-se que sua
frequéncia aumenta com o tempo de duracio da doenga e com
a gravidade da doenca hepdtica. A detecgio de crioglobulinas no
soro, a presenca do fator reumatoide, niveis baixos de comple-
mento (C4 em particular) e achados tipicos de bidpsia de érgaos-
-alvo — mormente pele, rim e nervos — selam o diagndstico®.
Artralgias sio comuns em pacientes com hepatite C — em até 50%
dos casos, mas artrite verdadeira é um fendémeno bem menos fre-
quente, com menos de 5% dos pacientes afetados. Elas podem ser
consequéncia da prépria infecgio pelo VHC, de alguma doenca
reumatoldgica concomitante — artrite reumatoide, lipos eritematoso
sistémico ou sindrome de Sjogren — ou de efeito colateral de me-
dicamentos como o interferon-alfa. Geralmente, ou hd um padrao
de poliartrite pouco intensa — acometendo as pequenas articulagées
— ou existe um padrio de oligoartrite afetando grandes articulagées.
Como o fator reumatoide e o fator antintcleo podem estar presentes
nos pacientes com hepatite C, ndo é incomum que o diagnéstico di-
ferencial com as outras doengas reumatoldgicas seja dificil. A presen-
¢a do anticorpo Anti-CCP diferencia os casos de artrite reumatoide
inicial dos portadores de artrite relacionada & hepatite C*.

Uma incidéncia de linfoma nao-Hodgkin mais elevada que a da popu-
lagdo geral tem sido observada nos individuos infectados pelo VHC*.
As mortes relacionadas a hepatite C estdo ligadas as complica-
¢oes da cirrose — hemorragias digestivas, sindrome hepatorrenal,
sindrome hepatopulmonar, infec¢oes, encefalopatia hepdtica — e
a ocorréncia do CHC. A sobrevida em cinco anos é observada
em cerca de 80% dos pacientes com cirrose Child-Pugh A. Por
outro lado, a sobrevida média nao ultrapassa dois anos a partir do
momento em que j4 exista ascite™.
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Diagnéstico

Como na maioria dos casos, a infec¢io — tanto na sua fase aguda
ou cronica — possui evolugio assintomdtica ou oligossintomdtica,
¢ comum que o diagndstico seja circunstancial, frequentemente
através de triagem soroldgica para doadores nos bancos de san-
gue, a partir de exames ocasionais, de campanhas de detecgio ou
de investigacio deflagrada por suspeita epidemiolégica®.

Na fase aguda da infec¢do, o habitual ¢ o surgimento do anti-
VHC cerca de oito a 10 semanas apds o contdgio. A presenca
de sorologia reativa para o virus da hepatite C (anti-VHC) traz
informagées sobre o contato prévio com o virus, mas nio sobre
a evolugio para a cura ou cronicidade do processo infeccioso,
uma vez que este anticorpo persiste positivo em ambas as situa-
¢oes. Do mesmo modo, até 10% dos individuos cronicamente
infectados por VHC podem perder o anticorpo no decorrer da
doenca, apresentando doravante ensaios sorolégicos nio reati-
vos. Com efeito, a simples presenca do anticorpo anti-VHC
nio diferencia casos de cicatriz soroldgica de casos reais, apre-
senta grande nimero de falsos positivos em popula¢oes com
baixa prevaléncia da infeccio pelo VHC e falsos negativos sio
frequentes em pacientes imunossuprimidos (tal é o caso dos
portadores da sindrome da imunodeficiéncia adquirida e o dos
individuos sob hemodiilise). Portanto, uma etapa confirmatd-
ria ¢ essencial ap6s a determinagio do anti-VHC reativo, o que
¢ obtido pela pesquisa do material genético do virus por meio
de técnicas de biologia molecular.

A pesquisa do material genético do virus (VHC-RNA) por téc-
nicas relacionadas a reacio em cadeia da polimerase é importante
pela precocidade de seu surgimento (geralmente em duas sema-
nas apds o contdgio), estando indicado na suspeita de hepatite
aguda pelo virus C, e por seu desaparecimento estar associado a
evolugio favordvel para a cura.

Depois da exposi¢io ao virus, o VHC-RNA ¢ o primeiro marca-
dor a aparecer, ao passo que o anti-VHC ¢ detectado mais tarde.
Todavia, estes dois marcadores podem estar presentes concomi-
tantemente, exigindo cautela na interpretacio dos exames (Qua-
dro 2). A diferenciacio presuntiva das formas aguda e cronica da
hepatite C pode ser esclarecedora diante da apresentagio clinica,
ou seja, a presenca de sintomas e ictericia, e se houve histérico ou
nao de elevacao sérica de ALT e sua duragao?', caso esses dados
sejam acessiveis.

Quadro 2 — Interpretagio dos resultados de marcadores virais na
hepatite C

?:;Zl-(\)/ggm VHB-RNA Interpretagao
Infecgao aguda ou cronica dependendo
+ + do contexto clinico
Resolugio da infecgao
+ - Infecgio aguda durante um periodo de
baixa viremia
Infecgdo aguda recente
_ + Infecgdo cronica em paciente imunossu-
primido
Teste falso reativo para anti-VHC
- - Auséncia de infeccio
Adaptado”
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A bidpsia hepdtica assume fundamental importincia no estadia-
mento e na elaboracio do plano terapéutico da hepatite cronica,
nao sendo importante para o diagndstico da infec¢io pelo VHC.
Podem ser identificados desde discretos infiltrados periportais,
que indicam um bom progndstico, até necrose em “saca-bocado”
(piecemeal necrosis), necrose em ponte e cirrose plenamente de-
senvolvida, situacdes de pior prognéstico.

E desejdvel que os achados da bidpsia hepdtica sejam expressos de
acordo com uma das classificagoes validadas, facilitando a avalia-
¢ao de indicacio de tratamento (Tabela 3).

A bibpsia hepdtica é recomendada nos pacientes candidatos ao
tratamento da hepatite C cronica, podendo ser dispensada nos
casos onde o diagndstico clinico ou radiolégico de cirrose é pos-
sivel. Nos casos de hepatite C aguda, a bidpsia hepdtica s6 é jus-
tificdvel em caso de ddvidas diagndsticas®.

Nio se deve esquecer, ao indicar uma biépsia de figado, que o

Tabela 3 — Classificagdo metavir em hepatites cronicas
Atividade (A)

Necrose periportal®

Necrose Lobular**

Ausente ou minima Moderada Acentuada

Ausente A0 Al A2
Minima Al Al A2
Moderada A2 A2 A3
Acentuada A3 A3 A3
Fibrose (F)

Auséncia de fibrose portal e periportal FO
Fibrose portal e periportal sem septos F1
Fibrose portal e periportal com raros septos F2
Fibrose portal e periportal com numerosos septos F3
Cirrose F4

* A necrose periportal corresponde a hepatite de interface. Minima: focal, ao
redor de alguns espagos porta; moderada focal, ao redor de alguns espagos porta;
moderada difusa, ao redor de todos os espagos porta; acentuada difusa, ao redor
de todos os espagos porta.

**A necrose lobular corresponde a focos de necrose e/ou células inflamatérias in-
tralobulares. Ausente ou minima: menos de um foco por I6bulo. Moderada: pelo
menos um foco por l6bulo. Acentuada: vérios focos por l6bulo.

Adaptado®

procedimento nio ¢ isento de riscos, incluindo dor, hemorragias
e perfuragio inadvertida de outros rgaos, que a interpretagio
correta do exame depende do conhecimento e experiéncia do pa-
tologista, que o custo do procedimento ¢ alto, e que é, por vezes,
grande a ansiedade provocada no paciente?'.

Tratamento

O objetivo do tratamento ¢ inibir a reproducao viral e com isso
interromper ou amenizar a evolucio das lesdes histopatoldgicas,
melhorar a funcio hepdtica, reduzir o risco de evolu¢ao para cir-
rose ¢ hepatocarcinoma, reduzir a demanda por transplante de
figado, prevenir outras complicacoes e morte (Tabela 4)*.

Os estudos sobre a eficicia do tratamento da hepatite C aguda
sdo ainda pouco numerosos®, mas hd pelo menos duas metandli-

34,35

ses atestando que ele ¢ benéfico e custo-efetivo®*?*, com redugio

3425 Nio existe, entretanto, consenso a

das taxas de cronificacio
respeito do esquema ideal de tratamento e a respeito do momen-
to ideal de inicid-lo. Como norma geral, recomenda-se repouso
relativo até a normalizagio das aminotransferases, restri¢io quan-
to 4 ingesta de dlcool por no minimo seis meses, e medicacdes
devem ser utilizadas somente sob orientagio médica, para que
nao haja agravamento da lesio hepdtica®.

Estudo® comparando as taxas de resposta viroldgica sustentada
(RVS) entre pacientes com hepatite aguda sintomdtica tratados
com interferon convencional e peguilhado (PEG-INF) iniciados
imediatamente apds o diagndstico e apds periodo de observacio
de 12 semanas, sem que uma diferenca significativa estatistica-
mente fosse observada entre os dois grupos. Portanto, nos casos
de hepatite sintomdtica, ¢ seguro aguardar por trés meses para
iniciar os procedimentos terapéuticos, dando a oportunidade de
esperar pelo clareamento espontineo do virus, evitando, desse
modo, tratamentos desnecessarios. A mesma evidéncia nio existe
para os casos assintomdticos de hepatite aguda, para os quais seria
licito indicar o tratamento no momento do diagndstico.

A maioria dos estudos mais recentes tem utilizado o PEG-INF para
tratamento da hepatite C aguda, com taxas de RVS semelhantes
para 12 e 24 semanas, mas com maior frequéncia de efeitos colate-
rais neste ultimo grupo. Por isso, tem sido proposto que pacientes

Tabela 4 — Alguns conceitos referentes ao tratamento da hepatite C e seus significados

Tipos de Respostas Conceitos

Significados

Resposta virolégica rdpida
(RVR)
Resposta viroldgica

precoce (RVP)

42 semana de tratamento

Pesquisa negativa do VHC-RNA por PCR qualitativo na Sua presenca tem grande valor preditivo positivo para

ocorréncia de RVS

Redugao de 2 log na carga viral na 122 semana de trata- Sua auséncia tem grande valor preditivo negativo para
mento (RVP parcial) ou pesquisa negativa do VHC-RNA  ocorréncia de RVS

por PCR na 122 semana de tratamento (RVP completa)

Resposta viroldgica de fim
de tratamento (RVF)

Resposta viroldgica lenta

final do tratamento

(RVL) PCR na 242 semana de tratamento

Resposta viroldgica

sustentada (RVS) 242 semana ap6s o término do tratamento
Recidiva Presenga de RVF nio sucedida por RVS
Respondedor parcial RVP parcial sem ocorréncia de RVF

Nulo de resposta Auséncia de RVD, total ou parcial

Pesquisa negativa do VHC-RNA por PCR qualitativo ao
RVP parcial seguida de pesquisa negativa do VHC-RNA por

Pesquisa negativa do VHC-RNA por PCR qualitativo na Equivale aproximadamente a cura da hepatite C crénica,

com risco muito baixo de reativa¢ao da infecgao pelo VHC
e de complicacdes em longo prazo a ela relacionados.

Adaptado®!
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com gendtipo 1 com RVR documentada e os pacientes com  ge-
nétipos 2 e 3 sejam tratados por apenas 12 semanas. Os demais
pacientes continuariam recebendo tratamento de 24 semanas.

O protocolo do Ministério da Satde do Brasil, vigente desde
2007, preconiza para os casos de hepatite C aguda o uso de inter-
feron convencional alfa 2a ou 2b, na dose de 5 milhées de uni-
dades, por dia durante quatro semanas, seguidas por 3 milhoes
de unidades por dia por mais 20 semanas, aplicadas sempre por
meio de injecdo subcutinea (Tabela 5).

Tabela 5 — Indicagtes para o tratamento da hepatite C aguda®

* Soroconversio anti-VHC documentada, em paciente com quadro
clinico de hepatite aguda (paciente que no inicio das manifestagoes
apresenta anti-VHC negativo e que converte para anti-VHC reativo
na segunda dosagem — realizada com intervalo de 90 dias);

* Quadro laboratorial de anti-VHC nao reativo com detecgio do
VHC-RNA por método de biologia molecular (qualitativo), realizado
por volta de 90 dias apés o inicio dos sintomas ou da data de exposi-
¢a0, quando esta for conhecida em paciente com histérico de exposi-
¢ao potencial ao virus da hepatite C.
Adaptado”’

Para o tratamento da hepatite C crdnica, o firmaco de escolha,
a dose de administragio e a duragio do tratamento dependem
do gendtipo do virus?'. No caso de infecgao pelo genétipo 1 o
tratamento consiste em interferon peguilado 02a 180 pg/semana
ou a2b 1,5 pg/semana por via subcutinea, associado a ribaviri-
na 11-15 mg/kg/dia (800-1.200 mg em duas tomadas) por via

oral, durante 48 semanas. Nos casos de hepatite cronica causada
pelo genétipo 2 ou 3 o tratamento recomendado ¢ o interferon
convencional 3.000.000 UT trés vezes por semana por via subcu-
tAnea, associada a ribavirina 11-15 mg/kg/dia (800-1.200 mg,
em duas tomadas) por via oral e a um inibidor de protease (bo-
ceprevir 800 mg TID ou telaprevir 750 mg TID). A duragio do
tratamento dependerd da resposta do paciente e dos resultados de
tratamentos anteriores a que o paciente possa ter sido submetido
(Tabelas 6 e 7).

Nos casos de hepatite cronica com genétipo 2 ou 3 o trata-
mento recomendado ¢ o interferon peguilado a2a 180 pg/
semana ou 0.2b 1,5 pg/semana por via subcutinea, associado
a ribavirina 800 mg por dia por via oral, durante 24 semanas®
(Tabela 8).

Embora muitos avancos tenham sido obtidos, a eficicia do tra-
tamento persiste reduzida em muitos pacientes. Os firmacos sio
pouco especificos e de alto custo e hd baixa adesido decorrente da
elevada frequéncia de efeitos colaterais os quais, em alguns casos,
podem prejudicar gravemente a qualidade de vida do paciente e
provocarem lesoes irreversiveis”’. Portanto, é obrigatéria a certifi-
cagio do paciente, ou de seu responsdvel legal, dos efeitos colate-
rais e riscos potenciais decorrentes do uso dos medicamentos atu-
almente preconizados para o tratamento da hepatite C cronica,
a qual deverd ser formalizada através da assinatura do respectivo
Termo de Responsabilidade, conforme disposto na Portaria n°
34/2007/SVS/MS?® vigente.

A avaliagdo pré-tratamento tem o propésito de confirmar a in-

Tabela 6 — Tratamento da hepatite C cronica — gendtipo 1 (esquemas com boceprevir)

Interferon peguilado + Ribavirina + Boceprevir

A introdugio do boceprevir deve acontecer apds quatro semanas de uso de interferon peguilado associado 2 ribavirina. A duragao do tratamento

deve ser avaliada de acordo com resposta a0 mesmo.

Pacientes nio cirrdticos e virgens de tratamento

82 semana de tratamento
PCR quantitativo indetectdvel

PCR quantitativo detectdvel

PCR quantitativo detectdvel ou indetectdvel

242 semana de tratamento
PCR quantitativo indetectdvel

PCR quantitativo indetectdvel

PCR quantitativo detectdvel

ACAO
Completar o esquema triplice com 28 semanas de tratamento

Manter esquema triplice até a 282 semana de tratamento
Manter interferon e ribavirina da 292 semana até a 482 semana

Interromper O tratamento

Pacientes nio cirréticos, tratados anteriormente com interferon e ribavirina, recidivantes ou respondedores parciais

82 semana de tratamento
PCR quantitativo indetectdvel

PCR quantitativo detectdvel

PCR quantitativo detectdvel ou indetectdvel

242 semana de tratamento
PCR quantitativo indetectdvel

PCR quantitativo indetectdvel

PCR quantitativo detectdvel

ACAO
Completar o esquema triplice com 36 semanas de tratamento

Manter esquema triplice até a 362 semana de tratamento
Manter interferon e ribavirina da 372 semana até a 482 semana

Interromper O tratamento

Pacientes cirréticos

82 semana de tratamento
PCR quantitativo detectdvel ou indetectdvel

PCR quantitativo detectdvel ou indetectdvel

242 semana de tratamento
PCR quantitativo indetectdvel

PCR quantitativo detectdvel

ACAO
Completar o esquema triplice com 48 semanas de tratamento

Interromper O tratamento

Cldusulas de interrup¢ao

Carga viral > 100 UI/mL na 122 semana de tratamento;
Carga viral detectdvel na 242 semana de tratamento;

Escape viroldgico (aumento de 1 log na carga viral durante o tratamento): interromper apenas o boceprevir e continuar interferon peguilado + ribavirina.

Efeitos colaterais do boceprevir

Fadiga, ndusea, cefaleia, disgeusia;

Acentuagio da anemia induzida pela ribavirina (recomendagio: reduzir dose da ribavirina ou usar eritropoetina, mas sem reduzir a dose do boceprevir);

Acentuacio da leucopenia induzida pelo interferon (recomendacio: reduzir dose do interferon ou usar filgrastim, mas sem reduzir a dose do boceprevir).

Adaptado®
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Tabela 7 — Tratamento da hepatite C cronica - gendtipo 1 (esquemas com telaprevir)

Interferon peguilado + Ribavirina + Telaprevir

O tratamento apresenta duas fases:
1. Interferon peguilado + ribavirina + telaprevir (12 semanas)

2. Interferon peguilado (duracio dependente de resposta ao tratamento e das condi¢oes do paciente)

Virgem de tratamento
. o Recidivante
Pacientes nio cirréticos
Respondedor parcial
Nulo de resposta
Pacientes cirrdticos
Cléusula de interrup¢ao do tratamento
Carga viral > 1000 UI/mL nas semanas 4 e 12 de tratamento
Carga viral detectdvel na 24" semana de tratamento

PCR quantitativo detectdvel nas semanas 4 ¢ 12

PCR quantitativo indetectdvel nas semanas 4 ¢ 12 fase 2 com 12 semanas

fase 2 com 36 semanas

Fase 2 com 36 semanas

12 semanas iniciais + 36 semanas

Escape viroldgico (aumento de 1 log na carga viral durante o tratamento): interromper apenas o telaprevir e continuar o interferon peguilado + ribavirina

Efeitos colaterais do telaprevir

Anemia, fadiga, ndusea, vomitos, diarreia, desconforto ou prurido anorretal, doen¢a hemorroiddria, disgeusia
Prurido de leve a moderada intensidade (recomendacio: tentar controle com corticosteroides tépicos ou anti-histaminicos)
Sindrome de Stevens-Johnson, farmacodermia com eosinofilia e sintomas sistémicos e mucosite (recomendacio: interromper telaprevir, ribavirina

e interferon)

Adaptado®

Tabela 8 — Indicagoes para o tratamento da hepatite C cronica

Tabela 9 — Contraindicacoes para o tratamento da hepatite C cronica

e Ser portador do virus da hepatite C, de acordo com a identificagio
por VHC-DNA qualitativo;

* Ter realizado, nos tltimos dois anos (24 meses), bidpsia hepdtica na
qual tenha sido evidenciada atividade necroinflamatéria de moderada
a intensa — maior ou igual a A2 pela classificagio metavir ou atividade
portal ou perisseptal grau 2 ou maior classificagio da Sociedade Bra-
sileira de Patologia — e/ou presenca de fibrose de moderada a intensa
(maior ou igual a F2 pelas classificagoes Metavir ou Sociedade Brasi-
leira de Patologia);

e Ter idade entre trés e 70 anos;

* Apresentar, a0 hemograma, contagem de plaquetas acima de 50.000/
mm? e de neutréfilos acima de 1.5000/mm?;

* Nio apresentar contraindicagoes.

e Distarbio psiquidtrico, principalmente depressao maior, tratado in-
satisfatoriamente;

* Transplante de érgaos sélidos: rim, coragio ou pulmaio;

* Hepatite autoimune ou outra condi¢io autoimune conhecida, pois
pode ser exacerbada pelo interferon peguilado (PEG-IFN)

¢ Tireoideopatia nao tratada;

* Gestagdo ou nio concordincia em adotar métodos contraceptivos
durante o tratamento e apds seis meses do seu término;

* Existéncia de comorbidades graves como hipertensio arterial sisté-
mica grave, insuficiéncia cardiaca, coronariopatia, diabetes mellitus de
dificil controle, doenga pulmonar obstrutiva cronica;

* Idade menor do que dois anos;

* Hipersensibilidade conhecida a algum firmaco usado no tratamento

Adaptado”

dicagdo do tratamento, fornecer os parimetros para a escolha do
esquema terapéutico (carga viral e genotipagem), mapear as co-
morbidades, especialmente as coinfecgoes com os virus da hepa-
tite B e HIV, e identificar as contraindicacées (Tabela 9)*. Para
isso, alguns exames complementares serdo necessdrios: genotipa-
gem do VHC, carga viral, fun¢ao hepdtica, sorologias para HIV
e VHB, funcio tiredidea, FAN, B-HCG (se for mulher em fase
reprodutiva), eletrocardiograma (se o paciente tiver mais que 50

)12137 Outros exames

anos ou possuir histéria de doenga cardfaca
complementares poderio ser necessirios, de acordo com os acha-
dos do exame clinico.

As consultas de controle devem acontecer nas semanas 0, 2 € 4, € a
seguir a cada 4 semanas, sempre com avaliagio clinica minuciosa e
apresentacio de exames laboratoriais (hemograma completo, AST,
ALT, GGT, fosfatase alcalina e fun¢io renal). As dosagens de glice-
mia de jejum, 4cido trico, tempo de protrombina, TSH e -HCG
devem ser repetidas trimestralmente. O objetivo principal destas
consultas de controle é a vigilincia das complicagoes do tratamento.
A verificagio da resposta do tratamento, com aferi¢io da carga vi-
ral, deve acontecer como indicado em cada esquema terapéutico.
As reagoes adversas ao interferon mais frequentes sio uma sindro-
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me semelhante ao resfriado (flu-like), depressio e mielossupres-
sio. Anemia hemolitica, teratogenicidade e mutagenicidade sio
efeitos adversos mais relatados com o uso da ribavirina.

Os pacientes que respondem melhor a terapia sio as mulheres, os
individuos com menos de 40 anos e com carga viral inferior a 2,0
x 10° cépias/mL. Em contrapartida, os pacientes idosos com do-
enga avancada, portadores do subtipo Ib do virus da hepatite C e
afrodescendentes sdo os que apresentam pior resposta terapéutica.
Um dos mais fortes preditores de clareamento espontineo do
VHC ou de sucesso no tratamento com interferon e ribavirina
¢ a presenca do alelo C no gene da 11-28B, com diversos estudos
demostrando maiores taxas de RVS em pacientes com gendtipos
CC e CT, em detrimento dos portadores do gendtipo TT?.
Novas perspectivas podem se abrir com inibidores da helicase,
protease e polimerase do VHC, interferons de agio prolongada,
moduladores da atividade de macréfagos e interleucinas (IL-2,
IL-10 e IL-12).

Profilaxia

Até o momento nio existe uma vacina para prevenir a hepatite
C. As principais medidas em termos de profilaxia sao relativas ao
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satisfatério controle dos doadores de sangue e aos cuidados no
ambiente intra-hospitalar visando reduzir a0 mdximo a exposi-
¢o percutinea. A prevencdo deve incluir o aconselhamento de
pessoas que usam drogas e aquelas com praticas sexuais de risco.
Aconselhamento e testes laboratoriais devem ser realizados em
locais ou situagoes onde os individuos se encontram em situagio
de risco como prisoes, clinicas de doencas sexualmente transmis-
siveis (DST) e sindrome da imunodeficiéncia adquirida (SIDA),
e institui¢oes de pacientes neuroldgicos e mentais®.

Diante das evidéncias que o tratamento da forma aguda da hepa-
tite C poderia prevenir a cronificagdo, sugere-se, principalmente
nas exposigoes de alto risco com fonte positiva, a realizagio da
pesquisa de VHC-RNA no 90° dia apds a exposicio, para diag-
néstico e tratamento precoce da possivel infecao!®. Imunoglobu-
linas e agentes antivirais ndo sdo recomendadas apds o contato

do VHC?.

HEPATITE D

Etiologia

O virus da hepatite D, igualmente conhecido como virus delta
(VHD), ¢ o tnico representante da familia Deltaviridae, género
Deltavirus. Trata-se de virus defectivo dependente da coinfecgio
pelo VHB para sua replicagio e transmissao. O VHB exerce fun-
¢io de fornecedor de moléculas do HBsAg ao virus delta, as quais
servem de invélucro e protegio para este ltimo®, permitindo des-
se modo sua replicacio, transmissio, infectividade, penetracio e a
replicagdo exclusiva nos hepatécitos*'. Portanto, a infecgio com o
virus da hepatite D ocorre somente associada & presenca do VHB.
Estudos genéticos e sequenciais do genoma do VHD revelaram
expressiva heterogeneidade desse agente, sendo identificados trés
gendtipos, diferenciados e denominados e tipo I, II (Ila, IIb) e
III'. Cada genétipo do VHD apresenta uma variabilidade geo-
grifica e uma diferente evolugio clinica, sendo o subtipo Ia e o
tipo III considerados os mais graves®'.

Epidemiologia

A doenga ocorre em praticamente todo o mundo, com maior pre-
valéncia em 4reas tropicais da America do Sul e da Africa Subsaaria-
na, nas quais a infecgo pelo VHB ¢ consideravelmente elevada®.
No Brasil, os casos de hepatite delta concentram-se na Amazénia
Ocidental, que apresenta uma das maiores incidéncias mundiais
da doenca®, ocorrendo principalmente entre criangas e adultos
jovens®. Nesta regido, encontra-se mais de 20% de positividade
para o anti-VHC entre os individuos assintomdticos e de 90%
ou mais entre os pacientes portadores de hepatite B cronica®.
Acredita-se que a Amazonia ofereca condi¢des ambientais, so-
ciais, culturais e aspectos genéticos da populagio que contribuam
para a circulagio viral do VHD?. Nas demais regides do pais a
prevaléncia de infecgdo por este agente mostra-se muito pouco
significativa, seja em grupos de risco ou na populagao geral®!.

A superinfeccio pelo VHD em pacientes com hepatite B cronica
pode desencadear uma doenca grave, com insuficiéncia hepdtica
aguda e alta taxa de letalidade, relagio com a febre negra de Ld-
brea, ou, mais frequentemente, fazer com que o portador assinto-
mdtico do VHB desenvolva hepatite cronica ativa com evolugio
mais rdpida para cirrose e CHC®.
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O homem ¢ o tnico reservatério conhecido do VHD e os meca-
nismos de transmissio sio basicamente os mesmos do VHB, dada
a associagio bioldgica entre os agentes.

Aspectos clinicos

O periodo de incubagio varia de 28 a 180 dias. A infecgio pelo
VHD pode ocorrer no mesmo momento (coinfeccio) ou apds
(superinfec¢io) a infecgio pelo VHB. Na maior parte dos casos
de coinfec¢ao, ndo hd evolugio para a cronicidade (menos de
10% dos pacientes tornam-se pacientes cronicos)*, ao contrario
dos superinfectados em que h4 taxas superiores a 90% de evolu-
¢ao para hepatite D cronica®.

A coinfec¢io geralmente manifesta-se como hepatite aguda reci-
divante, com curso clinico bifdsico e padrio bimodal nos niveis
séricos de aminotransferases. Na maioria das vezes apresenta-se
como quadro de hepatite aguda benigna, semelhante 4 hepatite B
classica. Em 3% dos casos, a sintese de VHD torna-se intensa e,
associada aos efeitos patoldgicos da infecgao pelo VHB, culmina
na ocorréncia de hepatite fulminante.

Na superinfecgio o progndstico ¢ pior do que na coinfecgio, j4
que a infecgio prévia pelo VHB proporciona ao VHD condi-
oes ideais para a sua replicagdo intensa e explosiva, com lesio
hepdtica mais grave*. As formas fulminantes apresentam maior
incidéncia nesta condi¢ao, podendo ocorrer em 10% a 20%*.
Atualmente sugere-se que a histéria natural da doenga e o prog-
néstico da infeccdo pelo VHD dependam essencialmente dos ge-
nétipos virais, tipo I, II, e ITI*".

Diagnéstico

A investigacdo soroldgica para o VHD pode se apresentar com
os padroes de coinfec¢io e superinfec¢io, sendo que nesta cir-
cunstincia, em associagio aos marcadores de portador cronico
do VHB, anti-HBc IgG ¢ HBsAg, com anti-HBc IgM negativo,

encontra-se os marcadores para o virus D (Quadro 3).

Quadro 3 — Sumdrio dos principais testes diagnésticos da infec-
¢ao pela hepatite D

H ite D Agud.
epatite guda . 4 ‘ Hepatite D

Marcadores Coinfecgao Superinfeccio Croni

. ronica
Sorologicos
HBsAg + + +
AgVHD Transitério Prolongado Presente
Anti-VHD (total) ~ Transitério  + (em ascensio) + (altos titulos)

(baixos titulos)

Anti-VHD (IgM) Transitério + (persistente) Presente
(baixos titulos)
RNA-VHD Transitério + (persistente) Presente
IgM-anti-HBc + - -
Adaptado*
Tratamento

A forma aguda adquirida por coinfecgio felizmente evolui de
forma benigna na maioria dos casos, com curso clinico autolimi-
tado. Na doenga cronica a tnica opgio é o INF-a., ji que outros
firmacos antivirais, como a lamivudina, a ribavirina e o adefovir
dipivoxil, ndo exibem resposta terapéutica satisfatéria*>*.

E recomendado o uso do INF-2at em 9.000.000 UI ou INF-2f3
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10.000.000 UI, por via subcutnea, trés vezes por semana. O
tempo de tratamento deve ser o maior possivel, nunca inferior a
12 meses'. O seguimento do paciente para comprovagio da efi-
c4cia terapéutica consiste em avaliacdo dos sintomas, mensuragio
sérica das aminotransferases e dos marcadores sorolégicos.

Os objetivos do tratamento consistem na eliminagio precoce
do virus, na interrup¢io da replicacio viral, e na redugio das
aminotransferases e do processo inflamatério crénico do figado,
contemplando o tratamento da hepatite B cronica*’, de modo
a minorar, dessa forma, as chances de evolucio para a cirrose ¢
CHC. Todos os pacientes submetidos 4 terapia devem ser acom-
panhados periodicamente para constatacio da eficdcia terapéuti-

ca (Quadro 4).

Quadro 4 — Resultados esperados com o tratamento da hepatite D cronica

Supressio sustentada da replicagao do virus da hepatite D
e HDV-RNA indetectavel no soro;

* Soroconversio de anti-HD IgM para anti-HD IgG;

* Soroconversio de HBsAg para anti-HBs.

Remissdo da doenca hepdtica

* Normalizagao sérica dos niveis de ALT;

* Diminuicdo do processo necro-inflamatério no figado;
* Diminuicdo da fibrogénese hepdtica;

Melhora na evolugio clinica

* Minimizagio do risco de evolugao para cirrose e hepatocarcinoma;
* Elevacio da sobrevida.

Adaptado®

Profilaxia

As medidas de profilaxia sio as mesmas indicadas para as hepa-
tites B e C, com énfase na preven¢io do contato com fluidos
corporais infectantes (nio compartilhamento de agulhas, seringas
e outros artefatos perfurocortantes, uso de material corretamen-
te esterilizado para quaisquer procedimentos invasivos e pritica
sexual segura, protegida por método de barreira). Nao hd vacina
contra o VHD, mas, como esse virus é dependente do VHB para
sua transmissao, a vacinagio contra este tltimo virus é eficaz na
prevencio do contdgio do VHD?!.

Infelizmente, nio hd nenhuma medida profildtica eficaz, como
quimioprofilaxia ou imunoprofilaxia, para impedir a infec¢io
pelo VHD apés a exposi¢io a esse agente.

CONSIDERACOES FINAIS

As hepatites B, C ¢ D constituem importantes desafios para a
medicina atual principalmente pelo desenvolvimento de cirrose
hepdtica e carcinoma hepatocelular, para os quais nio existe tra-
tamento curativo, o que demonstra a importincia das medidas
preventivas de tais infecgoes.
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Alteracoes da degluticao na doenca de Chagas*

Swallowing alterations in Chagas’ disease
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A doenca de Chagas afeta
um grande niimero de pessoas na América Latina. As mais im-
portantes manifestagoes clinicas sio consequentes a0 comprome-
timento do coracio, esdfago e célon. No esdfago a doenga causa
alteragdes motoras que estio associadas com dilatagio do érgao,
dificuldade no trinsito, retencio de alimentos e sintomas, prin-
cipalmente disfagia e regurgitagao. Embora o comprometimento
do esdfago seja a principal causa da disfagia, alteragées no transito
oral e faringeano podem contribuir para sua ocorréncia. O obje-
tivo deste estudo foi consultar estudos que indicaram alteracoes
na fase oral e faringeana da degluticio e alguns trabalhos que
descreveram as alteragoes esofdgicas.

CONTEUDO: Os trabalhos que estudaram as fases oral e farin-
geana da degluticio na doenca de Chagas descreveram aumento
da duragio dos transitos oral e faringeano, aumento na duragio
da depuragao da faringe, aumento do residuo oral e aumento na
duragio do trinsito pelo esfincter superior do esdfago. No esofa-
go observa-se, ap6s a degluticdo, relaxamento parcial ou ausente
do esfincter inferior e a ocorréncia de aumento da pressio in-
traesofdgica que ¢ isobdrica (mesma pressio em todo corpo do
esdfago), simultinea e de baixa amplitude. Ao contrdrio do que
se observa em pessoas normais nao hd diferenca entre a pressio
gerada dentro do esdfago apés degluticio de 5 mL de bolo liqui-
do e de pequeno volume de saliva.

CONCLUSAO: Na doenga de Chagas o trinsito do alimento
deglutido pela boca e faringe ¢ mais longo, o que deve ser uma
adaptagio a resisténcia ao trinsito pelo esdfago.

Descritores: Degluticao, Disfagia, Doenca de Chagas, Megaesofago.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Chagas’ disease affects
a large number of subjects in Latin America. The most important
clinical manifestations are caused by involvement of the heart,
esophagus and colon. In the esophagus the disease causes motor
abnormalities that are associated with dilation of the esophageal
body, difficulty in esophageal transit, food retention and symp-
toms, especially dysphagia and regurgitation. Although involve-
ment of the esophagus is the main cause of dysphagia, changes
in oral and pharyngeal transit may contribute to its occurrence.
Our objective was to review the publications that indicated the
involvement of oral and pharyngeal phases of swallowing and
some studies that describe changes in esophageal motility.
CONTENTS: The studies about the oral and pharyngeal phases
of swallowing in Chagas’ disease describe increased duration of
oral and pharyngeal transit, increase in the duration of pharyn-
geal clearance, increased oral residue and increase in the duration
of the upper esophageal sphincter opening. In the esophagus it
was observed absent or partial relaxation of the lower esopha-
geal sphincter and increase in the occurrence of isobaric (same
pressure throughout the body of the esophagus), and simulta-
neous low-amplitude pressure after swallowing. There is no diffe-
rence between the pressure generated within the esophagus after
swallowing 5 mL liquid bolus and a small volume of saliva.
CONCLUSION: In Chagas’ disease there is a longer oral and
pharyngeal transit duration which can be due to the difficulty of
transit of swallowed bolus through the esophagus.

Keywords: Chagas’ disease, Dysphagia, Megaesophagus, Swallowing.
INTRODUGAO

A doenca de Chagas, uma doenga multissistémica causada pelo
protozodrio flagelado Trypanosoma cruzi, afeta milhées de pessoas
na América Latina e tem predominio de transtornos cardfacos' e
digestivos®®. As manifestacoes digestivas sio provocadas principal-
mente pelo comprometimento do es6fago e do célon, e sio conse-
quentes & degeneragio e reducio do niimero de neurdnios do plexo
mientérico*®. Aproximadamente 30% das pessoas infectadas de-
senvolvem alguma manifestacio da doenca ao longo de suas vidas,
vdrios anos ou mesmo décadas apds a infecgio inicial.

A transmissio por vetor ocorre exclusivamente nas Américas
onde hd estimativa da existéncia de 8 a 10 milhoes de pessoas
com a doenca’. Estima-se que a propor¢ao de imigrantes infecta-
dos que vivem em 4reas nio endémicas seja de 1,6% na Austrdlia,
0,9% no Canad4, 2,5% na Espanha e de 0,8% a 5,0% nos Esta-
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dos Unidos®. Tem causado preocupagio a possibilidade de grande
ndimero de pessoas com a doenga habitarem, no momento, paises
sem a devida experiéncia em seu diagndstico e tratamento™”.
Disfagia é o sintoma mais frequente da esofagopatia chagdsica, seguida
pela regurgitacio, perda de peso, dor toricica e pirose’. Entre os pa-
cientes infectados pelo Tripanosoma cruzi 6% a 10% irdo apresentar
esofagopatia, evidenciada por sintomas e alteragdes no exame radio-
16gico?®. Os pacientes chagdsicos com esofagopatia geralmente referem
disfagia para alimentos sélidos e liquidos, a qual progride lentamente
ou mesmo permanece com a mesma intensidade por longo perfodo®.
A disfagia pode resultar em desnutri¢io e perda de peso excessiva’.
Disfagia na doenca de Chagas estd relacionada ao prejuizo da moti-
lidade e trinsito pelo esdfago; entretanto, alteragoes nas fases oral e
faringeana da degluti¢io foram demonstradas nestes pacientes.

O objetivo deste estudo foi consultar estudos que indicaram altera-
goes nas fases oral e faringeana da degluticio e alguns trabalhos que
descreveram as alteracoes esofdgicas.

FASES DA DEGLUTICAO NA DOENGCA DE CHAGAS

A deglutigio tem uma sequéncia de eventos com padrio motor que
incorpora informacao sensorial periférica em direcio a uma resposta
motora. Ela é resultante de um complexo mecanismo neuromotor
e tem como fungio transportar o alimento da cavidade oral para o
estomago''2.

O processo biomecinico da degluticio pode ser dividido em fases:
preparatéria, oral, faringeana e esofdgica, sendo duas voluntdrias,
preparatoria e oral, e duas involuntdrias, faringeana e esofdgica’?.

A fase preparatdria é a responsdvel pela preparagio, mastigagio e po-
sicionamento final do bolo na cavidade oral para o transporte pela
faringe. A fase oral é aquela responsdvel pelo transporte do bolo ali-
mentar pela boca até a faringe. A fase faringeana é a responsavel pelo
transporte seguro do bolo alimentar pela faringe até o esofago. Por
fim, a fase esofagiana é a responsével pelo transporte do bolo através
do esdfago em diregio ao estbmago. Transporte seguro do bolo signi-
fica a sua passagem da boca a0 estdbmago sem a ocorréncia de entrada
nas vias aéreas abaixo da laringe, complicagio que ¢ possivel acon-
tecer uma vez que a faringe participa da respiragio e da deglutigio.

Fases oral e faringea

As alteragoes encontradas na dinimica da deglutigio orofaringeana dos
pacientes chagdsicos parecem ser consequentes a um mecanismo com-
pensatdrio as alteracdes da motilidade esofdgica observadas na doenga.
H4 poucos relatos sobre esta relagio. Sugere-se que a fungio oro-
faringeana ¢ alterada nos pacientes com desordens da motilidade
esofdgica, e que disfungbes motoras do esdfago sio encontradas
em pacientes com disfagia proximal, indicando mecanismos
compensatérios de uma fase da degluticio em relagio as outras
fases'* .

Na doenga de Chagas ocorre, com a degluti¢io de liquido, aumento
do tempo de transito oral e faringeano, e depuracio faringeana mais

longa'®

7. Na degluti¢do de alimento pastoso, observa-se aumento
da duracio do transito oral e faringeano, do residuo oral, do tempo
de depuragio faringeana e da duracio da abertura do esfincter supe-

rior do esofago'®?’

. O comprometimento do sistema nervoso central
pela doenga parece nao justificar a observagio destas alteragoes no

trinsito oral e faringeano, uma vez que h4 descricio de que, na fase
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cronica, a doenca no altera significativamente a sua estrutura®.

Na avaliagio clinica da degluti¢ao observa-se diminuico da elevagio
da laringe com a degluticio de bolo liquido e pastoso?. Foi descri-
to também aumento do niimero de degluti¢oes, maior tempo para
ingerir determinado volume de liquido, menor fluxo de ingestao e
menor volume em cada degluti¢io do que a pessoa normal®.

Em pessoas normais o tempo de trinsito ¢ mais longo com alimento
pastoso do que com alimento liquido, como consequéncia da alta vis-

cosidade/consisténcia do bolo*?

, sendo necessdria maior pressio lin-
gual® e faringeana® para que haja transporte adequado para o esdfago.
Nao h4 estudos que demonstrem em pacientes chagdsicos alteragoes
destas pressoes que expliquem o trinsito mais longo pela faringe.
Também ¢ possivel que um aumento da pressio basal intraesofigica,
como consequéncia da perda da inervagio inibitéria e de estase den-
tro do 6rgio, cause maior resisténcia ao trinsito do bolo pela faringe
em diregio ao esdfago®”.

Estudo radioldgico analisou a faringe de 21 pacientes com acaldsia
idiopdtica do esdfago, doenca de etiologia desconhecida que causa
alteracbes em motilidade do esdfago semelhantes as encontradas na
doenga de Chagas. Foram descritas alteragdes como: proeminéncia
cricofaringeana, assimetria de contragio da faringe e retengio de con-
traste em seios piriformes. Os autores acreditam que as alteragoes em
faringe possam resultar diretamente da doenca esofdgica, sendo que
estas alteragoes foram encontradas em 11 dos 21 pacientes estudados™.
Nao hd descricio de resultados semelhantes na doenca de Chagas.

A pressdo basal do esfincter superior do esdfago nio difere daquela
encontrada em pessoas normais”’; entretanto, a pressdo do esfincter
nio aumenta quando da movimenta¢io rédpida do cateter de mano-
metria, como observado em pessoas normais®, o que sugere perda
da sensibilidade em faringe, esfincter superior e/ou parte proximal
do esofago.

Fase esofdgica
As alteragoes motoras do esdfago observadas na doenga de Chagas
s30 o relaxamento parcial ou ausente do esfincter inferior do es6fa-
go (EIE) e a ocorréncia de aumento isobdrico (mesma pressio em
todo corpo do esdfago), simultineo e de baixa amplitude da pressio
23,2931

intraesofdgica apds a degluticio , padrao de motilidade que é

semelhante ao observado na acaldsia idiop4tica, embora possa haver
algumas diferencas entre as doengas®**.

A pressao do esfincter inferior do esdfago, em geral, é normal ou
baixa, com alguns casos com pressio um pouco acima do observado
em pessoas sauddveis*. A pressio basal diminuida é consequéncia
da perda da inervacio inibitdria e excitatéria na doenga de Chagas,
ao contrdrio da acaldsia, cuja inervacio excitatdria estd, a0 menos
parcialmente, preservada®*2. Nos pacientes com doeng¢a de Chagas
observa-se aumento na duragio das contracdes em parte distal do
esdfago em pacientes com aumento do didmetro do 6rgio®, o que
pode ser apenas o prolongamento do registro do aumento simul-
tAneo e isobdrico da pressdo intraesofdgica ¢ nio uma verdadeira
contrago. A prevaléncia de megaesdfago avancado, no momento do
diagndstico, ¢ maior em pacientes com doenga de Chagas quando
comparado 2 esofagopatia da acaldsia idiop4tica®.

Entretanto, ¢ possivel observar grande variagio nas caracteristicas da
motilidade do esdfago nos pacientes com doenca de Chagas, indo da

a2,29,36,37

quase normalidade até as alteragoes descritas na acaldsi , 0 que

depende do grau de comprometimento do plexo mientérico.
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Alteragoes da degluticio na doenga de Chagas

As alteragoes nas contragbes esofdgicas sio encontradas principal-
mente em esdfago distal, porém alguns estudos demonstraram haver

alteragoes em faringe, esofago proximal e esfincter superior do es6fa-
g02238,39 30,38»40.

, como observado também na acaldsia idiopdtica

De um modo geral, pacientes com alteragoes da motilidade esofdgica
causadas pela doenga de Chagas apresentam resposta esofdgica tar-
dia, em relacdo a individuos normais, com degluti¢ées de dgua’?’,
além de um fluxo de ingestao menor, com volume reduzido a cada
degluticio™.

Em pessoas normais o esdfago responde com maior intensidade na
contragio com a degluti¢io de 5 mL de 4gua do que com a deglu-
ticdo “seca’, na qual ¢ deglutido pequeno volume de saliva. Nao se
observa esta diferenca em pacientes com doenca de Chagas com
esofagopatia, quando as contracdes em esdfago distal sdo de mesma
magnitude e de baixa amplitude com degluticio de dgua e de saliva®'.

CONCLUSAO

Na doenca de Chagas o trinsito do alimento deglutido pela boca
e faringe ¢ mais longo do que em pessoas sauddveis, o que deve ser
uma adapta¢io A resisténcia ao trinsito pelo esdfago.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O prolapso da valva mi-
tral possui intimeras etiologias, é a valvopatia mais frequente
e ¢ a causa isolada de insuficiéncia mitral mais comum. Possui
uma clinica muito diversificada e ultimamente tem-se buscado
critérios diagnésticos mais rigidos para padronizar a sua iden-
tificacdo. Este estudo teve como objetivo oferecer as bases da
ausculta cardfaca, determinar sua importincia e aprofundar nos
critérios diagnésticos, na clinica e prognéstico do prolapso da
valva mitral.

CONTEUDO: A invencio do estetoscopio por René Hyacin-
the Laénec em 1816 mudou o cendrio da medicina. Para uma
boa prética médica é necessdrio se ter um bom conhecimento das
bases da ausculta cardiaca, que se baseia na utilizagao correta do
estetoscopio, sistematizagio do exame fisico cardfaco e na corre-
ta caracterizagio dos sons auscultados. Sio frequentes as novas
tecnologias que auxiliam no diagndstico das valvopatias, porém
os exames complementares possuem suas limitacoes. A ausculta
cardfaca estd perdendo espago diante dos novos equipamentos,
encarecendo a prdtica médica.

CONCLUSAO: Mesmo com as novas tecnologias, além da cor-
reta utilizagio dos exames complementares, ¢ de extrema impor-
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tAncia a realizagio da anamnese e exame fisico para o diagndstico
do prolapso da valva mitral, se fazendo necessdrio o uso dos crité-
rios diagndsticos vigentes.

Descritores: Ausculta cardiaca, Auscultagio, Prolapso da valva
mitral, Valvopatias.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The mitral valve pro-
lapsed have numerous etiologies and it is the most common
valvular disease and the most common isolated cause of mitral
insufficiency. Besides having a very diverse clinical, more strin-
gent diagnostic criteria have been sought in order to reduce over-
diagnosis that they had prior to these criteria. This aims to give
the basics of cardiac auscultation, and deepen their importance
in diagnostic criteria, the clinical course and prognosis of mitral
valve prolapse.

CONTENTS: The invention of the stethoscope by René Laénec
Hyacinthe in 1816 changed completely the medicine scenario.
For a good medical practice it is necessary to have a good knowl-
edge of the bases of cardiac auscultation, which is focused on
the correct use of the stethoscope, systematic physical examina-
tion and on the correct characterization of auscultation of heart
sounds. Increasingly there are technologies that help the physi-
cian in the diagnosis of valvular heart disease, and even stud-
ies showing that all these tests have their limitations, the cardiac
auscultation has been put aside in exchange for these new tech-
nologies, making the medical practice more and more expensive.
CONCLUSION: Even with new technologies, besides the correct
use of supplementary tests, it is extremely important the anamnesis
and physical examination for the diagnosis of mitral valve prolapse,
if necessary making use of current diagnostic criteria.

Keywords: Auscultation, Cardiac auscultation, Mitral valve pro-
lapse, Valvular heart disease.

INTRODUCAO

Mesmo antes da invengio do estetoscdpio por René Théophile
Hyacinthe Laénnec, Hipdcrates, em 400 a. C j4 havia escrito sobre
a ausculta: “vocé percebe um ruido como o do vinagre fervendo”™'.
Porém, antes da invengio deste valioso instrumento, o que havia de
mais moderno no século XVIII era a correlagio entre os dados ana-
tomopatoldgicos e a clinica que o paciente apresentava em vida®.
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Este cendrio s6 comegou a mudar quando Laénnec, em 1816, ao
examinar uma jovem em trabalho de parto onde a ausculta dire-
ta estava prejudicada por esta ser obesa, lembrou-se de criancas
brincando de arranhar um alfinete em uma extremidade de um
pedaco de madeira e ouvir do outro lado, entdo enrolou folhas
de papel em forma de um cilindro bem apertado e usou para
auscultar a paciente. Estava inventado o primeiro estetosc6pio, o
qual apds muitas modificagoes tornou possivel o diagndstico de
doencas antes da andlise anatomopatoldgica’.

Foram realizadas busca nas bases de dados da BIREME e Pub-
med e em livros de referéncia de cardiologia, valvopatias, prolap-
so da valva mitral e propedéutica cardiolégica.

Este estudo teve como objetivo oferecer as bases da ausculta car-
diaca, determinar sua importincia e aprofundar nos critérios
diagndsticos, na clinica e prognéstico do prolapso da valva mitral.

AUSCULTA CARDIACA

Antes da caracterizacio propedéutica especifica do prolapso da
valva mitral devem-se relembrar alguns conceitos bésicos sobre a
ausculta cardfaca.

Para fazer uma ausculta efetiva ¢ ttil saber que o ouvido huma-
no tem a capacidade de perceber vibragées sonoras variando de
20 a 20.000 Hz, sendo as frequéncias ditas “6timas” as que se
encontram entre 1.000 e 2.000 Hz (frequéncias da fala). Além
da frequéncia do som, a amplitude também interfere na auscul-
ta, onde sons mais intensos podem dificultar a ausculta de sons
menos intensos’.

Algumas informagoes sobre o uso correto do estetoscopio sio de
grande valia para uma ausculta mais eficiente, sendo estas citadas
a seguir’.

A campénula deve ser usada para ausculta de sopros de baixa fre-
quéncia (30 a 150 Hz), e deve ser colocada suavemente sobre o
térax do paciente. Ruflares diastdlicos da estenose mitral e trictds-
pide ¢ os sons da terceira e quarta bulha sao mais bem auscultados
com a campénula’.

O diafragma deve ser usado para sons de alta frequéncia, ¢ deve
ser pressionado firmemente sobre o térax do paciente®. Os sons
mais bem auscultados com o diafragma sdo: primeira e segunda
bulha (e seus desdobramentos), sopros de ejecio, estalidos sisto-
licos e de abertura da estenose mitral ou tricdspide, sopros dias-
télicos da regurgitacdo adrtica e pulmonar e sopro sistélico da
comunicagio interventricular.

A porgao auricular deve respeitar o conduto auditivo externo,
com suas hastes orientadas anteriormente.

As frequéncias das bulhas cardfacas e de alguns sopros sio mos-
tradas na tabela 1.

A ausculta cardfaca, como qualquer método propedéutico deve

Tabela 1 — Principais sons cardiacos com suas respectivas frequéncias

Sopros Frequéncia (Hz)
Sopros de ¢jecao 150 — 450
Estenose mitral 25-80
Regurgitagoes adrtica e mitral 175-975
BleB2 20 - 175

B3 e B4 20 -175
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ser realizado de maneira légica e sistematizada®*. Para tal, foram
feitas sistematizacdes que se iniciam ao se auscultar o paciente em
um local silencioso e com a utilizagao do receptor do estetoscépio
diretamente na pele do paciente. Outros pontos importantes para
a técnica da ausculta sdo:

e Areas de ausculta: é consenso de todos os autores que além de
auscultar todos os focos cldssicos, deve-se auscultar também o
precérdio e as dreas circunvizinhas. A localiza¢io dos focos cldssi-
cos pode ser vistos na tabela 2.

Tabela 2 — Localizacio dos focos cldssicos de ausculta

Foco (ou drea) Localizacio
Abrtico 2° EIC, a direita da borda esternal
Adrtico acessério  3° EIC a esquerda

Pulmonar 2° EIC 4 esquerda da borda esternal.
Mitral 5° EIC na linha hemiclavicular (apex cardiaco)
Trictspide 5° EIC 4 direita do esterno

e Irradiacdes: como jd dito, a ausculta ndo deve ser executada
apenas nos pontos auscultatérios cldssicos, mas também nas 4reas
de irradiaco frequente de sopros como a regiio axilar, regido sub-
clavicular, fircula e base do pescogo e, em alguns casos no dorso.
O padrio de irradiagio do sopro é um elemento importante na
caracterizagio clinica dos sons cardfacos.

e Caracterizagio dos sopros: por se tratar de um dos sinais mais
importantes da doenca cardfaca estrutural, ao auscultar um sopro
deve-se caracterizi-lo em’:

* Localizagio no ciclo cardiaco: situar o sopro corretamente
no ciclo cardfaco ¢ a primeira e mais importante andlise semio-
légica, sendo essencial o reconhecimento da primeira e segun-
da bulhas. A sistole ventricular ¢ identificada clinicamente pela
primeira bulha (B1) e a didstole ventricular marcada pela segun-
da bulha (B2). A partir da identificagio da B1 e da B2 todos
os demais eventos auscultatérios podem ser entio, localizados
no ciclo cardiaco. Os eventos sistélicos podem ser classificados
como proto, meso ou telessistdlicos, na dependéncia de ocor-
rerem na porgdo inicial, meio ou no final da sistole. O mes-
mo ocorre para os sons diastdlicos, caracterizados como proto,
meso ou telediastélicos®.

* Formato: representa a maneira pela qual a intensidade do som
se distribui ao longo do tempo®. H4 quatro formatos bdsicos de
sopros: dois sistdlicos, o regurgitativo e o ejetivo; e dois diasté-
licos, o ruflar e o aspirativo. O sopro sistélico regurgitativo ¢ de
intensidade constante, mais comumente suave e associado a hi-
pofonese de B1. O sopro sistélico ejetivo é mais rude e tem o
formato de crescendo e decrescendo ou de diamante. O sopro
aspirativo ¢ de alta frequéncia e se inicia logo ap6s B2. O ruflar é
de baixa frequéncia, granuloso, inicia-se em geral apds o estalido
de abertura de mitral na protodidstole, podendo, eventualmente,
apresentar aumento da sua intensidade na teledidstole (reforgo
pré-sistolico)’.

* Localizagio e irradiagio: a localizagio de um sopro ¢ a drea onde
ele é melhor audivel. E importante lembrar que um sopro muito
intenso pode ser auscultado em vdrias 4reas ou em até todo o
térax. Apds estabelecer o local de maior intensidade do sopro,
desloca-se o receptor do estetoscopio em vdrias diregoes para de-
terminar sua irradiagao®’.
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= Frequéncia e timbre: em relagio a frequéncia, classificam-se os
sopros como sendo agudos ou graves e seu timbre como suaves,
rudes, dspero, musical, aspirativo e ruflar®>7.

= Intensidade: existem diversas escalas para se classificar o sopro
quanto a sua intensidade, porém a mais utilizada ¢ a escala de
Levine (Tabela 3), que classifica o sopro de + a 6+°.

Tabela 3 — Escala de Levi para classificagio da intensidade dos sopros.

Grau 1: Sopro muito ténue, vérios ciclos cardiacos sio necessdrios para
ouvi-lo.

Grau 2: Sopro prontamente identificdvel durante a ausculta.

Grau 3: Sopro mais intenso, geralmente com irradiagio bem detectdvel.
Grau 4: Sopro associado com frémito.

Grau 5: Sopro que pode ser auscultado apenas encostando-se a borda
da membrana do estetoscdpio.

Grau 6: Sopro auscultado apenas segurando-se a peca receptora do es-
tetoscopio sobre o térax do paciente, sem toci-lo

AUSCULTA CARDIACA VERSUS ECOCARDIOGRAMA

Nos ultimos 20 anos, devido ao advento e utilizagio mais fre-
quente da ecocardiografia Doppler, a ausculta cardiaca tem per-
dido espago, fazendo com que exames complementares sejam
solicitados em excesso, o que gera custos a sadde publica, fato
comprovado pelo aumento de 143% na solicitacio de ecocar-
diografias entre 1986 ¢ 1989 nos EUA, com custo estimado (na
época) de 126 milhées de délares*®. Porém, revisao de literatura
realizada em 2003 demonstra que a avaliacio ecocardiografica
nio substitui o exame fisico cardiolégico bem feito®.

E importante ressaltar que ainda nio hd a concordancia esperada
para o diagndstico ecocardiogrifico do prolapso da valva mitral,
reforcando que mesmo na era da tecnologia e da imagem, o
exame fisico é o melhor parAmetro para iniciar uma investigagio
de sopro cardiaco®®’.

E crescente o ntiimero de modernas tecnologias que estio dispo-
niveis como métodos propedéuticos auxiliares nas doengas valva-
res, com a utilizagio da ressonincia nuclear magnética em casos
onde a ecocardiografia estd prejudicada como em janela actstica
inadequada. Contudo, deve-se lembrar de que todos os exames
possuem limitagoes, e que estas devem ser levadas em considera-
¢a0 ao soliciti-los e ao analisd-los'.

PROLAPSO DA VALVA MITRAL

O prolapso da valva mitral é uma entidade que exemplifica a im-
portincia da aquisi¢do da expertise da ausculta cardiaca.

Em 1960, Barlow e Bosman, usando a cineangiografia do ventri-
culo esquerdo identificaram a origem de um murmdrio sistlico
tardiomitral e somente mais tarde, Criley nomeou essa condigio
de prolapso da valva mitral (PVM)".

Define-se PVM como um fenémeno mecinico em que um de
seus folhetos (ou ambos) se movimenta de modo exagerado na
sistole, por pelo menos 2 mm acima do anel mitral em direcio
do dtrio esquerdo®'%.

As etiologias do PVM sio intimeras, atualmente classificadas em
primdrias (ou idiopdticas) e secunddrias. No primeiro caso a valva
mitral estd anormal, podendo apresentar alteracoes histolégicas
como folhetos espessos, de dimensées grandes ou redundantes.
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Estas alteragoes sio em geral denominadas degeneracoes mixo-
matosas”'?.

Quando secunddria, o PVM ocorre por despropor¢oes anatd-
micas entre o 4trio e o ventriculo esquerdo, doengas do tecido
conectivo, disfungio isquémica dos musculos papilares dentre
outras'?.

Embora existam controvérsias quanto ao diagnéstico ecocardio-
gréfico do prolapso da valva mitral, esta é considerada a valvo-
patia mais frequente’ e a causa isolada de refluxo mitral mais
comum’. Antes de se estabelecer critérios mais rigidos para seu
diagnéstico, o PVM possuia prevaléncia variando de 5% a 15%
porém, atualmente sua prevaléncia estd estimada em torno de
2% a 3%'>". Além das controvérsias quanto aos critérios eco-
cardiogrificos, estudos mais antigos possufam limitagoes quanto
a metodologia empregada, utilizando amostras selecionadas que
possufam sintomas ja decorrentes do prolapso'.

Esta valvopatia ¢ duas vezes mais comum em mulheres, porém
em geral mais grave nos homens idosos, sendo que na populagio
infantil hd uma distribuigdo equilibrada entre os sexos'>'*¥. O
PVM ¢ mais frequente em pacientes com doengas do tecido co-
nectivo, como sindrome de Marfan, Ehlers-Danlos e osteogénese
imperfeita'®.

As apresentagdes clinicas do PVM sdo diversas. Na maioria
das vezes apresenta-se assintomdtica, sendo o diagnéstico um
achado incidental, realizado através da ecocardiografia®’. Em
contrapartida, alguns pacientes relatam sintomas cardiovascu-
lares, como dor tordcica, palpitagio e sincope ou, sintomas
psiquidtricos, constituindo a sindrome do prolapso mitral. E
importante salientar que andlise do estudo de Framingham
nao mostra relagio entre PMV e manifestagbes psiquidtricas®
e, caso haja associagdo entre essas duas entidades, esta ¢ pe-
quena'l. Associagio de sintomas cardiovasculares ao PVM
também ¢ controversa. A dispneia de esfor¢o ¢ um sintoma de
alarme e tem relagio com insuficiéncia mitral grave, embora
pacientes com insuficiéncia grave possam permanecer assinto-
mdticos por muitos anos>".

No exame fisico do prolapso primdrio, ou seja, aquele cujas
valvas sio anormais, o paciente pode ter hdbito asténico,
malformacio do esqueleto, cifoescoliose dorsal, pectus excava-
tum ou carinatum, straight back (retificagio da coluna dorsal),
diminuigio postero-anterior do térax, palato em ogiva, hiper-
motilidade articular, diminui¢ao do tecido conjuntivo subcu-
tneo e hérnia hiatal'%.

Em relagio 2 ausculta, apresenta sinais caracteristicos como
hiperfonese de B1, estalidos meso ou telessistélicos, tnicos
ou multiplos, que podem ser audiveis constantes ou intermi-
tentes. Cerca de 2/3 dos pacientes apresentam estalidos nao
ejetivos, enquanto aproximadamente 1/3 dos individuos apre-
sentam estalido associado com sopro sistdlico regurgitativo
de intensidade e duragio variadas. O sopro sistélico é mais
audivel no 4pice cardiaco, podendo irradiar-se para o dorso
(acometimento da cispide anterior) ou para os focos de base
(acometimento da cispide posterior). A duragio do sopro sis-
télico geralmente estd relacionada diretamente com a gravida-
de da regurgitacio mitral>®.

As caracteristicas principais do exame fisico nos pacientes com
PVM estao resumidas na tabela 4.
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Tabela 4 — Ausculta do prolapso da valva mitral

Hiperfonese de B1
Estalidos meso ou telessistélico

2/3 - Estalido nao ejetivo mais audivel no dpice.

1/3 — Estalido mais sopro sistdlico de intensidade e duragio variadas
auscultado no 4pice cardfaco com possivel irradiagio para o dorso ou
focos de base.

Previamente foi cogitado que 5% a 15% da populagio tinham
PVM, porém sabe-se atualmente que parece ter havido um exces-
so diagndstico em muitos individuos, talvez por falta de critérios
diagnésticos rigorosos. Usando estes critérios (Tabela 5), estudo
de base comunitdria demonstrou que a sindrome do prolapso mi-
tral ocorra em 2,4% da populagio.

Apesar de a ecocardiografia ser o meio mais util para identificar o
PVM, esta nio é recomendada como uma ferramenta de triagem
de PVM para individuos que nio tenham clique sistélico ou so-
pro na ausculta cuidadosa'’.

A importancia da correta identificagio do prolapso da valva mitral
estd no fato de que esta possui sérias complicagoes como acidente

Tabela 5 — Critérios diagnésticos no prolapso da valva mitral. Adaptado*

Critérios Maiores (presenca de pelo menos um critério maior j4 faz
o diagnéstico)
e Ausculta
Estalidos meso ou telessistdlicos e sopro telessistélico ou “estridor”
isolado, ou em combinagio, no dpice cardiaco.
e Ecocardiograma bidimensional
Acentuado deslocamento sistdlico superior dos folhetos mitrais (2
mm acima do anel) com um ponto de coaptacio no plano do anel
ou superior a este
Leve ou moderado deslocamento sistélico superior dos folhetos mi-
trais com:
Ruptura da cordoalha
Regurgitagio mitral ao Doppler
Dilatagio anular
e Ecocardiograma mais ausculta
Leve ou moderado deslocamento sistélico superior dos folhetos mi-
trais com:
Estalido meso ou telessistdlico proeminentes no dpice cardiaco
Sopro apical tele ou holossistélico em pacientes jovens
“Estridor” telessistélico
Critérios menores (estes nao podem ser descontados e deveria elevar a
suspeita de PVM; entretanto, por si s6 nao fazem o diagnostico)
e Ausculta
B1 hiperfonética com sopro apical holossistdlico
e Ecocardiograma bidimensional
Leve ou moderado deslocamento sistélico superior dos folhetos val-
vares posteriores
Moderado deslocamento sistélico superior de ambos os folhetos mi-
trais
e Ecocardiograma mais histérico de:
Leve ou moderado deslocamento sistélico superior dos folhetos mi-
trais com:
Crises neuroldgicas focais ou amaurosis figax em pacientes jovens
Parentes de primeiro grau com critérios maiores

PVM = prolapso da valva mitral
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vascular encefilico, fibrilagao atrial, insuficiéncia cardfaca, insu-
ficiéncia mitral requerendo cirurgia, e endocardite'*'®. A taxa de

complicacio do PVM é de 2% ao ano e seu progndstico é¢ bom'>".

CONCLUSAO

Conforme o exposto percebeu-se que 0 PVM ¢é uma entidade cli-
nica muito comum, necessita de uma correta identificagio. Nos
tltimos anos tem se aprimorado muito os exames complemen-
tares, porém, para o diagnostico inicial do PVM ¢ essencial um
exame fisico cardiolégico completo, efetuando-se ausculta cardi-
aca sistematizada a procura das alteracoes compativeis. Portanto,
a utilizagao dos critérios diagnésticos é de extrema importancia,
pois auxiliam a correlacionar os achados da anamnese e exame
fisico com os achados dos exames complementares, diminuindo
assim falsos diagndsticos e gastos desnecessdrios com a satde.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A histéria da tuberculose
(TB) no Brasil possui caracteristicas préprias de acordo com o
contexto politico, social e cientifico vigente. O presente artigo
teve por objetivo apresentar os aspectos de maior destaque ati-
nentes 2 histéria da TB no Brasil, tecendo-se comentdrios relati-
vos as principais conformagoes adquiridas pela moléstia em dis-
tintos intervalos temporais, do periodo colonial aos dias atuais.
CONTEUDO: A TB instalou-se no Brasil desde a colonizagio
do pais, disseminando-se entre as classes menos favorecidas. Du-
rante o século XIX, a concepgio da doenga como “mal roman-
tico” foi extremamente difundida, sobretudo entre os poetas da
época. A partir do século XX a doenca passa a ser claramente
percebida como um preocupante problema de satde, em termos
individuais e coletivos. A partir de entdo, um conjunto de acoes
adotadas contribuiram para a importante redugio da mortalidade
da TB no pais.

CONCLUSAO: O estudo da histéria da TB torna-se importan-
te por oferecer subsidios para a elaboragio de novas estratégias
de controle, além de apontar para a nio repeti¢io equivocos, os
quais ecoam, historicamente, até os dias atuais.

Descritores: Histdria, Satde publica, Tuberculose.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The history of tuber-
culosis (TB) in Brazil has its own characteristics according to
certain political, social and scientific current. This study aimed
to present the most outstanding aspects related to the history of
TB in Brazil, with comments relating to the major conforma-
tions acquired by the disease at different time intervals, from the
colonial period to today.

CONTENTS: The TB has settled in Brazil since its colonization,
spreading in underprivileged classes. During the 19™ century, the
disease conception as “romantic sickness” was extremely wide-
spread, especially among the poets of the time. At 20™ century
the illness was finally understood as a worrying health problem,
both in individual and collective aspects. Since then, a set of ac-
tions were taken and all have contributed to the important TB
mortality reduction in the country.

CONCLUSION: The study of history of TB is important, since
it may provide a substrate for the development of new strategies
for the control of the disease, while pointing to the non-repeti-
tion of mistakes, which echoes, historically, until today.
Keywords: History, Public health, Tuberculosis.

INTRODUCAO

A luz dos conhecimentos atuais, baseados em evidéncias arqueo-
l6gicas e histéricas, admite-se que os primeiros casos do acometi-
mento humano pela tuberculose (TB), a “peste branca”, tenham
ocorrido em mumias egipcias, hd mais de 5000 anos a. C., as
quais apresentavam anormalidades tipicas do comprometimen-
to vertebral pela TB (o Mal de Pott), além de tecidos contendo
o DNA do Mycobacterium tuberculosis'. E provdvel, no entanto,
que os membros do complexo M. tuberculosis, incluindo nio s6
0 M. tuberculosis, mas as suas variantes Mycobacterium africanum,
Mycobacterium canettii ¢ Mycobacterium bovis, tenham tido um
ancestral africano comum h4 35.000-15.000 anos.

Na América do Sul, achados arqueolégicos apontam para a pre-
senca de TB pulmonar em uma mumia peruana que morreu h4
1.100 anos a.C."?, da qual foram extraidos e estudados, a partir de
técnicas de reacdo em cadeia da polimerase (em inglés Polymerase
Chain Reaction = PCR), fragmentos de tecido, detectando-se se-
quéncias compativeis com o0 DNA do Mycobacterium ruberculosis.
Admite-se que esta seja a primeira confirmacao diagndstica acerca
da existéncia de TB na era pré-colombiana no continente ameri-
cano. Contudo, propde-se que a TB tenha assumido condigao de
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epidemia na populacio indigena, inclusive a existente no Brasil,
somente a partir da colonizagdo européia", determinando con-
sequéncias econdmicas e sociais para a sociedade brasileira até os
dias atuais®. O impacto da TB no Brasil, bem como a histéria das
politicas de controle por parte do Estado, possui caracteristicas
préprias de acordo com determinado contexto politico, social e
cientifico vigente.

Com base nestas consideracdes, o presente artigo teve como ob-
jetivo apresentar elementos relevantes da histéria da tuberculose
no Brasil. Neste sentido, apresentam-se dados descritos em re-
visdo da literatura dirigida aos aspectos histéricos da doenca no
pais, tecendo-se comentdrios relativos s principais conformacoes
adquiridas pela moléstia em distintos intervalos temporais, do
periodo colonial aos dias atuais. Para isto, foram consultadas as
bases de dados Scielo ¢ a Pubmed, até 23 de agosto de 2011,
utilizando-se como descritores: tuberculose/ tuberculosis, histérial
history e Brasil/ Brazil (Tabela 1). Além disso, foram empregados
livros e publicagées do Ministério da Satde e Organizacio Mun-
dial da Satide (OMS), relativos ao tema. A tabela 1 explicita a
estratégia de pesquisa bibliogréfica, tendo sido encontrados 136
citagoes, das quais 19 textos foram selecionados de acordo com
os critérios de inclusio definidos de modo a contemplar o obje-
tivo proposto pelo estudo. Deste modo, foram eleitos trabalhos
que abordassem aspectos atinentes 4 TB no Brasil do século XVI
ao século XX, incluindo, sobretudo, os textos relativos as repre-
sentagoes da doenga e ao desenvolvimento das politicas publicas
de seu controle. Seis textos foram escolhidos a partir da lista de
referéncias dos 19 manuscritos optados. O total de artigos sele-
cionados (25) foi lido e as informagées organizadas em diferentes
secoes — 1. A tuberculose no Brasil: do descobrimento até o sé-
culo XIX, 2. A tuberculose no Brasil no século XIX e primérdios
do XX: uma visio romantica, 3. tuberculose no Brasil: o século
XX - apresentadas a seguir.

ATUBERCULOSE NO BRASIL: DO DESCOBRIMENTO
ATE O SECULO XIX

Durante a colonizacio portuguesa se estabeleceram, no Brasil,
jesuitas e colonos infectados pela “peste branca”. O contato per-
manente dos doentes com os indios proporcionou o adoecimento
e a morte de muitos nativos. Sugere-se que o Padre Manuel da
Nobrega, chegado ao Brasil em 1549, tenha sido o primeiro in-
dividuo conhecido portador de tuberculose no pais‘. Referéncias
a quadros clinicos compativeis com a doenca foram encontradas
nas cartas de Indcio Loyola (1555) e de José de Anchieta (1583)
destinadas ao reino de Portugal’, nas quais se relata que “os 7ndios,
ao serem catequizados, adoecem, na maior parte, com escarro, rosse
e febre, muitos cuspindo sangue, a maioria morrendo com desercio
das aldeias™.

Durante o Brasil Império, hd estimativas de que a mortalidade
por TB, em 1855, se aproximava de 1/150 habitantes®. Neste

Tabela 1 — Estratégia de pesquisa bibliografica.

momento, o setor publico de satde comecou a conceder maior
destaque a esta doenga, através da participacido do Dr. Francisco
de Paula Candido, o qual, presidindo a Junta Central de Higiene
do Império, obteve aprovagio no Parlamento para a adogio de
medidas sanitdrias para o controle da TB. Neste contexto, visan-
do 2 abordagem das condigées de higiene das habitagoes coleti-
vas, ditas “corticos” e das epidemias de TB, variola, febre amarela
e disenterias, entdo habituais no Rio de Janeiro, diversas leis para
assuntos habitacionais e questoes sanitdrias foram instituidas a
partir de 1870. Com efeito, entre os anos de 1876 e 1886, conta-
bilizaram-se cinco decretos e um aviso ministerial estabelecendo
novas regras para os servicos de satide nas cidades’.

Similarmente ao que ocorreu na Europa durante a Revolugio In-
dustrial, a epidemia de TB no Brasil tornou-se realidade na maior
parte das cidades, sendo denominada “a praga dos pobres”, dada
sua {ntima relacdo com moradias insalubres, apresentando peque-
no espago interior e replecio de pessoas, com falta de higiene e
com alimentacio deficiente, elementos observados na populacio
mais acometida®. Complicando ainda mais este cendrio, descreve-
-se que ao longo do século XIX, a atengio a satide era insuficiente
e as questoes relacionadas 2 higiene e 4 urbanizagio, nas grandes
cidades, ficavam em grande medida a cargo das autoridades lo-
cais. Ademais, a satide publica era gerida em consonincia com
os interesses econdmicos e politicos da elite”'. Sendo assim, as
praticas sanitdrias visavam controlar doencas que pudessem com-
prometer diretamente a expansio econdmica capitalista. A reper-
cussao social destes fatos seria observada no final do século XIX
e inicio do século XX, quando a TB passou a ser considerada a
principal causa de morte no Rio de Janeiro’.

No ambito assistencial, as Santas Casas de Misericérdia tiveram
papel pioneiro e soliddrio na atencio aos pacientes tuberculosos,
desde o periodo do Brasil col6nia, até a criacdo dos sanatdrios
e dos dispensdrios a partir do ano de 1920%'2. Fundamentadas
em uma concep¢do humanitdria de assisténcia, as irmandades
desempenhavam o papel de amparar os pobres, ofertando-lhes
alimentacio e descanso'.

Neste interregno, mantinham-se elevadas taxas de morbimorta-
lidade pela doenga, contexto que se perpetuaria até meados do
século XX, época na qual, efetivamente, as mesmas comegariam a
declinar, com o advento da terapia farmacoldgica'.

ATUBERCULOSE NO BRASIL NO SECULO XIX E PRI-
MORDIOS DO XX: UMA VISAO ROMANTICA

Do ponto de vista epidemiolégico, no século XIX, a TB repre-
sentou importante causa de mortalidade no Brasil, descrevendo-
-se cerca de 700 6bitos a cada 100.000 habitantes”. A despeito
disso, a TB era vista de forma ‘positiva’ pela sociedade da época'.
De fato, até a metade do século XIX, o tuberculoso era percebido
por seus contemporaneos em uma posi¢io de refinamento, quicd
motivado pelo idedrio roméntico, especialmente entre intelec-

Bases Consultadas Ne de Citagoes Obtidas  Artigos Excluidos  Estudos selecionados de acordo com os critérios de inclusao (niimero total)
Scielo 26 21 19*
Pubmed 110 96

*Alguns artigos selecionados estavam citados na Scielo e na Pubmed; por conseguinte, optou-se por mencionar-se, aqui, o niimero total de artigos escolhidos.
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tuais e artistas. Neste contexto, a visio lirica da doenga permitia
aos artistas expressarem seu sentimento de ambivaléncia, ora pelo
sofrimento que a doenga gerava, ora pela peculiaridade que a ela
lhes garantia'®. Tal distin¢ao surgia “como se as belas-artes atrais-
sem o0 bacilo ou o bacilo, junto com a febre ¢ as pontadas, desenca-
deasse 0 amor das artes, mormente o das letras” (Queiroz, 1949,
apud Montenegro, 1971, p. 22)7. Embora fossem conhecidas
as repercussoes dramdticas quanto aos prejuizos a satide, poetas
como Casimiro de Abreu e Rachel de Queiroz, esta aos 16 anos
de idade, chegaram a ansiar pela tisica, tendo em vista os dotes
intelectuais e interessantes que a doenca supostamente propor-
cionava. Cansado do que chamou de “monotonia da boa satde”,
Casimiro, em carta de 1858, manifestou o desejo em contrair
a doenca: “Queria a tisica com todas as suas peripécias, queria ir
definhando liricamente, soltando sempre os viltimos cantos da vida e
depois expirar no meio de perfumes debaixo do céu azulado da Itdlia,
ou no meio dessa natureza sublime que rodeia 0 Queimado™ .

Também Machado de Assis manifestou-se acerca da tisica: “os po-
etas em todos os tempos tiveram sempre uma queda para as criaturas
descoradas” (citado por Montenegro, 1971, p. 27)". Casimiro de
Abreu e outros poetas brasileiros, dentre eles destacam-se José de
Alencar, Cruz e Souza e Augusto dos Anjos, tiveram um desfecho
fatal pela TB. Manuel Bandeira desponta como mais importante
personagem da literatura brasileira a relacionar a tisica ao desen-
volvimento da vocagio literdria. Adoeceu aos 18 anos e descreveu
a maneira como a doenga se apresentou: “A moléstia nio chegou
sorrateiramente, como costuma fazer, com emagrecimento, febrinha,
um pouco de tosse, nio: caiu [...] de sopetiio ¢ com toda a violéncia,
como uma machadada de Brucuty”". Embora Bandeira nio tenha
sido mais uma vitima fatal da TB, morreu aos 82 anos de he-

morragia digestiva em decorréncia de uma tlcera duodenal'®*,

o
espectro da doenga e a espera da morte sempre foram uma cons-
tante em suas obras.

A partir do século XX, no entanto, ocorre o declinio da associa-
¢do entre a tuberculose ¢ a criagio artistica, a partir de quando a
doenca passa a ser identificada, de forma mais clara, como pre-
ocupante problema de satide, por sua persisténcia e propagacio,
particularmente entre as populagoes desfavorecidas. Relacionado
a esse novo cendrio, observou-se, também, a mudanca de con-
cepgao sobre a enfermidade, passando de “mal romantico” a “mal
social”, contexto que acabou convergindo para a estigmatizagio
social do enfermo!!, a qual se perpetua, em grau distinto, até os
dias atuais.

ATUBERCULOSE NO BRASIL: O SECULO XX

A TB no século XX caracterizou-se por altas taxas de mortalida-
de, sobretudo até o final dos anos 40. A partir de entdo, comeca-
ram a ser utilizados medicamentos para o tratamento da doenga.
Marcada como uma das principais causas de 6bito nas capitais,
superada, geralmente, por diarreias e pneumonias, estima-se que
nesse perfodo a TB tenha sido responsdvel por aproximadamente
10% dos ébitos ocorridos na cidade de Sao Paulo'“.

A auséncia de participa¢io efetiva do poder publico para o con-
trole da TB? permitiu o surgimento, entre médicos e sociedade
civil, das primeiras institui¢des criadas especialmente para abor-
dar o problema, seguindo modelos europeus. Nesse contexto, em
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1899, foram fundadas a Liga Brasileira Contra a Tuberculose no
Rio de Janeiro, atual Fundacio Ataulpho de Paiva e a Liga Pau-
lista Contra a Tuberculose'®. As Ligas atuaram na propagacio de
métodos de tratamento e de profilaxia vigentes no meio médico-
-social europeu, destacando-se: 1. campanhas de educagio sani-
tdria, 2. atendimento aos pobres e 3. estimulo 2 criacio de sana-
térios, dispensdrios e preventérios®.

A participa¢do do setor putblico naquilo que ficou conhecido
como luta contra a TB se iniciou efetivamente com Oswaldo
Cruz, entio Diretor Geral de Satde Publica, no inicio do século
XX, ao reconhecer a necessidade da atencio das autoridades sa-
nitdrias em relacio a doenca. Instituiu-se, entdo, o Plano de Acao
Contra Tuberculose, visando & implantacio de condutas profi-
ldticas e terapéuticas, atingindo, contudo, pouca repercussio®?'.
Um evento importante para a histéria da TB no século XX foi a
Reforma Carlos Chagas, a qual d4 inicio, em 1920, a uma fase
de maior comprometimento do Estado no controle da TB. Foi,
entdo, criada a Inspetoria de Profilaxia da Tuberculose, cuja fina-
lidade era estabelecer o diagndstico e o tratamento dos casos de
TB, além de se empenhar na prevencio da doenga®*>%.

Sob supervisio da Liga Brasileira Contra a Tuberculose iniciou-
se, em 1927, a vacinagio com o Bacilo de Calmette e Guérin
(BCG) em recém-nascidos. Posteriormente, em 1930, houve um
incremento na formagio de profissionais preparados para as acoes
dirigidas ao controle da TB, a partir da inclusdo do ensino de
Tisiologia no curriculo da Faculdade Nacional de Medicina, por
Clementino Fraga®.

Em 1936, o médico brasileiro Manoel Dias de Abreu, desenvol-
veu um novo método diagndstico que combinava a radiografia
de térax e a fotografia, o qual ficou oficialmente conhecido como
“abreugrafia’. O procedimento difundiu-se mundialmente como
um exame de rastreio para TB, visto que permitia aplica¢do em
larga escala, com custos inferiores aos da radiografia convencio-
nal*. No Brasil, passou a ser exigido, juntamente com o certifi-
cado de vacinagio para variola, como requisito para obtengio do
atestado de satde (utilizado na admissdo, no controle periédico
de satide dos trabalhadores e para o ingresso em algumas escolas).
Com o decorrer dos anos, no entanto, o exame sofreu criticas
concernentes 4 baixa especificidade e as dificuldades no segui-
mento dos casos de divida diagnéstica'®. No final da década de
1970, diante das queixas relativas ao método, a abreugrafia foi
substituida pela realizacio sistemdtica de baciloscopia em sinto-
mdticos respiratérios como estratégia de rastreamento de pacien-
tes portadores de TB, uma vez que esta apresenta menor custo
e mais ficil operacionalizagio. Progressivamente, a realizacio do
exame deixou de ser exigida para o fornecimento dos atestados de
satde, até que, em 1990, o Ministério do Trabalho e Previdéncia
Social determinou a exclusio da abreugrafia da lista de exames
médicos obrigatérios relacionados  satide do trabalhador'“.

No ano de 1941, surgiu o Servico Nacional de Tuberculose
(SNT), com o objetivo de estudar as questdes referentes a enfer-
midade, bem como colaborar para o desenvolvimento de méto-
dos de acdo preventiva e assistencial. Mais tarde, em 1946, sob
coordenacio do Diretor do SNT, Raphael de Paula Sousa, foi
criada a Campanha Nacional Contra a Tuberculose (CNCT),
tendo como escopo coordenar as acoes governamentais e privadas
de controle da TB desenvolvidas no pais. Este feito teve grande
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impacto na época, tendo em vista suas repercussdes na atengio
a sadde a partir da ampliagio da estrutura hospitalar em todo
o pais, uniformidade das a¢des de satde e descentralizagio dos
servigos®*?2,

Entretanto, o marco do tratamento e do controle da TB ocorreu
em 1943, com a descoberta da estreptomicina pelo americano
Selman Waksman, o que lhe garantiu o Prémio Nobel em Me-
dicina em 1952. Abriram-se, assim, nas décadas seguintes, pers-
pectivas para a busca e a utilizagio de novos firmacos, incluindo
a isoniazida, a pirazinamida, o etambutol e a rifampicina. Além
destes medicamentos, até hoje utilizados na primeira linha para o
tratamento da doenca, o 4cido para-amino salicilico e a tiacetazo-
na, dentre outros, surgiram como firmacos de segunda escolha®*.
Os esquemas terapéuticos e seus respectivos tempos de duragio,
adotados para o tratamento da TB no Brasil ao longo dos anos,
podem ser acompanhados na tabela 2.

Tabela 2 — Esquemas terapéuticos utilizados ao longo dos anos.

Ano

Esquemas Terapéuticos Duracio (meses)

1944 Estreptomicina 24
1952 SH 18
1964* SHP 18
1965 3SHP/3HP/6H 12
1971 3SHT/HT 12
1979 2HRZ/4HR 6
2009 2RHZE/4RH 6

Estreptomicina (S), Isoniazida (H), Acido para-amino salicilico (P), Tiacetazona
(T), Pirazinamida (Z), Rifampicina (R) e Etambutol (E). *A partir do ano de
1964, a CNCT padronizou os esquemas terapéuticos para o tratamento da tuber-
culose em todo o Brasil®.

Fonte: Fundagao Oswaldo Cruz. Escola Nacional de Satde Publica Sérgio Arouca.
Educagio a Distincia. Controle da tuberculose: uma proposta de integra-
¢io ensino-servico. Fundagio Oswaldo Cruz. Escola Nacional de Satide Pablica
Sergio Arouca. Educagio a DistAncia; coordenado por Maria José Procépio. Rio de
Janeiro: EAD/ENSP, 2008.

Com a evolu¢io dos esquemas terapéuticos hd paulatina redu-
¢ao do tempo de duragio do tratamento, passando de 24 meses
(1944) para seis meses (1979), o que pode ter contribuido, em
parte, para a maior adesdo ao tratamento medicamentoso.

O impacto da terapéutica farmacoldgica na histéria da TB pode
ser observado pela diminui¢io da mortalidade por TB em Sio
Paulo: redugio de 7,5% ao ano até 1985%*. Sem embargo, o su-
cesso terapéutico nio foi acompanhado pelo controle da doenga,
conforme era esperado. Contrariamente, a TB ressurgiu como
uma das principais doencas infecciosas no mundo contempora-
neo, sendo declarada em 1993, pela OMS, como um grave pro-
blema de satde global**. Ademais, apés o surgimento da sindro-
me da imunodeficiéncia adquirida (AIDS) em 1981, observou-se
um incremento no nimero de casos de TB em individuos infec-
tados pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV)S.

A utilizacio inadequada dos medicamentos - seja pelo nimero
de tomadas, pelo emprego de esquemas de baixa poténcia ou
pelo abandono do tratamento - tem contribuido para o surgi-
mento de importante resisténcia do M. tuberculosis aos firma-
cos. Este, contudo, nao ¢ um problema novo; de fato, no Brasil,
os primeiros registros de resisténcia datam de 1958-1959, nos
pacientes em tratamento na cidade do Rio de Janeiro, entio
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Estado da Guanabara. Caracteristica semelhante foi observada
em outras capitais brasileiras, expondo um problema de impacto
nacional. A partir da década de 1960, vérias medidas foram im-
plantadas visando o melhor controle da doenga, como a padroni-
zagdo do esquema para os casos novos com estreptomicina, dcido
paraminosalicilico e isoniazida?”. Em um estudo que comparou a
evolugio das taxas de resisténcia na época, foi verificada queda de
9,6% na década de 1970 para 7,4% na década de 1980%.

Mais recentemente, o advento da tuberculose multirresistente
(TB-MR — em inglés: multidrug-resistant tuberculosis) e da tu-
berculose extensivamente resistente (TB-XR — extensively drug-
-resistant tuberculosis) tem complicado ainda mais o cendrio da
moléstia. A TB-MR consiste na infec¢io por bacilos resistentes
a rifampicina e 2 isoniazida, ao passo que a TB-XR refere-se a
presenca de cepas multirresistentes que também sio resistentes s
fluoroquinolonas e a qualquer medicamento injetdvel considera-
do de segunda linha para o tratamento (amicacina, kanamicina
ou capreomicina)®>¥. Tais bacilos associam-se & maior falha tera-
péutica, ao pior progndstico, a mais efeitos colaterais pelo uso de
esquemas alternativos e, assim, a0 maior custo agregado®.

CONSIDERACOES FINAIS

Embora notéria durante o século XX, a reducio da mortalidade
por TB nio foi mantida nas tltimas décadas®. Dentre as razoes
para tal situagio destacam-se: 1. a desigualdade social e seus de-
terminantes, 2. o advento da AIDS, 3. a multirresisténcia do ba-
cilo causador da moléstia, 4. o envelhecimento da populagio e 5.
os movimentos migratérios. No entanto, a TB é uma doenca pas-
sivel de tratamento e, quase sempre, de cura, para a qual existem
medidas preventivas e terapéuticas eficazes. Felizmente, frente a
atual conjuntura, a¢oes tém sido propostas com o propésito de
reverter tal contexto, como o fortalecimento da estratégia de Tra-
tamento Supervisionado (TS), a capacitacio de profissionais dos
diversos niveis de aten¢io a satide que assistem aos pacientes aco-
metidos pela doenca e a investigacao diagndstica de sintomdticos
respiratérios, isto ¢, das pessoas que apresentam tosse hd mais de
trés semanas®®*2. Estas iniciativas representam estratégias efica-
zes para a detecgdo precoce do individuo com TB, objetivando,
assim, a pronta instituigao terapéutica € 0 menor surgimento de
resisténcia®®>4. Trés distintas dimensées (humanitiria, de satide
publica e econdmica) sio atualmente justapostas para controle
global da TB, o que permite maior otimismo frente a esta nova
abordagem interdisciplinar da doenca. Neste sentido, o estudo
da evolugio da TB torna-se importante - para a compreensio
dos dispares tons de cinza com os quais a doenca tinge a histdria
da Humanidade -, uma vez que poderd oferecer subsidios para
a elaboracio das politicas publicas de satde visando o controle
da doenga, além de apontar para a nio repeti¢io de erros como
a estigmatizacdo social do doente, a qual ecoa, historicamente,
até os dias atuais.

REFERENCIAS

1. Daniel TM. The origins and precolonial epidemiology of tubercu-
losis in the Americas: can we figure them out? Int J Tuberc Lung

Dis 2000;4(5):395-400.

229



10.
11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

230

Maciel MS, Mendes PD, Gomes AP e col.

Gutierrez MC, Brisse S, Brosch R, et al. Ancient origin and gene
mosaicism of the progenitor of Mycobacterium tuberculosis. PLoS
Pathog 2005;1(1):e5.

Rosemberg J. Tuberculose — aspectos histéricos, realidades, seu ro-
mantismo e transculturagio. Bol Pneumol Sanit 1999;7(2):5-29.
Ruffino-Netto A. Tuberculose: a calamidade negligenciada. Rev Soc
Bras Med Trop 2002;35(1):51-8.

Geraldes Santos Mde L, Figueiredo Vendramini SH, Gazetta CE, et
al. Porvety: socioeconomic characterization at tuberculosis. Rev Lat
Am Enfermagem 2007;15:762-7.

Campos R, Pianta C. Tuberculose: histérico, epidemiologia e imu-
nologia, de 1990 a 1999, e co-infecgio TB/HIV, de 1998 a 1999,
Rio Grande do Sul — Brasil. Bol da Satide 2001;15(1):61-71.
Ruffino-Netto A, Pereira JC. Mortalidade por tuberculose e
condi¢des de vida: o caso Rio de Janeiro. Rev Satdde Debate
1981;12(1):27-34.

Sheppard D de S. ‘A literatura médica brasileira sobre a peste bran-
ca: 1870-1940’. Hist Ciénc Satide-Manguinhos 2001;8(1):172-92.
Alencar F, Ramalho LC, Ribeiro MV. Histéria da sociedade brasi-
leira. 32 ed. Rio de Janeiro: Ao Livro Técnico; 1985.
Siqueira-Batista R. Miséria. 32 ed. Rio de Janeiro: Kroart; 2007.
Nascimento DR. As pestes do século XX: tuberculose e AIDS no
Brasil, uma histéria comparada. Rio de Janeiro: Editora Fiocruz;
2005.

Belculfiné DC. Os sanatérios e seu tempo. Pneumol Paulista
2009;22(5):68-70.

Resende MLC, Silveira NC. Misericérdias da Santa Casa: um estu-
do de caso da prética médica nas Minas Gerais oitocentista. Histd-
ria Unisinos 2006;10(1):5-13.

Antunes JLE Waldman EA, Moraes M. A tuberculose através do
século: icones candnicos e signos do combate 4 enfermidade. Hist
Ciénc Satde-Manguinhos 2000,5(2):367-79.

Rios MZ. Sanatério Getdlio Vargas: medicina e relagdes sociais no
combate da tuberculose no Espirito Santo (1942-1967). Disserta-
¢ao (Mestrado em Histdria). Centro de Ciéncias Humanas e Natu-
rais. Universidade do Estado do Espirito Santo, UFES, 2009.
Porto A. Representagdes sociais da tuberculose: estigma e precon-
ceito. Rev Satde Publica 2007;41(Suppl 1):43-9.

Montenegro TH. Tuberculose e literatura: notas de pesquisa. 22 ed.
Rio de Janeiro: A Casa do Livro; 1971.

Porto A. A vida inteira que podia ter sido e que néo foi: trajetdria de
um poeta tisico. Hist Ciénc Satide-Manguinhos 2000;6(3):523-50.
Nunes TTS. A influéncia da tuberculose na poesia de Manuel Ban-
deira. Pulmio R] 2005;14(1):84-86.

Hijjar MA, Gerhardt G, Teixeira GM, et al. Retrospecto of tubercu-
losis control in Brazil. Rev Satde Publica 2007;41(Suppl 1):50-8.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

Ruffino Netto A. Impacto da reforma do setor satide sobre os servi-
cos de tuberculose no Brasil. Bol Pneumol Sanit 1999;7(1):7-18.
Fernandes TMD, Almeida ABS, Nascimento DR. Meméria Tu-
berculose — Introdugio. Disponivel em: http://www.coc.fiocruz.br/
tuberculose/introducao.htm acesso em 05/06/2011.

Soares PP. A dama branca e suas faces: a representagao iconografica
da tuberculose. Hist Ciénc Satide-Manguinhos 1994;1(1):127-34.
Souza MVN. Tuberculose em gestantes: um importante problema
de satde puablica mundial. Rev Bras Farm 2006;87(4):132-8.
Fundagao Oswaldo Cruz. Escola Nacional de Satide Publica Sérgio
Arouca. Educagio a Distancia. Controle da tuberculose: uma pro-
posta de integracio ensino-servigo. Fundagio Oswaldo Cruz. Esco-
la Nacional de Satde Publica Sergio Arouca. Educagio a Distancia;
coordenado por Maria José Procépio. Rio de Janeiro: EAD/ENSE,
2008.

Antunes JLE, Waldman EA. Tuberculosis in the twentieth century:
time-series mortality in Sao Paulo, Brazil, 1900-97. Cad Satde Pu-
blica 1999;15(3):463-76.

Dalcolmo MP, Andrade MKN, Picon PD. Tuberculose multirresis-
tente no Brasil: histérico e medidas de controle. Rev Satide Pablica
2007;41(1):34-42.

Fitza de Melo FA, Ide Neto J, Seiscento M, et al. Tuberculose mul-
tirresistente. | Bras Pneumol 1993;19(1):73-81.

Nathanson E, Nunn P, Uplekar M, et al. MDR Tuberculo-
sis--critical steps for prevention and control. N Engl ] Med
2010;363(11):1050-8.

Siqueira-Batista R, Gomes AP, Bisaglia JB, et al. Screening for pul-
monary tuberculosis in Teresépolis, R], Brazil. The search for respi-
ratory symptomatic patients in emergency service of “Hospital das
Clinicas de Teres6polis Costantino Ottaviano, Funda¢io Educacio-
nal Serra dos Orgﬁos”. Rev Inst Med Trop 2005;47(2):117-8.
Siqueira-Batista R, Guedes AGM, Gomes AP, et al. Resposta imune
a0 Mycobacterium tuberculosis: nivel de conhecimento de profissio-
nais de Satde da Familia do Estado do Rio de Janeiro antes e apds
capacitagio sobre tuberculose. Pulmio R] 2006;15(4):238-246.
Faganha MC, Melo MA, Vasconcelos FE et al. Treinamento da
equipe de saide e busca ativa na comunidade: estratégias para a
detecgao de casos de TB. J Bras Pneumol 2009;35(5):449-54.
Siqueira-Batista R, Guedes AGM, Guimaraes-Pereira E, et al. Con-
versagoes sobre a peste branca: formagao em controle de tuberculo-
se de profissionais da Estratégia de Satide da Familia no Estado do
Rio de Janeiro. Cad Satide Coletiva 2011;19(3):312-7.

Selig L, Geluda K, Junqueira T, et al. A tuberculose no cotidiano
médico e o efeito bumerangue do abandono. Ciénc Satide Coletiva
2012;17(1):113-22.

. Siqueira-Batista R. As porta de Tréia. Pulmio RJ 2006;15(2):135.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):226-30



Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):231-7

RELATO DE CASO

O tratamento da doenca de Crohn com infliximabe: sobre a sepse
como complicacao. Relato de caso e revisao da literatura*

The treatment of Crohn’s disease with infliximabe: a complication of sepsis. Case

report and literature review

Deise Luna Paixao', Marcos de Souza Paiva? Mario Luiz Macedo Xavier?, Andréia Patricia Gomes?*, Marcia

Valéria Colli®, Rodrigo Siqueira-Batista®
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A doenca de Crohn (DC) é
caracterizada por lesdo inflamatéria transmural em qualquer por-
¢do do trato gastrintestinal, manifestando-se com dor abdomi-
nal, diarreia e perda de peso. O tratamento clinico inicial inclui
budesonida oral, derivados 5-ASA e antimicrobianos. Quando
a doenca evolui de forma mais grave, utilizam-se imunossupres-
sores e corticosteroides sistémicos. Por tltimo, sdo empregados
os agentes imunobiolédgicos (p. ex.: infliximabe), habitualmente
reservados para as situagdes nas quais hd falha dos tratamentos
anteriores. O objetivo deste estudo foi relatar a ocorréncia de sep-
se em paciente com DC apés o uso do infliximabe (IFX) e revisar
a literatura acerca das principais complicacoes desse fdrmaco.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, 61 anos, com DC
fistulizante, o qual seis semanas apds a sexta dose de IFX foi internado
com cefaleia, febre vespertina, sudorese intensa, fadiga, dor abdominal
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e fraqueza nos membros inferiores. Apds exaustiva investigagio orien-
tou-se a conduta para a hipdtese de sepse, febre > 38,5° C, frequéncia
respiratéria > 22 irpm e leucdcitos entre 13.000 e 14.000 células/mm?,
mesmo nao sendo isolado o micro-organismo. Foi, entdo, iniciada te-
rapia antimicrobiana de amplo espectro, havendo remissao da febre e,
evolutivamente, melhora clinica e laboratorial.

CONCLUSAO: Sio notérios os riscos que permeiam o trata-
mento com IFX, sendo necessdrio manter alto grau de suspeigio
clinica para a identificagdo e pronto tratamento das complicagoes
porventura instaladas.

Descritores: Anti-TNE Complicagdes, Doenca de Crohn, Infli-
ximabe, Sepse.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Crohn’s disease (CD)
is characterized by the occurrence of transmural inflammatory
lesions in any portion of the gastrointestinal tract, manifesting as
abdominal pain, diarrhea and weight loss. The clinical treatment
initial includes oral budesonide, 5-ASA derivatives and antibiot-
ics. As the disease progresses to more severe form are used im-
munosuppressive drugs and corticosteroids. Finally, employees
are biological agents (e.g.: infliximab), reserved for situations in
which there is failure of previous treatments. The objective of
this study was report the occurrence of sepsis in a patient with
CD after the use of infliximab (IFX) and to review the literature
on the major complications of this drug.

CASE REPORT: Male patient, 61 years-old, with fistulizing
CD, which six weeks after the sixth dose of IFX was admitted
complaining of headache, evening fever, intense sweating, fa-
tigue, abdominal pain, and weakness in lower limbs. After exten-
sive investigation directed to hypothesis of sepsis, fever > 38.5°
C, respiratory rate > 22 bpm and leukocytes between 13,000 and
14,000 cells/mm?, although microorganism was not identified,
large spectrum antimicrobial therapy was begun, with remission
of fever and clinical and laboratory resolution.

CONCLUSION: There are notorious risks that permeate treat-
ment with IFX, requiring that the physician maintains a high
degree of clinical suspicion for identification prompt treatment
of complications eventually installed.

Keywords: Anti-TNE Complications, Crohn’s disease, Inflix-
imab, Sepsis.
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INTRODUCAO

A doenca de Crohn (DC) faz parte do grupo das doencas infla-
matdrias intestinais (DII), assim como a retocolite ulcerativa
(RCU), condi¢oes mérbidas de grande importincia na prética
clinica. Tradicionalmente, ¢ classificada pela sua localizacao,
restrita ao {leo terminal, col6nica, ileocolonica, gastrintestinal
superior, ou pelo padrao de apresentagao: inflamatéria, fistu-
lizante ou estenosante'. Sio comuns as manifestacoes extrain-
testinais, as quais podem envolver vdrios sistemas orginicos®.
Virios estudos demonstraram que houve grande aumento
mundial na incidéncia da DC ao longo da segunda metade do
século XX** 0 que também ocorreu no Brasil*’.

A DC tem seu acometimento mais evidente em pessoas jo-
vens, com pico de incidéncia nas 22 e 32 décadas de vida;
entretanto, pode ocorrer em qualquer idade, cabendo desta-
car que 15% das pessoas com o diagndstico tém mais de 60
anos. A sua prevaléncia parece ser maior nas dreas urbanas
do que nas rurais e, também, nas classes socioecondémicas
mais altas®.

A DC caracteriza-se pela presenca de inflamagdo transmural
em qualquer por¢do do trato gastrintestinal, manifestando-
-se com dor abdominal, diarreia e emagrecimento, distdr-
bios muitas vezes associados a queixas sistémicas como mal
estar, anorexia e febre. Eventualmente, sobrevém obstrucao
intestinal consequente a estenose; podem também ocorrer
fistulas (inclusive perianal) e abscessos. A DC, assim como
a RCU, estd associada a um risco aumentado de carcinoma
de cdlon®’.

A defini¢io de gravidade da doenga ¢ parte importante na
escolha do tratamento, devendo ser caracterizada através
do Indice de Atividade da Doen¢a de Crohn (CDAI) em
leve, moderada, grave ou fulminante. Os critérios de maior
gravidade na DC sio: idade < 40 anos ao diagnéstico, for-
ma fistulizante da DC (perianal ou abdominal), tabagismo,
ulceracoes profundas no célon, extensio da doenga, uso de
corticosteroides nas primeiras crises e emagrecimento > 5 kg
antes do diagnéstico da DC.

O seu tratamento ¢ predominantemente clinico, sendo a
cirurgia utilizada para minimizar o impacto da doenca ao
longo do seu curso (alteracoes como estenoses, fistulas, den-
tre outros). Ao menos 50% dos pacientes serio submetidos
a cirurgias nos primeiros 10 anos de evolugio da doenca ¢
70% a 80% sofrerao alguma intervengio cirdrgica ao longo
da sua vida®.

Atualmente, a abordagem terapéutica da DC objetiva a re-
ducio dos sintomas diminuindo o quadro inflamatério, e
posteriormente busca-se manter a remissio da doenga, evi-
tar complicacées e, como objetivo final, cicatrizar a mucosa
intestinal. Na abordagem mais conservadora, o tratamento
segue uma estratégia ascendente denominada step-up, quan-
do se iniciam as classes de medicamentos de forma gradual,
com intervalos de uso de seis meses para substitui¢io e/ou
associacao a outros farmacos. Primeiramente, empregam-se
corticosteroides orais, derivados 5-ASA e antimicrobianos,
por exemplo: ciprofloxacino e metronidazol®; em seguida,
quando a doenga evolui de forma mais grave utilizam-se
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imunossupressores e corticosteroides sistémicos. Por tltimo,
sao empregados os agentes imunobioldgicos (p. ex.: inflixi-
mabe, adalimumabe), reservados para as situacoes nas quais
h4 falha dos medicamentos anteriores ou a presenga de com-
plicagoes, apesar do tratamento. J4 na estratégia descenden-
te, top-down, reservada para pacientes que apresentam maior
agressividade da doenca ao diagnéstico e, consequentemente
pior progndstico, inicia-se a terapéutica ji com os agentes
imunobiolégicos (infliximabe).

O infliximabe (IFX) ¢ um anticorpo monoclonal quimérico,
humano-murino (parte semelhante a estrutura do anticorpo
humano e parte semelhante & estrutura do anticorpo do ca-
mundongo), dirigido ao fator de necrose tumoral alfa (TNF
a) o qual estd envolvido no processo inflamatério. Atualmen-
te, o infliximabe estd indicado para tratamento de diversas
doencgas como artrite reumatoide, espondilite anquilosante,
artrite psoridsica, psorfase, DC fistulizante e RCU’.

O objetivo deste estudo foi relatar um caso de DC fistuli-
zante, em uso de IFX, jd no periodo de manutengio do tra-
tamento, o qual evoluiu com quadro compativel com sepse,
bem como rever as principais complicagdes advindas do seu
uso.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 61 anos, com histéria iniciada
em 2005, caracterizada por fadiga, anorexia, dor abdominal,
hematoquezia, fezes com muco, além de manchas hipercro-
micas palpdveis, endurecidas ao toque, nos membros inferio-
res (eritema nodoso).

Ao longo de dois anos consultou diversos especialistas quan-
do, em outubro de 2007, realizou exame de videocolonosco-
pia, o qual sugeriu se tratar de doenca inflamatdria intesti-
nal. O paciente foi tratado com corticosteroides por um més;
logo apés, o fairmaco foi descontinuado paulatinamente, sen-
do prescritos azatioprina e mesalazina. Dois meses depois
apresentou febre vespertina, c6lica abdominal intensa, fadiga
e dor nos membros inferiores, sendo atendido e admitido
no hospital. Apds investigacio clinica nao conclusiva, proce-
deu-se laparotomia exploradora e hemicolectomia esquerda
devido 2 estenose, confirmando, ao exame histopatolégico, o
diagnéstico de DC. Recebeu alta hospitalar em uso de mesa-
lazina e azatioprina, além de acompanhamento ambulatorial
regular.

Em 2008, um ano apds a primeira intervengao cirdrgica, foi
submetido A nova cirurgia por complicagées, realizando-se
fistulectomia e completando-se hemicolectomia esquerda.
Em abril de 2009, foi iniciado tratamento com IFX (5 mg/
kg) por via por via venosa com intervalos de 0, 2 ¢ 6 se-
manas e, sequencialmente, a cada oito semanas, na mesma
dose.

Na terceira dose do periodo de manutengio, em janeiro de
2010, apds seis semanas da dltima infusio, o paciente foi
internado com queixas de cefaleia, febre vespertina, sudo-
rese intensa, fadiga e, dor abdominal difusa, embora mais
evidente no hipocondrio direito e, também, doloroso em
fossa iliaca esquerda sem massa palpdvel, com figado leve-
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mente aumentado, além de fraqueza em membros inferiores.
Os exames laboratoriais realizados na internagao mostraram
leucécitos 13.200 células/mm? (VR 4.000 a 10.000), bastoes
6% (VR 1% a 3%), segmentados 66% (VR 40% a 75%),
PCR positiva/24 (VR negativo), gama-glutamiltransferase
(gama GT) 89 U/L (VR 11 a 63U/L), VHS 1* hora 75 mm
(VR 3-5) e 2* hora 150 (VR 7-15).

Em um primeiro momento, pensou-se em reativagao de tu-
berculose pelo uso do IFX, pois o paciente relatava histéria
de tuberculose pulmonar havia 41 anos, tendo sido tratado
por trés meses & época, e recebido alta. Durante a investiga-
a0, a pesquisa de bacilos dlcool-4cido resistentes (BAAR) em
cinco amostras de escarro foi negativa. A radiografia de térax
nio evidenciou alteracoes parenquimatosas. Realizada, tam-
bém, broncoscopia, cujo lavado broncoalveolar foi negativo
a microbiologia, assim como negativo A citologia oncolégi-
ca. Prosseguindo a investigacdo, a tomografia computado-
rizada (TC) de tdérax evidenciou linfonodomegalia discreta
em regido pré-traqueal, pré-carinal e infracarinal. A TC de
abd6émen evidenciou formacoes nodulares hipodensas, de ta-
manhos variados, no hilo hepdtico, na cadeia celfaca, junto
a cabega e corpo do péncreas e na regido inter-portocaval,
sugerindo linfonodomegalia. TC de crinio e de seios da face
sem alteragoes. Raquicentese (por pungao lombar) com anid-
lise de liquor dentro da normalidade.

Em um segundo momento, optou-se por realizar laparoto-
mia exploradora para exérese de linfonodos no hilo hepitico,
cujo resultado histopatolégico mostrou processo inflamatério
cronico granulomatoso com dreas de necrose do tipo caseoso,
associados a focos supurativos. Pesquisa de BAAR e de fungos
negativas. Sugeriu-se o diagndstico de micobacteriose.

A despeito de toda investigagao instaurada, por trés semanas,
tendo em vista a evolugdo para quadro clinico sugestivo de
sepse (febre > 38,50 C), frequéncia respiratéria > 22 irpm e
leucécitos entre 13.000 e 14.000 células/mm?, mesmo nio

sendo isolado o micro-organismo, foi iniciada terapia an-
timicrobiana com vancomicina, ceftriaxona e gentamicina.
Prontamente, o paciente defervesceu (apdés 48h do esquema
antimicrobiano), apresentando evolutivamente melhora cli-
nica e laboratorial. Recebeu alta hospitalar e permaneceu em
seguimento ambulatorial.

Para apreciagao dos dados apresentados procedeu-se a revisio
da literatura. Os estudos foram buscados através de pesquisa
bibliografica utilizando-se as bases de dados e palavras-cha-
ves descritas no quadro 1.

Inicialmente, 2565 citagbes foram encontradas. Destas, 190
foram pré-selecionadas, 164 foram excluidas pelo resumo,
por apresentarem conteidos nio condizentes com o tema
do trabalho, e 26 foram revisadas pelos critérios de inclusio.
(Quadro 2) Foram selecionados artigos em lingua inglesa e
portuguesa, classificados como artigo de revisdo, artigo ori-
ginal ou caso clinico, série de casos ou estudo retrospectivo.
Baseado no contexto do presente caso, artigos relacionados
a DC em criangas, em grdvidas ou uso do IFX em outras
doencgas como artrite reumatoide, espondilite anquilosante,
psoriase ou artrite psoridsica foram excluidos. Também fo-
ram excluidos aqueles que tratavam de complicagdes com os
demais agentes imunobiolégicos, como adalimumabe, certo-
lizumabe, etanercept e outros.

Deste modo, foram incluidos artigos que relacionavam a
populacio adulta (idade > 19 anos), ambos os sexos, uso
concomitante de corticosterdides, azatioprina e/ou IFX,
surgimento de infec¢io pelo virus das hepatites B (VHB) e
C (VHC), carcinoma hepatocelular, reagao infusional agu-
da e tardia, sindrome /dpus-like, pneumonia, pericardite e
sepse, dentre outros. Nio se determinou um periodo li-
mite para a pesquisa, haja vista o curto espago de tempo
desde que este medicamento foi aprovado para uso na DC
pelo Food and Drug Administration (FDA), no ano de 1998
(Quadro 3).

Quadro 1 — Ciritérios utilizados na pesquisa para a realizagio da revisao sistemdtica

Portal Palavras-Chaves Tipos de Estudos Idioma
Pubmed “Crohn’s disease” + “infliximab” Estudo retrospectivo
hetp://www.ncbi.nlm.gov ou Relato de caso Inglés
“Crobn’s disease” + “complication” Revisio sistemdtica
Série de casos
Online library Wiley “Crohn’s disease” + “infliximab”
http://onlinelibrary.wiley.com ou Relato de caso Inglés
“Crohn’s disease” + “complication”

Quadro 2 — Revisio sistemdtica da literatura cientifica sobre complicacdes do uso do infliximabe na doenca de Crohn

Palavras-chaves Relacionados na Base

Pré-Selecionados

Nutmero de Citagoes

Eliminados pelo Resumo  Revisio pelos Critérios de Inclusio

Pubmed

infliximab + Crohn’s disease 1822 250
Crohn’s disease + complication

Wiley library online

infliximab + Crobns disease 743 120
Crohn’s disease + complication

Total 2565 370

231 19
113 7
344 26

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):231-7

233



Paixao DL, Paiva MS, Xavier MLM e col.

Quadro 3 — Desenho metodolégico e andlise dos artigos

Autores

Desenho do
Estudo

Principais Conclusoes

Dahhan e col.'

Seddik e col.!!

Velayos e
Sandborm'?

Chen e col.
Murakami e col.!
Panagi e col.”
Herrlinger e col.'®
Beigel e col.”
Hofmann e col."®
Izbéki e col.”

Burke e col.?

Hirai e col.?!

Collamer e col.??

Margo, Marques
e Santos®
Wetter e Davis*

Wall e Leman?®
1'26

Moum e co

Molnar e col.”

Burger e Florin®
Barber e col.”
Katoh e col.**
Osawa e Singh?!
Nager e col.>?

Outlaw e
Bloomfeld*

Cazacu e col.

Madonia e col. ¥

Relato de caso

Relato de caso

Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso
Relato de casos
Relato de caso

Relato de caso

Relato de caso
Revisao siste-
matica

Relato de casos

Estudo retros-
pectivo de série
de casos

Relato de caso

Relato de caso

Estudo retros-
pectivo de série
de casos

Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso
Relato de caso

Relato de caso

Relato de caso

Discute a possibilidade de desenvolvimento de linfoma Hodgkin extraintestinal em paciente com DC em
tratamento com azatioprina por longo periodo e depois com IFX, de forma inconclusiva.

Paciente do sexo masculino, jovem, que desenvolveu pneumonia por Preumocystis jiroveci num periodo curto
ap6s inicio da terapia com IFX, sugerindo a profilaxia para pneumonia por este micro-organismo quando
iniciado tratamento com IFX em conjunto com outras medicagdes imunossupressoras.

Descricio de um caso de pneumonia por Preumocystis jiroveci em paciente com DC em uso de infliximabe
e azatioprina.

Apresentagio de caso de carcinoma hepatocelular e glicogenose hepdtica focal presentes em uma paciente com
DC nio cirrdtica, que havia sido tratada com azatioprina e infliximabe.

Descri¢ao de um caso de carcinoma hepatocelular em homem japonés com DC, tratado com prednisolona,
azatioprina e infliximabe.

Discussio de caso de hemorragia alveolar difusa apds a segunda dose de IFX em paciente do sexo feminino
com DC.

Paciente do sexo feminino, 40 anos, tratada com IFX devido 2 DC fistulizante perianal, e que desenvolveu
pneumonia por Staphylococcus aureus resultando em sepse fatal.

Paciente do sexo masculino, 58 anos, com DC tratado com corticosteroides e azatioprina, que evoluiu com
pneumonia grave por Legionella pneumophila apds a 3* infusao de IFX.

Exposi¢io de dois casos de pneumonia grave por Legionella pneumophila em pacientes com DC que foram
tratados com TFX.

Paciente do sexo feminino, 50 anos, com DC, a qual manifestou quadro de meningoencefalite por Listeria
monocytogenes 24h apés a 12 infusio de IFX.

Paciente do sexo masculino, 39 anos, com DC, tratado com IFX, desenvolveu quadro de pericardite.
Paciente do sexo masculino, 39 anos, com diagndstico de DC ileocolénica, tratado com IFX apés 12 anos de
diagndstico, apresentou criptococose pulmonar.

Apresentagio de revisio da literatura, no periodo de 1996 a 2007 relacionando casos de psoriase cutinea
como complicacio do uso dos anti-TNE em um total de 114 casos, 17 dos quais devidos ao IFX por DII (DC
ou RCU). A psorfase cutinea é um recente efeito adverso relacionado ao uso dos anti-TNF que, normalmen-
te, nio exige a suspensio da terapia original.

Descricdo de 11 casos de pacientes com DC ativa que desenvolveram reagio infusional ao IFX, razao pela qual
tiveram que interromper a medicagio.

Levantamento dos pacientes que evoluiram com sindrome lipus-like como complicagio do tratamento com
IFX no perfodo de 2000 a 2008, com total de 14 pacientes, sendo 10 portadores de DC e quatro, artrite
reumatoide.

Exposi¢ao de paciente com 41 anos com DC, tratado com IFX que evoluiu com dor facial e febre alta, sendo
diagnosticada murcomicose rinossinusal.

Paciente do sexo masculino, 45 anos com DC hd 15 anos, tendo iniciado IFX e evoluido com lesao hepética
aguda e elevacio das aminotransferases.

Descricao dos dados de 123 pacientes com DII, 81 com DC e 42 com RCUI. Dezesseis pacientes manifesta-
ram 31 episddios de reagio aguda infusional e 7 tiveram 9 episédios de reagao tardia. Meningoencefalite por
Listeria, sepse de origem desconhecida e tuberculose pulmonar foram as mais graves complicagées infecciosas
relatadas. A taxa de mortalidade foi de 3,1% (quatro pacientes), sendo dois pacientes durante o uso do IFX e
outros dois no periodo pés-TFX.

Paciente do sexo feminino, 57 anos, com diagnéstico de DC ileocolénica de longa data, a qual apresentou
quadro de neuropatia axonal generalizada apés a segunda infusio de IFX.

Paciente do sexo masculino, 36 anos com DC, que desenvolveu neuropatia motora multifocal com bloqueio
de condugio apds tratamento com IFX.

Paciente do sexo feminino, 20 anos com diagnéstico de DC que, um més apds a 72 dose de IFX, apresentou
quadro de arterite de Takayasu, tratada com sucesso com corticosteroide.

Paciente do sexo feminino, 53 anos, com DC, que por trés anos foi tratada com IFX e seis semanas apds a tlltima
dose, evoluiu com criptococose disseminada, a qual se manifestou como colite, simulando exacerbagio da DC.
Paciente do sexo feminino, 69 anos, com DC tratada com IFX, que evoluiu com tuberculose peritoneal por
Mycobacterium bovis.

Paciente do sexo masculino, 21 anos com DC, em uso do IFX, que apresentou papulose linfomatoide, um
raro linfoma cutineo de células T que nio foi descrito previamente na DII.

Paciente de 28 anos com DC fistulizante, que apresentou tuberculose dssea apds a segunda dose de IFX.
Paciente do sexo feminino, 41 anos com DC tratada com IFX, que apresentou reativacio da infecgio por
VHB, que anteriormente ao tratamento indicava HBsAg negativo.
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DISCUSSAO

A inclusao da terapia bioldgica no tratamento da DC em 1998, ato
continuo a aprovagio do uso do IFX pelo FDA nos EUA, trouxe
boa op¢ao, no entio limitado rol terapéutico, para a doenca. Ape-
sar da melhora clinica apresentada pelos pacientes apds o uso do
IFX, a seguranga do firmaco tem sido questionada a cada novo
relato de complicagoes relacionadas ao seu uso.

Em 1997, antes mesmo da liberagao pelo FDA, Targan e co
em um dos primeiros estudos multicéntricos, duplamente enco-
berto, sobre o uso do IFX para DC, denominado, a época, de
anticorpo ¢A2, que avaliou 108 pacientes com DC moderada

1_36

a grave com CDAI, com pontuagio entre 220 ¢ 400 e que nio
respondiam aos tratamentos j4 utilizados, relataram complicacoes
durante e ap6s a utilizagio do novo medicamento. Apés quatro
semanas, 81% dos pacientes que receberam ¢A42 na dose de 5 mg/
kg, 50% dos que receberam 10 mg/kg e 64% na dose de 20 mg/
kg apresentaram resposta clinica, comparado com apenas 17%
dos que receberam placebo. Trinta e trés por cento dos pacientes
que fizeram uso do ¢A2 apresentaram remissio da doenga, defi-
nida como valor de 150 ou menos do CDAI, comparados com
4% dos que usaram placebo. Contudo, foram relatados efeitos
adversos nesse estudo, na infusio inicial, nas semanas 2, 4, 8 e
12 apds a administragio do fdrmaco, destacando-se dor, prurido,
nduseas, cefaleia, infeccio do trato respiratério superior, fadiga,
mialgia, rinite, dor tordcica, vomitos e dispneia. Complicacoes
que necessitaram de internagio foram observadas em dois pacien-
tes: abscesso abdominal em paciente em uso de placebo e colite
por Salmonella spp, em paciente que havia recebido 20 mg/kg
do ¢A2. Os autores concluiram nao haver diferenca estatistica na
taxa de ocorréncia das complicagdes entre o placebo e as diferen-
tes doses do anticorpo cA2.

O estudo TREAT? abordou a seguranca do uso do IFX, em and-
lise prospectiva observacional que teve inicio em 1999 e incluiu
6.290 pacientes, sendo que 3.179 receberam IFX (5519 pacientes-
-ano): 87% dos quais receberam pelo menos duas infusées e 3.111
receberam outras terapias (6123 pacientes-ano). Neste estudo, a
maioria dos pacientes tratados com IFX apresentava DC mode-
rada a grave ou grave fulminante. Somente o uso simultineo de
IFX e prednisona foi associado com um risco aumentado na mor-
talidade. Os resultados na avaliacio ndo ajustada demonstraram
um aumento no risco para infec¢io com o uso de IFX, porém, na
andlise ajutada, o IFX nao foi um preditor independente de infec-
goes graves. Fatores independentemente associados com infecgoes
graves incluiram o uso de prednisona, uso de analgésicos narcéticos
e atividade da doenga moderada a grave.

J4 na experiéncia da Mayo Clinic*® foram revisados prontudrios de
500 pacientes com DC tratados com IFX, com o objetivo de ava-
liar a seguranca do tratamento deste firmaco a curto e longo prazo.
Efeitos adversos graves foram relatados em 43 pacientes (8,6%),
dos quais 30 (6%) foram relacionados ao IFX. Quarenta e oito
pacientes tiveram quadro infeccioso, dos quais 41 (8,2%) foram
atribuidos ao IFX. Vinte tiveram infeccio grave: 2 casos com sepse
fatal, 8 com pneumonia (sendo dois casos com desfecho fatal); seis
infec¢es virais e 2 apresentaram abscessos abdominais que neces-
sitaram de cirurgia. A incidéncia anual de infec¢oes graves e de
mortalidade foram 2,1% e 1,3%, respectivamente.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):231-7

No Brasil, a Agéncia Nacional de Vigildncia Sanitdria (ANVISA)
publicou, em agosto de 2001, um alerta internacional divulgado
pela Agéncia Européia de Medicamentos (EMEA) sobre o au-
mento da incidéncia de morte e de internagio em pacientes por-
tadores de insuficiéncia cardfaca em uso de ITFX®.

Na Alemanha, o Ministério da Satide, em fevereiro de 2002, atra-
vés do Paul Ebrlich Institute, emitiu uma alteragao na autorizagao
do IFX, liberada para uso na Unido Europeia em agosto de 1999,
através de uma “Medida Urgente de Seguranca”, motivada pela
divulgacio de informagées espontineas desde a aprovacio do uso
do IFX nos EUA até meados de 2001, onde foram relatadas 202
mortes em todo o mundo em um total de 200.000 pacientes
tratados. Quase metade destes casos foi devido a infecgoes graves,
incluindo casos de tuberculose®.

Cardoso e col.”! descreveram em 21 pacientes efeitos adversos
graves com o uso de IFX, os quais motivaram tratamento farma-
coldgico especifico e/ou internagio, correspondendo a 2,6% do
total das infusoes. Estes efeitos adversos levaram a suspensio do
tratamento com IFX. Os efeitos adversos graves mais frequen-
tes foram reagoes agudas perfusionais, que ocorreram durante as
duas horas de infusio do IFX. Sete pacientes apresentaram rea-
¢oes anafildticas; em cinco houve reagoes de hipersensibilidade
retardada; tuberculose pulmonar em quatro; em trés pacientes
ocorreram abscessos das partes moles; houve também um abs-
cesso abdominal, e um hepatotoxicidade com elevagio das ami-
notransferases (aproximadamente 10 vezes o limite superior da
normalidade).

O FDA, em 2004* publicou um alerta na segio Atualizagio de
Reagoes Adversas das informagoes do IFX (Remicade), advertin-
do que a incidéncia de linfoma ¢, aproximadamente, seis vezes
maior na populagio com DCl/artrite reumatoide em testes clini-
cos do IFX em relagao a populagio geral do mesmo sexo, idade
e etnia. No entanto, também afirmou que o risco de desenvol-
ver linfoma foi relatado como sendo até vdrias vezes maiores na
populagio com DC/artrite reumatoide. O FDA concluiu que
estudos de longo prazo sio necessdrios para fornecer respostas
definitivas sobre o risco do anti-TNF aumentar a ocorréncia de
canceres em criangas, pois os canceres podem levar muito tempo
para se desenvolver e podem nio ser detectados em estudos de
curto prazo. O FDA determinou, ao fabricante do IFX, forne-
cer informacoes sobre todos os casos de cAncer notificados em
criancas. Este acompanhamento teve inicio em 2009 e demorard
cerca de 10 anos para ser concluido. Até que a avaliacdo seja con-
cluida, o FDA recomenda aos profissionais de saide e aos pais
estarem atentos ao possivel risco de linfoma e outros neoplasmas
em criangas e adultos jovens, quando decidirem a melhor forma
de tratar esses pacientes®. Em agosto de 2009, o FDA concluiu
sua andlise do anti-TNF e definiu que existe um risco aumentado
de linfoma e outros cinceres associados ao uso desse firmaco em
criangas e adolescentes*.

Além disso, o FDA publicou novas informacoes de seguranca re-
lacionadas com a ocorréncia de leucemia e de psorfase de inicio
recente em pacientes tratados com anti-TNE A atual informacio
de prescri¢ao contém uma adverténcia para os tumores malignos,
mas ndo menciona especificamente a leucemia. O FDA recomen-
dou aos profissionais de satide discutir com os pacientes e fami-
liares sobre o risco aumentado de desenvolver cAncer em criangas
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e adolescentes, levando em conta os riscos/beneficios de outras
terapias imunossupressoras e os riscos associados com a doenga
nao tratada, a possibilidade de surgimento de neoplasias durante
e apds o tratamento, ¢ o risco de aparecimento ou agravamento
da psorfase, nas formas pustulosa ou palmoplantar®.

Em 2009, as infeccoes associadas ao uso dos inibidores do TNFa
foram o tema do artigo de reviso epidemiolégica realizado por
Garcia-Vidal e Salavert® onde os autores concluiram que os pa-
cientes que recebem tratamento com estes firmacos apresentam
risco elevado de infecgbes, tanto por patdgenos convencionais
quanto por oportunistas, e afirmaram que este risco parece ser
maior nos pacientes submetidos ao tratamento com anticorpos
monoclonais contra o TNFa (p.ex.: [IFX e adalimumabe).

Por fim, ha de se considerar a necessidade de um Sistema de No-
tificagio Compulséria para as complicagées advindas do uso do
IFX através da ANVISA no Ministério da Sadde, objetivando
maior seguranga na indica¢do do fdrmaco aos pacientes, assim
como informagoes abalizadas quando da indicagio do uso do
firmaco, com dados confidveis a partir de estudos clinicos ale-
atérios.

CONSIDERACOES FINAIS

“Primum non nocere”

Hipdcrates, ao redor do ano 460 a.C., propds aos médicos no
pardgrafo 12 do primeiro livro da sua obra Epidemia: “Pratique
duas coisas ao lidar com as doengas: auxilie ou nio prejudique o
paciente” - ou seja, primum non nocere - primeiro de tudo, nao
provoque nenhum dano.

Usando o principio proposto por Hipécrates, deve-se rever toda
e qualquer alternativa de tratamento que, mesmo imbuida de be-
neficios, possa trazer maleficios ao paciente. Saber que em diver-
sos momentos o paciente estd em seu limite fisico e emocional,
nao sendo capaz de decidir de forma isenta sobre o seu tratamen-
to, por estar diretamente envolvido nos riscos, mas com esperan-
¢a de um resultado promissor. Nesse cendrio, o profissional de
satde torna-se fundamental, por nio estar tio envolvido, além
de certa forma exercer influéncia na decisio do paciente; por isso,
recai sobre ele a responsabilidade de ressaltar os riscos/beneficios
do tratamento.

O presente estudo constatou que as complicacoes advindas do
IFX sio potencialmente graves, sendo observado que podem sur-
gir a partir de uma tnica infusio ou apds seu uso prolongado.
Diversos efeitos adversos foram encontrados apds o uso do IFX,
desde reagao infusional aguda até casos graves de carcinoma he-
patocelular, ou fatais como pneumonias ou sepse.

Apesar dos avangos obtidos com o uso do IFX no tratamento
das DIIs, ainda sao evidentes os riscos que permeiam todo o seu
percurso. Nio se pode abandonar a cautela ao se indicar o trata-
mento com os agentes imunobioldgicos, para que os riscos nio
ultrapassem os beneficios. Deve-se ter em mente que, por mais
desafiadora e empolgante seja a busca por novos firmacos para
reverter o curso natural da doenga, o seu portador nunca pode ser
esquecido ou deixado em segundo plano.

O termo fdrmaco é a tradugao do grego phdrmakon, que tanto
designa medicamento como veneno, ou seja, qualquer substan-
cia capaz de atuar no organismo de forma benéfica ou maléfica.
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Esse ambiguo significado encaixa-se perfeitamente na descrigio
da prdtica clinica dos agentes imunobioldgicos - ora trazendo be-
neficios, ora maleficios.

E essencial que se avance nas pesquisas, tornando claro o perfil
de seguranca dos agentes imunobioldgicos, para que estes sejam
usados de forma mais segura e eficaz. Além disso, ¢ imperioso que
se desenvolvam novos medicamentos que possam atuar nos dife-
rentes momentos da DII, permitindo, quem sabe, subclassificar
os pacientes ¢ tratd-los levando em consideracio as suas diferen-
cas individuais e possiveis riscos de agravamento e complicagées.
Essa seria a forma mais segura para se evitar tantas complicacoes
que foram relacionadas nesse estudo, sendo esses cuidados um
passo A frente para novas perspectivas nos cuidados aos pacientes

com DII.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A paracoccidioidomicose
(PCM) ¢ uma micose sistémica causada por um fungo que aco-
mete principalmente os pulmées e a pele. E mais frequente em
adultos do sexo masculino procedentes de zona rural. As mani-
festagdes clinicas sao variadas. Quando nio diagnosticada e tra-
tada pode levar as formas disseminadas graves. O objetivo deste
estudo foi apresentar um caso de PCM de forma aguda em jovem
imunocompetente, a fim de alertar a importincia do diagnéstico
e tratamento precoces no progndstico desta doenga de incidéncia
desconhecida.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, 17 anos,
apresentou quadro de linfadenomegalia cervical com sinais flogfs-
ticos, febre e perda de peso hd 4 meses. Exames complementares
sem alteragoes significativas. Exame histopatoldgico do material
adquirido em pungio de linfonodo permitiu chegar ao diagnds-
tico de PCM.

CONCLUSAO: O diagnéstico precoce da PCM ¢é importante
visto que a terapia é capaz de reduzir a morbidade e a mortalidade
desta doenca. Portanto, mesmo em regides de baixa incidéncia da
doenga, esta deve ser lembrada como diagnéstico diferencial de
linfadenopatias.

Descritores: Eosinofilia, Linfadenopatia, Paracoccidioidomicose.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Paracoccidioidomycosis
(PCM) is a systemic mycosis caused by a fungus that affects mainly
the lungs and the skin. It is most frequent in male adults from
rural areas. Clinical manifestations are variable. When it is not di-
agnosed and treated, it can take to severe disseminated forms. We
present a case of acute form PCM in a young immunocompetent
patient to point how important is the early diagnosis and treat-
ment in the prognosis of this disease with unknown incidence.
CASE REPORT: Male patient, 17 years old, has presented cervi-
cal lymphadenopathy with flogistic signs, fever and weight loss
for 4 months. Complementary exams showed no significative
alterations. Histhopathology of the material acquired by lymph
node punch managed to get to PCM’s diagnosis.
CONCLUSION: PCM’s early diagnosis is important so that
therapy is able to reduce morbidity and mortality of this disease.
So, even in regions with low incidence of the disease it must be
resembled as a differential diagnosis of lymphadenopathy.
Keywords: Eosinophilia, Lymphadenpathy, Paracoccidioidomycosis.

INTRODUCAO

A paracoccidioidomicose (PCM) é uma micose sistémica, cau-
sada pelo Paracoccidioides brasiliensis'. E considerada a 82 causa
de mortalidade de doenca infecciosa cronica, limitada 3 América
Latina’. No Brasil, a maior incidéncia ocorre nos estados de Sao
Paulo, Minas Gerais e Rio de Janeiro®.

Esta doenca ¢ adquirida pela inalagio do fungo durante ativida-
des agricolas. A contaminagio por meio de ferimentos cutineos
e mucosas ¢ rara*. A infeccio estd relacionada com a viruléncia,
quantidade de conidios inalados e a resposta do hospedeiro®.

A clinica é variada e o diagndstico definitivo exige o crescimento
do fungo na amostra micolégica ou histolégica’.

O objetivo deste estudo foi relatar um caso de PCM de forma
aguda em jovem imunocompetente, a fim de alertar a importan-
cia do diagnéstico e tratamento precoces no progndstico desta
doenca de incidéncia desconhecida.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 17 anos, estudante e natural de Nova
Iguagu, R]. Quatro meses antes da internagio iniciou quadro de
linfoadenomegalia cervical com sinais flogfsticos (Figura 1), picos
febris intermitentes e emagrecimento de 20 kg no periodo. Evoluiu
com tosse com expectoragio acastanhada. Referia contato com fa-
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Figura 1 — Linfadenopatia cervical apresentando eritema e edema local.

miliar com diagnéstico de tuberculose pulmonar. Havia trabalha-
do em regido rural por alguns meses no tltimo ano.

Ao exame fisico apresentava-se emagrecido, com linfonodomegalias
cervical anterior e posterior bilateral, retro auricular direita, axilar bi-
lateral, supracondilar umeral e inguinal; e lesoes ulceradas em face.
Exames mostravam anemia normocroémica e normocitica e discreta
eosinofilia, PPD nio reator, BAAR no escarro negativo, anti-HIV
(virus da imunodeficiéncia humana) negativo e radiografia de térax
sem alteragoes.

Nao realizou outros testes para avaliagio da imunidade, pois ndo apre-
sentava critérios para investigacio de imunodeficiéncia primdria’.

No material extraido de pungio do linfonodo cervical esquerdo
observou-se presenca de células leveduriformes arredondadas de
parede espessa; com multiplas gemulagdes sugestivas de Paracoc-
cidioides brasiliensis.

Foi iniciado tratamento com anfotericina B com boa resposta cli-
nica, posteriormente substituida por itraconazol. Encontra-se em
acompanhamento ambulatorial com boa evolugio clinica.

DISCUSSAO

Apesar da alta incidéncia de casos de PCM no Estado do Rio de
Janeiro, ndo hd relatos no municipio de Nova Iguacu. Nao ¢ uma
doenca de notificagio compulséria, portanto, sua real prevaléncia
ndo pode ser calculada. No entanto, estima-se que a taxa anual de
incidéncia entre a populagio brasileira seja de 1 a 3 por 100.000
habitantes ¢ a de mortalidade, de 0,14 por 100.000 habitantes.
Acredita-se que nas regides endémicas existam, aproximadamente,
10 milhées de pessoas infectadas por P brasiliensis. A maioria destas
ndo apresenta sintomas clinicos. A doenga ¢ considerada um grave
problema de satide publica devido a existéncia de extensas 4reas en-
démicas associadas as importantes repercussoes econdmico-produti-
vas dos individuos acometidos°.

A infeccio pelo P brasiliensis ¢ adquirida nas duas primeiras décadas
de vida, e as manifestagoes ocorrem mais frequentemente entre 30 e
50 anos, com predominio no sexo masculino, por reativacao de foco
endégeno latente”.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):238-9

As principais formas de apresentaco clinica da doenca sio: a forma
cronica que é conhecida como “tipo adulto” por comprometer o pul-
mio, pele e mucosas, linfadenopatia; e a forma aguda ou subaguda
conhecida como “tipo juvenil” que acomete preferencialmente pes-
soas jovens com presenca de adenomegalia generalizada e hepatoes-
plenomegalia®.

O relato em questdo é o de uma forma mais rara de apresentacio cli-
nica, a forma aguda em pacientes jovens, presente em 3% a 5% dos
casos’. A presenca de linfonodomegalia generalizada e lesdo ulcerada
em face colaboraram para a suspeita diagndstica.

Na PCM, os exames laboratoriais sdo inespecificos. O padrao-ouro
para o diagndstico e a identificacio de elementos flingicos sugestivos
de P brasiliensis em exame a fresco de escarro ou outro espécime
clinico (raspado de lesdo, aspirado de linfonodos) e/ou pelo histo-
patolégico. Outro método possivel ¢ através da sorologia, também
usada para controle de cura’.

No presente caso, os exames laboratoriais foram inespecificos. A
Unica alteracio nos exames solicitados foi eosinofilia, a qual pode
ser encontrada na forma aguda da doenga. A confirmagio do diag-
néstico ocorreu através do exame do material aspirado de linfono-
do cervical.

O tratamento da PCM ¢ feito com derivados azdlicos ou sulfami-
dicos nos casos leves a moderados, e anfotericina B em casos graves.

O paciente apresentado foi tratado com anfotericina B, pois apresen-
tava importante comprometimento do estado nutricional. Posterior-
mente, foi mantido o acompanhamento ambulatorial com paciente
em uso de medicagio oral (derivados azélicos).

CONCLUSAO

A paracoccidioidomicose ¢ uma doenca preferencialmente de pa-
cientes adultos, com comprometimento sistémico. Raramente aco-
mete pacientes jovens.

O diagnéstico precoce é importante visto que o tratamento implica
na redugio da morbidade e mortalidade de pacientes com esta doen-
¢a. Portanto, mesmo em regioes de incidéncia desconhecida, a doen-
¢a deve ser aventada como diagndstico diferencial de linfadenopatias.
A notificagio compulséria deveria ser realizada com o objetivo de se
conhecer o seu real comportamento epidemioldgico.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A reacio paradoxal pode ser
identificada em até 30% de todos os pacientes ap6s o inicio de
tratamento para tuberculose, embora seu diagnéstico permaneca
um desafio, j4 que nio existem testes confidveis que o corrobo-
rem. O objetivo deste estudo foi relatar um caso em que o diag-
néstico de reagio paradoxal foi realizado.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, 31 anos,
um més apds o inicio de uso de firmacos para tratamento de
tuberculose miliar, com diagnéstico realizado por lavado bron-
coalveolar, apresentou plegia no membro inferior direito, pares-
tesia no membro superior direito e membro inferior esquerdo,
incontinéncia urindria e fecal. Ressonincia nuclear magnética
do encéfalo evidenciou multiplas dreas com hipersinal em T2,
predominando em substincia branca subcortical em ambos os
hemisférios, com realce de lesdes nodulares, sugestivas de infec-
¢do oportunista. Antivirus da imunodeficiéncia humana 1/2 foi
negativo. PCR DNA para M. tuberculosis no liquor foi negativa.
Iniciou-se, entdo, dexametasona. O paciente apresentou melho-
ra significativa, porém permaneceu com incontinéncia urindria.
Tomografia computadorizada de cranio realizada posteriormente
nao evidenciou quaisquer alteragdes.

CONCLUSAO: Apesar de sua elevada prevaléncia, continua di-
ficil realizar o diagndstico de reagio paradoxal apés o inicio de

1. Infectologista, Mestre em Epidemiologia. Coordenador de Nucleo de Vigilan-
cia Epidemiolégica. Santa Maria, RS, Brasil

2. Médico Neurologista. Médico Assistente do Hospital Universitdrio de Santa
Maria. Santa Maria, RS, Brasil

3. Médica Residente em Infectologia do Hospital Universitdrio de Santa Maria.
Santa Maria, RS, Brasil

4. Médica Residente em Clinica Médica do Hospital Universitdrio de Santa Ma-
ria. Santa Maria, RS, Brasil

5. Médico Graduado na Universidade Federal de Santa Maria. Santa Maria, RS,
Brasil

Apresentado em 25 de julho de 2011
Aceito para publicagio em 12 de janeiro de 2012
Conflito de interesses: Nenhum

Endereco para correspondéncia:

Dr. Fébio Lopes Pedro

Rua Pedro Pereira, 300 — Bairro Nossa Senhora de Lourdes
97050-590 Santa Maria, RS.

E-mail: fabiopedro.balboa@gmail.com

© Sociedade Brasileira de Clinica Médica

240

tratamento para tuberculose. Mais estudos sio necessdrios para
melhor definir os pardmetros diagndsticos e para orientar diretri-
zes terapéuticas mais efetivas.

Descritores: Agentes antituberculosos, Progressio da doenga,
Tratamento, Tuberculose miliar.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Paradoxical response
can be identified in up to 30% of all patients after initiation of
tuberculosis treatment, although your diagnosis still remains a
challenge, mainly because do not exist trustworthy tests to con-
firm it. These study aimed to describe a case were the diagnosis of
a paradoxical response was made.

CASE REPORT: Male patient, 31 year-old, a month after the ini-
tiation of miliary tuberculosis treatment, with the diagnosis realized
by bronchoalveolar lavage, presented right lower limb plegia, right
upper limb paresthesia, urge and fecal incontinence. Brain Magnetic
Resonance Imaging evidenced hyper signs of T2 in multiple areas,
in which predominated in white subcortical substance, beyond en-
hancing nodular lesions, suggesting an opportunistic infection. Anti
human immunodeficiency virus 1/2 was negative. PCR DNA to M.
tuberculosis in liquor was negative. After, dexamethasone treatment
was started. The patient presented a significant improvement, but
urge incontinence remained unchanged. Brain computed tomogra-
phy realized after not evidence any alteration.

CONCLUSION: Despite paradoxical response presents high
occurrence, it continuous to be difficult to make the diagnosis
of paradoxical response after initiation of tuberculosis treatment.
Further studies are necessary in order to improve the diagnostic
parameters and to orientate more effective therapeutic consensus.
Keywords: Antitubercular agents, Disease progression, Miliary
tuberculosis, Treatment.

INTRODUCAO

A reacio paradoxal, apés o inicio do tratamento para tuberculose,
¢ conhecida hd muitos anos, desde que os medicamentos para
tratamento da doenca foram descobertos, na década de 19502
Ela ¢ conhecida como uma piora clinica ou radiolégica de lesoes
tuberculosas pré-existentes ou como o desenvolvimento de novas
lesbes em um paciente que, inicialmente, obteve melhora apds
inicio do tratamento’®; podendo ocorrer apds dias a meses a partir
do inicio do tratamento®. Sua fisiopatologia nio ¢ inteiramente
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conhecida, porém acredita-se que suas manifestagoes possam sur-
gir a partir de uma resposta imune anormal s proteinas liberadas
pela morte do bacilo®. O diagndstico, na maioria das vezes, ¢ de
exclusio, sendo que o diagndstico diferencial deve ser realizado
com tratamento inadequado para tuberculose devido a resisténcia
a fdrmacos, m4 aderéncia, efeitos colaterais da medicacio e outras
doencas, de acordo com o local das manifestacoes’.

O objetivo deste estudo foi relatar um caso de paciente sem virus
da imunodeficiéncia humana (HIV), que desenvolveu reagio pa-
radoxal intensa apds inicio do tratamento para tuberculose.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 31 anos, pardo, ex-presididrio,
ex-usudrio de drogas, homossexual, natural e procedente de
Santa Maria, procurou atendimento no Hospital Universitdrio
de Santa Maria (HUSM) por apresentar quadro de dispneia
progressiva e dor ventilatério-dependente bilateral. O quadro
era acompanhado de tosse seca, sudorese noturna, calafrios,
emagrecimento (cerca de 10 kg), adinamia, astenia e anorexia
hd dois meses. Nio possufa histéria patoldgica pregressa signi-
ficativa, além de uma pneumonia adquirida na comunidade h4
seis meses, tratada com antibidticos em outra institui¢ao. Nao
estava em uso de medicamentos.

Ao exame fisico, apresentava-se em regular estado geral, com pu-
pilas isofotorreagentes, sem alteragdes neuroldgicas. Na ausculta
pulmonar possufa murmurio vesicular diminuido, com sibilos e
roncos difusos. Estava febril (temperatura axilar 38,4° C), hipo-
tenso (pressao arterial de 85 x 49 mmHg), e taquicdrdico (fre-
quéncia cardfaca de 140 bpm).

Foi admitido para realizacdo de exames complementares. A ra-
diografia de térax evidenciou infiltrado micronodular difuso com
consolidagio em lobo superior direito. A investigagio foi com-
plementada com um lavado broncoalveolar, sendo positivo para
bacilos lcool-4cido resistentes (BAAR). Anti-HIV1/2 foi negati-
vo. Como o quadro era fortemente sugestivo de tuberculose, foi
iniciado esquema antituberculose com rifampicina, isoniazida,
pirazinamida e etambutol (RHZE), conforme orientagao da Se-
cretaria de Satide do Municipio. O paciente teve boa evolugio,
com importante diminui¢io dos sintomas. Foi, entdo, liberado
para tratamento domiciliar, com acompanhamento na mesma
Secretaria de Satde.

Cerca de um més apds inicio do tratamento, o paciente pro-
curou novamente atendimento no pronto-socorro do HUSM.
Relatava ter acordado apresentando plegia de membro inferior
direito, parestesia de membro superior direito e membro inferior
esquerdo, acompanhadas de incontinéncia urindria e fecal. Nio
apresentava sintomas pulmonares. Ao exame fisico apresentava-se
orientado, com pupilas isofotorreagentes. Movimentos oculares
preservados, sem alteragoes de pares cranianos. Os reflexos dos
membros superiores estavam normais, porém estavam diminui-
dos nos membros inferiores. A sensibilidade térmica e dolorosa
encontrava-se preservadas. Sinal de Babinski nio estava presente.
Paciente permanecia em uso de RHZE.

Exames complementares foram realizados. Tomografia computa-
dorizada com contraste de crinio e de coluna cervical demons-
trou nodularidades esparsas em encéfalo, com zona hiperdensa
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em saco dural na regido cervical alta. Hipdteses diagndsticas de
tuberculoma, meningite tuberculosa, metdstases e abscessos fo-
ram feitas.

Puncao lombar com andlise do liquor evidenciou liquor pouco tur-
vo, com raras hemdceas, glicose baixa (38), adenosina deaminase
normal, com trés células. Bacterioscopico, pesquisa de BAAR e mi-
colégico direto negativo. Culturais também negativos.
Ressonancia nuclear magnética de encéfalo e de coluna cervical
demonstrou presenca de multiplas extensas dreas de hipersinal
em T2, predominando em substincia branca subcortical de am-
bos os hemisférios cerebrais, na por¢ao direita do tronco cerebral
e em hemisférios cerebelares, principalmente a direita. Em meio
a essas alteracoes evidenciou-se realce nodular de lesées menores
que 1 cm, sugestivas de infec¢io oportunista. (Figura 1) Na me-
dula cervical também foi demonstrada lesio com extensa 4rea de
hipersinal em T2, com realce pelo contraste, medindo cerca de
1 c¢m no seu maior eixo, provavelmente de mesma etiologia que
as alteragoes descritas no encéfalo (Figura 2).

O ecocardiograma transesofdgico foi realizado no intuito de ex-

Figura 1 — A - Ressonincia nuclear magnética demonstrando lesdes no-
dulares difusas em Flair. B - Ressonincia nuclear magnética demons-
trando lesdes nodulares difusas, realcadas por contraste em T1.
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Figura 2 — Ressonancia nuclear magnética da coluna cervical, demons-

trando lesdo Unica, realcada por contraste em T'1.
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cluir etiologia embélica das lesoes, com resultado normal. Bidp-
sia esteriotdxica das lesoes nao foi realizada devido a indisponibi-
lidade da técnica nessa instituicdo. Sorologias para toxoplasmose
e citomegalovirus IgM foram negativas.

Considerando que a busca etioldgica pelas leses cerebrais foi ne-
gativa, e em vista do passado recente de quadro de tuberculose
pulmonar apresentado pelo paciente, optou-se por iniciar trata-
mento de prova com dexametasona (12 mg) por dia, por via ve-
nosa, por um més, com redugio progressiva apés o primeiro més.
O tratamento com RHZE foi mantido. O paciente apresentou
melhora significativa da plegia, parestesia e incontinéncia fecal
ap6s inicio do corticosteroide, porém permaneceu com incon-
tinéncia urindria. PCR DNA para M. tuberculosis no liquor foi
negativo.

Tomografia computadorizada de cranio realizada apés dois me-
ses do quadro nio evidenciou quaisquer alteracoes, sendo selado
o diagndéstico de reagio paradoxal apds inicio de medicamentos
para tratamento de tuberculose.

DISCUSSAO

A reagio paradoxal ndo é um fendmeno raro’. Em algumas séries
de casos, ¢ identificada em 6% a 30% dos pacientes receben-

do tratamento para tuberculose®

, tanto em imunocompetentes
como em imunodeprimidos®’, apesar de ser mais frequente nos
tltimos’. Em contraste, o diagndstico da reagio paradoxal per-
manece um desafio, principalmente por nio existirem testes con-
fidveis que o corroborem?.

Também ¢é conhecido que a reacio paradoxal se desenvolve mais
comumente quando a manifestago inicial ocorre em 4rea extrapul-
monar, com ou sem envolvimento pulmonar concomitante’. Como
a reagdo paradoxal pode depender do sistema imune, uma reagio
exagerada pode provocar lesao importante ao tecido afetado®.

Para auxiliar no diagnéstico, pode-se comparar os resultados do
teste tuberculinico®” e da contagem de linfécitos® no diagndstico
inicial da tuberculose e no diagnéstico da reagao paradoxal. Ambos
tendem a aumentar, sendo que o teste tuberculinico pode apre-
sentar um resultado fortemente positivo, mesmo se negativo ini-
cialmente®. No presente caso nio houve aumento significativo na
contagem de linfécitos, e o teste tuberculinico nio foi realizado.
Uma série de casos identificou como locais mais acometidos em
imunocompetentes linfonodo e sistema nervoso central (SNC)’,
ao contrdrio do que ¢ demonstrado em imunodeprimidos, onde
acometimento do SNC aparece em, aproximadamente, 4% dos
pacientes'®. A razio desta diferenca nio é conhecida. Em outra
série de casos, na maioria dos pacientes (74,6%), a reacio para-
doxal se manifestou no local inicial da infecgio (principalmente
em sistema respiratério e SNC)?, ao contrdrio do que ocorreu no
presente caso, o que eleva o grau de dificuldade diagndstica.
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O tratamento da reagio paradoxal inclui intervencio cirtirgica e
administracio de corticosteroides®. O paciente foi mantido com
o tratamento para tuberculose mesmo durante a exacerbagio dos
sintomas. A melhora significativa da sintomatologia ocorrida
com a introdu¢do do corticoide fala a favor do diagnéstico de
reagdo paradoxal. O paciente foi mantido com dose de 12 mg de
dexametasona por dia, por um més, sendo feita retirada gradual
da medicagio apds esse periodo.

CONCLUSAO

Apesar de sua elevada prevaléncia, nio existem revisoes siste-
mdticas importantes sobre a reagio paradoxal apés o inicio de
tratamento para tuberculose em imunocompetentes. Por isso,
médicos que assistem estes pacientes devem ficar atentos is ma-
nifestagbes clinicas, ao diagndstico diferencial e estar cientes
que as reagdes podem ser intensas e deixar sequelas importantes,
principalmente em adultos jovens. Mais estudos sio necessdrios
para definir melhor o diagndstico, bem como as diretrizes tera-
péuticas mais efetivas.
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RELATO DE CASO

Kerion: a importéancia da sua diferenciacao com infeccao bacteriana
do couro cabeludo. Relato de caso*

Kerion: the importance of differentiating it from scalp’s bacterial infection. Case report

Amanda Braga Peixoto’, Camila Freitas Lobo Novis?, Gabriele Medina Vilela®, Claudio Lerer*

*Recebido do Hospital Naval Marcilio Dias (HNMD). Rio de Janeiro, RJ.

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Kerion é uma infeccio
fingica inflamatéria dos foliculos do couro cabeludo e pele
ao redor, com aumento de linfonodos regionais. E causada
frequentemente por fungos geofilicos e zoofilicos, porém hd
casos descritos por dermatéfitos antropofilicos. Caracteriza-se
por placa dolorosa, provocada por intensa reagao inflamatdria
com aparecimento de supuragio. Hd queda de cabelos, po-
dendo evoluir para alopécia cicatricial definitiva. O objetivo
deste estudo foi alertar os médicos quanto ao diagndstico de
kerion em criancas que apresentam placa supurativa em couro
cabeludo, diferenciando de infec¢des bacterianas, jé que o tra-
tamento ¢ diferente e o diagnéstico tardio da infeccio fingica
pode acarretar alopécia cicatricial.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, 5 anos,
foi referenciado ao servico de Dermatologia para avaliagio
de lesao em placa supurativa no couro cabeludo com evolu-
¢ao de aproximadamente 14 dias. Nao apresentava doencas
imunossupressoras e nao havia histéria de trauma nem de
contato com animais. Referia apenas que brincava frequen-
temente em contato com terra. Ao exame fisico: lesio em
placa na regiao occipitoparietal esquerda eritematosa, dolo-
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rosa, com intensa supuragio e queda de cabelos localizada,
medindo aproximadamente 4 cm de didmetro. Auséncia de
drenagem e flutuagao. Também apresentava linfonodomega-
lia cervical posterior esquerda, mével, indolor, sem drena-
gem ou hiperemia.

CONCLUSAO: Kerion é uma tinea capitis inflamatéria que
pode ser confundida com diferentes infecgées bacterianas. O
diagnéstico ¢ realizado através do exame micoldgico direto e
cultura, podendo ser auxiliado pelo uso da luz de Wood.
Descritores: Alopécia cicatricial, Infec¢io bacteriana, Kerion,
Tinea capitis.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Kerion is an inflam-
matory fungal infection of the scalp and surrounding skin fol-
licles, with an increase in regional lymph nodes. It is often
caused by zoophilic and geophilic fungi, however, there are
cases described by anthropophilic dermatophytes. It is char-
acterized by a painful plaque, caused by intense inflamma-
tory reaction with development of suppuration. There is hair
loss, which can develop permanent cicatricial alopecia. The
objective of this study was to warn doctors regarding Kerion
diagnosis in children who present suppurative scalp plaque,
differentiating it from bacterial infections, since it requests
different treatment, and the late diagnosis of fungal infection
may cause permanent cicatricial alopecia.

CASE REPORT: Male patient, 5 years-old, was sent to the
Dermatology service for evaluation of a suppurative plaque
lesion on the scalp with approximately 14 days of develop-
ment. He had no immunosuppressive diseases and no his-
tory of trauma or animal contact. He simply states that
often plays in contact with soil. On physical examination:
erythematous, painful, with intense suppuration and local-
ized hair loss plaque lesion on the left occipitoparietal re-
gion, measuring approximately 4 cm in diameter. There is
no drainage or fluctuation. He did also presented painless
and movable left posterior cervical lymphadenomegaly with-
out drainage or hyperemia.

CONCLUSION: Kerion is an inflammatory tinea capitis that
can be confused with various different bacterial infections.
The diagnosis is made through direct mycological exam and
culture, and it can be aided by the utilization of Wood’s lamp.
Keywords: Bacterial infection, Cicatricial alopecia, Kerion,
Tinea capitis.
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INTRODUCAO

Kerion é uma infeccio fingica dos foliculos do couro cabeludo e
pele ao redor, com aumento de linfonodos regionais. H4 intensa
supuragdo. Sendo assim, muitas vezes é erroneamente diagnosti-
cada como infeccio bacteriana, dentre elas carbtinculo, celulite
dissecante, foliculite decalvante e acne queloidiana da nuca'. E
mais comum em pré-adolescentes e faz parte do grupo das zineas
capitis inflamatérias, as quais resultam de uma intensa reacdo de
hipersensibilidade 4 infecgdo por um dermatéfito. E usualmente
causado por M. canis, T. rubrum, 1. mentagrophytes, M. gypseum
e 1. Tonsurans™*.

O objetivo deste estudo foi alertar os médicos quanto ao diagnds-
tico de kerion em criangas que apresentam placa supurativa em
couro cabeludo, diferenciando de infeccoes bacterianas, ji que o
tratamento ¢ diferente e o diagndstico tardio da infec¢do flingica
pode acarretar alopécia cicatricial.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 5 anos, foi referenciado ao servico
de Dermatologia para avaliagio de lesao em placa supurativa
no couro cabeludo com evolugio de aproximadamente 14 dias.
Nio apresentava doencas imunossupressoras ¢ nao havia histé-
ria de trauma nem de contato com animais. Referia apenas que
brincava frequentemente em contato com terra. Ao exame fisico
apresentava lesio em placa na regido occipitoparietal esquerda
eritematosa, dolorosa, com intensa supuragio e queda de cabelos
localizada, medindo aproximadamente 4 cm de didmetro. Au-
séncia de drenagem e flutuagio (Figura 1). Também apresentava
linfonodomegalia cervical posterior esquerda, mével, indolor,
sem drenagem ou hiperemia. Foi colhido material da lesio para
exame micolégico direto (EMD) e cultura. O fungo isolado da
lesdo foi o M. gypseum (Figura 2). O paciente foi tratado com gri-
seofulvina (500 mg/dia) por 6 semanas, com melhora completa
da lesao. Na terceira semana de tratamento, a lesdo j4 estava quase
completamente resolvida e observou-se crescimento de finos fios

de cabelo, além de resolucio da linfadenopatia (Figura 3). Na
sexta semana de tratamento, observou-se melhora significativa da

lesdo com repilagio (Figura 4).

Figura 2 — Cultura com crescimento de M. gypseum.

Figura 1 — Lesdo em placa na regio occipitoparietal esquerda eritemato-

sa, dolorosa, com intensa supuragio e queda de cabelos localizada.
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Figura 4 — Lesdo ap6s 6 semanas de tratamento com griseofulvina.
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DISCUSSAO

O kerion ¢ uma placa supurativa e dolorosa do couro cabeludo
associada 2 linfadenomegalia regional®. O diagnéstico ¢ realiza-
do através do EMD e cultura, podendo ser auxiliado pelo uso da
luz de Wood. O exame com uso desta tltima demonstra colora-
¢ao esverdeada em casos de tineas capitis causadas por espécies de
Microsporum'. Cultura é o exame mais sensivel e confidvel para a
identificacio do agente causal da tinea capitis'. Na histopatologia,
caracteriza-se por infiltrado neutrofilico ou granulomatoso, ou am-
bos, que em estdgios tardios resultam em cicatriz fibrética*?. Caso
o diagndstico e tratamento sejam tardios, podem levar a alopécia
cicatricial. Kerion e outras formas de #ineas capitis inflamatérias
apresentam excelente resposta ao tratamento com griseofulvina,
itraconazol e terbinafina. A griseofulvina oral permanece como
tratamento de escolha para tinea capitis, sendo um férmaco seguro
e com poucos efeitos colaterais’, e deve ser utilizado até que haja
evidéncia de cura clinica e micoldgica®. Para prevencao da alopécia
no kerion, corticoterapia oral pode ser iniciada precocemente®.

CONCLUSAO

Deve ser ressaltado que é importante fazer o diagnéstico di-
ferencial entre o kerion e infecgdes bacterianas envolvendo
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o couro cabeludo, jé que o tratamento ¢ diferente e o diag-
néstico tardio da infecgio fungica pode acarretar alopécia
cicatricial®. No entanto, pode haver uma sobreposicao das
infeccoes.
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RELATO DE CASO

Sindrome de Waardenburg. Relato de casos*

Waardenburg syndrome. Case reports

Gustavo Henrique Reis de Oliveira’, Anténio Fernando Diniz Freire', Luiza Monteiro Rodrigues Magalhaes',
Tiago Augusto Campos de Moura Sousa’, Milton Campos de Souza?
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A sindrome de Waardenburg
¢ uma doenca genética que na forma cléssica, os pacientes apre-
sentam vdrias caracteristicas fisicas marcantes ¢ também surdez
neurossensorial. Assim, a partir da exposi¢ao dos casos espera-se
que os profissionais de satde tomem conhecimento da doenga
e possam levantar a hipétese diagndstica diante de um paciente
com fenétipo sugestivo, tendo em vista que possui baixa frequ-
éncia na populagio e seu diagnéstico precoce melhora muito a
qualidade de vida dos pacientes.

RELATO DOS CASOS: Trata-se de trés casos dentro de uma
mesma familia com caracteristicas diferentes, inclusive, em re-
lagao a surdez genética. Caracteristicas marcantes estao presen-
tes Nos casos, como: dystopia canthorum, epicanto, base nasal pro-
eminente e alargada, maxila encurtada, poliose, encanecimento
precoce e surdez congénita neurossensorial.

CONCLUSAO: A grande maioria dos casos desta sindrome
¢ acompanhada de surdez congénita. As caracteristicas fisicas
que acompanham a doenga permitem o seu diagndstico clini-
co, e o ideal seria que esses pacientes fossem diagnosticados
ainda na infincia para que possam ter acesso precocemente
a reabilitacio auditiva, contribuindo para melhor desenvolvi-
mento neuropsiquico, levando-se em conta que eles também
deverio receber aconselhamento genético.

Descritores: Doenca genética, Sindrome de Waardenburg, Sur-
dez congénita.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Waardenburg syndro-

me is a rare genetic disease that shows variable penetrance and
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expressivity. In its classic form, patients have several outstanding
characteristics, such as deafness. Thus, from the exposure of ca-
ses, it is important to be aware of this clinical disease, to health
professionals, for early diagnosis, avoiding unnecessary examina-
tions, and achieving effective therapeutic approach.

CASE REPORTS: These are three cases in one family with di-
fferent characteristics, including in relation to genetic deafness.
Striking features are present in cases like: dystopia canthorum,
epicanthus, prominent and broad nasal base, shortened jaw, po-
liosis, premature graying and congenital sensorineural deafness.
CONCLUSION: Most cases of this syndrome is accompanied
by congenital deafness. Therefore, early diagnosis will certainly
help in hearing rehabilitation, improving the capacity of develo-
ping hearing and communication skills of these individuals.
Keywords: Congenital deafness, Genetic disease, Waardenburg
syndrome.

INTRODUCAO

A sindrome de Waardenburg (SW) ¢ uma doenca autossomi-
ca dominante rara, que apresenta penetrincia e expressividade
varidveis'. Sua incidéncia é aproximadamente entre 1:30000 e
1:42000°. Com o avango da genética, o gene para essa sindrome
foi identificado na regido distal do brago longo do cromossomo 2°.
Caracteriza-se pela associa¢do de: deslocamento lateral do
canto medial do olho (dystopia canthorum), heterocromia da
iris, raiz nasal proeminente e alargada, hipertricose da porc¢io
medial dos supercilios, poliose (mecha branca frontal) e sur-
dez congénita neurossensorial uni ou bilateral.

Outras caracteristicas também podem estar associadas, como:
hipopigmenta¢io cutinea, epicanto (prega cutinea que se es-
tende da base do nariz ate o término da regiao medial da sobran-
celha), sinophrys (sobrancelhas confluentes), encanecimento pre-
coce (quando os cabelos tornam-se brancos), hipoisocromia
da iris, alteracoes de pigmentagio retiniana, associagio com
fendas palatinas e labiais e anomalias gastrintestinais, como a
doenga de Hirschsprung e atresias do tubo digestivo. Ambos os
sexos e todas as racas sdo igualmente afetados por essa sindrome?.
A sindrome é classificada em subtipos de acordo com as mani-
festagoes clinicas apresentadas. Na do tipo 1, ou forma cldssica,
os pacientes apresentam face caracteristica determinada pela dys-
topia canthorum (aumento da distincia dos cantos mediais in-
ternos dos olhos), base nasal proeminente e alargada, marcada
hipoplasia dos ossos nasais e maxila encurtada. Observam-se os
transtornos pigmentares da pele e de pelos, surdez uni ou bila-
teral, e hetero ou isocromia da iris. Na do tipo 2 a auséncia da
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dystopia canthorum constitui a principal diferenca. H4 maior fre-
quéncia de surdez neurossensorial e presenca de heterocromia da
iris em aproximadamente metade dos pacientes. O tipo 3 (Klein-
-Waardenburg) ¢ a associagio do fenétipo do tipo 1 & compro-
metimento neurolégico e malformagoes musculoesqueléticas,
principalmente das extremidades. No tipo 4 (Shah-Waardenburg
ou Waardeenburg-Hirshsprung) encontra-se a associagao da SW
tipo 2 com o megacélon aganglidnico congénito’.

A deficiéncia auditiva é o sintoma mais preocupante da SW. A in-
cidéncia da sindrome entre os portadores de surdez congénita é de
aproximadamente 1,43% e de 1:42.000 entre a populacio geral®.
Estimativas recentes mostram que a penetrincia da surdez nesta
sindrome sao de 36% a 58% no tipo 1 e 57% a 74% para o tipo 2°.
E importante o reconhecimento precoce desta doenca pelos
profissionais de satide para evitar a realizagio de exames des-
necessdrios e garantir abordagem terapéutica na fase inicial da
doenga, quando ainda nio houve comprometimento neurop-
siquico pela surdez e para aconselhamento genético.

RELATO DOS CASOS

Caso 1: Paciente do sexo feminino, 43 anos, leucodérmica, do
lar, com histéria de surdez em ouvido direito, encanecimento
precoce (desde os 24 anos de idade), miopia e aumento lacrimal
na infincia. Relatava que assim como ela, a avé materna apre-
sentava poliose. Também se observou raiz nasal proeminente e
alargada, epicanto, distopia canthorum, e lesdes hipo e hipercro-
micas em membros superiores (Figuras 1 e 2). Caso 2: Paciente
do sexo masculino, 18 anos, primeiro filho da paciente do caso
1, apresentando sinophrys, poliose, raiz nasal proeminente e alar-
gada, epicanto, distopia canthorum, lesdes hipo e hipercromicas
extensas por todo o corpo (algumas apresentando pélos brancos),
dificuldade de fala, surdez bilateral congénita, astigmatismo e
em uso de proteses auditivas bilaterais. Além disso, o paciente
realizou trés exames audiométricos cujas conclusdes foram hipo-
acusia em grau grave no ouvido direito e, em grau profundo no
ouvido esquerdo 2 avaliagio eletrofisioldgica (primeiro exame).
No segundo exame: surdez neurossensorial profunda bilateral e

no terceiro hipoacusia profunda bilateral. Apés todos os testes
realizados a conduta foi a mesma para os trés: fonoaudiologia,
protetizagio e controle audiolégico anual. Caso 3: Paciente do
sexo masculino, 12 anos de idade, segundo filho da paciente do
caso 1. Apresentava poliose, raiz nasal proeminente ¢ alargada,
epicanto, distopia canthorum, lesbes hipocromicas no tronco e
nos membros superiores, heterocromia total da iris (Figura 3).

Relatava surdez 4 esquerda, miopia e aumento da sensibilidade

Figura 1 — Presenca de poliose e a raiz nasal proeminente e alargada.
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Figura 3 — Poliose, raiz nasal proeminente e alargada, epicanto, distopia
canthorum e heterocromia total da iris.
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a luz. Realizou o exame audiolégico com os seguintes achados:
ouvido direito dentro dos padroes da normalidade; auséncia de
potencial eletrofisiolégico em ouvido esquerdo.

DISCUSSAO

Na prética atual é fundamental o conhecimento de certas sin-
dromes genéticas, mesmo que raras, para que se conclua um
diagnéstico e se inicie propedéuticas que possam melhorar
a qualidade de vida dos pacientes. Como a maioria dos ca-
sos de SW ¢ acompanhada de surdez, o diagnéstico precoce
certamente auxiliaria na reabilitacio auditiva melhorando a
capacidade de audi¢io e desenvolvimento da capacidade de
comunicagao desses individuos.

A SW pode representar cerca de 3% dos casos de deficiéncia audi-
tiva em criangas. Os genes mutantes responsaveis por estas carac-
teristicas ja foram localizados, permitindo o diagndstico pré-natal
para casais de risco. A surdez, que aparece em 25% dos casos do
tipo 1, é do tipo neurossensorial e pode variar de unilateral mode-
rada com preservagio de altas frequéncias até bilateral profunda.
A gravidade da perda auditiva varia significativamente entre as
familias, sendo importante o screening audioldgico familiar para
detectar perdas unilaterais’.

Os trés casos descritos correspondem ao tipo 1 da sindrome, ¢ o
caso 1 (a mie) apresentou surdez 2 direita, o caso 2 (filho mais
velho) surdez bilateral, e o caso 3 (filho cacula) surdez a esquerda.
O hipertelorismo ocular estd presente em 10% dos pacientes. A
heterocromia ou hipoplasia da iris em 33% dos casos. Outros
achados oculares que podem ser encontrados sao microftalmia,
ptose palpebral e catarata®.

A poliose, que é uma das caracteristicas tipicas e marcantes desta
doenca, é encontrada em cerca de 20% a 40% dos individuos
sindromicos, e a maioria deles tinge o cabelo para esconder esse
sinal. Os trés casos descritos apresentavam poliose ¢ o caso 1 evo-
luiu para encanecimento precoce aos 24 anos, e desde entio tinge
os cabelos. Relatou que sua avé apresentava poliose'.

As lesoes cutineas (presentes em percentual que varia de 8% a
50% dos casos) sio mdculas acromicas de bordas bem delimi-
tadas, com tamanhos varidveis que podem conter “ilhotas” hi-
percromicas. Histologicamente apresentam auséncia ou marcada
diminui¢io do nimero de melandcitos. Hd descricao da presenca
de mdculas hiperpigmentadas sobre a pele normal que, em con-
junto com as lesdes hipopigmentadas, dio aparéncia moteada ao
tegumento’. Os trés casos relatados no presente estudo apresen-
tam alteracoes da pele, com lesdes hipocromicas evidentes e nos
casos 1 e 2 notam-se o seu aspecto moteado.

A patogénese desta sindrome ainda ¢ especulativa. Parece tratar-
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-se de um defeito de migragio das células da crista neural durante
o terceiro més de gestagdo. A crista neural d4 origem aos mela-
ndcitos, aos gﬁmglios simpéticos € a componentes sensoriais dos
nervos cranianos e espinhais, aos ossos membranosos da face e
palato, a dentina e aos ginglios viscerais. Tais alteragées parecem
explicar todos os sinais clinicos descritos na literatura®.

Os principais diagndsticos diferenciais da SW sio: piebaldismo
associado a surdez (sindrome de Woolf), albinismo, vitiligo, sin-
drome de Teitz (hipopigmentagao generalizada associada & surdez
congénita) e albinismo ocular associado a surdez neurossensorial’.
Estima-se que 25% dos casos representem uma mutagio nova,
como ocorre nos casos isolados. Na SW nem todas as caracte-
risticas precisam necessariamente estar presentes em cada pa-
ciente. Por outro lado, o individuo com a sindrome parcial pode
transmitir o quadro completo a seus descendentes. Isso mostra a
importancia do aconselhamento genético, considerando-se que
além da surdez que gera graves transtornos, as caracteristicas fisi-
cas também podem ser estigmatizantes.

CONCLUSAO

O conhecimento de certas sindromes ¢ essencial para seu diag-
néstico e tratamento precoces, tendo impactos na melhora da
qualidade de vida dos pacientes. Como a maioria dos casos
desta sindrome é acompanhada de surdez, o diagnéstico pre-
coce certamente auxiliaria na reabilita¢io auditiva, melhoran-
do a audigdo e o desenvolvimento da capacidade de comuni-
cacdo desses individuos. Os pacientes também devem receber
aconselhamento genético.
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Diversidade de formas de apresentacao radiografica na tuberculose
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Different forms of pulmonary tuberculosis in the radiographic presentation. Case
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A tuberculose ¢ uma doenga
infecciosa causada pelo Mycobacterium tuberculosis acometendo
principalmente o pulmao, mas pode atingir outros érgios como
pleura, cérebro, ossos e sistema linfdtico. O objetivo deste estudo
foi relatar e discutir quatro casos de diferentes formas de apresen-
tagdo radiogréfica da tuberculose pulmonar.

RELATO DOS CASOS: Caso 1: Paciente do sexo feminino,
26 anos, branca, solteira, apresentava febre vespertina, tosse
com expectora¢ido amarelada e episédios hemoptdicos associa-
dos a emagrecimento. A radiografia de térax apresentou padrio
de infiltrado micronodular difuso bilateral. Caso 2: Paciente do
sexo feminino, 31 anos, branca, solteira, com quadro de febre,
tosse produtiva com expectoragio amarelada sem episédios he-
moptdicos, com dor em hemitérax direito do tipo ventilatério
dependente. A radiografia de térax evidenciou consolidacio e
obliteracio do seio costofrénico direito. Caso 3: Paciente do sexo
masculino, 23 anos, negro, ex-presididrio, admitido com qua-
dro de febre vespertina, sudorese noturna, tosse produtiva com
episédios hemoptéicos e emagrecimento. A radiografia de térax
apresentava drea de cavitagio em lobo superior direito, associada
4 micronédulos intraparenquimatosos. Caso 4: Paciente do sexo
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masculino, 29 anos, branco, com queixa de dispneia, febre e tosse
produtiva, acompanhada de sudorese noturna e emagrecimento.
A radiografia de térax apresentava derrame pleural bilateral.
CONCLUSAO: A tuberculose é uma doenga grave que acomete
diferentes drgaos, sendo o pulmio o mais acometido. Apresenta-
-se nos exames de imagem com diferentes formas, precisando
que o profissional de satide esteja atento A investigagio correta
da doenga, e jamais se esqueca de colocar a tuberculose como
diagnéstico diferencial entre as doengas pulmonares.
Descritores: Mycobacterium tuberculosis, Pulmao, Tuberculose.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Tuberculosis is an in-
fectious disease caused by Mycobacterium tuberculosis, usually
affecting the lungs but can affect other organs such as pleura,
brain, bone and lymphatic system. The aim of this study was to
report and discuss four cases of different forms of radiographic
presentation of pulmonary tuberculosis.

CASE REPORTS: Case 1: Female patient, 26 years old, white,
unmarried, had afternoon fever, cough with yellow sputum and
hemoptysis episodes associated with weight loss. On chest X-ray
pattern was demonstrated diffuse bilateral micronodular infil-
trate. Case 2: Female patient, 31 years old, white, unmarried,
with fever, productive cough with yellow sputum without he-
moptysis episodes, pain in the right hemithorax type ventilator
dependent. Chest radiographs showed consolidation and oblit-
eration of the right costophrenic angle. Case 3: Male patient,
23 years old, black, ex-convict, was admitted with fever evening,
night sweats, productive cough with hemoptysis episodes and
weight loss. On chest radiography: area of cavitation in right up-
per lobe, associated with intraparenchymal micronodules. Case
4: Male patient, 29 years old white male complaining of dyspnea,
fever and cough, accompanied by night sweats and weight loss.
On chest X-ray chest: bilateral pleural effusion.
CONCLUSION: Tuberculosis is a serious disease that affects
various organs, the lung being the most affected. As has been
reported on the imaging studies with different shapes, specify-
ing that health professionals be aware of proper investigation of
the disease, and never forgets to put the differential diagnosis
between tuberculosis and lung disease.

Keywords: Lung, Mycobacterium tuberculosis, Tuberculosis.
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INTRODUCAO

A tuberculose (TB) ¢ uma doenga de alta incidéncia e prevaléncia
no Brasil. Sinais sugestivos de atividade ou sequela da TB podem
ser obtidos através dos métodos de imagem. Na radiografia de t6-
rax, a tuberculose pulmonar ativa pode manifestar-se sob a forma
de consolidagdes, cavitagoes, padroes intersticiais (reticulares/reti-
culo-nodulares), linfonodomegalias hilares ou mediastinais e derra-
me pleural. Imagens compativeis com doenga ativa, como nédulos
centrolobulares de distribuicao segmentar, cavidades de paredes
espessas, espessamento de parede bronquica ou bronquiolar, bron-
quiectasias e linfonodomegalias, podem ser observadas pela tomo-
grafia computadorizada (TC) do tdrax; cavidades de paredes finas,
bronquiectasias de tragao e estrias sdo imagens sugestivas de sequela
da doenga, assim como o enfisema e o aspecto em mosaico do pa-
rénquima pulmonar. Métodos de imagem constituem importantes
recursos para o diagndstico e acompanhamento desta doenca'.

O objetivo deste estudo foi relatar e discutir quatro casos de dife-
rentes formas de apresentagao radiografica da TB pulmonar.

RELATO DOS CASOS

Caso 1: Paciente do sexo feminino, 26 anos branca, solteira, in-
ternada com quadro de febre vespertina, tosse com expectoragio
amarelada e episddios hemoptdicos, com emagrecimento de 5 kg
em 30 dias. Encontrava-se em regular estado geral, hipocorada
(+/4+), afebril, eupnéica, com adenomegalia em cadeia cervical
anterior direita. Aparelhos cardiovascular e respiratério sem alte-
ragoes ao exame fisico (Figuras 1 e 2).

Apresentava baciloscopia negativa no exame de escarro, com bi-
4psia transbronquica e linfonodal ambas positivas para Microbac-
terium tuberculosis.

Figura 1 — Radiografia de térax: infiltrado micronodular difuso bilateral
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Figura 2 — Tomografia computadorizada de térax: multiplos nédulos
centrolobulares bilaterais com aspecto “4rvore em brotamento”

Caso 2: Paciente do sexo feminino, 31 anos, branca, solteira, inter-
nada com febre, tosse produtiva com expectoragio amarelada sem
episédios hemoptdicos, com dor em hemitérax direito do tipo ven-
tilatério dependente. Ao exame fisico apresentava-se normocorada,
aciandtica, anictérica, febril (38,3° C), taquipnéica, com redugio
do murmurio vesicular em terco inferior do hemitérax direito.

Aparelho cardiovascular: sem alteragoes (Figuras 3 e 4).

Figura 3 — Radiografia de tdrax: consolidacio e obliteragio do seio cos-
tofrénico direito.
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Figura 4 — Tomografia computadorizada de térax: consolidagio com
broncograma aéreo em lobo superior direito com reagio cruzada em
lobo superior esquerdo

Apresentando baciloscopia no escarro positiva (4+/4) para Micro-
bacterium Tuberculosis

Caso 3: Paciente do sexo masculino, 23 anos, negro, ex-presidid-
rio, admitido com quadro de febre vespertina, sudorese noturna,
tosse produtiva com episédios hemoptoicos, emagrecimento de
10 kg em 4 meses. Ao exame fisico apresentava-se em bom estado
geral, afebril, acianético, anictérico, eupnéico, corado. Aparelhos

respiratorio e cardiovascular sem alteragées (Figura 5).

Figura 5 - Radiografia de térax: drea de cavitagao em lobo superior direi-
to, associada a micronédulos intraparenquimatosos.

Rev Bras Clin Med. Sao Paulo, 2012 mai-jun;10(3):249-52

Exame de escarro para Mycobacterium tuberculosis positivo.

Caso 4: Paciente do sexo masculino, 29 anos, branco, com quei-
xa de dispneia, febre e tosse produtiva, acompanhada de sudo-

rese noturna e emagrecimento. Ao exame fisico apresentava-se
dispnéico com MV abolido em bases pulmonares. Aparelho
cardiovascular normal, anemia e edema nos membros inferiores

(Figuras 6 e 7).

Figura 7 — Tomografia computadorizada de térax: derrame pleural bilateral.
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Baciloscopia negativa no escarro.

Bidpsia pleural: evidenciando casceificagio central cercada por
células gigantes multinucleadas e epitelioides compativeis com
tuberculose pleural.

DISCUSSAO

A tuberculose primdria manifesta-se radiograficamente como do-
enca parenquimatosa, linfonodomegalia, derrame pleural, doen-
¢a miliar ou atelectasia lobar ou segmentar?.

Em 5% dos pacientes com a forma pés-primdria de tuberculose,
a manifestacio principal é o tuberculoma. Esse ¢ definido como
uma lesiao arredondada ou ovalada, de contornos bem delimita-
dos, medindo de 0,5 a 4,0 cm didmetro®. Tuberculomas ocorrem
usualmente nos lobos superiores. Aproximadamente 80% sio
tinicos e 20% multiplos®.

A pneumonia caseosa manifesta-se sob a forma de consolidagoes
segmentares ou lobares, muitas vezes com aspecto semelhante ao
da pneumonia bacteriana tipica (padrio homogéneo, com bordas
mal definidas e presenca de broncograma aéreo).

A tuberculose miliar ¢ caracterizada por opacidades reticulo-mi-
cronodulares difusas decorrentes da disseminacio hematogénica
do Mycobacterium tuberculosis pelo parénquima pulmonar’.

O derrame pleural como manifestagio da tuberculose primdria
ocorre em 6% a 8% dos casos’. Quando o derrame estd presente,
um foco pulmonar pode coexistir e nio ser visualizado na radio-
grafia do térax’. O derrame pleural, geralmente, ¢ unilateral, com
volume que varia de pequeno a moderado.

Na forma pés-primdria da tuberculose, as cavitagoes sdo mais fre-
quentes nos segmentos apicais posteriores dos lobos superiores ou
inferiores e apresentam-se em 40% a 45% dos casos®. No Brasil,
esses achados estdo presentes nas radiografias em até 100% dos
casos’, provavelmente relacionados ao diagndstico tardio da do-
enca. As cavidades apresentam-se com paredes espessas durante
sua fase ativa. Apds a cura, evoluem para cicatrizagdo, cujo as-
pecto residual ¢ as estrias, calcificagoes e retragoes do parénquima
acometido'’.

Um achado sugestivo de atividade da tuberculose é a “pneumonia
cruzada” que decorre da disseminagio broncogénica do Mycobac-
terium tuberculosis pelo parénquima pulmonar. A disseminagio
broncogénica da tuberculose a partir de uma cavidade ou de um
ganglio fistulizado determina também infiltrados reticulo-micro-
nodulares distantes como resultado da implantacio dos bacilos
em outras localizagbes do pulmio.

A tomografia computadorizada (TC) do térax é um recurso utili-
zado na suspeita clinica de TB pulmonar, especialmente nos casos
em que a radiografia inicial é normal. Apesar da alta acurdcia da
TC, a avaliacio inicial no diagnéstico de tuberculose deve incluir,
sempre que possivel, a cultura de escarro, que apresenta especifi-
cidade superior a 98%"""3.

A TC demonstra pequenas cavidades em meio de consolidagdes
que ndo sio vistas a radiografia. Estudo de Im e col.'? demonstrou
que a prevaléncia de cavidades na tomografia foi 58%, enquanto
na radiografia foi de apenas 22%.

Nédulos centrolobulares de distribuigio segmentar, representati-
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vos de disseminac¢do broncogénica da tuberculose, é o achado to-
mogréfico mais frequente na fase ativa da doenca (82% a 100%).
Esses nédulos tendem a confluir em 62% a 71% ou a formar
nédulos maiores em até 66% dos casos. O aspecto de consoli-
dagio segmentar ou lobar ¢ observado em 47% a 62%>'* dos
casos e pode ocorrer em associagio com linfonodomegalia hilar
ou mediastinal.

O espessamento da parede bronquica ocorre em aproximadamen-
te 62% dos casos e bronquiectasias sio observadas em 23% dos
pacientes com tuberculose pulmonar ativa. O aspecto em “4rvore
em fluorescéncia” ou espessamento bronquiolar estd presente em
até 57% dos casos™'“.

CONCLUSAO

A 'TB ¢ uma doenca grave que acomete diferentes drgios, sendo
o pulmao o mais acometido. Como foi relatado apresenta-se nos
exames de imagem com diferentes formas, precisando que o pro-
fissional de satide esteja atento a investigagdo correta da doenga,
e jamais se esqueca de colocar a tuberculose como diagndstico
diferencial entre as doengas pulmonares.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A hepatite autoimune (HAI) ¢
uma doengca inflamatdria do figado de etiologia ainda desconheci-
da, que cursa com destruigdo progressiva do parénquima hepdtico
e evolui frequentemente para cirrose, na auséncia de tratamento
imunossupressor. Caracteriza-se pela presenca de autoanticorpos,
hipergamaglobulinemia e disfuncao hepdtica. O objetivo deste es-
tudo foi demonstrar que o diagndstico precoce e tratamento ade-
quado na hepatite autoimune sio essenciais na redugao de possiveis
morbidades relacionadas & presenca desta doenca.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo feminino, 11 anos, es-
tudante, natural de Campos dos Goytacazes, foi admitida no
Centro de Referéncia da Dengue com quadro de febre, vomitos
aquosos, cefaleia frontal e ictericia. Ao exame constatou-se ascite,
esplenomegalia, petéquias e edemas nos membros inferiores. O
diagnéstico de hepatite autoimune foi firmado pela exclusio de
outras causas de hepatopatias e pela presenca de varidveis clini-
cas, laboratoriais e histoldgicas caracteristicas da doenca. Assim, o
tratamento foi realizado com prednisona seguido de azatioprina,
com boa resposta.

CONCLUSAO: A HAI, apesar de rara, deve ser lembrada como
diagnéstico diferencial de outras afecgoes para que o tratamento
correto seja instituido precocemente. Dessa forma, objetivando
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controlar a doenca, melhorar a sobrevida e evitar suas possiveis
complicagdes.
Descritores: Cirrose hepdtica, Hepatite autoimune.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Autoimmune hepa-
titis (AIH) is an inflammatory disease of the liver of unknown
etiology that leads to progressive destruction of the parenchy-
ma and often progresses to cirrhosis in the absence of immuno-
suppressive treatment. It is characterized by the presence of auto-
antibodies, hypergammaglobulinemia and liver dysfunction. The
aim of this study was to demonstrate that early diagnosis and ap-
propriate treatment in autoimmune hepatitis are essential in re-
ducing potential health problems related to this disease.

CASE REPORT: Female patient, 11 years-old, student, who
borned in Campos of Goytacazes and was admitted in the Re-
ference Center of Dengue with fever, watery vomiting, headache
and jaundice. On examination it was found ascites, splenome-
galy, flapping, petechiae and edema of lower limbs. The diagno-
sis of autoimmune hepatitis was confirmed by excluding other
causes of liver disease and the presence of clinical, laboratory and
histological characteristic of disease. The patient was treated with
prednisone followed by azathioprine, with good response.
CONCLUSION: AIH, although rare, must be considered as a
differential diagnosis of other diseases for which proper treat-
ment instituted early. Thus, aiming to control the disease, impro-
ve survival and prevent its complications.

Keywords: Autoimmune hepatitis, Liver cirrhosis.

INTRODUCAO

A hepatite autoimune (HAI) é considerada um processo infla-
matério hepatocelular autoperpetuada de etiologia desconhe-
cida'. Acomete, na maioria das vezes, pacientes jovens do sexo
feminino e ¢ reconhecida por sua grande heterogeneidade, que
pode ser evidenciada pelas vdrias formas de apresentagao clinica
e laboratorial. Associa-se 4 presenca de hipergamaglobulinemia,
autoanticorpos circulantes e alteragdes histoldgicas hepdticas
como infiltrado inflamatério linfoplasmocitdrio, hepatite por in-
terface e presenca de rosetas de hepatdcitos na grande maioria
das vezes®. Pode estar relacionada a outras doencas autoimunes
extra-hepdticas (tireoidite autoimune, artrite, anemia hemolitica
e glomerulopatias).
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No Brasil a HAI é considerada uma doenca rara, abrangendo cer-
ca de 5% a 10% das doengas hepdticas®. Apresenta, usualmente,
resposta satisfatdria a terapéutica imunossupressora, no entanto,
observa-se recorréncia da doenca em 60% a 80% dos casos, apds
a suspensdo do tratamento imunossupressor®. Se houver demora
no diagndstico e/ou no tratamento, a doenga pode progredir para
graus variados de hepatopatia, inclusive cirrose hepdtica descom-
pensada com necessidade de transplante hepdtico’.

O objetivo desse estudo foi demonstrar que o diagndstico precoce e
tratamento adequado na hepatite autoimune sio essenciais na redu-
¢do de possiveis morbidades relacionadas a presenca desta doenga.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 11 anos, estudante, natural de
Campos dos Goytacazes, atendida no Centro de Referéncia da
Dengue com quadro de febre, queda do estado geral, vomitos
aquosos, cefaleia frontal e ictericia hd 10 dias. Relata episédios
semelhantes nos tltimos 15 meses. Nega uso de medicamentos e
doencas prévias. Histéria familiar de trago falcémico. Ao exame
fisico apresentava-se em bom estado geral, hipocorada (++/4+),
ictérica (++/4+), hidratada, febril (38,9° C). Pressio arterial de
140 x 90 mmHg, frequéncia cardfaca de 68 bpm. Abdémen glo-
boso, ascite presente (sinal do piparote positivo) e esplenomega-
lia. Membros inferiores: presenca de petéquias e edema bilateral
(++/4+). Exames solicitados durante a internagio: hematdcrito
30,2%; hemoglobina 9,9 mg/dL; hemdcias 3.850 M/uL; Plaque-
tas 89.000/ul; VHS 15 mm; aspartato aminotransferase: 809
U/L (20 x LSN); alanina aminotransferase: 468 U/L (11 x LSN);
gama-glutamiltransferase GT 159U/L (5 x LSN); fosfatase alca-
lina 661 (3 x LSN) U/L; tempo de protrombina: 27 segundos;
INR 2,30; PTTa 52 segundos; albumina 2,9 g/dL; bilirrubina
total 4,45 mg/dL. Foram solicitadas sorologias para dengue, ci-
tomegalovirus, Epstein Barr e hepatites virais (A, B e C), sendo
todas negativas. A ultrassonografia (US) abdominal total eviden-
ciou figado de dimensées reduzidas, com superficie irregular, su-
gestivo de hepatopatia cronica; esplenomegalia e ascite. Endos-
copia digestiva alta: gastrite enantematosa leve de antro; auséncia
de varizes esofdgicas. Foram investigados e excluidos, a partir de
exames complementares especificos, os diagnésticos de doenca
de Wilson, anemia falciforme e hemolitica. Para investigacio
diagndstica complementar foi solicitado o anticorpo antimus-
culo liso 1:40; anticorpo antimitocdndria negativo; FAN nio
reagente; anticorpo LKM-1 negativo. A eletroforese de prote-
inas revelou elevagao das gamaglobulinas (padrio sugestivo de
elevacio policlonal). Diante desse fato, a paciente foi submeti-
da a bidpsia hepdtica que demonstrou infiltrado inflamatério
cronico moderado, predominantemente linfoplasmocitdrio,
numerosas rosetas e necrose hepatocitdria (Figura 1). Além dis-
so, verificou-se fibrose portal acentuada e perissinusoidal leve, a
primeira constituindo septos porta-porta e esbocando nédulos,
com importante distor¢ao arquitetural. Quadro histopatoldgico
e clinico condizente com hepatite autoimune e cirrose hepdti-
ca. Com isso, a paciente foi transferida para o Hospital Escola
Alvaro Alvim onde foi instituido tratamento com prednisona e
azatioprina, apresentando melhora significativa e recuperacio
gradual da funcio hepdtica.
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Figura 1 — Infiltrado inflamatério cronico moderado, predominante-
mente linfoplasmocitdrio, numerosas rosetas e necrose hepatocitdria.

DISCUSSAO

A HAI ¢ uma doenca inflamatéria continua do figado com ini-
cio e duragio varidveis, desencadeada por fatores desconhecidos.
Constitui uma sindrome caracterizada pela presenga de elemen-
tos clinicos, bioquimicos, sorolégicos e histoldgicos que sugerem
reagio imunoldgica contra antigenos do hospedeiro, levando a
les6es celulares irreversiveis®>.

Um sistema de escore foi proposto pelo grupo internacional de
hepatite autoimune com a finalidade de se criar um conjunto de
critérios descritivos para casos dificeis ou quando houver necessi-
dade de uma avaliacio mais objetiva (Tabela 1)°. No caso relata-
do, a paciente preenchia 17 pontos, tendo diagnostico definitivo
de HAL

A presenca de autoanticorpos expressa anormalidades do sistema
imunoldgico. A maioria dos autores baseia a classificagio da HAI
na presenca desses autoanticorpos, classificando em dois tipos
principais. O tipo 1 que apresenta dois picos de incidéncia: mu-
lheres jovens e préximas & menopausa, com positividade para o
anticorpo antimusculo liso (AML), particularmente para anticor-
po antiactina (AAA), associado ou nio a anticorpos antintcleo
(FAN). O tipo 2 caracterizada pela positividade para anticorpo
antimicrossomo do figado e rim do tipo 1 (anti-LKM1), mais
raramente, podem ser encontrados anticorpos dirigidos contra o
citosol (anti-LC1) e ocasionalmente pode ser o tnico anticorpo
presente nesse tipo de HAI"'2. A paciente em questdo apresen-
tava baixos titulos de AML e niao foi mensurado anti-LC1. A
bidpsia hepdtica foi decisiva em firmar a etiologia autoimune e
corroborar o inicio do tratamento imunossupressor.

No presente caso, j4 havia sinais sugestivos de hepatopatia cronica
no momento da apresentacio, como ¢ observado em muitos por-
tadores da HAI, que jd apresentam cirrose hepdtica no momento
do diagndstico. Tal fato ¢ explicado pela atividade necroinflama-
téria hepdtica subjacente, que evolui de forma subclinica até fases
avancadas da doenga.

A eficdcia da terapéutica com imunossupressores ¢ avaliada pela
capacidade de induzir remissao completa e sustentada, uma vez
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abela 1 - Sistema de escore para o diagndstico de hepatite autoimune:
Tabela 1 - Sist d d tico de hepatite aut
parimetros minimos

Pardmetros Escore
Sexo
Feminino +2
Bioquimica hepdtica
Relacio de elevagao acima dos valores normais de FA/AST
ou ALT
<1,5 +2
1,5-3,0 0
> 3,0 -2
Niveis séricos de globulinas ou gamaglobulinas ou IgG (n° de
vezes acima do limite normal)
>2 +3
1,5-2,0 +2
1,0-1,5 +1
<1,0 0
Autoanticorpos (titulos por IFI em cortes de rato)
FAN, AAML, AAMFR-1
> 1/80 +3
1/80 +2
1/40 +1
<1/40 0
AAM
Positivo -2
Criangas com titulos <1/80, principalmente AAMFR-1 +1
Marcadores virais (VHA, VHB, VHC, CMV, EB)
Positivo -3
Negativo +3
Histéria de drogas (recente ou uso continuo ou suspeita de
firmacos hepatotéxicos)
Positiva 4
Negativa +1
Consumo alcoélico
<25 g/dia +2
> 60 g/dia -2
Histologia
Hepatite por interface +3
Rosetas de hepatdcitos +1
Infiltrado inflamatério linfoplasmocitdrio acentuado +1
Nenhum dos acima -5
Alteragoes biliares -3
Odutras alteracoes: granulomas, siderose e depdsitos de cobre
sugestivos de diferentes etiologias -3
Outras doengas autoimunes (pacientes ou familiares de pri-  +2

meiro grau)

Outros parAmetros opcionais adicionais soropositividade para ~ +2
outro autoanticorpo definido: PANCA, anti-citosol-1, anti-

SLA, anti-ASGP-R, antiantigeno de membrana plasmdtica de
hepatécito humano ou glicoesfingolipide da membrana plas-
matica de hepatdcitos, anti-sulfatide

Marcadores genéticos: HLA DR3 ou DR4 (outros HLA de  +1

diferentes populagées podem ser considerados)

Resposta terapéutica
Completa 2
Recaidas +3
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que o objetivo principal é o controle definitivo da doenga??. Pa-
cientes com sinais e sintomas de HAI devem ser tratados com fdr-
macos imunossupressores’. O tratamento baseia-se na utilizagio
de prednisona como monoterapia ou associada a azatioprina em
todos os pacientes, com ou sem cirrose hepdtica. De acordo com
as orientagoes da American Association for the Study of Liver Di-
seases, tanto o uso de prednisona quanto o uso de prednisona as-
sociada a azatioprina tem eficdcia similar no tratamento da HAIL.
No entanto, o esquema combinado deve ser preferido, principal-
mente em criangas, com relagio ao esquema de monoterapia com
corticosteroides, devido & menor frequéncia de efeitos colaterais
relacionados com a corticoterapia®. O transplante hepdtico estd
indicado nos casos de refratariedade ao tratamento e nos pacien-
tes que se apresentam com insuficiéncia hepdtica aguda’.

CONCLUSAO

E importante ressaltar que a HAI, apesar de rara, deve ser lem-
brada como diagnéstico diferencial das hepatopatias para que
O tratamento COITEto seja instituido precocemente, evitando a
perda gradual da funcio hepdtica e a necessidade de transplante
hepético.
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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: A sindrome de Behget é uma
doenca inflamatéria sistémica idiopdtica e rara no Brasil. A ocor-
réncia de manifestagoes neuroldgicas caracteriza a Neuro-Behget
e o envolvimento da medula espinhal é fator de mau prognéstico.
O objetivo deste estudo foi relatar um caso de mielite longitu-
dinal secunddria a esta doenca, e revisar a literatura acerca das
manifestagdes neuroldgicas associadas a sindrome.

RELATO DO CASO: Paciente do sexo masculino, adulto jo-
vem, foi encaminhado para investigagio de paresia nos membros
inferiores. Em menos de um més, j4 havia se instalado paraple-
gia hiporreflexa e perda do controle esfincteriano, além de nivel
sensitivo em TS5, paresia e hipoestesia nos membros superiores.
A ressonincia nuclear magnética (RNM) mostrou imagem com-
pativel com mielite longitudinal. Sorologias virais e anticorpos
associados a doengas reumatoldgicas foram negativos. O exame
dermatoldgico detectou pequenas lesdes cutineas e uma tlcera
genital cicatrizada. Genotipagem HLA mostrou positividade
para B51, o maior fator de risco conhecido para a sindrome de
Beheet. Instituiu-se teste terapéutico com metilprednisolona em
alta dose, com boa resposta. O seguimento com ciclofosfamida e
prednisona impediu a progressio do déficit neurolégico, no en-
tanto este j4 havia se tornado irreversivel.

CONCLUSAO: O diagnéstico da sindrome de Behget se baseia
na histdria clinica e exame fisico, com preenchimento de crité-
rios definidos internacionalmente. O paciente em questao sofreu
sequela neurolédgica grave devido ao atraso no diagndstico. Nao
existem testes especificos, portanto s6 o conhecimento da doenga
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permitird o diagndstico precoce da sindrome e poderd evitar que
outros pacientes evoluam com sequelas incapacitantes.
Descritores: Mielite, Sindrome de Behget.

SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Beheet's syndrome is
an idiopathic inflammatory disease and rare in Brazil. The occur-
rence of neurological symptoms characteristic of Neuro-Behget’s
disease and spinal cord involvement is a bad prognostic factor.
The aim of this study was to report a case of longitudinal myelitis
secondary to this disease, and review the literature about the neu-
rological manifestations associated with the syndrome.

CASE REPORT: A male patient, young adult, was referred for
investigation of weakness in lower limbs. In less than a month, was
already installed hyporeflexia paraplegia and loss of sphincter con-
trol, and sensory level at T'5, paresis and hypoesthesia in the upper
limbs. Magnetic resonance imaging (MRI) showed an image com-
patible with longitudinal myelitis. Viral serology and antibodies as-
sociated with rtheumatic diseases were negative. The dermatological
examination detected a small skin lesions and genital ulcers healed.
Genotyping was positive for HLA B51, the largest known risk fac-
tor for Behget’s syndrome. Was instituted therapeutic trial with
high-dose methylprednisolone, with good response. The follow-up
with cyclophosphamide and prednisone to prevent progression of
neurological deficit, but this had become irreversible.
CONCLUSION: The diagnosis of Behget’s syndrome is based on
clinical history and physical examination, reaching internationally
defined criteria. Our patient suffered severe neurological sequelae
due to delay in diagnosis. There are no specific tests, so only the
knowledge of the disease will allow early diagnosis of the syndrome
and may avoid other patients evolve with disabling sequelae.
Keywords: Behget’s syndrome, Myelitis.

INTRODUCAO

A sindrome de Behcet (SB) é uma doenca inflamatéria sistémica
idiopdtica, marcada por tlceras na mucosa oral e genital, uveite
e lesdes dérmicas. Seu curso apresenta periodos de exacerbagao
e remissdo e pode afetar vdrios sistemas, incluindo vascular, gas-
trintestinal e neurolégico, bem como os olhos e as articulagées.

Em nivel microscdpico, a SB é uma perivasculite sistémica que
mostra infiltracio neutrofilica precoce, edema endotelial e necro-
se fibrinoide. Infiltrado neutrofilico significante pode ser obser-
vado em todas as lesbes precoces, incluindo aftas, teste de patergia
cutinea, lesdes cutineas nodulares e lesdes oculares'. A patogéne-
se da SB permanece incerta, porém estudos mais recentes focam
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novos marcadores genéticos, a fungdo das células B e T, agentes
infecciosos e mecanismos envolvidos na trombofilia®.

A primeira descri¢io da SB pode ter sido feita hd cerca de 2500
anos, quando Hipdcrates de Cos relatou em seu Epidemion, Livro
3, caso 7 uma enfermidade endémica na Asia menor, caracterizada
por tlceras aftosas®. No entanto, o primeiro a caracterizar uma en-
tidade distinta, com suas trés manifestagoes cardinal: tlceras orais
aftosas, tlceras genitais e uveite, foi o dermatologista turco Hulusi
Behget. O primeiro caso ocorreu em 1924, o qual ele seguiu por
varios anos. Posteriormente, mais dois pacientes com quadros si-
milares chamaram sua atengio em 1930 e 1936. O Dr. Behget
publicou pela primeira vez suas observacoes em 1937*.

O objetivo deste estudo foi relatar uma apresentagio rara da SB e
revisar a literatura referente a esta doencga, com énfase em classi-
ficaco, diagndstico e tratamento de manifestagdes neuroldgicas.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo masculino, 37 anos, agricultor e previamente
higido foi encaminhado ao pronto-socorro do Hospital Univer-
sitdrio de Santa Maria com histéria de cefaleia holocrinia conti-
nua, associada A nduseas, vomitos e visio turva, sugerindo quadro
de meningite. Com terapia empirica com ceftriaxona e penicilina
cristalina nao surtiu efeito, e a cultura revelou, cinco dias apés a
admissdo, um Staphylococcus epidermidis produtor de beta-lacta-
mases, o qual poderia ser devido A contaminacio da amostra. A
substitui¢do da penicilina por vancomicina e adi¢ao de rifampi-
cina 2 terapia produziu importante melhora clinica. O paciente
recebeu alta hospitalar em bom estado geral e com orientacio de
completar 21 dias de terapia antimicrobiana em domicilio.

1 10mm/div

Figura 1 — Ressonancia nuclear magnética ponderada em T2 mostrando
hemorragia talimica com edema perilesional associado.

Tabela 1 — Evolugio dos exames de liquido cefalorraquidiano solicitados.

Dois meses apds a alta o paciente foi reencaminhado, pois evoluiu
com ptose palpebral e redugio da acuidade visual a direita, bem
como dificuldade de marcha. Com suspeita de meningoencefalite
asséptica ou por outra etiologia, realizou-se nova investigagio que
incluiu teste com proteina purificada derivada (PPD) para Mjyco-
bacterium tuberculosis, forte reator com 35 mm. Foi prescrito de
forma empirica o esquema antituberculoso RHZ (rifampicina,
isoniazida e pirazinamida), porém houve perda de acompanha-
mento na cidade de origem e o paciente usou as medicagdes por
menos de dois meses. Na época, uma ressonincia nuclear mag-
nética (RNM) de cranio mostrava sinal de hemorragia talimica
associada a edema local (Figura 1).

Seis anos depois desse primeiro contato, o paciente chegou ao hos-
pital através de referéncia ao servico de Neurologia, pois apresen-
tava evolugio gradual de paresia no membro inferior esquerdo. Os
sintomas evoluiram com certa velocidade e, em pouco menos de
um més, jd havia se instalado paraplegia hiporreflexa com sinal de
Babinski e perda do controle esfincteriano, além de nivel sensitivo
aproximadamente em T5, paresia e hipoestesia em membros su-
periores. Tomografia computadorizada de crinio ¢ medular sem
alteracoes. RNM de coluna dorsal e lombossacral mostravam hi-
perssinal em imagens T2 em dois tergos da sec¢do transversa me-
dular desde a transi¢ao cérvico-dorsal até o cone medular e com
realce por gadolineo, compativel com mielite longitudinal (Figura
2). O exame de liquido cefalorraquidiano (LCR) mostrava pleoci-
tose com predominio linfocitico e glicose discretamente baixa (Ta-
bela 1). Sorologias virais para hepatites, virus da imunodeficiéncia
humana (HIV), Epstein-Barr, toxoplasmose, virus T-linfotrépico
humano (HTLV) e citomegalovirus negativas. Nio se encontrou
positividade para anticorpos associados a doengas reumatolégicas.

140751
W=280 L=161
90 degrees

Figura 2 — Ressonincia nuclear magnética ponderada em T2 real¢ada
por gadolineo mostrando lesio medular se estendendo desde a juncao
cérvico-tordcica até o cone medular.

24/11/2004 04/01/2005 15/04/2010 22/04/2010

Glicose (mg/dL) 47 44 43 34
Proteina (mg/dL) 184 88 652 412
Cloretos (mg/dL) 133 135 140 115
Celularidade 800/mm?3 4/mm?3 71/mm?3 10/mm?3

91% Linfécitos 86% Linfécitos
DHL (U/L) 104 119
ADA (U/L) <2,0
Acido l4ctico (mmol/L) 3,0
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Exame de fundo de olho mostrava atrofia 6tica parcial bilateral,
maior 4 esquerda de aspecto residual. O exame dermatolégi-
co detectou pequenas lesées papulo-pustulosas, predominan-
temente em tronco ¢ abdémen, além de uma tlcera peniana
cicatrizada. As lesoes eram de tais formas discretas que nio se
fizeram notar anteriormente (Figura 3). O conjunto de neurite
dtica, lesdes cutineas e ulceragio genital alertaram para a hipé-
tese de sindrome de Behget. No entanto, havia apenas discreta
lesao oral e o teste de patergia cutinea foi negativo. Prosseguiu-
se a investigagao através de genotipagem HLA, com positivida-
de para B51.

O achado de genétipo predisponente, aliado ao quadro derma-
toldgico sugestivo, levou a instituicdo de teste terapéutico com
metilprednisolona em alta dose, com boa resposta inicial. No
seguimento ambulatorial foram flagradas lesoes cutineas e orais
compativeis com o diagndstico de SB. O seguimento com ci-
clofosfamida e prednisona impediu a progressio do déficit neu-
rolégico, no entanto as lesdes jd haviam avangado o suficiente
para se tornarem irreversiveis: paraplegia hiporreflexa, perda do
controle esfincteriano e baixa acuidade visual. Seis meses apds
o inicio da terapia imunossupressora houve desenvolvimento de
escara glitea infectada que, aliada a incontinéncia fecal prévia,
levou a realizacao de uma colostomia.

Figura 3 — Lesoes papulo-pustulosas abdominais.

DISCUSSAO

A maioria dos casos de mielite longitudinal encontrados na lite-
ratura esteve ligada a doengas reumatoldgicas sistémicas, a saber,
13 associagbes com ldpus eritematoso sistémico, uma com sin-
drome de Sjogren e uma com sindrome de Behget. O primeiro e,
até entdo Unico, caso de mielite longitudinal secunddria 4 SB foi
relatado no Japao’.

A SB tem distribuicio global, no entanto a variabilidade de sua
distribui¢io sofre grande influéncia genética de acordo com o an-
tigeno leucocitdrio humano tipo B51 (HLA-B51), o qual ¢ muito
prevalente em populagoes origindrias da antiga “Rota da Seda”
que se estende do vale do Mediterrineo até o extremo oriente®.
Diferentes estudos apontam para maior importincia do fator
genético em relagio ao ambiental. Encontrou-se SB em uma
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frequéncia de 120:100.000 em uma comunidade drabe de Israel’,
em oposicdo A baixa prevaléncia entre judeus da mesma regiio.
Atualmente se aceitam os critérios diagndsticos elaborados pelo
Grupo de Estudos Internacional em Doenca de Behget (ISGfBD),
segundo os quais, para um diagndstico definitivo de SB, o paciente
deve apresentar ulceragio oral recorrente adicionado de pelo me-
nos dois dentre quatro sinais: ulceracio genital recorrente, lesoes
cutineas, lesoes oculares e um teste de patergia positiva®.

O envolvimento neurolégico, sindrome chamada de Neuro-Behget,
acontece em aproximadamente 10% dos casos, ¢ duas a oito vezes
mais comuns em homens’ e apresenta também maior relacio de
morbimortalidade quando ocorre em pacientes masculinos®.

A Neuro-Behget tem como principal alvo o sistema nervoso cen-
tral e hd dois tipos de envolvimento, o parenquimatoso e o nio
parenquimatoso. No tipo parenquimatoso ocorre meningoence-
falite, que na microscopia ¢ vista como um infiltrado inflama-
tério, dreas de necrose e apoptose neuronal. O processo infla-
matério provoca gliose e perda axonal'!. As estruturas do tronco
cerebral, tilamo, nucleos da base e substancia branca sio afetadas
em variados graus, como tem sido confirmado nas imagens por
RNM, e mostram evidente atrofia'?. O inicio da sindrome clini-
ca da Neuro-Behget é comumente associado com um recrudes-
cimento das manifestagoes sistémicas e pode incluir febre, mal
estar, uveite e/ou piora das lesdes mucocutineas’. A cefaleia é
bastante comum. As sindromes neurolégicas da Neuro-Behget
parenquimatosa comumente incluem sinais e sintomas do tronco
encefdlico, tais como oftalmoparesia, neuropatia craniana e dis-
funcido piramidal ou cerebelar. Pode haver envolvimento adicio-
nal do parénquima cerebral, tais como sindromes “stroke-like”,
crises epiléticas, sindrome piramidal entre outras, e da medula.
Sinais e sintomas meningeos sio relativamente comuns na doen-
¢a parenquimatosa, secunddrios a meningoencefalite, no entanto,
meningite isolada é bastante rara'®'%. A mielite transversa ¢ uma
apresentacdo incomum, geralmente a medula ¢ afetada como
parte de uma doenga parenquimatosa difusa. O envolvimento da
medula é um fator de mau prognéstico®.

Na Neuro-Behget nio parenquimatosa ocorrem complicagoes
vasculares ligadas a um estado pré-trombdético sistémico que
afeta grandes veias cerebrais e, por vezes, artérias. Cerca de um
quinto dos pacientes com Neuro-Behget apresenta a doenca nio
parenquimatosa; cuja principal manifestacao clinica é a trombose
venosa cerebral’. A incidéncia dessa complica¢io é maior naque-
les pacientes que jd apresentaram trombose venosa previamentem.
Raramente a Neuro-Behget ndo parenquimatosa apresenta hiper-
tensdo intracraniana, sem evidéncia de trombose nos exames de
imagem'. O tratamento é 0o mesmo para pacientes com hiper-
tensdo intracraniana idiopdtica.

O diagnéstico de Neuro-Behget é feito pelas caracteristicas clini-
cas do paciente. As investigacoes subsididrias visam afastar outras
causas para os sintomas neuroldgicos; particularmente neoplasias
e complicages infecciosas do tratamento da doenga devem ser
afastadas. O diagndstico ¢ definido com um quadro clinico com-
pativel com uma das sindromes conhecidamente secunddrias a
SB e apés afastar as hipdteses alternativas, nio existe um teste
diagnéstico para Neuro-Behget'®.

Nio existem estudos controlados ou comparativos sobre o trata-
mento da Neuro-Behget. H4 consenso entre especialistas que a
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maioria dos casos responde bem ao curso de metilprednisolona
por via venosa seguida por corticosteroides orais'’. Considera-se
o0 uso de agentes imunossupressores ou antagonistas do fator de
necrose tumoral dependendo da gravidade do quadro. Pacientes
com lesdes hemisféricas ou no tronco cerebral apresentam boa
recuperagdo. Aqueles com lesdes medulares, contudo, nio res-
pondem muito bem e tem uma recuperacio mais lenta’®. Ainda
nio se sabe se 0 uso precoce de imunossupressores ¢ ttil. Estudos
retrospectivos sugerem que apenas um ter¢o dos pacientes apre-
senta recaidas ou cronificagio da doenca'®'®.

O mecanismo da trombose na Neuro-Behget nio parenquima-
tosa nao é bem conhecido e hd muita controvérsia sobre a es-
colha terapéutica, se imunossupressores ou anticoagulantes. Um
consenso de especialistas recomenda o uso de corticosteroides”.
As complicagées vasculares devido a trombose venosa cerebral se-
cunddria & SB sdo menos graves e carregam menor risco de mor-
bidade associada do que em outros grupos de pacientes.

O conhecimento da fisiopatologia ¢ das possibilidades terapéuti-
cas da Neuro-Behget cresceu na tltima década, embasado prin-
cipalmente em estudos retrospectivos. Os estudos prospectivos
encontram muita dificuldade devido a raridade do transtorno.
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RELATO DE CASO

Vertigem posicional paroxistica benigna a luz do teorema de

Bayes. Relato de caso*

Benign paroxysmal positional vertigo under Bayes’ theorem. Case report

Cristiano de Assis Pereira Hansen'

*Recebido da Clinica do Servigo Social da Industria (SESI). Blumenau, SC.

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: Vertigem posicional paroxistica
benigna (VPPB) ¢ entidade comum. Seu diagnéstico é possivel em
bases clinicas e adquire grande relevincia uma vez que seu tratamento,
através de manobras especificas, ¢ altamente efetivo. O uso de teoria
da probabilidade em medicina perpassa toda prética médica contem-
porénea, exemplificada no ato clinico de formular hipéteses, descar-
tando-as conforme novos dados sio elencados. O objetivo deste relato
foi apresentar um caso de VPPB sob a perspectiva da teoria bayesiana.
RELATO DO CASO: Paciente do sexo feminino, 50 anos, com
relato de tontura, em cardter rotatério, de inicio recente, precipi-
tada por mudancas de posi¢ao do corpo e cabeca no espaco, com
nduseas. O exame clinico nio aponta para nenhuma condigio
neuroldgica subjacente e a manobra de Dix-Hallpike sugere for-
temente VPPB. Foi realizada uma manobra terapéutica (confor-
me descrito por Epley) e a paciente obteve remissio sintomdtica.
CONCLUSAO: Sob a perspectiva do teorema de Bayes, as proba-
bilidades apontavam de anteméo para VPPB como condicio clini-
ca a ser descartada. Como o tratamento especifico para esta condi-
¢a0 ndo implica maiores riscos, ¢ enfaticamente recomendado na
literatura, foi utilizado e reforgou a prépria hipétese formulada.
Sugere-se a realizago de pesquisa adicional sobre prevaléncia de
tontura, vertigem e suas causas principais, em diferentes contextos.
A prépria evolugio destes pacientes apds manobra de Epley pode
ser analisada. Sensibilidade, especificidade e taxa de falso-positivos
podem ser determinados e, deste modo, permitir reinterpretagoes
a luz do teorema de Bayes. Garante-se assim, maior acurdcia ao
clinico que se defronta com esta queixa no cotidiano.

Descritores: Teorema de Bayes, Tontura, Vertigem.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: Benign Paroxysmal
Positional Vertigo is a common clinical condition. Its diagnosis
is possible on clinical grounds, what merits attention since its
treatment, through specific maneuvers, is very effective. Usage of
Bayesian Theory is widely perceived in Contemporary Medicine,
exemplified in the way how a physician consider different disease
possibilities and select one over another in face of fresh new data.
The purpose of this report is present a case of Benign Paroxysmal
Positional Vertigo under Bayes’ Theorem perspective.

CASE REPORT: Female patient, 50 years old, with dizziness,
described as spinning, occurring under position change, accom-
panied by nausea. Clinical examination do not show any evi-
dence of neurological disease and Dix-Hallpike maneuver ellic-
its Benign Paroxysmal Positional Vertigo as the main diagnostic
possibility. The patient was submitted to Epley’s maneuver and
symptoms resolved.

CONCLUSION: Under Bayes' Theorem, the probabilities
pointed to benign paroxysmal positional vertigo as the main di-
agnostic possibility in the case reported. Since treatment of that
condition is not harmful, much emphasized in literature, it was
applied in this case and it seemed to corroborate the diagnosis.
It is no overstatement to claim the need for further research on
dizziness, vertigo and their main causes in different clinical con-
texts. Even the response of patients to Epley’s maneuver should
be evaluated. Sensibility, specificity and false positive rate could
be so established and the clinical case reassessed under Bayes’
Theorem. It would certainly assure diagnostic accuracy to the
physician who is routinely in face with such complaint.
Keywords: Bayes theorem, Dizziness, Positional vertigo.

INTRODUCAO

A vertigem posicional paroxistica benigna (VPPB) ¢ entidade
clinica comum'?. Como causa de tontura em pacientes co-
munitdrios deve ser diferenciada de outras entidades nosol4-
gicas tais como doencas cardiovasculares®, metabélicas?, psi-
quidtricas™®, para citar apenas alguns exemplos. De maneira
mais impactante, deve ser diferenciada de condi¢oes que co-
loquem em risco a vida do paciente, como o acidente vascular
encefélico e o acidente isquémico transitério, a sindrome de
Stokes-Adams, etc., muito embora sejam pouco frequentes na
pratica clinica didria”®.

O objetivo deste relato foi apresentar um caso de VPPB e discuti-
lo 4 luz da teoria de probabilidades aplicada & medicina.
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RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 50 anos, solteira, revisora de
costura, natural de Vidal Ramos-SC e procedente de Blu-
menau-SC com queixa principal de tontura hd quatro dias.
Apresentou-se com relato de tontura de instalagao gradual,
em cardter rotatério, segundos de duracio, desencadeada
por mudancas de posicio do corpo e da cabega no espaco
(mudando de posi¢ao na cama, por exemplo), tendo como
sintoma associado nduseas.

Indagacio de diversos aparelhos e sistemas: sem variagio
do peso ou outro sintoma constitucional. Negava especifi-
camente palpitagoes, dor tordcica ou dispneia em repouso
ou aos esfor¢os; bem como lipotimia ou sincope. Sem rela-
to de cefaleia. Negava hipoacusia ou otorreia, mas relatava
zumbido hd 15 dias, no periodo noturno, antecedendo apre-
sentacdo do quadro de tonturas, transitério, com duragio
de segundos, nao didrio, atualmente em remissao. Histéria
moérbida pregressa: negava traumatismo cranioencefilico ou
cirurgias prévias. Apresentava dislipidemia, controlada com
dieta. Negava uso de medicagdes ou outras comorbidades.
Histéria mérbida familiar (parentesco em 1° grau): mie com
dislipidemia aos 68 anos e pai com diabetes e dislipidemia;
10 irmios vivos, sem relato de insuficiéncia coronariana,
acidente vascular encefélico, infarto agudo do miocdrdio ou
doenca neuroldgica. Ao exame clinico: bom estado geral, 14-
cida e orientada, corada, anictérica, eupneica. Pressao arte-
rial (PA) na posicao deitada de 120 x 80 mmHg e frequéncia
cardfaca (FC) de 66 bpm e na posicio sentada PA de 120 x
80 mmHg e FC de 72 bpm.

Ritmo cardfaco regular, em dois tempos, sem sopros, bulhas
normofonéticas; murmdrio vesicular audivel bilateralmente,
sem ruidos adventicios. Neuroldgico: desequilibrio leve na
marcha (ao girar), teste de Romberg sem alteragées, mesmo
sensibilizado. Eumetria ao index-naso, pares cranianos sem
alteragdes, sem sinais meningeos (Kernig, Brudzinsky nega-
tivos; sem rigidez nucal). For¢a preservada em 4 membros.
Manobra de Dix-Hallpike: positiva, no lado direito (tontura
+ nistagmo + ndusea). Nistagmo com duragido menor que 1
minuto, com perfodo de laténcia e fatigdvel com repeticao da
manobra. Raciocinio diagnéstico: vertigem.

Diferencial: vertigem de causa central, arritmia cardfaca (do-
en¢a do né sinusal/Stokes-Adams, etc.), hipotensio ortos-
tdtica, causa metabdlica (hipoglicemia, etc.), labirintopatias
primdrias, tontura psicogénica.

Causa provdvel: labirintopatia. Vertigem posicional paroxis-
tica benigna - VPPB (provdvel). Meniére e neuronite vesti-
bular (possiveis).

Conduta: realizada uma manobra de reposicionamento —
conforme descrito por Epley’. Prescrito dimenidrinato con-
forme necessidade e solicitada nova consulta em 10 dias.
No seguimento houve remissio da tontura. Relatou ter uti-
lizado a medicacio antivertiginosa por apenas 2 dias. A re-
peti¢io da manobra de Dix-Hallpike resultou negativa, em
ambos os lados. O exame clinico encontra-se, por ocasiio da
reavaliagio, inalterado e a marcha é incaracteristica. A remis-
sdo da tontura perdura no seguimento de 2 meses.
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DISCUSSAO

Analisando a caracteristica principal do sintoma reportado (card-
ter rotatdrio), presume-se que a causa da tontura seja de origem
vestibular, 4 luz do conhecimento clinico tradicional, muito em-
bora haja contestacoes a esta forma de raciocinio'®. Assumindo
que a paciente apresenta (pelas caracteristicas da histéria e exame
clinico) uma causa vestibular e, sem subsidios clinicos que corro-
borem a hipétese de vertigem de causa central, tomando por base
que a VPPB responde por 32,65% dos casos de vertigem'?, esti-
ma-se que as chances pré-teste sio de chances = probabilidade/
(1-probabilidade)'? = 32,65%/(1-32,65%) = 48,47 para VPPB
no caso relatado. A manobra de Dix-Hallpike, referida na litera-
tura como procedimento diagnéstico gold standard para VPPB',
apresenta, segundo revisio recente, sensibilidade estimada de
80%*". No entanto, faltam dados sobre especificidade. Conside-
rando que a paciente apresentava vertigem ao mudar de posi-
¢A0 na cama e, assumindo que isto ocorria tanto ao rolar quanto
levantar-se da cama, de maneira constante, destacando estudo
americano com vestibulopatas em que estas caracteristicas clini-
cas estdo associadas a uma razio de verossimilhang¢a de 2,61 para
VPPB", recalcula-se que as chances desta paciente apresentar
de fato VPPB sao: 48,47 x 2,61 = 126,50. A probabilidade pode
ser verificada pela férmula: probabilidade = chances/(1 + chan-
ces)? = 126,5%/(1 + 126,5%) = 55%. Outra forma de estimar
é: probabilidade pés-teste = probabilidade pré-teste x sensibili-
dade do teste / (probabilidade pré-teste x sensibilidade do teste)
+ (1-prevaléncia da doenga) x taxa de falso-positivos'* = 32,65%
x 26,2%/(32,65% x 26,2%)+(67,35%) x 10%"*= 55% de pro-
babilidade de VPPB no caso em questio, lembrando que a taxa
de falso-positivos varia em funcio da especificidade do teste.
Deve-se frisar, esta ¢ a probabilidade estimada, sem que se con-
sidere o resultado da manobra de Dix-Hallpike e 4 luz do que
revela a anamnese. Raciocine-se assim: as probabilidades mate-
midticas apontam para VPPB como causa do sintoma reportado;
esta ¢ a entidade nosolégica a ser descartada, que a manobra
relatada apenas confirma. Alguns podem questionar a validade
da manobra. No entanto, tomando por base uma sensibilida-
de de 75% e especificidade de 75%", considerando sua posi-
tividade no caso relatado, chega-se a: probabilidade pés-teste =
probabilidade pré-teste x sensibilidade do teste / (probabilidade
pré-teste x sensibilidade do teste) + (1-prevaléncia da doenga)
x taxa de falso-positivos= 55% x 75%/(55% x 75%)+(45%) x
25%=78,5%. Os mais céticos podem ainda rebater que a pro-
babilidade estimada nao descarta outras possibilidades diagnés-
ticas. O contraponto estd em um argumento ¢ uma indagagio.
O argumento mais sélido repousa na prépria evolugio do caso
(destacando a remissao dos sintomas apds aplica¢iao da manobra
de Epley). A indagacio: qual a probabilidade envolvida na maio-
ria dos diagnésticos em medicina interna?

Limitagoes e sugestoes: os estudos citados sobre a prevaléncia de
VPPB na populacio e, especificamente em grupo de pacientes
com queixa de tontura, sio estrangeiros. Para apreciaco, arrola-

1212 _ o contexto

-se um ndmero maior de estudos de prevaléncia
de onde foram extraidos pode ser avaliado - e deixa-se a critério
do leitor avaliar se as estimativas usadas no relato em questio sio

sobrevalorizadas ou nio. Isto posto; a sistemdtica de abordagem
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utilizada no relato deve ser destacada e sugere-se a elaboracio de

estudos nacionais e estaduais de prevaléncia de tontura, vertigem

e suas causas principais, em diferentes contextos, seja na przitica

ambulatorial, seja nas unidades de pronto-atendimento e emer-

géncia. Isto permitird certamente maior acurdcia diagndstica ao

clinico que se defronta frequentemente com esta queixa na pré-

tica didria.
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Domingos Delascio * 1913 1 1991
lcone da Medicina Brasileira

Icon of Brazilian Medicine

Domingos Delascio nasceu na cidade de Sao Paulo, em 5 de maio
de 1913. De origem humilde, mas com grande vocagio para ser
médico, graduou-se pela Faculdade de Medicina da Universidade
de Sao Paulo (FMUSP), em 1936. Dedicou-se a ginecologia e
obstetricia por influéncia do professor Raul Carlos Briquet.

Por questoes politicas Delascio ndo galgou a cdtedra de obstetricia
da escola onde havia estudado. Logo apés a morte do professor
Raul Briquet, as cadeiras de ginecologia e obstetricia foram fun-
didas para, mais tarde, tornarem-se separadas, seguindo interesses
dissimulados, medidas que afastaram suas chances e sua presenca
da “Casa de Arnaldo”. Alids, sua tese sobre “Toxoplasmose” ji
estava praticamente pronta para 0 CONCurso.

Foi professor de clinica obstétrica da Escola Paulista de Medicina
(EPM), hoje, Universidade Federal de Sao Paulo (UNIFESP) de
1967 a 1983. Lecionou também na Faculdade de Medicina de
Botucatu; Faculdade de Medicina do ABC; Faculdade de Medi-
cina de Mogi das Cruzes e da Faculdade de Ciéncias Médicas de
Santos. Esta escola, sob a égide da Fundagio Lusiada, foi enrique-
cida com o Hospital Guilherme Alvaro Santos da Secretaria da
Satde do Estado de Sao Paulo. Nesse hospital, Domingos Delas-
cio instalou a maternidade com 36 leitos e o servico de pré-natal,
possibilitando aos alunos do 4° e 5° anos o aprendizado intenso
da prética obstétrica.

Delascio participou ativamente de vérios congressos. Foi confe-
rencista e proferiu diversos discursos. Entre suas mdximas tém-
-se: “A medicina, na graduacdo, aprende-se nos livros cldssicos™; “A
crianga nasce apesar do médico”; e “O cancer do ovdrio é a ‘besta
negra’ da ginecologia®.

Domingos Delascio foi paraninfo das turmas de 1967, 1968,
1969, 1970 da EPM, e da turma de 1977 da Faculdade de Cién-
cias Médicas de Santos. Foi também patrono das turmas de 1977,
1978, 1979, 1981, 1982, 1983 da EPM, e patrono das turmas
da Faculdade de Ciéncias Médicas de Santos entre 1978 ¢ 1979.
Essas diversas escolhas por parte de vdrias turmas de pupilos nio
somente testemunha o quanto ele era querido e admirado por di-
ferentes grupos de formandos, mas também o quanto contribuiu
ao ensino de seus alunos.

Eis alguns excertos de discursos que Delascio fez a seus douto-
randos, os quais ilustram um pouco de seu pensamento e de sua
personalidade:

Aos formandos de 1967 da EPM: “(..). Para que possais avaliar
minha sinceridade ¢ emogdo, basta vos dizer que, escolhendo-me vosso
pamninfo, possivelmente, Jovens como sois, nem imagina o quanto me
comovestes. Sou eu 0 premz'ada maior neste momento. Humildemente
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recebo de vossos coragoes e vossa bondade a recompensa por sacrificios
tdo drduos, tanta luta, tantos estudos e trabalho e tanta teimosia’.
(-..). Nada justifica, portanto, o descuido, a pressa, nem o desencan-
to, a mdgoa, a revolta do médico quando se defronta com o doente.
Nada, maior que a saiide e a vida. Nada. Entdo, se vos parecer rude
o0 que vou dizer, perdoe-me. Mas haveis de dar-me razdo, agora ou
mais tarde. Ao médico nio sio permitidos meios termos. A medici-
na é para ser exercida ou abandonada. (...). A saide ¢ a vida néo
aceitam discussoes, nem consentem com querelas sociais, politicas,
ecaﬂémifo—ﬁnﬂmeims... por mais justas e tentadoras que aparentem
ser. A satide e a vida sdo mais sérias e mais graves. Lutar por elas é
dever inaliendvel do médico. Negligencid-las é baixeza, desumanida-
de, ignominia, crime.

(-..) Honrai vosso diploma! Enriquecei vosso espirito com a mais for-
mosa cultura e sentimentos! Enobrecei vossa alma com os dotes mais
sublimes! Dignificai vossa carreira magnifica! Ide! Sedes felizes! Deus
vos abengoe!

Aos formandos de 1977 da Faculdade de Ciéncias Médicas de
Santos: “(...). Os que conhecem sabem da minha vida exclusiva-
mente dedicada & medicina. Sabem que todos os dias, de manhi
e... noite, minha tinica preocupagdo, a clinica, o estudo e o ensino.
A qualquer hora, meus alunos e meus colegas podem contar comigo
para o debate dos problemas comuns de nossa profissio. Meus livros,
meus trabalhos, minha experiéncia estio sempre ao alcance irrestrito
de meus companheiros. Transmito a todos tudo que sei ou que vou
aprendendo. Esforco-me ao mdximo para motivar os que me cercam e
conduzi-los no mesmo caminbo meu. Mas isso é minha vida, minha
alegria, minha felicidade”!

(-..). 86 hd duas atitudes compativeis com a profissdo médica frente
avs percalgos, sacrificios e estafa: reunir foras e continuar, ou abai-
xar a cabe¢a e desistir. (...). Reuni, portanto, vossas forcas todas e
lutai sempre pela dignidade, pela nobreza, pela maravilhosa missio
que hoje tendes o privilégio de receber. Honrai-a exemplarmente.
(-..). A Faculdade de Ciéncias Médicas de Santos quer ser digna,
quer se nobre pela dignidade e pela nobreza de seus filhos. Estudai,
pois. Trabalhai, pois. Pela medicina. Por vds. Pela vossa escola. Nun-
ca vos esquegais disso. Recebei nosso abrago e nossos fervorosos votos de
felicidade. Ide com Deus.

Duilio Crispim Farina, ginecologista e obstetra, patrono da ca-
deira n° 78 da Academia de Medicina de Siao Paulo, assim se
referiu a Domingos Delascio: “Infatigdvel no estudo e no ensino;
conhecedor de toda a literatura médica pertinente; perora nas
aulas com li¢oes precisas, completas e minudentes, sem perder o
objetivismo da mensagem que, entusiasmado, vibrante, comuni-
ca ao circulo dos ouvintes”.

“Senhor também de uma erudigio sem lindes, nao s6 dos cldssi-
cos da obstetricia e ginecologia, como da evolugio permanente
dos trabalhos e publicacées de todos os centros da América, da
velha Europa e de continentes vérios”.
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“Pesquisa, assimila e acultura, sempre em proveitos dos discipulos
e exorta com sua palavra candente a entusiasmar os que ouvem
e leem com proveito e nio menor prazer e encantamento. Uma
vida inteira e um labor sem pausas, dedicados a especialidade que
o seduziu, fazem-no em nosso meio cientifico modelo de lidador
sem peias, sempre voltado para o aperfeicoamento da ciéncia de
Baudeloque, Mauriceau e Fernando Magalhaes”.

Domingos Delascio foi presidente do Departamento de Obstetricia
e Ginecologia da Associagio Paulista de Medicina e diretor clinico
da Casa Maternal e da Infancia “Dona Leonor Mendes de Barros”
da Legido Brasileira de Assisténcia, notdvel escola de Ginecologia
e Obstetricia de Sao Paulo. Pertenceu & Academia de Medicina de
Sao Paulo, sendo membro titular desse sodalicio por 35 anos.
Formou centenas de discipulos que aprenderam e se embevece-
ram com sua vasta cultura médica. Possufa, em sua residéncia,
uma grande biblioteca e assinava todas as revistas de Ginecologia
e Obstetricia. Foi um estudioso abnegado e um apaixonado pelo
ensino. Proporcionava reunides cientificas onde discutia casos
clinicos e registrava com esmero observacoes raras da prética cli-
nica. Ap6s o falecimento do professor Raul Carlos Briquet pas-
sou a publicar revisoes atualizadas de dois livros desse seu mestre:
“Obstetricia Normal” e “Obstetricia Operatéria”.

No ano de 1976, na condigio de quartoanista concursado, fiz estd-
gio durante um ano na Casa Maternal e da Infancia “Dona Leonor
Mendes de Barros”, ocasiao em que o professor Domingos Delascio
era o diretor. Lembro-me nitidamente de suas visitas  enfermaria e
das discussées de casos que fazia em idade provecta com seus assis-
tentes, residentes e académicos. Encantava a todos com sua cultura
enciclopédica concernente & medicina e, mui particularmente, 2
Obstetricia e Ginecologia. Citava com agilidade autores, artigos,
nomes de periddicos e datas, correlacionando-os facilmente com
os casos apresentados. Estudava obsessivamente e era muito res-
peitado por todos. Era rigido em suas opinioes e, por vezes, rispido
em suas respostas, chegando s raias de ser pouco polido com um
ou outro de seus assistentes perante todos que acompanhavam seu
séquito durante as visitas. Contudo, era inegdvel sua capacidade,
seu conhecimento, sua dedicacio e seu amor 4 medicina.

José Olympio Senna, que fora pediatra e neonatélogo da Casa
Maternal e da Infincia, sintetizou num soneto o perfil de um dos
maiores nomes da Ginecologia e Obstetricia brasileira.
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Vive entre livros — tentadora sina, embora os pregos em corrida al-
tista... e passa desta aquela disciplina como obstetra e ginecologista.
Limitando os encargos, hoje ensina na Casa Maternal e na Paulis-
ta, onde 14 o batismo em prdtica doutrina de um elemento novo
— 0 quartoanista.

Seu alvo principal: servir a ciéncia e a0 magistério, gragas a expe-
riéncia que obteve em Sao Paulo e outras cidades.

Nessa missio, cumprida sem receio nio foi por certo apenas “um
passeio” ser titular em cinco Faculdades.

Domingos Delascio publicou diversos artigos e trabalhos concer-
nentes a sua especialidade. Dentre os livros que publicou salien-
tam-se: Obstetricia Normal Briquet (em coautoria com Antonio
Guariento — 22 ed. em 1970 ¢ 32 ed. em 1981); Propedéutica na
Gestagao de Alto Risco (em coautoria com Pedro Augusto Mar-
condes de Almeida, 1974); Anéxia Perinatal (1975); Sindromes
Hemorrdgicas da Gestagio (1977); Toxemia Aguda da Gravi-
dez (1977); Obstetricia Operatéria Briquet (em coautoria com
Antonio Guariento — 22 ed. em 1979); Hipertensao na Gravi-
dez (em coautoria com Dib El-Kadre, 1983); Obstetricia, Gine-
cologia, Neonatologia (em coautoria com Antonio Guariento,
1984); Diabetes e Gravidez (em coautoria com Ana Maria B.
Oliveira e Luiz Camano, 1984); e Cardiopatia e Gravidez (em
coautoria com Antonio Carlos Lopes, 1986).

Domingos Delascio faleceu em Sao Paulo, sua cidade natal, no
dia 10 de fevereiro de 1991, contando com 77 anos. E honrado
post-mortem como patrono da cadeira n° 57 da augusta Academia
de Medicina de Sao Paulo; d4 nome 4 Casa de Satide da Mulher
do Departamento de Satde Fetal e Violéncia Sexual, ¢ a um anfi-
teatro do Hospital Sao Paulo da UNIFESP; a uma praga publica
no bairro Jardim Paulista ¢ a um posto da Unidade Bdsica de
Satide no bairro de Vila Bertioga (alto da Mooca) da cidade de
Sao Paulo; assim como a um prémio no Painel de Obstetricia do
Congresso da Associacio de Ginecologia e Obstetricia do Estado

de Sao Paulo (SOGESP).

Hélio Begliomini
Titular e emérito da cadeira n° 21 da Academia de Medicina de Sio
Paulo sob o patrono de Benedicto Augusto de Freitas Montenegro.
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Polineuroradiculopatia por citomegalovirus em paciente
imunocompetente. Relato de caso

Cytomegalovirus is polyradiculoneuropathy in an immunocompetent patient. Case
report

Rev Bras Clin Med 2012;10(1):76-9.

O nome do terceiro autor saiu de forma incorreta. Onde se 1€ Caroliny Samary Souza Lobato o correto ¢ Caroliny Samary Silva Lobato.



