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Seja vocé também um médico
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intermediarios entre vocé e o
seu paciente.
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DITORIAL

A Universidade Corporativa da Associacao Médica do Parand é o braco
cientifico de nossa entidade, concentrando todas as atividades académicas e de formacao
continuada para os médicos sOcios na nossa octogenaria associacao. A aproximacao com as
universidades paranaenses vem nos permitindo grandes avancos nos contetidos oferecidos
aos médicos de nosso estado, unindo a tradicao e a estrutura da AMP com a expertise e todo
o conteudo cientifico de nossas instituicoes de ensino.

Sustentado nesta parceria que selecionamos os cursos ofertados durante o
ano, os professores convidados a ministrar aulas ou palestras a nossos socios e realizamos
nossos eventos cientificos. Também por conta desta parceria, oferecemos a Revista Médica
do Parand para que a comunidade académica registre sua producio cientifica em uma
publicacao indexada, garantindo a autoria e a visibilidade de sua pesquisa.

Nas proximas paginas, encontraremos um pouco do que a comunidade
cientifica paranaense produziu ao longo dos Gltimos meses. Trabalhos de extrema relevancia
para a medicina e que mostram o nivel do ensino e da pesquisa nas academias paranaenses.

A Revista Médica do Parana € leitura obrigatoria para o médico que quer
se manter atualizado e conhece o que se pesquisa em seu estado e o local ideal para o

pesquisador paranaense registrar sua producio.

Boa leitura.

Dr. José Fernando Macedo
Superintentende da Universidade Corporativa da Associacio Médica do Parana

Revista Médica do Parana, Curitiba, v. 74, n.2 p. 3-108, jul/dez, 2016.
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Rev. Méd. Parand, Curitiba. Artigo Original
2016; 74(2):8-17.
ANALISE DOS CASOS DE NEAR MISS MATERNO NO HOSPITAL
UNIVERSITARIO EVANGELICO DE CURITIBA.

ANALYSIS OF THE CASES OF NEAR MISS MATERNO IN THE
EVANGELICAL UNIVERSITY HOSPITAL OF CURITIBA.

Ana Luiza Komniski SAMPAIO?, Deborah Francez MACCARY?, Gabrielle Paggi MONTEMEZZO?,
Jorge Stasiak VENDRAMIN?, Jean Alexandre Furtado Correa FRANCISCO', Sérgio BRENNER!
Plinio GASPERIN JUNIOR!, Vinicius Milani BUDEL', Thais Ariela Machado BRITES!, Luis Fernando CAIO".

‘ Rev. Méd. Parana/1411 ‘

Sampaio ALK, Maccari DF, Montemezzo GP, Vendramin JS, Francisco JAFC, Brenner S, Gasperin Junior P,
Budel VM, Brites TAM, Caio LF. Andlise dos Casos de Near Miss Materno no Hospital Universitario Evangélico
de Curitiba. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):8-17.

RESUMO - Objetivo: Investigacio dos casos de near miss materno em mulheres no ciclo gravido-puerperal
internadas no servico de Ginecologia e Obstetricia do Hospital Universitario Evangélico de Curitiba - HUEC,
identificando o(s) critério(s) em que cada gestante se enquadra dentro dos definidos de near miss materno
pela Secretaria Municipal de Saide de Curitiba, além de quantificar de acordo com faixa etdria, realizacio
e local do pré-natal. Metodologia: Estudo transversal observacional retrospectivo e prospectivo entre 10
de julho de 2014 até 10 de dezembro de 2014, com coleta de dados a partir do registro de internacoes do
HUEC e identificacio dos casos a partir do caderno de registro de atendimentos, sem contato direto com as
pacientes. Identificacdo das hospitalizacdes maiores que sete dias através do relatério de internamentos do
Setor de Obstetricia do HUEC. Dados de pré-natal coletados no Sistema E-Satude/Curitiba. Classificacio como
pré-natal completo aqueles com oito ou mais consultas e incompleto aqueles que tiveram entre um e sete
atendimentos. Foram incluidas mulheres durante a gestacdo, parto ou nos primeiros 42 dias de puerpério
que apresentaram quadro compativel de near miss com base nos critérios da Secretaria Municipal de Satde
de Curitiba. Resultados: Entre as 1450 interna¢oes analisadas, 200 se encaixaram em pelo menos um dos cri-
térios adotados, sendo uma eliminada por resultar em o6bito, totalizando 199 pacientes incluidas no trabalho.
Foram identificados 26 critérios, sendo que algumas gestantes se enquadraram em apenas um e outras em
até seis critérios. O mais prevalente foi a pré-eclampsia, estando presente em 111 pacientes, seguido pelo
uso de sulfato de magnésio e internamento prolongado (37 pacientes cada). Na faixa etiria de 18 a 35 anos
se apresentam a maioria das pacientes (77%). No que se diz respeito ao pré-natal, aproximadamente 78%
nio o realizaram ou realizaram de forma incompleta. A média de consultas de pré-natal por gestante foi de
4,55. Na avaliacdo da frequéncia de critérios houve diferenca significativa entre os diferentes grupos de pré-
-natal. Conclusao: O estudo da morbidade materna grave/near miss no HUEC pode contribuir para destacar a
relevancia desse evento, além de identificar as caracteristicas e condi¢coes clinicas mais constantes, notando-
-se expressiva importancia da realizacao de um pré-natal adequado em gestantes classificadas como de risco
gestacional. Ademais, € notdvel por possibilitar acoes preventivas direcionadas, assim como diminuir as taxas
de mortalidade materna.

IDESCRITORES - Near miss, morbidade materna grave, mortalidade materna, alto risco gestacional.

INTRODUCAO adaptado pelas ciéncias médicas. Trata-se de uma

colisio que esteve proxima de ocorrer entre duas

O conceito de “quase perda”, que serd conser- aeronaves, a qual nao ocorreu por uma acio ade-
vado nesse trabalho na sua forma original em in- quada ou sorte.

glés, near miss, teve origem na aerondutica, sendo Os casos de near miss materno, ou seja, de mu-
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lheres que durante o ciclo gravidico puerperal estive-
ram proximas de morrer e se recuperaram, tém uma
taxa de ocorréncia de até 100 vezes mais do que os
Obitos maternos e sio, na atualidade, utilizados para
avaliacio da qualidade assistencial prestada nos esta-
belecimentos de satde 2.

Estudos sobre near miss sao de extrema importan-
cia para auxilio no diagnéstico, notificacio e tratamen-
to dos casos, visto que, segundo Filippi, Ronsmans e
Gandaho (2000) 1°, a morbidade materna é muito mais
comum que a mortalidade.

Embora o conceito de near miss seja bem estabe-
lecido, percebemos ainda que a maioria dos estudos di-
vergem quanto aos critérios de inclusao nesse quadro,
sendo os mais prevalentes as definicdes relacionadas a
complexidade do manejo dos casos (admissao em uni-
dades de terapia intensiva, necessidade de histerecto-
mia ou transfusdes de derivados de sangue) e presenca
de certas condicoes clinicas (falha respiratéria ou renal,
coma ou choque) .

O objetivo deste trabalho foi a investigacio dos
casos de mnear miss materno em mulheres no ciclo gra-
vido-puerperal internadas no servico de Ginecologia e
Obstetricia, identificando o(s) critério(s) em que cada
gestante se enquadra dentro dos definidos de near miss
materno pela Secretaria Municipal de Satde de Curi-
tiba, além de quantificar de acordo com faixa etdria,
realizacao e local do pré-natal.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal observacional
retrospectivo e prospectivo realizado no setor de Gine-
cologia e Obstetricia do Hospital Universitirio Evangé-
lico de Curitiba (HUEC), entre 10 de julho de 2014 até
10 de dezembro de 2014.

Os dados foram coletados a partir do sistema de
registro de internacdes do HUEC. A identificacio dos
casos de near miss foi feita a partir do caderno de re-
gistro de atendimentos do Centro Cirtirgico Obstétrico
(CCO) e, quando se constatou alguma alteracao, foi
preenchida a ficha de triagem da Secretaria Municipal
de Saude de Curitiba, sem contato direto ou entrevista
com as pacientes. Além disso, foi analisado o relatério
de internamentos do Setor de Obstetricia do HUEC a
fim da identificacio das hospitalizacdes maiores que 7
(sete) dias.

Os dados do pré-natal foram coletados no Sistema
E-Satde/Curitiba que se trata de um programa de ges-
tao do atendimento permitindo uma atenco integrada
da rede publica de assisténcia a satude.

Foram classificados como pré-natal completo
aqueles com um nidmero de oito ou mais consultas,
sendo incompletos os que tiveram entre um e sete
atendimentos.

Apos a coleta dos dados, foi realizada a anilise
descritiva dos resultados comparando os diferentes cri-
térios, sendo entio calculada a medida de frequéncias,
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com a elaboracio de tabelas e grificos. Foi aplicado o
teste de QuiQuadrado para avaliar se houve diferenca
significativa da frequéncia dos critérios entre os que
fizeram ou nao pré-natal, adotando-se p < 0,05 como
resultado significativo.

Foram incluidas neste estudo mulheres durante a
gestacio, parto ou nos primeiros 42 dias de puerpério,
que apresentaram quadro compativel de near miss com
base nos critérios da Secretaria Municipal de Saude de
Curitiba. Foram excluidas do estudo mulheres que nio
se enquadraram nesses quesitos e/ou que entraram em
Obito na gravidez, parto ou puerpério.

Neste estudo foi subdividido o critério hipertensao
grave em: hipertensio gestacional, sendo essa inicia-
da com a gravidez; e hipertensio grave propriamen-
te dita, considerando que a gestante ja era hipertensa
previamente, porém ocorreu um agravo desta com a
gestacio. Além disso, quadros prévios de epilepsia nio
foram considerados, a nao ser quando houve crise con-
vulsiva na gravidez conferindo risco 2 mesma.

O projeto de pesquisa foi cadastrado e apreciado
pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da Sociedade
Evangélica Beneficente de Curitiba.

RESULTADOS

No periodo proposto foram analisados 1450 casos
de internamentos no CCO do HUEC. Desses, 200 se en-
caixaram em pelo menos 1 critério de near miss, sendo
1 eliminado por resultar em 6bito, totalizando assim
199 pacientes incluidas no trabalho.

Foram identificados 26 critérios, sendo que algu-
mas gestantes se enquadraram em apenas 1 e outras
em até 6 critérios. O mais prevalente foi a pré-eclamp-
sia: 37% dos critérios, estando presente em 111 (apro-
ximadamente 56%) das pacientes. Uso de sulfato de
magnésio e internamento prolongado tiveram a mes-
ma prevaléncia: ocuparam 12,33% dos critérios, apa-
recendo em 37 (18,59%) pacientes. Hipertensio grave,
iminéncia de eclampsia e plaquetopenia estiveram pre-
sentes em aproximadamente 5% das gestantes. Demais
critérios tiveram prevaléncia menor que 5% (Tabela 1).

TABELA 1 - PREVALENCIA GERAL DOS CRITERIOS.

Quanti- Percentual das Percentual

Critério dade Pacientes dos Critérios
Choque Hipovolémico 3 1,51% 1,00%
Convulsao 8 4,02% 2,67%
Ereesl;(;)lltir;:)egteo}’lacenm > 2,51% 1,67%
Eclampsia 4 2,01% 1,33%
HELLP 3 1,51% 1,00%
Hemorragia Grave 1 0,50% 0,33%
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Hemorragia

unicos 3 casos de Sindrome HELLP desse estudo (Ta-

0, 0,
Pés-aborto 8 4,02% 2,67% bela 3).
Hemorragia Pés-parto 3 1.51% 1.00% J4 na faixa etdria de 18 a 35 anos, mais da metade
(56,49%) das pacientes tiveram pré-eclampsia, sendo,
Hipertensao Grave 10 5,03% 3,33% o . o
portanto, esse o critério mais prevalente (39,19% de
Hipertensao 3 4.02% 2.67% todos os critérios da faixa etiria). Em seguida, inter-
Gestacional ’ ’ oo
namento prolongado e uso de sulfato de magnésio
ErlllflenC{a de 10 5.03% 3.33% estavam presentes em 27 (17,53%) e 23 (14,94%) pa-
clampsia . . - .

P cientes, respectivamente. Além disso, vale ressaltar que
gzgr;zgm 37 18,59% 12,33% foi somente nessa classe que apareceram os seguintes
X . critérios: choque hipovolémico, descolamento prema-

t & AN N .
Cr? ervencdo 4 2,01% 1,33% turo de placenta, distirbio da coagulaciao, hemorragia
1rurgica maior . P ~ .
grave, hemorragia pds aborto, laceracio de trajeto, la-
Laceracao de Trajeto 1 0,50% 0,33% . . L. NP
parotomia, placenta prévia, prenhez ectopica, prenhez
Laparotomia 7 3,52% 2,33% ectopica rota e retorno a sala cirtrgica (Tabela 3).
Placenta Prévia 3 1,51% 1,00% Nas pacientes com 36 anos ou mais os critérios
i mais prevalentes foram os mesmos da classe anterior
Plaquetopenia 11 5,53% 3,67% B ~ .
(pré-eclampsia, internamento prolongado e uso de sul-
Pré-eclampsia 111 55,78% 37,00% fato de magnésio), com aproximadamente 54%, 24% e
Prenhez Ectopica 3 1,51% 1,00% 21%, respectivamente, das pacientes (Tabela 3).
Prenhez Ectopica Rota 6 3,02% 2,00% . )
) . TABELA 3- PREVALENCIA DOS CRITERIOS DE ACORDO COM A
Retorno a Sala 5 251% 1.67% FAIXA ETARIA.
Cirargica ” ’
Percentual  Percentual
Transfusao 8 4,02% 2,67% dos das
Faixa Critérios Total critérios pacientes
Tromboembolismo Ari * itéri ; *
Pulmonar 1 0,50% 0,33% etaria CHIENO  Jessa faixa  dessa faixa
de Sulf etaria etaria
Uso de Sulfato
500, 0,
de Magnésio 57 18,59% 12,33% <18
UTI 2 1,01% 0,67% Convulsao 5 16,67% 41,67%
Total 300 100% Eclampsia 3 10,00% 25,00%
Fonte: elabora¢io propria. HELLP 3 10,00% 25,00%
*Uma paciente pode ser classificada em um ou mais critérios. ImiAnénCi.a de 2 6,67% 16,67%
Eclampsia
Ao se analisar a idade das pacientes nota-se que a Internamento 2 6,67% 16,67%
. . . N Prolongado
grande maioria, ou seja, 154 pacientes (77%) estao na
faixa etdria de 18 a 35 anos. Acima dos 35 anos tiveram Plaquetopenia 2 6,67% 16,67%
33 mulheres (17%), e apenas 12 (6%) menores que 18 Pré-eclampsia 6 20,00% 50,00%
(Tabela 2). . .
Uso d/e‘jSulfato de 7 23.33% 58.33%
Magnésio
TABELA 2 - DISTRIBUICAO POR FAIXA ETARIA. Total 30 100,00%
Faixa etdria Frequéncia Percentual 181 36
<18 12 6% Choque 3 1,35% 1,95%
Hipovolémico
- 5 0,
18-35 154 77% Convulsiao 3 1,35% 1,95%
> 36 33 17% Descolamento
Total 199 100% Prematuro de 5 2,25% 3,25%
Placenta
Fonte: elaboracio prépria. Disturbio de
Coagulacio - 1 0,45% 0,65%
Entre as gestantes menores que 18 anos, 58,33% fi- Trombofilia
zeram uso de sulfato de magnésio, sendo esse o critério Eclampsia 1 0,45% 0,65%
mais prevalente (23,33%) nessa faixa etiria. Em segun- Hemorragia Grave 2 0,90% 1,30%
do e terceiro lugares ficaram os critérios pré-eclampsia Hemorragia Pés-
gl Fos 8 3,60% 5,19%

(20%) e convulsio (16,67%), atingindo, respectivamen-
te, 50% e 41,67% das pacientes. Vale ressaltar também
que foi nessa faixa etiria que foram identificados os

aborto




Hemorragia P6s-

parto 2 0,90% 1,30%
H1pert6.:nsao 5 3.15% 455%
Gestacional
Hipertensao Grave 5 2,25% 3,25%
Iminéncia de 8 3,60% 5,19%
Eclampsia
Internamento 27 12.16% 17.53%
Prolongado
Intervencao 3 135% 1,95%
Cirdrgica Maior
;‘r’j]eertf“o de 1 0,45% 0,65%
Laparotomia 7 3,15% 4,55%
Placenta Prévia 3 1,35% 1,95%
Plaquetopenia 5 2,25% 3,25%
Pré-eclampsia 87 39,19% 56,49%
Prenhez Ectépica 3 1,35% 1,95%
gf)et;lhez Ectopica 6 2.70% 3.90%
R§t?rgo a Sala 5 2.25% 3.25%
Cirtrgica
Transfusao 6 2,70% 3,90%
ﬁi;;léesisoumto de 23 10,36% 14,94%
UTI 1 0,45% 0,65%

Total 222 100,00%

> 36
Hemorragia Pos- 1 2.08% 3.03%
parto
Hipertensao 1 2,08% 3,03%
Gestacional
Hipertensio Grave 4 8,33% 12,12%
Internamento 3 16.67% 24.24%
Prolongado
Intervengao 1 2,08% 3,03%
Cirargica Maior
Plaquetopenia 4 8,33% 12,12%
Pré-eclampsia 18 37,50% 54,55%
Transfusio 2 417% 6,06%
Tromboembolismo 1 2,08% 3,03%
Pulmonar
ﬁi‘;s;i) ulfato de 7 14,58% 21,21%
UTI 1 2,08% 3,03%

Total 48 100,00%

Total Geral 300

Fonte: elaboracio propria.

*Uma paciente pode ser classificada em um ou mais critérios.
Analisando o quesito pré-natal, observa-se que

apenas 21,6% das pacientes realizaram o pré-natal cor-
retamente. O restante, aproximadamente 78%, nao re-
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alizaram ou o realizaram de forma incompleta (Tabela
4). Nota-se também que a média de consultas no pré-
-natal por gestante foi de 4,55, sendo distribuidas entre
0 e 12 consultas (Grafico 1). Além disso, observou-se
que 91% (144 pacientes) fizeram o acompanhamento
no HUEC, sendo que dessas, 88% o negligenciaram.
Além disso, € importante salientar que das que nao
acompanharam no HUEC nenhuma fez o acompanha-
mento completo (Tabela 5).

TABELA 4 - REALIZACAO DO PRE-NATAL.

N¢ Pacientes Percentual
Nio 41 20,6%
Completo 43 21,6%
Incompleto 115 57,8%
Total 199 100%

Fonte: elaborag¢io prépria.

GRAFICO 1 - DISTRIBUICAO DO NUMERO DE CONSULTAS NO
PRE-NATAL.

Nimero de pacientes
o b N W oW oE B
ERCR-EC - -]

-3

o 1 2 3 4 5 & 7 8 ] 10 11 12
Nimero de consultas no pré-natal

Fonte: Elaboracao prépria.

TABELA 5- LOCAL PRE-NATAL.

HUEC Outros Total

f fr f fr

Completo 43 100% 0 0% 43
Incompleto 101 88% 14 12% 115
Total 144 14 158

Fonte: elaboragao propria.

Analisando os casos sem pré-natal, o mais fre-
quente foi pré-eclampsia (31,71% das pacientes). Em
seguida encontrou-se hemorragia pds-aborto, interna-
mento prolongado, prenhez ectopica rota e uso de sul-
fato de magnésio, cada um em 14,63% das pacientes
(Tabela 6).

Vale ressaltar que todos os casos de prenhez ecto-
pica rota ocorreram em pacientes que nao realizaram o
pré-natal. Além disso, observou-se também nessa clas-
se 75% dos casos de hemorragia pés-aborto, o Gnico
caso de laceracio de trajeto e 2 dos 3 casos de choque
hipovolémico, hemorragia pés-parto e prenhez ectopi-
ca (Tabela 0).
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TABELA 6 - PREVALENCIA DOS CRITERIOS EM PACIENTES SEM
PRE-NATAL.

Percentual das

o Quanti- . Percentual

Critério pacientes sem o
dade Pré-natal do Critério

Choque Hipovolémico 2 4,88% 60,67%
Convulsao 2 4,88% 25,00%
Descolamento Prema- 1 2.44% 20,00%
turo de Placenta
D}sturblo de Cg'flgula— 0 0.00% 0.00%
¢ao — Trombofilia
Eclampsia 1 2,44% 25,00%
HELLP 1 2,44% 33,33%
Hemorragia Grave 0 0,00% 0,00%
Hemorragia Pos-aborto 6 14,63% 75,00%
Hemorragia Pés-parto 2 4,88% 66,67%
Hipertensao Grave 2 4,88% 20,00%
ggf;ltensao Gesta- 2 4,88% 25,00%
Iminéncia de Eclampsia 1 2,44% 10,00%
IIgrr‘llt(fi:(r)namento Prolon- 6 14,63% 16,22%
E;Tgengao Cirurgica 5 4.88% 50,00%
Laceracao de Trajeto 1 2,44% 100,00%
Laparotomia 5 12,20% 71,43%
Placenta Prévia 1 2,44% 33,33%
Plaquetopenia 3 7,32% 27,27%
Pré-eclampsia 13 31,71% 11,71%
Prenhez Ectopica 2 4,88% 66,67%
Prenhez Ectopica Rota 6 14,63% 100,00%
Eiect’?rno A Sala Cirar- 0 0.00% 0.00%
gica
Transfusiao 3 7,32% 37,50%
gﬁrﬁgg:nbommo 0 0,00% 0,00%
ﬁi‘;;?si”lf‘“o de 6 14,63% 16,22%
UTI 0 0,00% 0,00%
Total 68

Fonte: elaboragao propria.

*Uma paciente pode ser classificada em um ou mais critérios

Nos casos de pré-natal incompleto, 61,7% das pa-
cientes apresentaram pré-eclampsia, 20,9% utilizaram
sulfato de magnésio e 20% tiveram internamento pro-
longado. Além disso, nesta categoria verificou-se 80%
dos casos de retorno a sala cirtrgica, 75% dos casos
de hipertensao gestacional, 2 dos 3 casos de Sindrome
HELLP, 64,86% dos casos de uso de sulfato de magné-
sio, 63,96% dos casos de pré-eclampsia, 62,16% dos
internamentos prolongados, 60% dos casos de hiper-
tensao grave, 3 dos 5 casos de descolamento prematuro

de placenta, 50% dos casos de convulsio e 50% dos
casos de iminéncia de eclampsia (Tabela 7).

TABELA 7 - PREVALENCIA DOS CRITERIOS EM PACIENTES COM
PRE-NATAL INCOMPLETO.

Critério Quan— PercthLlal Perceflt‘u.al
tidade das pacientes  do Critério
Choque Hipovolémico 0 0,0% 0,00%
Convulsao 4 3,5% 50,00%
dD:spclzl:leﬁte:to Prematuro 3 2.6% 60,00%
Dombetii SO0 oo 0.00%
Eclampsia 2 1,7% 50,00%
HELLP 2 1,7% 66,67%
Hemorragia Grave 0 0,0% 0,00%
Hemorragia Pés-aborto 2 1,7% 25,00%
Hemorragia Pés-parto 1 0,9% 33,33%
Hipertensio Grave 6 5,2% 60,00%
Hipertensao Gestacional 6 5,2% 75,00%
Iminéncia de Eclampsia 5 4,3% 50,00%
Internamento Prolongado 23 20,0% 62,16%
Intervencao Cirargica
Maior 0 0,0% 0,00%
Laceracao de Trajeto 0 0,0% 0,00%
Laparotomia 2 1,7% 28,57%
Placenta Prévia 1 0,9% 33,33%
Plaquetopenia 4 3,5% 36,36%
Pré-eclampsia 71 61,7% 63,96%
Prenhez Ectépica 1 0,9% 33,33%
Prenhez Ectopica Rota 0 0,0% 0,00%
Retorno A Sala Cirtrgica 4 3,5% 80,00%
Transfusiao 3 2,6% 37,50%
”rl;fgrlgl?ocmbolismo Pul- 1 0.9% 100,00%
Hz:iode Sulfato de Mag- 2% 20.9% 64.86%
UTI 1 0,9% 50,00%
Total 166

Fonte: elaboracao propria.

*Uma paciente pode ser classificada em um ou mais critérios

Nas gestantes que realizaram o pré-natal comple-
to, pré-eclampsia, internamento prolongado e uso de
sulfato de magnésio foram os critérios mais frequentes,
com 62,8%, 18,6% e 16,3% dessas pacientes, respecti-
vamente (Tabela 8). Por outro lado, nessa classe em




comparaciao com as demais verificaram-se as menores
frequéncias dos critérios de um modo geral.

TABELA 8- Prevaléncia dos critérios em pacientes com pré-natal
completo.

Percentual das

Critéri Quanti- pacientes com Percentual
© dade Pré-natal com-  do Critério
pleto

Choque Hipovolémico 1 2,3% 33,33%
Convulsao 2 4,7% 25,00%
Descolamento

0, 0,
Prematuro de Placenta ! 2,3% 20,00%
Distarbio de
Coagulacio - 1 2,3% 100,00%
Trombofilia
Eclampsia 1 2,3% 25,00%
HELLP 0 0,0% 0,00%
Hemorragia Grave 1 2,3% 100,00%
Hemorragia Pds-aborto 0 0,0% 0,00%
Hemorragia Pés-parto 0 0,0% 0,00%
Hipertensao Grave 0 0,0% 0,00%
Hlperte.nsao 2 47% 25,00%
Gestacional
Iminéncia de Eclampsia 4 9,3% 40,00%
Internamento 3 18.6% 21.62%
Prolongado
;Ilztl?g\r/engao Cirdrgica 5 47% 50,00%
Laceracao de Trajeto 0 0,0% 0,00%
Laparotomia 0 0,0% 0,00%
Placenta Prévia 1 2,3% 33,33%
Plaquetopenia 4 9,3% 30,30%
Pré-eclampsia 27 62,8% 24,32%
Prenhez Ectépica 0 0,0% 0,00%
Prenhez Ectopica Rota 0 0,0% 0,00%
Eifgrr;‘zf Sala 1 2,3% 20,00%
Transfusio 2 4,7% 25,00%
Tromboembolismo 0 0.0% 0,00%
Pulmonar
ll\f[‘;;f;z'lfm de 7 16,3% 18,92%
UTI 1 2,3% 50,00%
Total 66

Fonte: elaboracao propria.

*Uma paciente pode ser classificada em um ou mais critérios

E importante ressaltar que todos os casos de Sin-
drome HELLP, 3/4 dos casos de convulsio, mais de 80%
do uso de sulfato de magnésio, mais de 75% das pré-
-eclampsias e proximo de 80% dos internamentos pro-
longados ocorreram em pacientes que negligenciaram
o pré-natal (incompleto ou nio realizado) (Tabela 8).

Analisando a disposicao dos critérios entre pa-
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cientes sem pré-natal, com pré-natal completo ou in-
completo, pré-eclampsia foi o mais frequente nas trés
classes, sendo que das 111 classificacdes no critério,
13 (11,71%) foi sem pré-natal, 71 (63,96%) com pré-
-natal incompleto e 27 (24,32%) com pré-natal comple-
to (Grifico 2).

GRAFICO 2 - INCIDENCIA DE PRE-ECLAMPSIA DE ACORDO COM
O PRE-NATAL.

B Sem pré-natal

W Pré-natal
incompleto

Pré-natal
completo

Fonte: Elaboracao propria.

Na avaliacao da frequéncia de critérios classifi-
catorios pra near miss, ao se aplicar o teste de Qui-
Quadrado notou-se que houve diferenca significativa
(p=6,41E-15) entre os diferentes grupos de pré-natal
(nao realizado, incompleto e completo) (Tabela 9).

Ao se analisar todos os critérios separadamente,
nota-se significincia apenas nos critérios hemorragia
pos-aborto (p= 0,03), hipertensio grave (p= 0,03), in-
ternamento prolongado (p= 0,0009), pré-eclampsia (p=
1,77 E-11), prenhez ectopica rota (p= 0,0024) e uso de
sulfato de magnésio (p= 0,0002). Os outros critérios
quando analisados separadamente nao foram signifi-
cantes, porém muito provavelmente pelo tamanho da
amostra (tabela 9).

TABELA 9 - COMPARACAO PRE-NATAL COMPLETO, INCOMPLE-
TO E NAO REALIZADO- TESTE QUIQUADRADO

Sem  Pré-natal Pré-natal

o . . Teste Qui-

Critério pré-  incom-  comple-
Quadrado
-natal pleto to

Choque 2 0 1 0,36787944
Hipovolémico
Convulsio 2 4 2 0,60653066
Descolamento
Prematuro de 1 3 1 0,44932896
Placenta
Distarbio de
Coagulacio - 1 0 1 0,36787944
Trombofilia
Eclampsia 1 2 1 0,77880078
HELLP 0 2 0 0,36787944
Hemorragia Grave 6 0 1 0,36787944
Hemorragia pos- P 5 0 003019738
aborto
Hemorragia pos-parto 2 1 0 0,36787944
Hipertensao Grave 2 6 0 0,03019738
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Hipertensao

Hipertensio Gestacional 8 2 0,057779571
Iminéncia de Ecldmpsia 6 4 0,527089257
gz)ternamento Prolonga- 29 8 0,000555667
g[l;?(r)\r/engﬁo Cirargica 5 5 1

Laceracao de Trajeto 1 0 0,317310508
Laparotomia 7 0 0,008150972
Placenta Prévia 2 1 0,563702862
Plaquetopenia 7 4 0,365712296
Pré-eclampsia 84 27 6,29542E-08
Prenhez Ectépica 3 0 0,083264517
Prenhez Ectépica Rota 6 0 0,014305878
Retorno A Sala Cirtrgica 4 1 0,179712495
Transfusio 6 2 0,157299207
”lr;lr;rlnalioembolismo Pul- 1 0 0,317310508
ggsoiode Sulfato de Mag- 5, 7 0,000156089
UTI 1 1 1

Total 234 66 3,03026E-22

Gestacional 1 6 2 0,20189652
iminéncia de 6 5 4 027253179
Eclampsia

Internamento 5 23 3 0.00091188
Prolongado

Inte}rven(;ao Cirurgica 1 0 2 0,36787944
Maior

Lacera¢ao de Trajeto 5 0 0 0,36787944
Laparotomia 1 2 0 0,00625226
Placenta Prévia 3 1 1 1
Plaquetopenia 13 4 4 0,91310072
Pré-eclampsia 2 71 27 1,7712E-11
Prenhez Ectopica 6 1 0 0,36787944
Prenhez Ectopica 0 0 0 000247875
Rota

Retorno A Sala 3 4 1 0,07427358
Cirargica

Transfusao 0 3 2 0,8824969
Tromboembolismo 6 1 0 036787944
Pulmonar

Uso d/e .Sulfato de 0 24 7 0,00024919
Magnésio

UTI 0 1 1 0,60653066
Total 68 166 66 6,4159E-15

Fonte: elaboracao propria.

*Uma paciente pode ser classificada em um ou mais critérios

Quando agrupadas em apenas duas classes, pré-
-natal completo e pré-natal negligenciado (nao realizou
ou nao o fez corretamente), aumenta-se a significancia
da amostra (p= 3,03 E-22). Além disso, aumenta a signi-
ficancia da maioria dos critérios anteriormente citados
e acrescenta-se também como significante o critério la-
parotomia (p= 0,008) (Tabela 10).

TABELA 10 - COMPARACAO PRE-NATAL COMPLETO E NEGLI-
GENCIADO - TESTE QUIQUADRADO

Pré-natal P

Critério negligen- Pré-natal . Teste

ciado completo  QuiQuadrado
Choque Hipovolémico 2 1 0,563702862
Convulsio 6 2 0,157299207
?ﬁ;ﬂi’&gﬁf”gum@o 0 1 0,317310508
Eclampsia 3 1 0,317310508
HELLP 3 0 0,083264517
Hemorragia Grave 0 1 0,317310508
Hemorragia P6s-aborto 8 0 0,004677735
Hemorragia Pos-parto 3 0 0,083264517
Hipertensao Grave 8 0 0,004677735

Fonte: elaboracao propria.

*Uma paciente pode ser classificada em um ou mais critérios

DISCUSSAO

No periodo do estudo foram analisados 1450 ca-
sos, sendo que 13,7% (199) obedeceram pelo menos
um critério proposto pela Secretaria Municipal de Sau-
de de Curitiba para near miss materno. Se comparado
ao estudo de Martins (2007) ¢, quando foram analisados
2723 internacdes, com 2,4% (68, sendo duas excluidas
por resultar em 6bito) classificados como near miss,
observamos uma grande diferenca, que pode ser justi-
ficada pelo fato desse estudo ter ocorrido em hospitais
da regiao metropolitana de Curitiba nao especializados
em gestacoes de alto risco, e quando essa situacio era
identificada, essas pacientes eram encaminhadas para
hospitais referenciados na rede. Ja analisando o estudo
de Morse et al. (2011) "7, realizado num hospital de refe-
réncia para gestacoes de alto risco na regiao metropoli-
tana do Rio de Janeiro, essa frequéncia sobe para 5,7%.

Com relacio a taxa de mortalidade materna, foi
encontrado apenas 1 caso (0,5%), ou seja, para cada
Obito materno foram identificados 199 de near miss.
Comparando com a literatura, esse valor esta abaixo da
média, pois, de acordo com Amaral; Luz e Souza (2007)
o estima-se que para cada morte materna ocorram em
média 15 casos de near miss, variando de 9 a 108 ca-
sos. Isso pode se justificar pelos diferentes critérios
adotados para near miss, vendo que muitos trabalhos
utilizaram critérios mais restritos, como: transfusao de
sangue, transferéncia para UTI — alguns autores, como
Amorim et al. (2008) % s6 analisaram 0s casos que ocor-




reram na UTI - e disfuncido organica. Além disso, de
acordo com Amaral; Luz e Souza (2007) ! e com Cecatti
et al.(2007) ®°, o tratamento adequado para a maioria
das urgéncias e emergéncias maternas ¢ conhecido, e
se feito no momento certo pode romper o Processo
antes de ocorrer o 6bito.

Ao contrario do que diz grande parte da literatura,
Cecatti et al.(2007) * afirma que apesar de estar num
centro tercidrio de referéncia na cidade de Campinas
(SP) e boa parte das pacientes serem consideradas de
alto risco, uma morte materna 14 é uma rara ocorrén-
cia - no periodo de 1 ano de estudo ocorreram apenas
2 mortes. Afirma também, que ao se analisar o SIH
- sistema de informacdes hospitalares - nas 27 capi-
tais estaduais brasileiras, nota-se que 57,8% dos casos
de morbidade materna grave sio por complicacoes hi-
pertensivas e em processo de auditoria revelou-se que
houve demora na oferta de atendimento adequado em
34% dos casos de morbidade materna grave, sendo que
uma das principais causas desse atraso foi a falta de uti-
lizacao oportuna de sulfato de magnésio para o manejo
da pré-eclampsia e complicacoes hipertensivas %.

Assim sendo, mais uma justificativa da baixa taxa
de mortalidade do presente estudo é o adequado trata-
mento das complicacdes, podendo ser confirmado ao
se analisar, por exemplo, que todos os casos de sin-
drome HELLP, iminéncia de eclampsia e de eclampsia
foram previamente tratados com sulfato de magnésio.
Além disso, vale ressaltar que apenas 2% do total de
mulheres com pré-eclampsia evoluiram com sindrome
HELLP, o que estaria no limite inferior do que mostra
Peracoli e Papinelli (2005) * quando relata que essa
incidéncia varia de 2% a 12%.

Analisando agora a faixa etdria das pacientes, ve-
mos que a idade média foi de 27,94 anos - variacio
entre 13 e 49 anos -, com predominio (77%) na fai-
xa etdria de 18 a 35 anos e com grande prevaléncia
(35,67%) acima dos 30 anos, o que muito se aproxima
dos resultados obtidos no estudo realizado por Morse
et al. (20117, que teve uma idade média de 26,4 anos
com prevaléncia elevada (34,8%) apds os 30 anos.

Porém, um ponto discordante com a literatura é
a baixa incidéncia (6% dos casos de near miss) de pa-
cientes adolescentes. No trabalho de Morse et al. (2011)
17.21,3 % estdo nessa faixa etaria. Ja no de Dias et al.
(2014) ®, estudo nacional de base hospitalar “Nascer
no Brasil’, verificou que a incidéncia de near miss foi
maior nos extremos da idade reprodutiva, sendo mais
prevalente em adolescentes na faixa de 10 a 14 anos
e nas mulheres com mais de 35 anos. Vendo isso, o
trabalho de Rosendo e Roncalli (2015) ?', que avaliou
os casos de near miss em Natal (RN), teve a maior pre-
valéncia em mulheres de maior idade, o que diverge
do estudo realizado por Carvalho e Aradjo (2007) %,
no qual foi avaliado o pré-natal de todas as pacientes
que entraram em trabalho de parto, no periodo estu-
dado, em dois hospitais de referéncia em gestacio de
alto risco de Recife (PE). Nesse ultimo caso, houve um
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predominio de mulheres com idade entre 20 e 29 anos.
Essa diferenca pode ser justificada pelo fato do estudo
do Carvalho e Aratjo (2007) % nao se tratar especifica-
mente de pacientes near misses, e sim, pacientes de
alto risco que podem ou nio terem desenvolvido com-
plicacoes.

A vinculagio tardia de gestantes ou mesmo a nio
realizacao do pré-natal traz consigo uma maior chance
de complicacoes no periodo da gravidez, parto e no
puerpério e foi identificada uma associacio com os ca-
sos de near miss™. Nota-se isso no presente estudo, ji
que 78,4% das pacientes se encaixam em uma dessas
circunstancias (pré-natal incompleto ou nio realizado),
ou seja, apenas 21,6% das gestantes fizeram um pré-
-natal completo. Apesar de ainda ser um nimero mui-
to pequeno, revela-se acima da média, pois de acordo
com Carvalho e Aradjo (2007) ® apenas 17,8% das ges-
tacoes tem pré-natal adequado e, quando se conside-
ra apenas as de alto risco esse numero diminui para
15,6%.

Além disso, a média de consultas no pré-natal por
gestantes foi de 4,55, variando de 0 a 12, sendo que
20,6% ndo realizaram nenhuma consulta. No estudo de
Morse et al. (2011 YV, cerca de 30% das mulheres ava-
liadas nao tinham recebido nenhum atendimento pré-
-natal, ja no de Amorim et al. (2008) esse nimero era
de 9,9%. Nesse sentido, Carvalho e Aradjo (2007) % e
Serruya; Lago e Cecatti (2004) # tiveram como média de
consultas no pré-natal 5,3 e 4,4, respectivamente.

Analisando somente as gestantes que realizaram
alguma consulta no pré-natal temos uma frequéncia
positiva se comparada 2 literatura, pois 37% realizaram
de uma a cinco consultas e 42% seis ou mais, enquan-
to no trabalho apresentado por Amorim et al. (2008)
22 apenas 22% tinham seis consultas ou mais e 67,9%
estavam entre um e cinco atendimentos. Do mesmo
modo que o de Serruya; Lago e Cecatti (2004) # que
apenas 20% tinham seis ou mais consultas. JA o que
foi apresentado por Morse et al. (2011) ® se assemelha
mais com este trabalho, que foi cerca de 40% com mais
de seis consultas.

Com relacao aos critérios de near miss, segundo
Luz et al (2008) ¥ e Cecatti et al. (2007) %, causas hiper-
tensivas e hemorrdgicas foram as mais frequentes com,
respectivamente, 57,3% e 13,7% das pacientes acome-
tidas no estudo de Cecatti et al. (2007) ®. J4 nos traba-
lhos de Souza; Cecatti e Parpinelli (2005) % e de Martins
(2007) ¢ a frequéncia encontrada, respectivamente, foi
de 35,5 % e 27,94% por hemorragia e 30% e 25% por
doencas hipertensivas.

Nos trabalhos de Morse et al. (2011) V7, Amaral; Luz
e Souza (2007) ! e Oliveira e Costa (2013) ' as doengas
hipertensivas sao as de maiores frequéncias, estando
presentes na maioria das mulheres estudadas. No pre-
sente trabalho, 66,33% das pacientes tem pelo menos
uma alteracdo hipertensiva - seja pré-eclampsia, hiper-
tensdo grave, hipertensio gestacional, iminéncia de
eclampsia ou eclampsia -, concordando com o que foi
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verificado por Rosendo e Roncalli (2015) !, que a pre-
valéncia no Brasil foi de 70% de todos os casos de mor-
bidade grave. Além disso, Soares et al. (2009) * relata
que os transtornos hipertensivos, embora evitaveis e
tratdveis, ainda sao a primeira causa de morte materna

to que, 111 (55,78%) pacientes tiveram pré-eclampsia,
e dessas apenas 4 evoluiram pra eclampsia. Ademais,
vale ressaltar que o uso de sulfato de magnésio s6 fi-
cou atrds de pré-eclampsia na prevaléncia dos critérios,
com 18,59% das pacientes, assim como, o internamento

no Parand e no Brasil. prolongado.
Vendo isso, vale lembrar que o uso de sulfato de
magnésio tem uma otima eficicia na prevencao des- CONCLUSAO

sas complicacoes hipertensivas, entretanto, segundo
Rosendo e Roncalli (2015) ?' e Soares et al. (2009) *, o
uso do medicamento foi identificado, respectivamente,
em menos de 70% dos casos de morbidade materna
grave e em 46,4 % das pacientes com morbidade ma-
terna grave que evoluiram ao Obito. Ainda de acor-
do com Soares et al. (2009) *, a eclampsia ocorreu em
39,3% nos casos de erro ou atraso no tratamento que
entraram em Obito. No presente trabalho, a incidén-
cia de eclampsia foi baixa (2%), isso provavelmente é
resultado de um adequado tratamento preventivo, vis-

O estudo da morbidade materna grave/near miss
no HUEC pode contribuir para destacar a relevancia
desse evento, além de identificar as caracteristicas e
condicdes clinicas mais constantes, notando-se ex-
pressiva importancia da realizacdo de um pré-natal
adequado em gestantes classificadas como de risco
gestacional. Ademais, é notavel por possibilitar acoes
preventivas direcionadas, assim como diminuir as taxas
de mortalidade materna.

Sampaio ALK, Maccari DF, Montemezzo GP, Vendramin JS, Francisco JAFC, Brenner S, Gasperin Junior P, Budel VM,
Brites TAM, Caio LF. Analysis of the Cases of Near Miss Materno in the Evangelical University Hospital of Curitiba.
Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):8-17.

ABSTRACT - Objective: Investigation of maternal near miss occurrence in women during their pregnancy-puerperal
cycle, admitted in the Gynecology and Obstetrics service at the Evangelical University Hospital of Curitiba - EUHC,
by identifying the criterion (a) in which each woman fits within the defined as maternal near miss by the Municipal
Health Department of Curitiba, in addition to quantifying according to age group, realization and location of prena-
tal care. Methodology: Retrospective and prospective observational cross-sectional study between July 10, 2014 until
December 10, 2014. Data was collected from the record of hospitalizations of EUHC and identificated the cases from
the attendance record books, without direct contact with patients. Identification of hospitalization longer than seven
days through the report of hospitalizations in the Obstetrics Sector of EUHC. Prenatal data was collected from the
E-Health System/Curitiba. Complete pre-natal routine was considered in the patients with eight or more queries and
incomplete in those who has between one and seven attendances. Were included women during pregnancy, child-
birth or in the first 42 days postpartum who presented symptoms compatible with near miss, based on the criteria of
the Municipal Health Department of Curitiba. Results: Among the 1450 hospitalizations analyzed, 200 are embedded
in at least one of the criteria adopted, with one being eliminated for resulting in death, totalizing 199 patients inclu-
ded in the study. 26 criteria were identified, being that some pregnant women fit in only one and another in up to
six criteria. The most prevalent was preeclampsia, being present in 111 patients, followed by the use of Magnesium
Sulfate and prolonged internment (37 patients each). Most of the patients were in the age group of 18-35 years
(77%). Concerning the prenatal, approximately 78% did not perform it or performed it incompletely. The average
number of prenatal attendance by pregnant woman was 4.55. When compared the frequency of criteria, there was
significant difference between the different prenatal groups. Conclusion: the study of severe maternal morbidity /
near miss in EUHC can contribute to the knowledge of the importance of this event, in addition to identifying the
features and more constant medical conditions, noting significant. importance of conducting adequate prenatal care
in pregnant women classified as gestational risk. Moreover, it is notable for enabling targeted preventive actions, as
well as for reducing maternal mortality rates.

KEYWORDS - Near miss; severe maternal morbidity; maternal mortality; high-risk pregnancy.
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APLICACAO DA CITOPATOLOGIA EM MEIO LIQUIDO NO
DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DAS LEVEDURAS CERVICO/VAGINALIS.

CITOPATHOLOGY APPLICATION IN LIQUID MEDIUM IN
DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF CERVICAL/VAGINAL YEAST.

Luciana STABACH?, Yaskara MAGRIN? Henrique Jin Son KIM?, Siumara TULIO? Luiz Martins COLLACO",
Alexandre Karam MOUSFI', Gilberto PASCOLAT', Manuel Muifioz VAZQUES', Marcelo Tizzot MIGUEL!,
Paulo Fernando SPELING'.
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Stabach L, Magrin Y, Kim HJS, Tulio S, Collaco LM, Mousfi AK, Pascolat G, Vazques MM, Miguel MT, Speling
PF. Aplicacio da Citopatologia em meio liquido no diagnéstico diferencial das leveduras cervico/vaginais.
Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):18-22.

RESUMO - Objetivos: Analisar em preparados em base liquida a percentagem de diagnésticos de Candida
sp., diferenciar e analisar a prevaléncia das espécies em relacio a faixa etiria das pacientes e verificar se hd
relacao entre elas. Método: Foi realizado um estudo longitudinal retrospectivo de 174 amostras com diagnos-
tico de Candida sp. em material de citologia cérvico-vaginal colhidas em base liquida. Foi analisada a eficacia
na deteccao de Candida sp. através do método de citologia, dentre 5543 amostras realizadas. Resultados:
Houve na amostra 176 (3,2%) diagnosticos de Candida sp., das 174 amostras 159 (91,4%) corresponderam
a Candida albicans, 8 (4,6%) o Geotrichum candidum e 7 (4%) a Candida glabrata. Conclusio: A citologia
detectou 3,2% de Candida sp, foi possivel diagnosticar as espécies de Candida em todos os casos estudados
observando-se predominio da Candida albicans (91,4%). Nio houve relacio entre a espécie de Candida sp.
e a faixa etaria das pacientes.

DESCRITORES - Citologia cervicovaginal, Citologia em meio liquido, Papanicolaou, Candidiase, Vulvovagi-
nite.

INTRODUCAO
e procuram o ginecologista por sua primeira infec-

¢a0, sem historico prévio ¢,

O género Candida pertence ao reino Fungi,
grupo Eumycota, filo euteromycota, classe Blas-
tomycletes e faz parte da familia Criptococcacea.
Existem intimeras espécies que habitam comensal-
mente a flora natural humana, mas algumas delas
possuem um interesse clinico especifico devido a
sua capacidade de causarem infeccOes sintomati-
cas. As principais espécies de interesse médico sao:
Candida albicans, C. glabrata, C. krusei, C. parapsi-
losis e C. tropicalis V. Em exames microscopicos €
possivel a diferenciacio morfolégica de cada uma
das espécies de Candida, método que vem sendo
utilizado para o tratamento especifico das infeccoes
que nao apresentam melhora clinica significativa ao
tratamento convencional @39,

O diagndstico citopatolégico do agente causa-

A vulvovaginite causada pela Candida sp. € um
processo infeccioso no trato geniturindrio inferior
feminino, sendo a segunda queixa mais comum em
consultorios ginecologicos de rede publica e privada
em diversos paises do mundo. O que costuma va-
riar € o motivo da consulta, ja que na pratica didria
podem existir trés tipos de pacientes apresentando
a Candidiase vulvovaginal (CVV). Algumas mulhe-
res sao diagnosticadas ao acaso, devido ao exame
de rotina (Papanicolaou), sem apresentar qualquer
tipo de sintoma ou histérico de recorréncia anterior
de candidiase. Existem também aquelas mulheres
que jd possuem historico recorrente da infecgio e
procuram o consultério com sintoma, encontram a
vulvovaginite por candida em seu exame de rotina,
confirmando o diagndstico clinico. O terceiro tipo
de pacientes engloba aquelas que sao sintomaticas

Trabalbo realizado no Laboratorio de ANNALAB - Anatomia Patoldgica e Citopatologia e Faculdade Evangélica do Parand, PR, Brasil.
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dor da infec¢io € importante para o encaminhamento
correto do tratamento, diminuindo o ndmero de casos.
©

A técnica em meio liquido também demonstrou
vantagem no diagnéstico de Candida sp., principal-
mente porque o processamento realizado pelo méto-
do faz com que os organismos fiquem em uma maior
concentracio nos preparados e aparecam mais eviden-
temente nas laminas, comparando com o método con-
vencional de Papanicolaou . Alguns estudos também
demonstraram que a técnica em meio liquido permite
uma maijor quantidade de laminas apresentando mo-
derada quantidade de células epiteliais e uma melhor
visualizacdo das hifas e/ou pseudo-hifas . Essas me-
lhorias da técnica convencional e o tamanho das le-
veduras podem explicar o motivo do exame em meio
liquido ser mais eficaz para a deteccao e diferenciacio
das espécies de Candida sp.®.

O presente estudo visa analisar em preparados em
base liquida a percentagem de diagndsticos de Candi-
da sp., diferenciar e analisar a prevaléncia das espécies
em relacio 2 faixa etdria das pacientes e verificar se ha
relacio entre elas.

MATERIAL E METODO

Foi realizado estudo longitudinal retrospectivo de
casos com diagnostico de Candida sp., em material de
citologia cérvico-vaginal colhidas em base liquida a
partir dos arquivos eletrdnicos do Laboratorio de Ana-
tomia Patologica e Citologia - Annalab - Curitiba — PR,
separados dentre aqueles provenientes de consultérios
médicos privados com diagndstico de Candida sp. no
periodo compreendido entre marco de 2012 e abril de
2013.

Analisou-se a eficicia na deteccao de Candida sp.
através do método de citologia em base liquida. Clas-
sificaram-se os subtipos de Candida sp. e a sua preva-
léncia nas amostras. Ainda foi comparada a faixa etaria
das pacientes com os subtipos de Candida sp.

Os examinadores (citotécnicos e patologistas) re-
ceberam instrucdes tedrico-praticas para reconhecer e
classificar morfologicamente as espécies de Candida
sp., de forma padronizada empregando os critérios des-
critos por Machado V. A Candida albicans - hifas
ou micélios de cor rosada ou marrom castanha com
filamentos de aspecto reto ou encurvados, com o com-
primento varidvel. Podem ser curtos ou longos, geral-
mente segmentados . S0 sempre mais espessos e mais
compridos do que as formas filamentosas do bacilo de
Doderlein, geralmente estao acompanhados de espo-
ros de forma ovéide ou arredondados, que possuem
a mesma cor e sao rodeados por um pequeno halo
esbranquicado. Os esporos também podem ser obser-
vados isolados ou em pequenos grupos na periferia
das células ou ainda junto de leucécitos ou no interior
de células (Figura 01). A Candida glabrata - leveduras
que medem de 2.5 a 5 micra de didmetro. Sao redondas
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ou ovais, podem mostrar gemulac¢ao solitiria e também
apresentar uma pseudocdpsula. Sao vistas em grupos e
se apresentam, na coloracao de Papanicolaou, como le-
veduras encapsuladas. Raramente apresentam pseudo-
-hifas e ascésporos. O Geotrichum candidum - apre-
senta hifas grossas, segmentadas em artrosporos que
variam em tamanho e forma, sendo arredondados ou
retangulares. E a Gnica das trés leveduras que apresenta
verdadeiros micélios (hifas) com protoplasma continuo
da haste principal para as ramificacdes (Figura 02).

FIG. 01: MICROSCOPIA C. ALBICANS (PAPANICOLAOU X 100)

Do total de 5543 amostras, foram avaliadas 174 amos-
tras com diagnostico de candidiase vulvovaginal, di-
ferenciando a espécie de Candida sp. A idade das
pacientes, foi obtida de 96 das 174 amostras que conti-
nham a informacio.

Para estimar o percentual de casos de acordo com
a espécie da Candida foram construidos intervalos de
95% de confianca.

A avaliacio da associacio entre faixa etdria (até 30
anos, de 30 a 40 anos e mais de 40 anos) e a espécie de
Candida foi feita usando-se o teste de Qui-quadrado.




20 Aplicacio da Citopatologia em meio liquido no diagnéstico diferencial das leveduras cervico/vaginais.

Para a comparacao das espécies em relacio a média de
idade, foi considerado o modelo de analise da variancia
com um fator (ANOVA). Em todos os testes estatisticos
valores de p<0,05 foram considerados significativos. Os
dados foram analisados com o programa computacio-
nal Statistica v.8.0.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica e Pesquisa da Sociedade Beneficente Evangélica
de Curitiba, sob o parecer de nimero 241.459 .

RESULTADOS

Foi avaliado o total de exames realizados no perio-
do de marc¢o de 2012 até abril de 2013, totalizando 5543
exames em base liquida. Em 176 deles foi encontrado
o diagndstico de Candida sp., representando 3,2% dos
exames em base liquida .

Do total de 5543 amostras confeccionadas em
meio liquido, 174 demonstraram o diagnostico de Can-
dida sp. e foram selecionadas para a andlise. Quanto a
subespécie de Candida sp. encontrada, a Candida albi-
cans representou 91,4% das amostras analisadas, sendo
encontrada em 159 casos. A espécie Candida glabrata
foi encontrada em 4%, representada por um total de 7
amostras. A subespécie Geotrichum candidum repre-
sentou 4,6 % das amostras, 8 apresentavam esse agente
(Tabela 01).

TABELA 01: FREQUENCIAS E PERCENTUAIS EM RELACAO A AS ES-
PECIES DE CANDIDA

IC 95% para

Espécie de Candida Frequéncia  Percentual o percentual
Candida albicans 159 91,4 87,2-955
Candida glabrata 7 4,0 1,1-06,9
Total 174 100,0

Foram analisados 96 prontudrios que informavam
a idade das mulheres que apresentaram vulvovagini-
te. A média de idade encontrada foi de 33,36 anos, a
mediana representada foi de 30 anos (desvio padrao
de 11; idades entre 18 e 61 anos) e a moda 25 anos.
Considerando apenas as amostras com a espécie Can-
dida albicans, um total de 86 dos 96 prontuarios avalia-
dos, a média de idade foi de 33,29 anos, a mediana de
30,5 anos e a moda encontrada foi de 25 anos (desvio
padrio 10,8; idades entre 18 e 59 anos). Ja a espécie
Candida glabrata foi relatada em 4 casos analisados, a
média de idade foi de 37 anos, a mediana de 31,5 anos
(desvio padrio 16,6; idades entre 24 e 61 anos) . Ndo
houve a moda dentro desses casos, pois as idades nao
se repetiram. A espécie de Geotrichum candidum foi
encontrada em 6 casos analisados, obtendo uma média
de idade de 32 anos, a mediana de 27,5 anos (desvio
padrio 12,9; idades entre 24 e 55 anos) e a moda nio
foi encontrada (Grafico 01).

GRAFICO 01: COMPARACAO DAS ESPECIES DE CANDIDA EM RE-
LACAO A IDADE
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O valor do p foi de 0,771, demonstrando que nao
ha diferenca estatistica significativa entre os grupos
com relacio a espécie de Candida e a idade (Tabela
02).

TABELA 02 : ESTATISTICAS DESCRITIVAS DA IDADE DE ACORDO
COM AS ESPECIES.

Idade
Espécie de ) Mi- ) ) Valor
Candida N Me- Me- ni- Mi- | Desvio de p*

dia | diana ximo | padrao

mo
Candida g0 333 305 180 590 108
albicans
Geolricum o 350 275 200 550 129 0771
candidum
Candida 350 315 260 610 166
glabrata

*ANOVA COM UM FATOR, P<0,05.

Ainda considerando a idade e a espécie de can-
dida, os prontudrios foram divididos entre trés faixas
etarias: menos de 30 anos, entre 30 e 40 anos, mais de
40 anos (Tabela 03). O p=0,990 demonstra que nao ha
associaclo significativa entre a faixa etdria e a espécie
de candida.

TABELA 03: RELACAO DAS ESPECIES DE CANDIDA E A FAIXA ETARIA

Espécie de Faixa etaria

Candida < 30 anos 30 a 40 anos | Mais de 40 anos
Candida 38 26 22
albicans 88,37% 89,66% 91,67%
Geotrichum 3 2 1
candidum 6,98% 6,9% 4,17%
Candida 2 1 1
glabrata 4,65% 3,45% 4,17%

Total 43 29 24




O resultado do teste estatistico indicou que nio
existe associacao significativa entre a faixa etdria e a
espécie da Candida (p=0,990).

DISCUSSAO

O total de exames em base liquida observado no
periodo analisado foi de 5543, sendo que os diagnosti-
cos de Candida sp. representaram 3,6%. Outro estudo
compreendendo 904 exames obteve uma taxa de 10,4%
de diagnéstico de Candida sp. ®. A literatura relata
que o processo de confec¢io das laminas em meio li-
quido pode facilitar a deteccao da Candida sp. devido
ao seu tamanho ®.

A vulvovaginite causada por Candida sp. é uma
das infeccoes do trato genital feminino mais comuns,
apresentando sintomas incOmodos 2 uma boa parte da
populacio feminina. A subespécie mais comumente
encontrada na literatura é a Candida albicans. Nesse
estudo a subespécie totalizou 91,4% dos diagnosticos
de candidiase vulvovaginal. Outros estudos apresenta-
ram taxas similares, sendo encontrada 80% em um estu-
do brasileiro @ e 89,3% num estudo espanhol ?? Outro
autor ressalta que a Candida albicans foi, por muito
tempo, considerada Unico patdgeno de importincia
médica e que a partir de 1980 as outras subespécies
passaram a ser motivo de preocupacio por infeccoes
recorrentes ¥, Esse mesmo estudo obteve uma taxa
bem menor de Candida albicans, de 67,6%, taxa pro-
xima da encontrada por Yicesoy, que foi de 62,5%.
Seyfarth encontrou uma taxa de 42,1% de Candida al-
bicans.

No nosso estudo a Candida glabrata foi encontra-
da em uma taxa de 4%, concordando com a literatura
descrita por Ottero, que evidenciou taxa de 2,7% e o
do estudo de Yiicesoy e Marol, que encontrou 8% de
leveduras da espécie Candida glabrata. Esse achado
destoa dos outros estudos pesquisados, que encontra-
ram taxas mais elevadas de Candida glabrata, como
12,6% 9, 120 19 e 29.6% ©.

Na literatura pesquisada, somente os estudos de
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Seyfarth e de Yiicesoy encontraram o Geotrichum can-
didum, numa taxa de 1,2% e 0,4% respectivamente. Em
nosso estudo foi encontrada uma taxa de incidéncia de
4,06% nos exames analisados. Tais varia¢des podem es-
tar relacionadas com a técnica empregada e a experién-
cia do observador em detectar esta espécie. E impor-
tante ressaltar que o tratamento pode ser modificado
ao se diagnosticar uma candida nao-albicans, evitando
assim o uso incorreto de anti-micoticos e facilitando a
cura das vulvovaginites por este agente de infeccoes
ginecoldgicas.

Considerando a faixa etaria, mulheres com menos
de 30 anos compoe 44,8% dos nossos diagnosticos. Ja
a faixa etdria entre 30 e 40 anos representou 30,2% dos
resultados totais, enquanto a faixa etdria acima de 40
anos compreendeu outros 25%. Outro estudo apresen-
tou taxas semelhantes considerando as mesmas faixas
etdrias, sendo os valores respectivamente de 52,6%,
24,5% e 22,9% ®. Isso pode significar que a vulvovagi-
nite afeta mulheres mais jovens com maior frequéncia,
sendo o grupo com menos casos o de mulheres acima
dos 40 anos. H4, aqui, a influéncia de outros fatores,
dentre eles as variacdes hormonais ® e o aumento da
acidez vaginal ® que dependem da idade influenciando
a proliferacio do agente patégeno. Nao houve signi-
ficancia estatistica (p=0,99) na comparagao das faixas
etirias com a subespécie de Candida sp. encontrada,
também nao ha referéncia dessa comparacio em outros
artigos presentes em nossa revisio de literatura.

CONCLUSAO

A partir dos resultados deste estudo conclui-se que:

1) O exame cérvico-vaginal em base liquida detec-
tou 3,2% de Candida sp.

2) Foi possivel pela técnica empregada a diferen-
ciacio das espécies de Candida sp sendo as mais de-
tectadas Candida albicans 91,4%, Candida glabrata foi
encontrada em 4%, e Geotrichum candidum em 4,6%.

3) A espécie de Candida sp. encontrada nao pos-
sui relacio com a faixa etdria das pacientes.

Stabach L, Magrin Y, Kim HJS, Tulio S, Collaco LM, Mousfi AK, Pascolat G, Vazques MM, Miguel MT, Speling PF.
Citopathology application in liquid medium in differential diagnosis of cervical/vaginal yeast. Rev. Méd. Parana,

Curitiba, 2016;74(2):18-22.

ABSTRACT - Objectives: Annalise how prevalent each Candida sp. species is in different age groups and if there is
any relation between age group and Candida sp. species. Methods: Retrospective longitudinal analysis of 174 liquid
base exams with diagnosis of Candida sp. At the same time, the efficiency of liquid base method was evaluated,
considering 5543 exams. Results: 176 (3,2%) cases of the total were diagnosed as Candida sp. It was possible to
recognize Candida sp. species in Papanicolaou. In this study, a total of 174 liquid based smears were evaluated, 159
(91,4%) of this total were Candida albicans, 8 (4,6%) were diagnosed as Geotrichum candidum and 7 (4%) were
Candida glabrata. Conclusion: The cytology detected 3,2% of Candida sp., it was also possible to differ Candida
sp. species in all cases, observing a prevalence of Candida albicans (91,4%). It was not possible to relate Candida

sp. species to patients’ age group.

KEYWORDS - Cervical-vaginal cytology, liquid-based cytology, Papanicolaou, Candidiasis, vulvovaginitis.
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AUSENCIA DE CORRELACAO ENTRE OCORRENCIA DE
ANTICORPOS ANTICARDIOLIPINA E LESAO VALVULAR DETECTADA
A ECOCARDIOGRAFIA TRANSTORACICA NA POPULACAO LUPICA DE
CURITIBA.

LACK OF CORRELATION BETWEEN ANTIBODY OCCURRENCE
ANTICARDIOLIPIN INJURY VALVULAR DETECTED THE
TRANSTHORACIC ECHOCARDIOGRAPHY IN LUPUS POPULATION
CURITIBA DIFFERENTIAL DIAGNOSIS OF CERVICAL/VAGINAL YEAST.

Gisele RAUEN?, Sonia PERRETO', Plinio GASPERIN JUNIOR!, César Augusto Soares LEINIG,
Alexandre Karam MOUSFI', Joio Otavio ZAHDI', Marcelo Luiz GUEHLEN!, Sérgio BRENNER,
Fabiola PABST!, Viviane Aline BUFON".
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Rauen G, Perreto S, Gasperin Jinior P, Leinig CAS, Mousfi AK, Zahdi JO, Guehlen ML, Brenner S, Pabst F,
Bufon VA. Auséncia de correlagido entre ocorréncia de anticorpos anticardiolipina e lesao valvular detectada
a ecocardiografia transtoracica na populacdo lipica de Curitiba. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):23-25.

RESUMO - Objetivo: Verificar a associacio entre ocorréncia de anticorpos antifosfolipideos e lesoes valvu-
lares detectadas pela ecocardiografia em portadores de LES. Material e Métodos: Foram analisados 93 pa-
cientes com pelo menos 4 critérios diagnostico do American College of Rheumatology de LES para achados
ecocardiogrificos e presenca de anticorpos anticardiolipinas (ACA) IgG e IgM e de lupus anticoagulante
(LAC). Os dados foram estudados por tabelas de freqiiéncia e contingéncia com testes de Fisher e do qui
quadrado. Significancia adotada de 5%. Resultados: 15,05% dos pacientes eram positivos para ACA IgG; 12,9
% eram positivos para ACA IgM e 20% eram positivos para LAC. Em cerca de 6% dos pacientes existiam os
3 anticorpos. Encontrou-se lesdo valvular em 22,5%. N2o se encontrou correlacio entre lesao valvular e
ocorréncia de ACA Ig G (p=0,202); ACA 1gM (p=0,458) ou LAC (p=0,680). Conclusio: Em nossa populacio
lapica nio se encontrou associa¢do entre a presenca de anticorpos antifosfolipides e a lesao cardiaca valvular.

IDESCRITORES - Anticorpo anticardiolipina, lupus anticoagulante, lupus eritematoso sistemico e lesao valvular.

INTRODUCAO
(LES) é a enfermidade na qual a SAF secundiria

Os anticorpos antifosfolipides formam uma fa-
milia de auto-anticorpos cujos principais represen-
tantes sao os anticorpos anticardiolipinas (ACA) IgG
e IgM e o lapus anticoagulante (LAC) . Embora
existam pessoas que portem este grupo de anticor-
pos de maneira totalmente assintomatica, n’outros,
ditos portadores da sindrome de anticorpos antifos-
folipides, eles causam tromboses de repeticio™.

A sindrome dos anticorpos antifosfolipides
(SAF) pode ser primdria quando aparece isolada-
mente ou secunddria quando se superpde a uma
outra doenca . O ldpus eritematoso sistémico

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

aparece mais frequentemente. Nesta colagenose, 0s
anticorpos antifosfolipides sao detectados em 12
até 30% dos pacientes *?. A presenca de SAF se-
cunddria altera o prognostico do portador de LES
e responde por muitas das manifestacdes clinicas
anteriormente atribuidas ao préprio ldpus tais como
livedo reticularis, tromboses, ulceras e nédulos em
pele e subcutaneo, acidentes vasculares encefilicos
etc @,

Dentre as manifestacoes atribuidas a SAF se-
cunddria debate-se a possibilidade de que as lesdes
valvulares vistas no LES se devam 2 acio dos ACA

1 - Docente do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.
2 - Académicos do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.

Endereco para correspondéncia: Plinio Gasperin Junior - Endereco: Rua Padre Anchieta, 2770 - Bairro: Bigorrilho - Curitiba - PR - CEP: 80730-000

Endereco eletronico: medicina@fepar.edu.br



24 Auséncia de correlagdo entre ocorréncia de anticorpos anticardiolipina e lesdo valvular detectada a ecocardiografia transtoracica na populacao

lapica de Curitiba.

e/ou LAC sobre o endocirdio .

Este estudo foi feito com a finalidade de verificar
se a presenca de lesoes valvulares detectadas a ecocar-
diografia em pacientes com LES corresponde 2 presen-
ca de anticorpos antifosfolipides.

MATERIAL E METODO

Apos consentimento livre e esclarecido, foram es-
tudados 93 pacientes do ambulatorio de Reumatologia
do Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba com
pelo menos 4 critérios diagnésticos do American Colle-
ge of Rheumatology para LES.

Todos os pacientes foram submetidos a ecocar-
diografia bidimensional com doppler e fluxo a cores
usando-se um aparelho Apogee 800 plus ATL. A seguir
seus prontudrios foram revisados para a presenca de
anticorpos anticardiolipinas (ACA) IgG, IgM e LAC. To-
dos os pacientes tinham pesquisa de anticardiolipina
IgG e IgM e existia, em 50 deles, a pesquisa do LAC.

Os dados obtidos foram estudados por tabelas
de frequéncia e contingéncia com testes de Fisher e do
qui quadrado. Significancia adotada de 5%.

RESULTADOS

A amostra estudada compunha-se de 4 homens e
89 mulheres com idade de diagndstico de 11 a 68 anos
(média de 30,32+10,27) e tempo de doenca entre 2 e
384 meses (média de 57,23+ 62.64 meses).

Cerca de 15,05% dos pacientes eram positivos
para ACA IgG; 12,9 % eram positivos para ACA IgM
e 20% eram positivos para LAC. Em cerca de 6% dos
pacientes existiam 0s 3 anticorpos.

GRAFICO 02 - PREVALENCIA DE ANTICORPOS ANTIFOSFOLIPIDES
NA POPULACAO ESTUDADA

OLAC OACA IgG E1 ACA IgM B 3 anticorpos

Encontrou-se lesio valvular em 21 (22,5%) dos
pacientes. Em 13 deles (61,9 % dos portadores de do-
enca valvular e 16,1% da amostra estudada) existia
insuficiéncia mitral; em 7 pacientes (33,3% dos com le-
sdao valvular e 7,5% de toda a amostra) existia insufici-
éncia adrtica. Dois deles tinham estenose adrtica (9,5 %
dos pacientes com lesao valvular e 2,1% da populacio
estudada); em um paciente (4,7 % dos com lesdes
valvulares e 1,07% da populacio estudada) existia este-
nose mitral; n’outro existia insuficiéncia tricispide. Em
3 pacientes (3,2% da amostra total) existiam lesoes

duplas.
GRAFICO 02 - DISTRIBUICAO DAS LESOES VALVULARES NA POPU-
LACAO ESTUDADA.

100

50

0

H insuficiéncia mitral B insuficiéncia aortica

H estenose adrtica O estenose mitral

0 ins uficiéncia tricuspide

Nao se encontrou correlacao entre lesao valvular e
ocorréncia de ACA IgG (p=0,202); ACA IgM (p=0,458)
ou LAC (p=0,686). Esta associacio nido foi encontrada
nem mesmo quando os 3 anticorpos eram positivos no
mesmo paciente (p=1.0).

Estudando-se a possivel correlacao entre presenca
dos anticorpos antifosfolipides com lesdes valvula-
res de insuficiéncia ndo se encontrou correlacio entre
elas e ACA IgG (p=0,128), ACA Ig M (p=0,257) ou LAC
(p=0,67). Nos dois pacientes com estenose o0s trés
anticorpos antifosfolipides eram negativos.Estes dados
estdo resumidos na tabela 1.

TABELA 1 - POSITIVIDADE DOS DIFERENTES ANTICORPOS AN-
TIFOSFOLIPIDES NOS PACIENTES COM LESAO VALVULAR DA
AMOSTRA ESTUDADA

n=93 n=50

ACA IgG | ACA IgM LAC
positivo positivo positivo

n=14 n=12 n=10

Qualquer lesao valvular n=5s; n=4; n=3;
(n= 21ou 22,5%) p=0,202 p=0,458 p=0,685

Lesoes de insuficiéncia e n=4; n=3;
(n=21 ou 22,5%) n=5p=0,128 | 0257 p=0,67

Lesoes de estenose _ B B
(n= 2 ou 2,15%) n=0 n=0 n=0

N= NUMERO DA AMOSTRA; ACA= ANTICORPO ANTICARDIOLI-
PINA; LAC= LUPUS ANTICOAGULANTE

DiscussAo

A aclao dos anticorpos antifosfolipides sobre o en-
dotélio vascular € causa de trombogénese arterial e
venosa em vasos dos mais variados calibres ®. Mui-
to tem sido estudado sobre os mecanismos desta acio
pro-coagulante. Sabe-se que estes anticorpos atuam
ativando a membrana plaquetdria, inibindo a acdo de
anticoagulantes naturais tais como proteina C e S, an-
titrombina III e beta-2 glicoproteina I e reagindo cru-
zado com a LDL oxidada aumentando, assim, o risco
de aterogénese ®¥. Tem sido notado, também, que tais
anticorpos podem aumentar produciao da endotelina
1, expressio de moléculas de adesio como a VCAM
e producio de interleucina-1, além de promover dis-




tarbios na relacao entre tromboxane-A2 e prostaciclina,
favorecendo um aumento da primeira prostaglandina
sobre a segunda .

No coracao, os anticorpos antifosfolipides aumen-
tam o risco de infartos do miocirdio e promovem o
aparecimento de trombos intra-cardiacos ©. Todavia a
aciao sobre endocardio valvular tem gerado estudos
com resultados controversos.

A lesao caracteristica do LES no endocirdio é a
endocardite de Liebmann Sacks que consta no apa-
recimento de lesdes verrucosas, estéreis, situadas no
endocardio mural e valvular 7. Ela aparece em cerca
de 35-65% dos pacientes lipicos 2 autopsia mas, clini-
camente podem ser silentes e sem repercussao hemo-
dinimica importante 7®.

A introdu¢io da ecocardiografia como técnica
diagnostica tem mostrado que no LES o achado de
valvulas cardiacas espessadas e mal funcionantes ¢ co-
mum “19 Acredita-se que, tanto a endocardite de Lieb-
man-Sacks como a lesao valvular, representem diferen-
tes estagios de um Unico processo patolégico, no qual
a valvulas fibrosada e mal-funcionants ¢ o resultado
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de um estddio final ou cicatricial da endocardite V.
Segundo Khasmata e cols "#, Nihoyamopoulus e
cols 1 e Cervera e cols ¥ | os quais usaram estu-
dos ecocardiograficos bidimensionais, a presen¢a dos
anticorpos antifosfolipides (tanto ACA como LAC) esta
associada de maneira significante com a ocorréncia de
lesao valvular. JA Roldan e cols ® | usando estudos
transesofagicos nao encontrou esta correlacio. O mes-
mo aconteceu com Vianna e cols “® que nio encon-
traram esta correlacio em estudos feitos em modelos
animais para sindrome do anticorpo antifosfolipide.

CONCLUSAO

Na presente populacio niao foram encontradas
evidéncias de que os anticorpos antifosfolipides es-
tejam associados a lesdo valvular. Entretanto maiores
estudos sao fundamentais nesta drea, uma vez que o
tratamento da sindrome do anticorpo antifosfolipide é
feito de maneira totalmente diferente do que para vas-
culite do LES, usando-se anticoagulantes ao invés de
imunossupressores.

Rauen G, Perreto S, Gasperin Junior P, Leinig CAS, Mousfi AK, Zahdi JO, Guehlen ML, Brenner S, Pabst F, Bufon VA.
Lack of correlation between antibody occurrence anticardiolipin injury valvular detected the transthoracic echocar-
diography in lupus population Curitiba. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):18-22.

ABSTRACT - Objective: To verify if there is association between antiphospholipid antibodies and the presence of
cardiac valvular lesions seen by echocardiography in lupus patients. Methods: We studied 93 patients with at least 4
American College of Rheumatology criteria for lupus with echocardiography and presence of anticardiolipin anti-
bodies (ACA- Ig G and Ig M) and lupus anticoagulant (LAC). The data were studied by frequency and contingency
tables with Fisher and chi square tests. Significance adopted was of 5%. Results: 15,05% of patients had ACA IgG,
12,9% had ACA IgM and 20% had LAC. In 6% of patients we found the 3 antibodies. 22,5% of patients had valvular
lesions. We did not find a correlation of cardiac valvular lesion and ACA Ig G (p=0,202); ACA IgM (p=0,458) or LAC
(p=0,686). Conclusion: There is no association between antiphospholipid antibodies and cardiac valvular lesions in
our lupus population.

KEYWORDS - Anticardiolipin antibody, lupus anticoagulant, systemic lupus erythematosus and valvular lesions.
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AVALIACAO DA CAPACIDADE FUNCIONAL PARA ATIVIDADES DIARIAS
DOS PACIENTES TRATADOS CIRURGICAMENTE DAS FRATURAS
BICONDILARES DE PLANALTO TIBIAL.

ASSESSMENT OF FUNCTIONAL ABILITY FOR DAILY ACTIVITIES
OF THE SURGICALLY TREATED PATIENTS OF TIBIAL PLATEAU
FRACTURES BICONDYLAR.
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Fritz A, Batista FS, Peccin Junior RD, Domit Filho M, Kompatscher R, Grocoski LF, Zini C, Miguel MT, Carneiro
VV, Camacho SL. Avaliacio da Capacidade Funcional para Atividades Didrias dos Pacientes Tratados Cirurgi-
camente das Fraturas Bicondilares de Planalto Tibial. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):26-29.

RESUMO - Objetivo: Analisar a capacidade funcional, durante as atividades de vida didria, de individuos que
sofreram fraturas do planalto tibial e foram submetidos a tratamento cirdrgico. Métodos: Foram analisados
os prontudrios de 168 pacientes apés essa andlise preliminar os pacientes selecionados foram submetidos a
aplicacio do questiondrio ADLS (Activities of Daily Living Scale). Resultados: Dos 168 prontudrios analisados,
44 atenderam aos critérios de inclusio, destes 16 responderam ao questiondrio, onde encontramos que 75%
apresentaram resultado préoximo ao normal. Conclusoes: Concluimos que 12 dos individuos apresentaram
capacidade funcional préoximo ao normal, de acordo com a pontuacio estabelecida pela escala utilizada.

DESCRITORES - Fraturas da tibia, Avaliacio, Atividades cotidianas.

INTRODUCAO

O tratamento ideal de fraturas bicondilares do
planalto tibial permanece controverso. Os objetivos
do tratamento incluem a restauracio do alinhamen-
to mecanico satisfatorio, reduciao anatdbmica da su-
perficie articular e fixacdo estivel que permite um
intervalo de inicio de movimento precoce do joe-
lho. No entanto, atingir estes objetivos nao podem
ser diretamente correlacionados com melhora dos
resultados dos pacientes”. Estudo, analisando joe-
lhos de cadaveres submetidos a estresse em valgo
ou varo, tanto isolado como combinado com com-
pressao axial, obteve alguns dos tipos de fratura do
planalto tibial comumente encontrados®™. Especi-
ficamente, varios relatos tém sugerido que incon-
gruéncia articular residual do planalto tibial nao
compromete o resultado funcional a longo prazo™®.

Fraturas com depressao articular maiores que
5 mm merecem tratamento cirdrgico”. Além disso,

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

a reducio aberta e fixacao interna, particularmente
através do envelope de tecido mole comprometido,
tem sido associada com grandes complicacoes da
ferida operatoria. Existem diferentes formas de trata-
mento: reducdo fechada mantida com gesso ou tra-
¢ao; fixacao percutinea, com uso de parafusos, fios
ou fixador externo, sob visualizacio artroscopica
ou artrotomia limitada e reducdo aberta por aborda-
gem ampla fixada com placa e parafusos®. Métodos
alternativos de tratamento para estas lesdes graves
foram, portanto, sugeridos""'?. A maioria dos rela-
tos dos resultados funcionais das fraturas do platd
tibial combinaram grupos heterogéneos de pacien-
tes e padroes de fratura, pesquisadores relatam os
resultados de fraturas bicondilares do planalto ti-
bial frequentemente agrupadas lesoes de gravidade
varidvel. Em geral, por causa da relacao intrinseca
entre a gravidade de uma lesio e a capacidade de
obter uma reducio satisfatoria, particularmente da
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superficie articular, o impacto de cada uma destas va-
riaveis no resultado tem sido dificil de avaliar. Para evi-
tar sequelas é necessario buscar a reduc¢iio anatdmica e
a fixacdo estavel da superficie articular e realizar movi-
mentacio precoce para impedir a formacao de aderén-
cias e retracdes capsulo-ligamentares®.

Objetivo do presente estudo foi analisar a capa-
cidade funcional, durante as atividades de vida diaria,
de individuos que sofreram fraturas do planalto tibial e
foram submetidos a tratamento cirdrgico.

MATERIAL E METODO

O levantamento dos dados dos pacientes foram
obtidos pela anilise de prontudrios catalogados no Ser-
vico de Arquivo Médico (SAME) do Hospital Univer-
sitario Evangélico de Curitiba. Foram solicitados junto
ao centro cirdrgico deste hospital os cédigos referentes
aos procedimentos cirdrgicos destinados ao tratamento
de fraturas de planalto tibial, realizados no periodo de
janeiro de 2008 a dezembro de 2014.

Foram pesquisados no total 168 prontudrios, sen-
do estudados os casos e colhidos os dados idade, sexo,
classificacao da fratura membro, além dos dados pes-
soais do paciente para possivel contato com o mesmo
em que houvesse apenas o diagndstico de fratura de
planalto tibial.

Os critérios de exclusao admitidos para a presen-
te pesquisa foram: presenca de fratura(s) associada(s),
impossibilidade de contato com o paciente, casos psi-
coticos, obito e fraturas de planalto tibial dos tipos 1 a
4. Perante a tais critérios, foram entdo selecionados e
analisados 44 pacientes, com diagnéstico de fratura de
planalto tibial. Destes 16 responderam ao questiondrio.

Métodos

Para avaliacdo da qualidade funcional do joelho,
foi utilizado o questiondario ADLS (Activities of Daily
Living Scale)'?. Este é composto por 17 perguntas, sen-
do sete (sintomdticas) e dez (referentes a incapacidade
funcional durante as atividades de vida diaria), cada
pergunta apresenta multipla escolha com pontuacio
especifica. Apenas uma alternativa € assinalada para
cada pergunta e a pontuacio de cada individuo obtida
pela soma dos pontos de cada questio. A pontuacio
maxima da escala, relacionada ao desempenho funcio-
nal da articulacio do joelho, equivale a 80 pontos e a
minima 0 ponto. A escolha do instrumento baseou-se
na sensibilidade do mesmo quando comparado a ou-
tras escalas para joelho (Cincinnati, Lysholm e Womac),
nas quais contribuiram para realizacio do artigo e da
nova escala para avaliacio funcional da articulacio do
joelho.

O questiondrio citado foi aplicado aos pacientes
via telefone, sem alteracio das suas caracteristicas ge-
rais.
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RESULTADOS

Em relacio ao género, do total de 16 pacientes
(Quadro 1), 12 (75%) sio do sexo masculino e 04 (25%)
do sexo feminino na propor¢io de 3:1. Media de idade
de 36,31 anos (16-64 anos).

QUADRO 1 - 12 (75%) SAO DO SEXO MASCULINO E 04 (25%) DO
SEXO FEMININO

Sexo Pacientes
Masculino 12
Feminino 04

Quanto ao numero de placas 02 pacientes neces-
sitaram de 02 placas e 14 pacientes 01 placa, quanto
a classificacio das fraturas, 10 classificadas com Schat-
zker 6 e 06 pacientes Schatzker 5 (Quadro 2):

QUADRO 2 - NUMERO DE PLACAS 02 PACIENTES NECESSITARAM
DE 02 PLACAS E 14 PACIENTES 01 PLACA, QUANTO A CLASSIFICA-
CAO DAS FRATURAS, 10 CLASSIFICADAS COM SCHATZKER 6 E 06
PACIENTES SCHATZKER 5.

Classificacao

Placas (Schatzker)
1 2 > 0
14 02 6 10

Quanto ao mecanismo do trauma, 07 colisao moto,
03 queda de altura, 01 esportivo, 01 agressao, 01 atro-
pelamento, 03 acidente automobilistico (Grafico 01).
GRAFICO 01 - MECANISMO DO TRAUMA, 07 COLISAO MOTO, 03

QUEDA DE ALTURA, 01 ESPORTIVO, 01 AGRESSAO, 01 ATROPELA-
MENTO, 03 ACIDENTE AUTOMOBILISTICO

Mecanismo do Trauma

acidente
automobilistico
19%

queda de
altura
19%

Quanto aos escores levantados pelo questionirio
ADLS (Quadro 03), os valores obtidos de média 61 4,
desvio padrio 22,93, valor maximo 80 e valor minimo
22.

QUADRO 03 - MEDIA 61,4, DESVIO PADRAO 22,93, VALOR MAXI-
MO 80 E VALOR MINIMO 22.

Unidade Média DP Max. Min.
ADLS 61,4 2293 80 22
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DISCUSSAO

O presente estudo analisou 16 individuos, sendo
12 do sexo masculino e 04 do sexo feminino. Apds a
aplicacio do questionario ADLS, foi obtida uma varia-
¢ao da pontuacio entre 80 e 22 pontos, com média de
61,40 pontos. Portanto, para a nossa amostra 75% dos
pacientes (12 pacientes) apresentaram escore funcional
que podemos considerar proximo da normalidade mes-
mo se tratando de fraturas graves com as piores classi-
ficacoes. Este estudo teve virias limitacoes. Varios rela-
torios tém sugerido que a precisao e reprodutibilidade
radiogrifica nas classificacoes nio sido excelentes®”.
Mesmo assim os resultados encontrados estio muito
proximos aos encontrados na literatura consultada®®.

O mecanismo de trauma mais frequente observa-
do foi o de trauma de alta energia, responsavel por
13 (80%) dos acometimentos, sendo que os acidentes
motociclisticos e os automobilisticos representaram,
respectivamente, sete (43%) e trés (19%) dos casos. Tal
dado entra em conflito com outros estudos encontra-
dos™, nos quais os acidentes automobilisticos apresen-
taram maior prevaléncia. Os mecanismos de trauma
mais frequentes estio divididos entre quedas, acidentes
no transito e lesdes no esporte. Estudos realizados ob-
servaram que acidentes automobilisticos representaram
40% a 60% das fraturas do planalto tibial®.

Em relacio ao acometimento por faixa etdria, po-
de-se observar que os pacientes tem em média 36,31
anos, ou seja a parcela da populacio em idade produ-
tiva.

J4, em relacio ao sexo, constatamos que quatro
individuos sao do sexo feminino. Notamos também
que, o mecanismo de trauma de alta energia foi mais
frequente nos individuos com menor idade; ja o meca-
nismo de trauma de baixa energia foi mais frequente
nos individuos com maior idade.

Apesar destas limitagOes, as caracteristicas de fra-
tura no grupo de estudo foram semelhantes as da po-
pulacio de estudo elegiveis e a taxa de seguimento
foi semelhante ao comumente relatados na literatura,
particularmente com a sua duracdo de seguimento"?.

CONCLUSAO

Concluimos que os individuos submetidos a trata-
mento cirdrgico, apds fratura do planalto tibial, tendo
em vista as gravidades classificadas para esta fratura,
apresentaram em média capacidade funcional proxi-
mas aos individuos normais estabelecido pelo questio-
nario ADLS, indicando que a qualidade funcional da
articulacio do joelho, durante as atividades de vida di-
aria foram preservadas.

Fritz A, Batista FS, Peccin Junior RD, Domit Filho M, Kompatscher R, Grocoski LF, Zini C, Miguel MT, Carneiro VV,
Camacho SL. Assessment of functional ability for daily activities of the surgically treated patients of tibial plateau
fractures bicondylar. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):26-29.

ABSTRACT - Objective: Analyze the functional capacity during daily life activities of individuals who experienced
tibial plateau fractures and underwent surgery. Methods: 168 patient records were analyzed after this preliminary
analysis the selected patients underwent application of ADLS questionnaire (Activities of Daily Living Scale). Results:
Of the 168 records analyzed, 44 met the inclusion criteria, 16 of these responded to the questionnaire, which found
that 75% had results close to normal. Conclusions: We concluded that 12 of the subjects had near-normal functional

capacity, according to the scores established by the scale used.

KEYWORDS - Tibial Fractures, Evaluation, Activities of Daily Living.
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RESUMO - Objetivos: Avaliar a incidéncia de cesarianas e partos normais em um hospital de referéncia em
alto risco gestacional. Além disso, avaliar as condi¢coes clinicas que implicam em um maior risco de realizacio
de cesarianas. Métodos: Foram avaliados dados dos registros do Centro Cirtrgico Obstétrico do Hospital Uni-
versitirio Evangélico de Curitiba, nos quais consta a totalidade de nascimentos no periodo de abril de 2013 a
abril de 2014. Foram consideradas as seguintes varidveis nos grupos P (parto normal) e C (cesarianas): disto-
cia, frequéncia cardiaca fetal (FCF) nao tranquilizadora, idade gestacional ecogrifica, gemelaridade, diabetes
mellitus gestacional, sindromes hipertensivas (doenca hipertensiva especifica da gravidez, pré-eclampsia e
hipertensdo arterial sistémica), infeccio de trato urinario de repeticio, idade da gestante, iteratividade, hi-
potireoidismo, nimero de gestacdes, partos e cesarianas prévias. A andlise estatistica foi realizada através dos
testes t de Student, nao-paramétrico de Mann-Whitney para varidveis quantitativas e do teste Qui-Quadrado
para varidveis qualitativas. Valores de p < 0,05 indicaram significincia estatistica. Resultados: Do total de
2617 nascimentos no periodo o nimero de partos normais correspondeu a 1471, representando 56,2% e o
de cesarianas 1146, representando 43,8%. As taxas de cesarianas mostraram-se significativas, configurando-
se como fator de risco para sua realizacio nas varidveis: iteratividade (grupo P=2; C=234; OR=188,9), DMG
(grupo P=183; C=230; OR=1,77), obesidade (grupo P=65; C=141; OR=3,04), hipotireoidismo (grupo P=205;
C=194; OR=1,206), idosas (grupo P=143; C=184; OR=2,03), Sd. Hipertensivas (grupo P=213; C=338; OR=2,48),
FCF nio tranquilizadora (grupo P=11; C=65; OR=7,98), gemelaridade (grupo P=32; C=76; OR=3,2), prema-
turidade extrema (grupo P=55; C=92; OR=2,23). Quanto as distocias, 100% dos casos (50) evoluiram para
cesariana. Ndo se mostraram como fatores de risco para cesarianas as varidaveis: ITU (grupo P=68; C=20;
OR=0,48) e adolescentes (grupo P=143; C=42; OR=0,35). Conclusao: A incidéncia de cesarianas avaliada foi
maior que a meta estabelecida pela Organizacio Mundial da Sadde. As varidveis iteratividade, diabetes, sin-
dromes hipertensivas, obesidade, hipotireoidismo, idosas, gemelaridade, distocia, FCF nio tranquilizadora e
prematuridade extrema apresentaram-se como fatores de risco para a realizacio de cesariana.

DESCRITORES - Cesirea, Parto, Fatores de Risco, Gravidez de Alto Risco, Complicacdes na Gravidez, Servicos
de Sadde Materna.

INTRODUCAO vida saudavel. Porém, a ocorréncia acima da mé-
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fisiologico, fazendo parte de uma experiéncia de gestagoes de alto risco .
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Os servicos de atendimento a gestacdes de alto
risco, no contexto dos Gltimos 20 anos, passaram por
transformacoes nas determinacdes de suas condutas
frente as diferentes situacdes de risco apresentadas
pelas gestantes cadastradas. Especialmente no que diz
respeito a via de parto, segundo a Organizacao Mundial
da Saude, a realizacio de cesarianas deve ser conduzi-
da de maneira mais criteriosa, uma vez que o aumento
das taxas do parto cirdrgico nos ultimos anos nao se
acompanhou de uma diminui¢ao da mortalidade peri-
natal ou materna .

O Brasil vem apresentando uma das mais elevadas
taxas de cesiareas do mundo. Tal fato pode se dever
dentre outros fatores, ao aprimoramento da técnica ci-
rargica e anestésica, a maior oferta de recursos prope-
déuticos e tecnologicos indicando riscos para o feto, ao
aumento da incidéncia de gestacdes em pacientes com
cesariana prévia e fatores socioculturais relacionados 2a
maior praticidade do parto programado, havendo assim
um aumento do nimero de cesarianas eletivas. Cada
vez mais discussdes vém ocorrendo acerca da possibili-
dade de se evitar a realizacio de uma cesarea em situ-
acoes de emergéncia, por risco materno ou fetal, sendo
assim importante uma discussio acerca das condicoes
especificas que indicariam o procedimento cirdrgico ou
aumentariam o risco de sua realizacao @.

O objetivo deste trabalho foi de avaliar a incidén-
cia de cesarianas e partos normais em um hospital de
referéncia de alto risco gestacional. Além disso, avaliar
as condicdes clinicas que implicam em um maior risco
de realizacio de cesarianas.

PACIENTES E METODOS

Para a realizacdo do presente estudo prospectivo
foram avaliados dados obtidos nos livros de registros
do Centro Cirtrgico Obstétrico do Hospital Universita-
rio Evangélico de Curitiba (HUEC).

As variaveis estudadas foram distocia, cardiotoco-
grafia nao tranquilizadora, idade gestacional ecografica
(prematuro extremo — <34 semanas; prematuro — 34
a 37 semanas e 6 dias; termo — 38 a 41 semanas e 6
dias; pos-termo as com >42 semanas). Outras varidveis
foram gemelaridade e doencas associadas a gestacao,
como diabetes mellitus gestacional (DMG), sindromes
hipertensivas (doenca hipertensiva especifica da gravi-
dez (DHEG), pré-eclampsia (PE) e hipertensao arterial
sistémica (HAS). Além disso, na avaliacio do perfil da
gestante: infeccio de trato urindrio (ITU) de repeticao,
idade da gestante, iteratividade, hipotireoidismo e an-
tecedentes obstétricos.

Foram incluidas no estudo as pacientes que re-
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ceberam atendimento para a interrupc¢io da gestacio.
Foram excluidos casos de 6bito materno ou fetal, se-
guidos ou nao de curetagem.

Variaveis quantitativas foram descritas por estatis-
ticas de média, mediana, valor minimo, valor maximo
e desvio padrao. Varidveis qualitativas foram sumari-
zadas por frequéncias e percentuais. Para comparacio
dos dois tipos de parto, em relacio a varidveis quan-
titativas foram considerados o teste t de Student para
amostras independentes e o teste nio paramétrico de
Mann-Whitney. Para avaliacio da associacio entre o
tipo de parto e varidveis qualitativas foi considerado
o teste Qui-Quadrado. Valores de p menores do que
0,05 indicaram significancia estatistica. Os dados foram
analisados com o programa computacional IBM SPSS
Statistics v.20 ®. Analise multivariada foi realizada pelo
cilculo do Odds ratio (OR), com intervalo de confianca
de 95% (IC 95%).

O estudo teve inicio apos sua aprovacio pelo Co-
mité de Etica em Pesquisa da Faculdade Evangélica do
Parand, CAAE: 34392714.2.0000.0103 .

Nao houve conflitos de interesse durante a elabo-
racao deste estudo.

RESULTADOS

Durante o periodo de estudo foram avaliados 2617
partos, sendo esses divididos em partos normais e cesa-
rianas. O ndmero de partos normais foi de 1471, corres-
pondendo a uma taxa de 56,2%, enquanto o nimero de
cesarianas foi de 1146, ou 43,8% nos partos realizados
no periodo de um ano.

As varidveis previamente citadas na secio dos mé-
todos do presente artigo foram avaliadas separadamen-
te nos 2 grupos estudados, submetidas a parto normal
(grupo P) e submetidas a cesarianas (grupo O).

No grupo C a taxa de iteratividade foi de 20,5%
(234), contra 0,1% (2) do grupo P (OR=188,9; IC=95%:
46,8- 761,6). Na variavel DM o grupo P apresentou uma
taxa de 12,5% (183), enquanto no grupo C a taxa foi
de 20,1% (230) (OR=1,77; IC=95%: 1,43-2,19). Quanto a
variavel infecclo urindria de repeticio, esta apresentou
uma incidéncia de 4,6% (68) no grupo P, e 2,3% (26) no
grupo C (OR=0,48; 1C=95%:0,3-0,76). No grupo P 4,4%
(65) das gestantes eram obesas, contra 12,3% (141) do
grupo C (OR=3,04; 1C=95%: 2,24-4,12). Quanto a pre-
senca de hipotireoidismo o grupo P apresentou uma
taxa de 13,9% (205), enquanto no grupo C esse valor
foi de 17% (194) (OR=1,26; IC=95%: 1,02-1,56). Em to-
das essas varidveis o valor de p, avaliado pelo teste de
Qui-Quadrado , foi <0,001 (Tabela 1).




32

Avaliacio do Indice de Cesarianas e Partos Normais em Hospital de Referéncia em Gravidez de Alto Risco de Curitiba.

TABELA 1 — TAXAS DE CESARIANAS E PARTOS DE ACORDO COM CONDICOES CLINICAS

Tipo de Parto

Varidvel Classificacio Normal Cesariana ?1]21(;‘ OR IC 95%
n % n %

Iterativa Nao (ref) 1466 99,9% 908 79,5%
Sim 2 0,10% 234 20,5% <0,001 188,9 (40,85 ; 761,08)
Total 1468  100,0% 1142  100,0%

DM Nao (ref) 1286  87,5% 912 79,9%
Sim 183 125% 230  20,1% <0,001 1,77 (1,43;2,19)
Total 1469  100,0% 1142 100,0%

Obesa Nao (ref) 1406 95,6% 1003 87,7%
Sim 65 4,4% 141 12,3% <0,001 3,04 (224;4,12)
Total 1471 100,0% 1144 100,0%

ITU de repeticio  Nao (ref) 1403 95,4% 1117 97, 7%
Sim 68 4,6% 26 2,3% 0,001 0,48  (0,3;0,76)
Total 1471 100,0% 1143  100,0%

Hipotireoidismo Nao (ref) 1266 86,1% 948 83,0%
Sim 205 13,9% 194 17,0% 0,031 1,26 (1,02 ; 1,56)
Total 1471 100,0% 1142  100,00%

INFECCAO DE TRATO URINARIO (ITU); DIABETES MELLITUS (DM);

Quanto 2 faixa etdria, 8,6% (127) das pacientes que
realizaram parto normal eram idosas e 9,7% (143) eram
adolescentes. J4 nas submetidas a cesariana 16,1% (184)
eram idosas e 3,7% (42) eram adolescentes. Sendo que
a variavel idosa se apresentou como um fator de ris-

co (OR=2,03; 1C=95%: 1,59-2,58), enquanto a variavel
adolescente nao pdde ser considerada como um risco
significativo (OR=0,35; IC=95%: 0,25-0,51). Em ambas
as variaveis o valor de p, avaliado pelo teste de Qui-
-Quadrado , foi <0,001. (Tabela 2).

TABELA 2 - TAXAS DE CESARIANAS E PARTOS DE ACORDO COM OS EXTREMOS ETARIOS

Tipo de Parto

Varidvel Classificagio Normal Cesariana Zea;*o " OR IC 95%
n % n %
Idosa Nzo (ref) 1343 91,4% 959 83,9%
Sim 127 8,6% 184 16,1% <0,001 2,03 (1,59 ; 2,58)
Total 1470 100,0% 1143 100,0%
Adolescente Nao (ref) 1327 90,3% 1098 96,3%
Sim 143 9,7% 42 3,7% <0,001 0,35 (0,255 0,5D
Total 1470 100,0% 1142 100,0%

Encontrou-se uma média de 25,85 anos nas ges-
tantes submetidas 2 parto normal e 28,36 anos nas
gestantes submetidas a cesarianas (teste t de student:
p<0,00D).

No que tange a DHEG, sua incidéncia no grupo
P foi de 1% (15), e 2,3% (26) no grupo C (OR=2,20;
I1C=95%: 1,19-4,29). Ja as gestantes que evoluiram para
pré- eclampsia (PE), corresponderam a 7,1% (104) do
partos normais e 17,8% (203) das cesarianas (OR=2,84;
IC=95%: 2,21-3,65). Quanto a HAS 7% (103) do grupo P
apresentavam a doenca, enquanto o valor do grupo C

foi de 12,4% (142) (OR= 1,88; IC=95%: 1,44-2,46). Para
se melhor avaliar e discutir a relacao entre essas doen-
¢as e a ocorréncia de cesarianas, optou-se por agrupa-
-las como a denominacdo Unica de Sindromes Hiper-
tensivas, a qual seguiu o padrao de suas componentes,
ou seja, apresentou uma taxa maior de sua ocorréncia
na realizacao dos partos por cesariana (29,6%) configu-
rando-se como risco para a realizacao do procedimento
(OR=2,48; 1C=95%: 2,05-3,01). Nas trés Gltimas varidveis
o valor de p, avaliado pelo teste de Qui-Quadrado , foi
< 0,001 (Tabela 3).
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TABELA 3 - TAXAS DE CESARIANAS E PARTOS DE ACORDO COM AS DOENCAS HIPERTENSIVAS

Tipo de Parto

Valor

Varidvel Classificacao Normal Cesariana de p* OR IC 95%
n % n %

DHEG Nzo (ref) 1456 99,0% 1117 97,7%
Sim 15 1,0% 20 2,3% 0,010 2,26 (1,19 ; 4,29)
Total 1471 100,0% 1143 100,0%

PE Nzo (ref) 1367 92,9% 939 82,2%
Sim 104 7,1% 203 17,8% <0,001 2,84 (2,21 ; 3,65)
Total 1471 100,0% 1142 100,0%

HAS Néio (ref) 1367 93,0% 1001 87,6%
Sim 103 7,0% 142 12,4% <0,001 1,88 (1,44 ;246)
Total 1470 100,0% 1143 100,0%

;‘l?feiﬁ’ergffv o Nao (e 1257 85,5% 804 70,4%
Sim 213 14,5% 338 29,6% <0,001 248  (2,05;3,01)
Total 1470 100,0% 1142 100,0%

DOENCA HIPERTENSIVA ESPECIFICA DA GRAVIDEZ (DHEG); PRE-ECLAMPSIA (PE); HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA (HAS);

Analisando-se a ocorréncia de distocia, verificou-
-se um predominio de sua ocorréncia no grupo cesaria-
na, 4,4% (50), nao havendo casos registrados no grupo
submetido a parto normal. J4 no que diz respeito a
ocorréncia de FCF ndo tranquilizadora o predominio
também ocorreu no grupo C, com uma taxa de 5,7%
(65), contra apenas 0,7% (11) no grupo P, configuran-

do-se como fator de risco para cesariana (OR=7,98;
IC=95%: 4,19-15,19). Quanto a gemelaridade os resul-
tados mostraram que a grande maioria foi submetida a
cesariana, correspondendo 2 6,6% (76) dos partos des-
se grupo e 2,2% (32) do grupo P (OR= 3,2; IC=95%: 2,1-
4,87). Em todas essas varidveis o valor de p, avaliado
pelo teste de Qui-Quadrado , foi <0,001 (Tabela 4).

TABELA 4- TAXAS DE CESARIANAS E PARTOS RELACIONADAS AS CONDICOES FETAIS

Tipo de Parto

Varidvel Classificacao Normal Cesariana zi/eap *1 T or IC 95%
n % n %
Gemelar Nio (ref) 1438 97,8% 1067 93,4%
Sim 32 2,2% 76 6,6% <0,001 320  (2,1:4,87)
Total 1470 100,0% 1143 100,0%
Distocia Nao (ref) 1470 100% 1093 95,6%
Sim 0 0% 50 4,4% <0,001 - -
Total 1470 100,00% 1143 100,0%
vl hao ranquili- -\ (e 1460 99,3% 1081 94,3%
Sim 11 0,70% 65 5,7% <0,001 7,98 (4,19 ; 15,19
Total 1471 100,00% 1146 100,0%

FREQUENCIA CARDIACA FETAL (FCF);

Quanto a prematuridade, os nascidos foram clas-
sificados em: prematuro extremo, prematuro, termo e
pos-termo. Com destaque a0s prematuros extremos,
sendo destes 8,1% (92) incluidos no grupo C e 3,8%
(55) no grupo P (OR=2,23; IC=95%: 1,58-3,15).

Sobre o nimero de cesarianas prévias, constatou-
-se que 51,32% (584) das gestantes do grupo C estavam

sendo submetidas a cesariana pela primeira vez, sendo
nesse numero incluidas primiparas e também gestantes
submetidas anteriormente 2 parto normal. JA no outro
grupo, 12,6% (184) das gestantes que foram submetidas
a parto normal, ja haviam realizado pelo menos uma
cesariana anteriormente (Tabela 5).
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TABELA 5- NUMERO DE CESARTANAS PREVIAS RELACIONADAS AO TIPO DE PARTO ESCOLHIDO

Tipo de Parto

Ni/d,e Cesdreas Normal Cesariana Valor OR 1C95%
Prévias de p*
n % n %
0 (ref) 1280 87,4% 584 51,32%
1 ou mais 184 12,6% 554 48,7% <0,001 6,6 (5,44 ; 8,01)
Total 1464 100,0% 1138 100,0%
DISCUSSAO da Sadde em 2010, no qual a cesariana eletiva deve

A incidéncia de cesarianas encontrada no hospital
avaliado na presente pesquisa foi consideravelmente
maior do que € preconizado pela Organizacio Mundial
da Saude (OMS), a qual estabelece uma taxa maxima
de 15% “. Tais diferencas de valores podem dever-se
ao fato de que a maternidade avaliada faz parte de uma
institui¢io escola de nivel tercidrio, sendo portanto es-
pecializada em gravidez de alto risco, acabando por
receber casos de alta complexidade de toda a regido.

Diversos autores declaram que as taxas propostas
pela OMS sao meramente referenciais e nao um objeti-
vo normativo, sendo necessario avaliar a populacio em
questio para poder entdo propor uma taxa cabivel 447,
Vale ressaltar que tais metas foram propostas em 1985,
reforcando ainda mais a necessidade de sua atualiza-
¢ao. Sendo assim, pode-se dizer que a incidéncia de ce-
sarianas no hospital avaliado reflete sua proporcio de
atendimento a gestantes de alto risco, dentre pacientes
portadoras de intercorréncias clinicas e/ou obstétricas.

Por outro lado, segundo dados fornecidos pelo
DATASUS, em 2011 a taxa de cesarianas no Brasil ficou
em torno de 53%. Especificamente na Regido Sul esse
ndmero foi de 60,11% ®. Ou seja, no servico avaliado
houve uma menor taxa comparando-se ao Ambito na-
cional. Porém, esse valor ainda estd longe dos parame-
tros vigentes nos paises desenvolvidos, que mesmo pos-
suindo um modelo de atencio altamente medicalizado,
conseguem manter suas taxas em torno de 30% ®°.

Condicoes obstétricas

Foi constatado em rela¢io as primiparas, que uma
maior parte foi submetida a parto por via vaginal, o que
diverge do encontrado na literatura mas se adequa as
taxas pretendidas pela OMS. Um estudo realizado por
Cabral et al, revelou que primiparidade seria um fator
de risco para a realizacio de cesariana, assim como o
encontrado em outro estudo realizado por Ehrenberg e
colaboradores em um Hospital em Ohio, nos Estados
Unidos 4910,

Quanto 2 iteratividade, Nomura et al encontraram
uma taxa de 18,4% das cesarianas realizadas pelo fator
iteratividade nas pacientes. Ja no presente estudo foi
registrado um valor de 20,5% de iterativas no total de
cesarianas, sendo que apenas 0,1% dos partos normais
foram realizados por essa condicao. Os valores de am-
bos os estudos estio de acordo com o Manual Técnico
de Gestacao de Alto Risco elaborado pelo Ministério

ser o método escolhido nas situacdes de iteratividade
(duas ou mais cicatrizes de cesdreas anteriores) e nas
situacoes de contraindicacio absoluta de parto por via
vaginal ¢!,

A distocia de progressdao é considerada uma emer-
géncia obstétrica incomum e na maioria das vezes im-
previsivel, nao havendo dudvidas quanto a sua relacio
com o aumento da morbidade e mortalidade materna e
fetal @39 Tal severidade condiz com o encontrado, ao
constatar-se que todos os casos envolvendo tal compli-
cacido evoluiram para o procedimento cirargico.

Quanto as gestacoes gemelares, verificou-se se-
melhanca do encontrado na literatura, indicando um
maior risco para o procedimento cirirgico nessas situ-
agées (10,15).

Condicoes fetais

Analisando-se o contexto da prematuridade, as-
sim como neste estudo, verificou-se que outros autores
também perceberam uma maior prevaléncia da cesaria-
na em casos de gestacao pré-termo. Sugerindo a pos-
sivel ocorréncia de “casualidade reversa”, ou seja, em
que a realizacio excessiva de cesariana como cirurgia
de eleicio levaria a maiores indices de prematuridade,
e ndo o contrario ©19,

A frequéncia cardiaca fetal (FCF) nao tranquiliza-
dora, constatada através de exame de cardiotocografia,
configura-se, em paises desenvolvidos, como 10% das
causas para realizacio de cesariana . No servico ava-
liado verificou-se sua ocorréncia como um risco exis-
tente para sua realizacio. Em uma revisao sistemadtica,
ao se analisar 12 ensaios clinicos que comparavam a
ausculta fetal intermitente com a monitorizacio eletro-
nica da FCF, foi observado um aumento da frequéncia
de cesarianas com a monitorizacdo eletrdnica sem
reducio significativa da mortalidade perinatal porém
com reducio significativa de convulsdes neonatais no
grupo da monitorizacao .

Condicdes maternas

Sabe-se que a ocorréncia de anormalidades clini-
cas € diretamente proporcional a idade materna, in-
fluenciando, muitas vezes, o aumento na incidéncia
de cesarianas ©®. Em estudo realizado em Botucatu,
verificou-se uma incidéncia de 59,6% de partos cesi-
reas nas gestantes com idade superior a 28 anos *°. Ja
em estudo realizado em um servico de alto risco em
um Hospital Universitdrio de Sao Paulo, entre as pa-




cientes com idade superior ou igual a 35 anos, houve
associacao com o parto cesariano em 62,9% dos casos
@ Paralelamente, em outro estudo realizado com 553
mulheres em hospitais de Sao José do Rio Preto a pre-
senca de cesdreas também elevou-se com o avanco da
idade, sendo que a faixa etiria de 30 anos ou mais
apresentou uma propor¢io de aproximadamente 95%
de partos cirtrgicos ?. Tais valores condizem com a
porcentagem encontrada em nossa pesquisa, que foi
de 59,1% de cesarianas no grupo de gestantes idosas,
acima de 35 anos.

Por outro lado, no servico analisado 13,4% das
gestantes eram adolescentes, sendo considerado um
nimero expressivo, porém ainda inferior as estatisticas
gerais do estado do Parand, que demonstram um indice
de 19,3% de gestantes adolescentes. Um estudo reali-
zado em Maringd encontrou uma taxa de 25,5% das
gestantes com idade inferior a 20 anos 1. Apesar de
um nimero expressivo de adolescentes no presente es-
tudo, esse fator nao se apresentou como de risco para
a realizacio de cesarianas.

Estudo realizado por Parada constatou que para
todas as patologias pré-natais por eles analisadas —
DHEG, placenta prévia, amniorrexe prematura, HAC,
diabetes mellitus gestacional e nao gestacional, traba-
lho de parto prematuro, entre outras — nao houve uma
diferenca estatisticamente significativa segundo a faixa
etaria materna 9.

De acordo com Nomura et al, sindromes hiperten-
sivas estao entre os diagnosticos clinicos mais frequen-
tes na populacio de gestantes ®. Em estudo realizado
por Cabral et al. aproximadamente metade das mulhe-
res nessas situacoes foram submetidas a cesirea, o que
similarmente provou-se verdade no presente estudo 1.

Quanto as condicdes metabdlicas das gestantes,
Baron et al. demonstrou que pacientes obesas apre-
sentaram uma maior taxa geral de realizacao de cesa-
reas, tanto emergenciais quanto eletivas, assim como
um maior tempo de cirurgia na sua realizacio “". Ji em
estudo realizado por Ehrenberg et al., a0 se comparar
mulheres obesas com mulheres de IMC <30, constatou
que o risco de cesirea também foi maior no primeiro
grupo P Tais achados condizem com o encontrado em
nosso estudo, no qual obesidade apresentou-se como
fator de risco relevante.
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Segundo dados do Ministério da Saide o hipoti-
reoidismo complica de 0,1 a 0,3% das gestacoes. Essa
enfermidade quando nao tratada ou inadequadamente
tratada tem sido correlacionada com um risco eleva-
do de abortamento, pré-eclampsia, descolamento pre-
maturo da placenta, crescimento intrauterino restrito,
prematuridade e natimortalidade. 2. E importante lem-
brar que o hipotireoidismo se apresenta, na maioria
das vezes associado a outras doengas, ficando dificil
configurd-lo como um fator de risco isolado que indi-
que a realizacio do procedimento cirdrgico.

Ehrenberg et al. também observaram que o dia-
betes em sua forma pré-gestacional constitui risco 3
vezes maior para esta cirurgia. Em estudo do tipo caso-
-controle realizado por Silva et al com 3626 gestantes,
verificou um aumento no risco de realizacio de cesa-
rianas nas pacientes que possuiam Diabetes mellitus ,
ja no servico do HUEC foi encontrado um menor risco,
porém ainda relevante %2,

De acordo com o Ministério da Satde problemas
urindrios sio comuns no periodo gestacional e ocorrem
em 17-20% das gestacoes. No servico foi observado
que tal fator nao representou um determinante de risco
maior para a realizacao de cesariana no servico. Segun-
do Duarte et al a principal complicacio encontrada em
gestantes com infec¢ao das vias urindrias foi o trabalho
de parto pré-termo .

CONCLUSAO

Observou-se que as varidveis iteratividade, diabe-
tes, sindromes hipertensivas, obesidade, hipotireoidis-
mo, idosas, gemelaridade, distocia, FCF e prematuri-
dade extrema, apresentaram-se como fatores de risco
para a realizacdo de cesariana. Ao se considerar o ITU
de repeticio, gestacio na adolescéncia e prematurida-
de, verificou-se que tais variiveis nio se apresentaram
como riscos significativos para a realizacio do procedi-
mento cirargico.

Ainda, se mostra necessiria a realizacio de mais
estudos para que haja uma maior e mais constante
identificacio das doencas associadas a um maior na-
mero de realizacio de cesarianas.

Francisco JAFC, Sampaio ALK, Maccari DF, Montemezzo GP, Vendramin JS, Gasperin Junior P, Budel VM, Leinig CAS,
Simm EB, Tizzot M. Cesarean sections and vaginal deliveries index assessment in a reference hospital for high risk
pregnancy in Curitiba. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):30-36.

ABSTRACT - Purpose: To estimate the incidence of cesarean sections and vaginal deliveries in a reference hospital
for high-risk pregnancy. Moreover, to evaluate which clinical conditions are involved in a higher risk of cesarean
section. Methods: Data was obtained from records from the Obstetric Surgical Center of Evangelical University
Hospital of Curitiba. Records contained totality of births from April 2013 to April 2014. Variables considered were:
dystocia, electronic fetal heart monitoring, ultrasound gestational age, twin pregnancy, gestational diabetes mellitus,
hypertensive syndromes (hypertensive disorders of pregnancy, pre-eclampsia and systemic arterial hypertension),
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multiple urinary tract infections, pregnant woman’s age, iterative (= 2 cesarean sections), hypothyroidism and
number of previous pregnancies, vaginal and/or cesarean deliveries. Variables occurrence was divided into two
groups: P (vaginal deliveries) and C (cesarean sections). Statistical analyses included Student’s t test, differences
between frequencies were calculated by Chi-Square test and between mean values by non-parametric Mann—Whit-
ney test. P values<0.05 were considered as significant. Results: From the total of 2617 births, the number of natural
childbirths corresponded to a rate of 56.2%, while 43.8% were cesarean sections. Cesarean delivery’s rate was sta-
tistically significant, thus considered a risk factor for its performance in the variables: iterative (group P=2; C=234;
OR=188,9), gestational diabetes mellitus (group P=183; C=230; OR=1,77), obesity (group P=65; C=141; OR=3,04),
age >35 (group P=143; C=184; OR=2,03), Hypertensive Syndromes (group P=213; C=338; OR=2,48), twin pregnancy
(group P=32; C=76; OR=3,2), extreme premature birth (group P=55; C=92; OR=2,23). When it comes to dystocia,
100% of the cases (50) resulted in cesarean delivery. Not considered to be risk factors for cesarean delivery are
the variables: multiple urinary tract infections (group P=68; C=26; OR=0,48) and adolescence (group P=143; C=42;
OR=0,35). Conclusion: The rate of cesarean sections performed in the service was higher than the target set by the
World Health Organization. The variables iterative, gestational diabetes mellitus, hypertensive syndromes, age >35,
hypothyroidism, obesity, twin pregnancy, dystocia, electronic fetal heart monitoring and extreme premature birth
presented themselves as risk factors for cesarean section.

KEYWORDS - Cesarean Section, Parturition, Risk Factors, Pregnancy, High-Risk, Pregnancy Complications, Mater-
nal Health Services.
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RESUMO - Verificar se a nova classificacio TIRADS possui correlacio com o sistema Bethesda. METODO-
LOGIA: As informacdes foram coletadas a partir de prontudrio eletrénico do Servico de Patologia (Centro de
Patologia de Curitiba) no Hospital Nossa Senhora das Gragas a partir dos laudos citopatolégicos com resulta-
dos catalogados pelo Sistema Bethesda e que conste a informacao da classificacio do ndédulo tireoidiano pelo
TIRADS, compreendidos entre 22 de junho de 2013 e 22 de setembro 2013. RESULTADOS: Na classificacao
de TIRADS houve prevaléncia de TIRADS 2 (benignidade) com 82 casos (72,5%). Ja no sistema Bethesda
houve prevaléncia da categoria II (benignidade) com 89 casos (78,8%). Ao se estabelecer a correlagdo entre
a classificacio radiolégica e citologica, observou-se que a grande maioria foi catalogada como benigna 2
ecografia, sendo que houve correspondéncia do ponto de vista citolégico. Naqueles com diagnéstico TIRADS
4, 10 (37%) foram benignos, enquanto 17 (63%) ndo benignos. Ja TIRADS 5, tivemos apenas um caso, e este
foi classificado como nio benigno pelo laudo citolégico. CONCLUSAO: Houve correlacio significativa entre
o sistema Bethesda e a classificacio TIRADS.

DESCRITORES - N6dulo de Tiredide, Puncio Aspirativa por Agulha Fina, PAAF, TIRADS, Bethesda.

INTRODUCAO

Estima-se que a incidéncia de nédulos solita-
rios palpaveis na populacio adulta dos Estados Uni-
dos varie de 1% a 10%, apesar de ser muito maior
em 4reas de boécio endémico. Nédulos solitirios sao
aproximadamente quatro vezes mais comuns em
mulheres do que em homens . A incidéncia de n6-
dulos tireoidianos aumenta com o passar da idade.

Diante da descoberta de um nédulo, o princi-
pal objetivo é selecionar os pacientes com suspeita
de malignidade para cirurgia e evitar cirurgia des-
necessaria de nédulos benignos. Para tal, a puncio
aspirativa por agulha fina (PAAF) é exame padrao-
-ouro, responsavel pela avaliacio citologica do n6-
dulo tireoidiano para diferencia-lo de cincer. Antes
do uso rotineiro da PAAF, o percentual de ressec-
¢oes cirdrgicas de nédulos malignos era de 14%.

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

Com seu uso recorrente esse percentual subiu para
50% ®. A incidéncia de falso- negativos gira em tor-
no de 1% e reduz de acordo com a capacitacio do
profissional que realiza o procedimento . Para ndo
gerar conflitos entre patologistas, uniformizar o lau-
do dos laboratérios e, principalmente, gerar clareza
na comunicacio, o Instituto Nacional do Cancer dos
Estados Unidos convencionou um sistema para re-
latar os resultados das PAAF de tiredide: o Sistema
Bethesda para Laudos Citopatologicos de Tiredide.
Cada exame é enquadrado em uma das 6 categorias
desse sistema: I - Sem diagnoéstico ou insatisfatorio,
em que ¢ feita a repeticio do exame, guiado por
ultrassonografia; II - Benigno, cuja indicacio é de
acompanhamento clinico; IIT - Atipia ou lesao foli-
cular de significado indeterminado, sendo indicado

1 - Docente do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.
2 - Académicos do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.
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acompanhamento com nova PAAF em 3 ou 4 meses;
IV - Suspeita ou confirmacio de neoplasia folicular, ha-
vendo indicacio cirdrgica de lobectomia ; V - Suspeita
de malignidade e VI - Maligno, ambos V e VI com indi-
cacao de tireoidectomia total ou subtotal.

A realizacdo da PAAF em todos os pacientes com
nédulos na tiredide ndo € rentdvel ¥, além de o pro-
cedimento nio ser isento de complicacdes. Uma alter-
nativa € lancar mao de exames de imagens, dentre eles
a ultrassonografia (US). Inspirado no sistema BIRADS,
Horvath et al ® desenvolveram a classificacio TIRADS.
Isso foi possivel por meio de um estudo prospectivo
realizado por 8 anos para aperfeicoar a caracterizacio
de nodulos detectados pelo US e estabelecer grupos
de risco para decidir qual paciente deve ser submetido
a PAAF 9. Este sistema classifica de 1 a 6 de acordo
com as caracteristicas ultrassonogrificas apresentadas:
1 - Glandula tire6ide normal; 2 - Achados benignos,
apresentam 0% de malignidade; 3 - Nodulos provavel-
mente benignos, tém <5% de chance de malignidade,
sendo realizado acompanhamento clinico e biopsia de-
pendendo da evolucido; 4 - Nodulos suspeitos, que é
subdividido em 4A, malignidade entre 5-10%, e 4B, ma-
lignidade entre 10-80%; 5 - Nodulos provavelmente ma-
lignos, >80% malignos, sendo que tanto os classificados
como 4 ou 5 devem ser puncionados e frequentemente
operados, e 6 - Categoria que inclui nédulos de malig-
nidade comprovada por PAAF. Estudos utilizando a US
descrevem nédulos em até 68% da populacio, e destes
menos de 10% eram identificados como malignos ©7.

Este trabalho procura verificar se a classificacao
ultrassonografica TIRADS possui correlagao com o sis-
tema citolégico Bethesda.

METODOLOGIA

Foi realizado um estudo prospectivo com 125 pa-
cientes submetidos sequencialmente 2 ultrassonografia
e PAAF de nodulos tireoidianos de forma concomitante.

Foram analisadas as informacdes quanto idade do
paciente, localizacio e tamanho do nédulo, classifi-
cacao de TIRADS atribuida ao nédulo e o resultado
da PAAF. Posteriormente realizou-se a correlacio dos
resultados e verificacio da correspondéncia entre as
classificacoes . Foram excluidos da casuistica os casos
em que o resultado da citologia foi da categoria I de
Bethesda (casos instatisfatorios), a qual nao encontra
correlagio com a classificacio radiologica.

Para avaliacao epidemioldgica e estatistica, as clas-
sificacoes foram agrupadas da seguinte forma: TIRADS
2 e 3 (benignos), TIRADS 4 (nédulo suspeito) e TIRADS
5 (malignidade); ja Bethesda em dois grupos: benignos
(Bethesda II) e nio benignos (Bethesda 111, TV, V e VD).
Esse agrupamento foi realizado dessa maneira, pois os
TIRADS 2 e 3 apresentam caracteristicas ecograficas de
dificil distin¢ao, favorecendo benignidade e manejo
clinico semelhantes. Em relacao a citologia, a classe
Bethesda IIT (lesao folicular) apresenta um espectro

muito grande de diagndsticos possiveis e a incerteza
de benignidade.

Consideramos a correlacio exata quando os TIRA-
DS 2 e 3 apresentaram resultados subsequentes benig-
nos e os TIRADS 4 e 5 nao benignos.

Foram calculados valores de sensibilidade, especi-
ficidade, valor preditivo positivo, valor preditivo nega-
tivo e acuracia. A sensibilidade é a capacidade de um
teste diagnostico identificar os verdadeiro-positivos nos
individuos verdadeiramente doentes e € calcula dividin-
do os verdadeiros positivos pela soma de verdadeiros
positivos com falsos negativos. Especificidade é capaci-
dade de identificar os verdadeiro-negativos nos indivi-
duos verdadeiramente sadios e € calculada pela divisiao
dos verdadeiros negativos divididos pela soma de ver-
dadeiros negativos com falso-positivo. Valor preditivo
positivo € a proporcao de individuos verdadeiramente
positivos em relagao aos diagnosticados positivos pelo
teste e € calculado pela divisio dos verdadeiros positi-
vos pela soma dos verdadeiros positivos com os falso-
-positivos. Valor preditivo negativo é a propor¢ao de
individuos verdadeiramente negativos em relacao aos
diagnosticados negativos pelo teste e € calculado pela
divisao dos verdadeiros negativos pela soma dos verda-
deiros negativos com os falso-negativos. Ja a acuricia é
a propor¢io de acertos de um teste, ou seja, o total de
verdadeiro-positivos e verdadeiro-negativos em relacao
a amostra estudada.

Os resultados receberam tratamento estatistico,
adotando-se p<0,05 como nivel de significincia. O va-
lor de p foi calculado pelo teste qui-quadrado, pelo
software Microsoft Office Excel 2010.

O projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité
de ética da FEPAR em junho de 2013.

RESULTADOS

Dos 125 pacientes avaliados, 12 foram considera-
dos insatisfatorios (Bethesda I) pela citologia, nio sen-
do considerados por nio encontrar correspondéncia na
classificacio de TIRADS.

Dentre os 113 casos analisados, houve predominio
do sexo feminino: 92 pacientes (81%) (GRAF. 1).

Grafico 1 - Prevaléncia por Género nos Pacientes com Nodulos de Tiredide

H Feminino

H Masculino

Na classificacao de TIRADS houve prevaléncia de
TIRADS 2 (benignidade) com 82 casos (TAB. 1).




Tabela 1 — Distribuicdo dos Diagndsticos Segundo Sistema TIRADS

TIRADS Frequéncia Percentual
2 82 72,5

3 3 26

4 27 23,9

5 1 0.9
Total 113 100,0

Fonte: Elaborado pelos autores (2013)

Ja no sistema Bethesda houve prevaléncia da cate-
goria II (benignidade) com 89 casos (TAB. 2)

Tabela 2 — Distruicdo dos Diagnésticos Segundo Sistema Bethesda

Bethesda Frequéncia Percentual
Il 89 78,8

1l 15 13,3

\% 3 2,6

vV 1 0,9

VI 5 4.4
Total 113 100.0

Fonte: Elaborado pelos autores (2013)

Ao se estabelecer a primeira correlagdo entre a
classificacdo radiolégica e citolégica, observou-se pre-
dominio de casos classificados como TIRADS 2 com
correspondéncia benigna pela citologia. Ja a categoria
TIRADS 4 apresentou distribuicio homogénea pelo Be-
thesda (TAB. 3).

Tabela 3 - Correlacdo | entre TIRADS e Bethesda

Bethesda TIRADS 2 TIRADS 3 TIRADS 4 TIRADS 5
Benignos 76 (92,6%) 3 (100%) 10 (37%) O

Leséo Folicular €(7.4%) O 9(33,33%) 0
Suspeito de Malignidade/Maligno 0 0 8 (29.62%) 1 (100%)

Fonte: Elaborado pelos autores (2013)

Ja na segunda correlacio, para fins estatisticos e
epidemiologicos, foi feito o agrupamento do TIRADS
2 e 3 em uma mesma coluna e da classe citologica de
lesao folicular e suspeito de malignidade/maligno em
uma mesma linha. Os resultados indicam significincia
entre a correlacio TIRADS e Bethesda (p=7,5.10-10).
Analisando separadamente cada subdivisio ultrasso-
nogrificas constatamos que a significincia se mantém
para TIRADS 2 e 3, porém perde-se nas classes 4 e 5
(TAB. 4). Os indices epidemioldgicos da correlacio es-
tio expressos no grifico 2.

Tabela 4 - Correlacdo || entre TIRADS & Bethesda

Bethesda TIRADS 2e 3 TIRADS 4 TIRADS 5
Eenignos 79 (70%) 10 (8,9%) Q
N&o Benignos 6 (5,3%) 17 (15%) 1(0,8%)
p=24.10" p=017 p=031
Fonte Flaborado pakes aulores (2013)
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GRAFICO 02 - INDICES EPIDEMIOLOGICOS ENTRE A CORRELA-
CAO DE TIRADS E BETHESDA EM NODULOS DE TIREOIDE.
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DISCUSSAO

O uso difundido de técnicas de imagem gerou um
grande aumento no reconhecimento de nédulos tireoi-
dianos. Com isso, foi necessaria a criacio de critérios
para, a partir da ultrassonografia, encaminhar para a
PAAF ou considerd-los benignos apenas pelo laudo
ultrassonografico. Isso se faz necessario, pois a PAAF
nao se mostra rentavel se realizada em todos pacientes,
nem livre de complicacdes. O objetivo do exame de
imagem ¢é, portanto, estabelecer grupos de risco e deci-
dir qual paciente deve ser submetido 2 PAAF.

Pacientes com nddulos catalogados como TIRADS
2 (achados benignos) nao apresentam indicacio formal
de PAAF. Pacientes classificados como TIRADS 3 devem
ser acompanhados e biopsiados quando clinicamente
apresentarem: crescimento do nddulo, pouca adesio
ao seguimento, exposi¢ao prévia a radiacdo no pes-
coco, historia familiar de cincer de tiredide. Pacientes
TIRADS 4 e 5 devem ser biopsiados e frequentemente
necessitam cirurgia @

O presente estudo avaliou 113 pacientes que fo-
ram submetidos a puncao aspirativa com diagnosticos
expressos na classificacio de Bethesda e que possu-
fam laudos ecogrificos catalogados pela classificacio
de TIRADS. Destes, 85 casos foram classificados como
TIRADS 2 e 3, sendo que 79 (93%) foram confirmados
benignos pela citologia, 6 (7%) como lesdo folicular e
nenhum suspeito de malignidade/maligno (totalizando
6 ndo benignos). Horvarth et al @, em estudo seme-
lhante, obteve 388 TIRADS 2 e 3, sendo 342 (88,1%)
benignos, 35 (9%) lesao folicular e 11 (2,8%) suspeita
de malignidade/malignos (totalizando 46 (11,8%) casos
nao benignos). Tais achados corroboram de nosso es-
tudo nas categorias benigno e lesao folicular.

Classificados como TIRADS 4 tivemos 27 pacien-
tes. Destes, 10 (37,03%) foram considerados benignos;
ja entre os ndo benignos, obtivemos 17 (62,96%) pa-
cientes, sendo que 9 (33,33%) foram laudados como
lesao folicular, e 8 (29,62%) como suspeita de malig-
nidade/maligno. Nos nédulos nessa classe ha indica-
¢ao de PAAF, segundo Horvath et al ¥, que em seu
estudo classificou 642 pacientes nessa categoria, sen-
do 353 (55%) benignos; entre os nao benignos, obteve
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289 (45%) pacientes, sendo 199 (31%) lesdes foliculares
e 90 (14%) suspeitos de malignidade/maligno. Nosso
trabalho e o de Horvath et al ® apresentaram laudo
benigno pela citologia, 37,03% e 55%, respectivamente,
levando a4 queda de especificidade do método nessa
categoria. Isso decorre do fato do TIRADS 4 possuir
um amplo espectro de diagnodsticos possiveis (chance
de malignidade em um intervalo de 5 a 80%), sendo
associado em nosso trabalho ao Bethesda III (lesao fo-
licular), que também apresenta igual perda em termos
diagnodsticos.

Enquadrado como TIRADS 5 obtivemos apenas
um caso, e este foi laudado citologicamente como ma-
ligno/suspeito de malignidade. Apesar da correlacio
correta, nada podemos concluir em decorréncia da pe-
quena amostra.

Em termos epidemioldgicos, valores encontrados
para sensibilidade, especificidade, valor preditivo posi-
tivo, valor preditivo negativo e acurdcia foram de 75%,
88,76%, 64,28%, 94,92% e 85,84%, respectivamente. Ja
o artigo de Horvath et al @, os resultados foram 88%,
49%, 49%, 88% e 94%, respectivamente. Este trabalho
apresentou 1097 casos, sendo que 642 foram classifica-
dos como TIRADS 4. Atribuimos este fato a baixa es-
pecificidade encontrada pelos autores comparado com
a nossa, que apresentou uma maior concentragao de
casos em TIRADS 2 e 3.

Ja em termos estatisticos, verificamos significan-
cia da correlacio entre os dois sistemas (p=7,5.10-10).
Também constatamos que os valores de p calculados
isoladamente em cada subdivisao TIRADS apresentam

discrepancia. Para a categoria TIRADS 2 e 3 o p foi sig-
nificativo (p=2,4.10-15), enquanto para os TIRADS 4 e
5 nao contemplamos tal achado (p=0,17 e p=0,31, res-
pectivamente). Com isso, podemos considerar a ultras-
sonografia um bom método de triagem para nodulos
tireoidianos, ou seja, para separar pacientes que devem
ou nao ser submetidos a2 PAAF.

A ultrassonografia é considerada um exame tanto
instrumental como operador dependente. Inicialmen-
te em nosso projeto tinhamos mais 150 casos em um
outro servico de radiologia, porém os casos nao foram
incluidos no trabalho pela uniformidade dos laudos na
categoria 4A, tornando os achados insignificantes, e
somente provando o acima relatado. Portanto a clas-
sificacio TIRADS so6 ¢ eficiente diante de radiologista
capacitado.

CONCLUSAO

No presente estudo, pela metodologia empregada,
conclui-se que houve correlacao significativa entre as
classificacoes ecogrifica (TIRADS) e citolégica (Bethes-
da) para laudos citopatolégicos em nodulos de tiredide
(p<0,05).

Os indices epidemiolégicos encontrados para a
associacio de diagnésticos entre as classificacoes eco-
graficas e citopatologicas correspondem a sensibilida-
de 75%, especificidade 88,76%, valor preditivo positi-
vo 64,28%, valor preditivo negativo 92,94% e acurdcia
85,84%.

Cavalli G, Guarneri GL, Medeiros JS, Santos Neto PH, Collaco LM, Simm EB, Tizzot M, Leinig CAS, Mousfi AK, Kuz-
micz M. Correlation between tirads and bethesda classification in fine needle aspiration biopsy of the thyroid. Rev.
Méd. Parana, Curitiba, 2016;74(2):37-41.

ABSTRACT - OBJECT: The purpose of this study is to verify that the new classification TIRADS has correlation with
the Bethesda system. METHODS: Data were collected from electronic medical records of the Pathology Service
(Curitiba Pathology Centre) at the Hospital Nossa Senhora das Gragas from the cytopathology reports with results
classified by the Bethesda System and the record information from the classification of thyroid nodules by TIRADS,
ranging from June 22, 2013 and September 22, 2013. RESULTS In classification TIRADS prevalence was TIRADS 2
(benign) with 82 cases (72.5%). Bethesda already in the system was prevalent category II (benign) with 89 cases
(78.8%). To establish the correlation between cytological and radiological classification, it was observed that the
vast majority was cataloged as benign at ultrasound, and there was correspondence from a cytological viewpoint.
Those with diagnosis TIRADS 4, 10 (37%) were benign, while 17 (63%) did not benign. Already TIRADS 5, we had
only one case, and this was not classified as benign by cytological report. CONCLUSION: Significant correlation has
been observed between Bethesda system and TIRADS classification.

KEYWORDS - Thyroid Nodule, Fine Needle Aspiration, FNA, TIRADS, Bethesda.
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RESUMO - OBJETIVO: Classificar os resultados de puncoes aspirativas prévias de tiredide de acordo com
o sistema de Bethesda e verificar sua distribuicio frente 2 nova classificacio. MATERIAL E METODOS: Foi
realizado um estudo retrospectivo usando laudos citopatologicos de pacientes portadores de nédulos tir-
eoidianos, cujas PAAF foram analisadas no Centro de Patologia de Curitiba — Hospital Nossa Senhora das
Gracas, Curitiba - PR, no periodo de janeiro 2009 a dezembro de 2010. A amostra analisada constitui-se de
1833 laudos. RESULTADOS: Foram recatalogados 1833 laudos citopatologicos de PAAF de 1476 pacientes,
sendo 572 (31%) laudos do ano de 2009 e 1262 (69%) do ano de 2010. Baseado nos 1833 resultados de PAAF
analisados, encontrou-se 14,73% de nédulos tireoidianos classificados como Insatisfatorio, 70,64% como be-
nignos, 7,04% como atipias de significado indeterminado ou lesdes foliculares de significado indeterminado,
2,13% como neoplasia folicular ou suspeito de neoplasia folicular, 1,2% suspeito para malignidade e 4,26%
malignos. CONCLUSAO: A reclassificacio dos laudos citopatologicos de PAAF de tiredide para a nomen-
clatura de Bethesda esteve dentro de indices recomendados, auxiliando no monitoramento de boas praticas
e controle de qualidade na emissao dos resultados de PAAF de tiredide.

IDESCRITORES - PAAF de Tiredide, Sistema Bethesda, Nédulo Tiredide.

INTRODUCAO

Os nédulos tireoidianos tém prevaléncia de 4%
a 7% na populacio geral, 2 palpacio, e apenas 5%
desses sao malignos. A importincia da diferencia-
cao dessas € imprescindivel para reduzir o nimero
de cirurgias ndo necessarias"

A puncio aspirativa com agulha fina (PAAF) é
um método preciso, pouco invasivo, de elevada sen-
sibilidade (65 a 99%) e especificidade (72 a 100%),
sendo considerado o procedimento de escolha para
excluir malignidade em ndédulos tireoidianos'.

Entretanto, em lesoes foliculares, onde o diag-
noéstico € através de critérios histologicos, a PAAF
nao se aplica corretamente. Os critérios citologicos
para diferenciar lesdes benignas das foliculares sao
arquitetura do grupo folicular, celularidade do esfre-

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

gaco, quantidade de coldide e atipial>.

O sistema Bethesda possui 6 categorias para
citopatologia de tireoide. Sao construidos através
da probabilidade de encontrar malignidade. As seis
categorias sao: sem diagndstico ou insatisfatorio,
benigno, atipias ou lesdes foliculares de significa-
do indeterminado, neoplasia folicular ou suspeita,
suspeito para malignidade e maligno. Esse sistema
aperfeicoa a padronizagio diagnodstica e a comuni-
cacao entre profissionais médicos"*5.

Por ser um instrumento criado recentemente,
experiéncias em relacio a aplicacio da classifica-
cao de Bethesda e sua introduciao na pratica clini-
ca sao validas. A determinagdo da prevaléncia de
cada categoria, definindo as mais comuns e menos

1 - Docente do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.
2 - Académicos do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.

Endereco para correspondéncia: Luiz Martins Colaco - Rua Padre Agostinho, 1477 - Bigorrilho - Curitiba - PR - CEP: 80.730-000

Endereco eletronico: Imcollaco@uol.com.br



frequentes, e outros subsidios epidemiologicos ajuda a
compreender a dindmica das doencas tireoidianas de
relevancia para a saide da populacao e a direcionar o
planejamento de investimentos'®.

O presente estudo objetiva classificar os resultados
de pungoes aspirativas prévias de tiredide de acordo
com o sistema de Bethesda e verificar sua distribuicio
frente a nova classificacio.

MATERIAL

Foi realizado um estudo retrospectivo usando lau-
dos citopatologicos de pacientes portadores de nédu-
los tireoidianos, cujas PAAF foram analisadas no Centro
de Patologia de Curitiba — Hospital Nossa Senhora das
Gragas, Curitiba - PR, no periodo de janeiro 2009 a
dezembro de 2010. A amostra analisada contitui-se de
1833 laudos. Estes foram recatalogados pela nomencla-
tura do Sistema Bethesda para Laudos de Citologia Ti-
reoidiana e revisados os preparados citologicos quando
nio houve informacgoes suficientes nos laudos.

METODOS

Os dados pesquisados no sistema do Centro de Pa-
tologia de Curitiba incluiram: nimero do exame, sexo,
idade, localizacio e laudo da punc¢iao aspirativa com
agulha fina.

As caracteristicas de cada lesio foram observadas
para inclusao nas categorias: insatisfatério, benigno,
atipias de significado indeterminado ou lesao folicu-
lar de significado indeterminado, neoplasia folicular ou
suspeito para neoplasia folicular, suspeito para malig-
nidade e maligno.

Posteriormente, os dados foram organizados e ana-
lisados com o software Excel (Microsoft Office 2007,
Microsoft Corporation). Em seguida, procedeu-se uma
andlise global de desempenho da metodologia aplicada
e comparacio com dados da literatura.

RESULTADOS

Foram recatalogados 1833 laudos anatomo-pato-
l6gicos de PAAF de 1476 pacientes, sendo 572 (31%)
laudos do ano de 2009 e 1262 (69%) do ano de 2010.
Dos exames pesquisados, 205 (11,19%) eram de pa-
cientes do sexo masculino e 1628 (88,81%) do sexo
feminino (razio entre homens e mulheres de 1:79).
As categorias do Sistema de Bethesda de acordo com
0 sexo estdo apresentadas no grafico 1. Houve mais
diagnosticos benignos entre as mulheres (71,8%). As
outras categorias (indeterminado, maligno ou suspeito
e atipias de significado indeterminado) tiveram predo-
minio discreto no sexo masculino.

Niao havia registro da idade em 152 laudos. Em
relacio aos 1931 exames restantes, a média de idade
foi de 51,08+19,05 anos e a mediana de 52 anos (9 a
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87 anos).

As localizacoes das PAAF foram: 100 no istmo, 851
no lobo direito, duas na transicio do lobo direito e
istmo, 784 no lobo esquerdo, uma na transicao do lobo
esquerdo e istmo, cinco no lobo direito e esquerdo, 90
nao especificavam o local (tabela 2).

A classificacio dos laudos de acordo com o Siste-
ma de Bethesda (tabela 3), demonstrou 14,73% insatis-
fatorios, 70,64% benigno, 7,04% atipia/lesio folicular
de significado indeterminado, 2,13% neoplasia folicu-
lar, 1,2% suspeito para malignidade e 4,26% maligno.

Os diagnosticos insatisfatorios foram relacionados
auséncia de células, material escasso para conclusio
diagnostica e cisto tireoidiano. Dentre os laudos be-
nignos, o mais comum foi bocio coldide, seguido de
tireoidite linfocitiria, nédulo coldide, puncdes sem
alteracio patologica, tireoidite granulomatosa e bocio
adenomatoso. A categoria III demostrou apenas lesoes
foliculares em que nao foi suspeitado indicios de va-
riante folicular do carcinoma papilifero. Na categoria
IV foram incluidos tumor folicular, neoplasia folicular
e tumor folicular com células de Hurthle. Os laudos
suspeitos para malignidade foram sobretudo lesoes fo-
liculares em que nao podia excluir a variante folicular
do carcinoma papilifero. Os casos de malignidade fo-
ram compostos principalmente pelo carcinoma papili-
fero. Os diagndsticos de carcinoma com componente
mucinoso eram suspeitas de metastase proveniente de
cancer de mama.

TABELA 3 — CLASSIFICACAO DOS LAUDOS ANATOMO-PATOLOGI-

COS PELO SISTEMA DE BETHESDA PARA PAAF DE TIREOIDE COM
INTERVALO DE CONFIANCA (IC) DE 95%

N* de IC . Ne de
Classe laudos B Subclasse
(95%) laudos
(%)
BETHESDA 1 270 +1,62 Auséncia de cél 61
(14,73%) Escassez de cél 168
Cistos tireoidianos 41
BETHESDA II 1295 +2,08 Bocio Coloide 1115
(70,64%) Tireoidite -
e 156
linfocitaria
Noédulo coloide 9
Sem alteracoes 6
patologicas
Tireoidite 5
granulomatosa
Bocio
4
adenomatoso
BETHESDA 1II 129 ~ .
(7.04%) +1,17 Lesdo folicular 129
BETHESDA 1V 39 +0,06 Tumor folicular 37
(2,13%) Céls de Hurthle 1
Neoplasia 1
folicular
BETHESDA V 22 +0,50 Lesao folicular 22
(1,2%) sem afastar a

variante folicular
do carcinoma
papilifero
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BETHESDA VI 78 +0,92
(4,26%)

Carcinoma 75
papilifero
Carcinoma com 2
componente
mucinoso

Carcinoma pouco 1
diferenciado

DiscussAo

Este estudo classificou os resultados de puncdes
aspirativas prévias de tiredide de acordo com o Sistema
de Bethesda para citologias de tire6ide, uma padroniza-
¢io da terminologia utilizada, verificando sua distribui-
cao frente a esta classificacio. Baseado nos 1833 laudos
de PAAF analisados, encontramos 14,73% de amostras
classificadas como insatisfatorias, 70,64% eram aspira-
dos benignos, 7,04% apresentavam atipias de significa-
do indeterminado ou lesoes foliculares de significado
indeterminado, 2,13% receberam diagnéstico de neo-
plasia folicular ou suspeito de neoplasia folicular, 1,2%
suspeito para malignidade e 4,26% malignos.

Em um estudo publicado por Theoraris et al’, em
2009, o qual também utilizou a classificacao de Bethes-
da, foram catalogados como insatisfatério 11,1% dos
laudos, 73,8% como benignos, 3,0% como atipias de
significado indeterminado, 5,5% como neoplasia foli-
cular, 1,3% suspeito para malignidade e 5,2% positivo
para malignidade, em uma amostra de 3207 laudos ob-
tidos de 2468 pacientes' .

Wu et al't, em um estudo com 1382 aspirados de
tireoide, utilizando a terminologia do Sistema de Be-
thesda, encontrou os seguintes resultados: 20,1% in-
satisfatorio, 39% benigno, 27,2% atipia/lesio folicular
de significado indeterminado, 8,4% neoplasia folicular,
2,6% suspeito para malignidade e 2,7% maligno.

Jo et al'?, em um estudo semelhante, analisou re-
trospectivamente 3080 puncodes de tiredide. As lesoes
indeterminadas foram 18,6%, 59% benignas, 3,4% ati-
pia/lesao folicular de significado indeterminado, 9,7%
neoplasia folicular, 2,3% suspeito para malignidade e
7% maligno.

TABELA 4 — COMPARACAO DE PERCENTUAIS DA DISTRIBUICAO
DE PAAF NO SISTEMA DE BETHESDA EM PUBLICACOES RECEN-
TES1,7,8

Presente  Theoraris Jo et

Classe et
estudo et all all2
alll

Insatisfatorio 15,4 11,1 20,1 18,6
Benigno 70,1 78,3 39 59,0
A-tlp‘lal/lesao‘ follcular‘ de 70 3.0 272 3.4
significado indeterminado
Suspeito neoplasia folicular 2,0 5,5 8,4 9,7
Suspeito malignidade 1,2 1,3 2,6 23

Maligno 4,3 5,2 2,7 70

Uma das maiores limitacdes das PAAF de tiredide
¢ a alto ndmero de laudos classificados como insatisfa-
torios. Estes, devem-se a vdrias circunstancias, como a
experiéncia de quem executa a puncio, a caracteristica
do noédulo e o critério utilizado pelo laboratério para
definir uma amostra inadequada. A maioria dos estu-
dos, apresenta taxas que variam entre 10-20%"!"'2. Nos-
so estudo apresentou 14,73% dos laudos nesta classifi-
cacio, compativel com as taxas encontradas na maioria
dos estudos. Nesta casuistica o indice na categoria de
laudos insatisfatorios se deve em parte a lesdes cisti-
cas (2,23%), em que o sistema recomenda o direcio-
namento por haver apenas fluido cistico e macréfagos.
No entanto, houve 9,17% de laudos em que a escassez
de material impossibilitou conclusiao diagnostica e em
3,33% dos casos, mencionava-se apenas auséncia de
células foliculares.

A maioria dos noédulos, 70,64%, foi classificado
como benigno, como era o esperado e encontrado em
outros estudos#'!2. Entre os nodulos negativos para
malignidade, encontramos 86,1% compativeis com Bo6-
cio coldide, 8,5% compativeis com Tireoidite Hashi-
moto e 0,3% compativeis com nédulo coldide. Murussi
et al' encontrou 58,5% como bécio coldide nodular e
5,3% como Hashimoto.

Em relacido as lesoes foliculares, o grande dile-
ma diagndstico da PAAF, nosso estudo encontrou 129
(7,04%) laudos compativeis com tal diagnéstico. Este
resultado mostra que a categoria Bethesda III ficou pro-
xima do limite recomendado de 7%

Apesar de nao ser encontrado nessa casuistica ne-
nhum caso de atipia de significado indeterminado, Shi
et al®, em um estudo com 40 laudos com este diag-
nostico e seguimento histologico, demonstraram que
a sensibilidade para detecciao de carcinoma papilar de
tiredide fica reduzida de 100 para 27%, se a categoria
for excluida da nomenclatura de Bethesda.

Como constatado na literatura, esta amostra tam-
bém corrobora que o sistema Bethesda para laudos ci-
topatologicos de tiredide tem se mostrado eficiente e
com boa aceitabilidade pela comunidade médica por
apresentar reprodutibilidade, encaminhar condutas e
uniformizar os termos utilizado nas PAAF de tiredide,
servindo através de seus indices para auxiliar no moni-
toramento da qualidade dos laudos citopatologicos de
tiredide.

CONCLUSAO

Por meio deste estudo observou-se que a reclassi-
ficacio dos laudos citopatolégicos de PAAF de tiredide
para a nomenclatura de Bethesda da presente amostra
esteve dentro de indices recomendados, auxiliando no
monitoramento de boas priticas e controle de qualida-
de na emissao dos resultados de PAAF de tiredide.
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ABSTRACT - AIM: To classify the results of thyroid punctures previous aspiration according to the Bethesda sys-
tem and verify their distribution across the new classification. MATERIALS AND METHODS : We conducted a ret-
rospective study using cytological reports of patients with thyroid nodules whose FNA were analyzed in Curitiba
Pathology Center - Hospital Nossa Senhora das Gracas , Curitiba - PR, from January 2009 to December 2010. The
sample consisted of 1833 reports . RESULTS: 1833 reports recataloged FNA of cytopathology of 1476 patients, 572
(31%) reports of 2009 and 1262 (69%) in the year 2010. Based on 1833 results of FNA analyzed, we found 14,73%%
of thyroid nodules classified as Unsatisfactory, 70,64% as benign, 7,04% as atypia of undetermined significance or
follicular lesions of undetermined significance, and 2,13% follicular neoplasm or suspicious for follicular neoplasm,
suspicious for malignancy 1,2% and 4,26% malignant. CONCLUSION: The reclassification of cytopathology reports
from thyroid FNA for the nomenclature of Bethesda was within recommended levels, assisting in the monitoring of
good practices and quality control in issuing the results of thyroid FNA.

KEYWORDS - Thyroid FNA, Bethesda System, Thyroid Nodule.
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RESUMO - Portadores de fibromialgia queixam-se de dor generalizada, fadiga e distirbios do sono. Os
exames laboratoriais sio caracteristicamente negativos nesta patologia. Devido 2 natureza pouco especifica
dos sintomas e a falta de provas palpaveis de um processo inflamatdrio, estes pacientes nem sempre tém as
suas queixas devidamente valorizadas. No presente estudo procurou-se demonstrar o grande impacto desta
patologia na qualidade de vida de seus portadores comparando-a com a de portadores de artrite reumatoide.
Além disso procurou-se verificar se este prejuizo estava associado com o grau de dor percebido pelo pacien-

te ou com o nimero de pontos sensiveis encontrados ao exame fisico.

IDESCRITORES - Fibromialgia, Qualidade de Vida, Pontos Sensiveis, Dor.

INTRODUCAO

Segundo E.Trudeau a missio de um médico se
resume em “curar poucos, aliviar o sofrimento de
alguns e confortar muitos”. Esta missio se torna ex-
tremamente evidente quando o paciente em ques-
tao é portador de fibromialgia. Nesta patologia os
individuos sao atingidos por uma condi¢io dolorosa
e estressante, acompanhada de sofrimento e incapa-
cidade, para os quais o médico tem muito pouco a
oferecer em termos de uma terapéutica realmente
efetiva.

A fibromialgia é uma patologia que desperta
controvérsias. Por estar associada potencialmente a
sintomas de ansiedade e depressio, por nio alte-
rar os exames rotineiros de laboratério e por nao
se traduzir em sinais visiveis de lesao orginica ¢€,
frequentemente, relegada a um plano secundario.
Nao € raro que estes pacientes sejam muitas vezes
tachados de portadores de distirbios psicossomati-
cos e facam uma verdadeira romaria de consultério
em consultorio, a procura de solugdo para os seus

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

problemas. Até mesmo entre os reumatologistas, a
queixa de incapacidade referida pelos pacientes €
comumente subestimada uma vez que na fibromial-
gia ndo se vé um processo inflamatério ou mesmo
deformidades articulares.

Neste estudo procurou-se quantificar o grau de
incapacidade de portadores de fibromialgia, compa-
rando-os com os portadores de artrite reumatoide,
assim como procurou-se verificar o grau de correla-
¢iao do mesmo com a escala visual de dor e o nime-
ro de pontos dolorosos presentes ao exame fisico.

METODOLOGIA

Foram estudados 67 pacientes portadores de fi-
bromialgia, todos do sexo feminino, com idade 13
e 67 anos (média de 44,07 anos; DP=%+10,95). Todos
os pacientes preenchiam os critérios do American
College of Rbeumatology (ACR) para diagndstico
desta patologia ¥, tendo sido excluidos os porta-
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dores de fibromialgia secundaria, portadores de outra
doenca reumatica associada e de hipotireoidismo. Es-
tudou-se, também, 47 pacientes portadores de artrite
reumatoide (36 do sexo feminino e 5 do sexo mascu-
lino), com idade média de 46,83 (DP=1t13,34). Todos
os portadores de artrite reumatéide preenchiam pelo
menos 4 critérios diagnoésticos propostos pelo ACR para
esta patologia .

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do Instituto de Pesquisas ligado ao Hospital
Universitario Evangélico de Curitiba (HUEC) tendo sido
obtido o consentimento livre e esclarecido dos seus
participantes. Esta amostra representa o nimero de pa-
cientes que freqientaram o ambulatorio de Reumato-
logia do HUEC no periodo de novembro de 2001 a
fevereiro de 2002 e que concordaram em participar do
estudo.

Os pacientes de fibromialgia foram submetidos a
exame fisico para contagem dos pontos sensiveis (tendo
sido utilizado para pesquisa, o mapa de 18 pontos que
consta na quadro 1), a quantificacao de dor pela escala
analogica visual de dor e analisados quanto a capaci-
dade de realizar atividades didrias pelo HAQ (Health
Assessment Questionnaire). O HAQ é um questiondrio
devidamente validado para o portugués e considerado
uma medida eficaz da qualidade de vida em portadores
de fibromialgia ®. Os pacientes do grupo de artrite reu-
matoide também foram submetidos a0 HAQ.

QUADRO 1 - LISTA DOS PONTOS GATILHOS

Regido occipital — na insercao do musculo occipital

Ponto cervical baixo: no aspecto anterior dos espacos intertrans-
versos C5 C7.

Trapézio: metade do bordo superior deste musculo
Costocondral: lateral 2 22 junc¢do, em sua superficie anterior.

Supraespinhoso: acima da espinha escapular, préximo ao bordo
medial.

Cotovelo lateral: ponto do cotovelo de tenista
Gliteo médio: regiao superior e lateral das nadegas
Grande trocanter

Medial do joelho: sobre o ligamento, na linha articular.

Os dados obtidos foram tratados estatisticamente
através de construcao de tabelas de frequéncia e ob-
tencdao de medidas descritivas. Para comparac¢io estatis-
tica dos dois grupos de pacientes, em relacio ao escore
HAQ, foi realizado o teste t para amostras independen-
tes. Para verificacdo da existéncia de correlacao entre
as demais varidveis do estudo foi obtido o coeficiente
nao-paramétrico de Spearman.

RESULTADOS

O numero de pontos sensiveis observados na po-
pulacio portadora de fibromialgia variou de 6 a 18
(média de 14,33; DP=+ 2,78) e a escala de dor mostrou
variacao entre 1 e 10 com média de 7,43; DP=+1,86).
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Veja figuras 1 e 2.

FIGURA 1 - NUMERO DE TENDER POINTS NA POPULAGAO
DE FIBROMIALGIA ESTUDADA
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A medida do HAQ nos portadores de fibromialgia
variou entre 0,5 a 3,0 (média 1,65; DP=10,63). Nos
portadores de artrite reumatéide, o HAQ variou en-
tre 0 e 3,0 (média de 0,91; DP=%0,67). A distribui¢iao
dos valores do HAQ nestes dois grupos de pacientes
encontra-se na tabela 1.

TABELA 1 — ESCORES DO HAQ EM PORTADORES DE FIBROMIALGIA

E ARTRITE REUMATOIDE

FIBROMIALGIA ARTRITE

ESCORE HAQ n % n %

0 0 0,00 1 2,44
0,5 2 2,99 13 31,71
1 13 19,40 11 26,83
1,5 16 2388 9 21,95
2 15 22,39 5 12,20
25 16 2388 1 2,44
3 5 7,46 1 2,44
Total 67 100 41 100

N= nimero ; HAQ= Health Assessment Questionnaire

Comparando-se 0 HAQ de ambos os grupos pelo
teste t de Student nota-se diferenca significativa entre
os escores HAQ dos 2 grupos avaliados, tendo o grupo
fibromialgia apresentado um escore significativamente
superior ( p<0.0001). Este dado encontra-se represen-
tado na figura 3.
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FIGURA3
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GRUPO

Ao se estudar o nimero de tender points da po-
pulacgio fibromidlgica encontrou-se que o numero dos
mesmos guarda uma correlacdo significativa com o va-
lor obtido na escala visual analégica de dor, ou seja, a
medida que aumenta o numero de tender points au-
menta o escore na escala visual analégica. (Coeficiente
de Spearman de 0,286727 com p=0,018). No entanto,
o numero dos mesmos nao guarda correlacio positiva
com os escores do HAQ (coeficiente de Spearman de
0,176 com p=0,15).

Nao se encontrou correlacio do escore do HAQ
dos pacientes fibromidlgicos com os valores obtidos na
escala visual analogica de dor. (Coeficiente de Spear-
man de 0,199 com p=0,10).

DISCUSSAO

A fibromialgia é uma doenca que se caracteriza por
dor generalizada, pontos de sensibilidade ao exame fisi-
co (tender points), sensacio subjetiva de edema, pares-
tesias, fadiga, distirbios do sono . Cefaléia, sindrome
do célon irritivel, ansiedade e depressao também es-
tao associadas . Caracteristicamente esta doenca cursa
com todos os exames laboratoriais (como pesquisa de
auto-anticorpos e provas de atividade inflamatoria) ne-

gativos ficando o seu diagndstico na dependéncia do
preenchimento de critérios propostos pelos American
College of Rheumatology , os quais sio essencialmente
clinicos. Tais critérios podem ser resumidos como dor
nos quatro quadrantes do corpo e presenca de 11 dos
18 pontos gatilhos citados na tabela 1. Embora o elen-
co de sinais e sintomas fibromidlgicos, que costumam
ser proeminentes, ¢ facilmente reconhecido na pratica
didria, as limitagcoes fisicas impostas aos seus portado-
res nem sempre sao adequadamente valorizadas.

Como pode ser observado pelos resultados obti-
dos, o grau de incapacidade analisado pelo HAQ em
portadores de fibromialgia € muito importante sendo
significativamente superior ao de portadores de artri-
te reumatdide, sendo esta Gltima doenca considerada
o protétipo dos processos articulares inflamatorios e
deformantes.

A pergunta que se impoe frente a esta situacio é:
quais os elementos que colaboram para este grau de
incapacidade e como isto pode ser melhorado?

Como a queixa de dor é muito proeminente no
fibromialgico, € natural que se tente atribuir a incapa-
cidade 2 mesma. No presente estudo, entretanto, isto
nao pode ser verificado, uma vez que nao se encontrou
correlacio entre a medida da escala visual analdgica de
dor e o nimero de pontos sensiveis e a incapacidade
medida pelo HAQ. Alids, esta falta de correlaciao entre
o numero de fender points e estado funcional analisado
pelo HAQ nestes pacientes ja havia sido detectada por
Yunus ©.

Estes achados apontam para o fato de que, se
alguém pretende melhorar o estado funcional destes
pacientes tem que se preocupar com muito mais do
que simplesmente promover analgesia. Enquanto o
processo fisiopatolégico da fibromialgia nio consegue
ser devidamente esclarecido, pontos que merecem ser
estudados sio o grau de condicionamento fisico destes
pacientes, nivel de fadiga, correlacao com distirbios do
sono e/ou patologias psiquidtricas associadas.
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ABSTRACT - Fibromyalgia patients complain of generalized pain, fatigue and sleep disturbance. Laboratory exams
are typically negative in this pathology. Due to this lack of symptom’s specificity and palpable proofs of inflammato-
ry disease, these patients complaints are not taken seriously. In this study we try to demonstrate the high impact of
fibromyalgia in the patient’s life quality comparing them with rheumatoid arthritis patients. We also try to verify the
relationship between poor life quality with generalized pain and number of tender points at physical examination.

KEYWORDS - Fibromyalgia, life quality, pain and tender points.
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RESUMO - Objetivos: Verificar a prevaléncia de anticorpo anti-Sm na popula¢io local com LES e correlacionar
sua presenca com o perfil clinico e sorologico da doencga. Método: Foi realizada uma andlise retrospectiva de
350 prontudrios dos pacientes com LES. Como critério de inclusao o paciente deveria preencher os critérios
classificatorios do ACR e ter a pesquisa do anti-Sm. Foram coletados dados acerca do perfil demografico,
clinico e sorolégicos. Resultados: Existia presenca do anti-Sm em 22,65%, dos pacientes. Encontrou-se asso-
ciagao significativa do anti-Sm com o anti-RNP. Conclusdo: A prevaléncia do anticorpo anti-Sm foi de 22,65%.
Ao correlacionarmos o perfil clinico e sorolégico com a presenga do anticorpo Anti-Sm, nao foi encontrado
correlacio clinica significativa, havendo apenas relacao deste anticorpo com o Anti-RNP.

DESCRITORES - Lipus Eritematoso Sistémico, anticorpo Anti-Sm, anticorpo Anti-RNP.

INTRODUCAO

O Lupus Eritematoso Sistémico (LES) ¢ uma do-
enca inflamatéria cronica do tecido conjuntivo, de
etiologia multifatorial, que se caracteriza por acome-
ter diversos 6rgaos e sistemas ' e por apresentar
importantes distirbios imunologicos, com a presen-
¢a de auto-anticorpos dirigidos, sobretudo contra
antigenos nucleares, alguns dos quais participam de
lesao tissular imunologicamente mediada 2.

Embora possa ocorrer em ambos 0s sexos e em
qualquer faixa etiria®”’, a doenca é mais prevalente
nas mulheres em idade fértil. A distribuicio étnica
€ universal, no entanto, parece ser mais prevalente
na raca negra apesar de ser encontrada em todas
as demais etnias e em diferentes dreas geograficas.
A incidéncia anual nos EUA ¢é de 27,5/milhao para
mulheres brancas e 75,4/milhao para mulheres ne-
gras e a prevaléncia varia entre 1/1000 e 1/10000 .

Apesar de nao se conhecer sua etiologia, ad-
mite-se que diferentes fatores, em conjunto, favo-
recam o desencadeamento do LES, entre os quais
se destacam: fatores genéticos, fatores ambientais,
especialmente raios ultravioleta, infec¢des virais,
substancias quimicas, hormonios sexuais e fatores

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

emocionais . Os fatores genéticos sio demons-
trados pela maior prevaléncia da doenca em deter-
minadas familias, uma vez que cerca de 10 a 20%
dos pacientes com LES apresentam historia familiar
de alguma doenca auto-imune ou mesmo de LES.
Existe também uma alta concordincia nos gémeos
monozigoticos . A intera¢io entre esses multiplos
fatores estd associada a um distirbio do controle
imunorregulatorio, com perda da tolerancia imuno-
l6gica, levando 2 ativacio de linfécitos T e B, com
consequente formac¢ao de auto-anticorpos, deficién-
cia na remoc¢io de imunocomplexos, ativacio do
sistema de complemento e de outros processos in-
flamatérios que levam 2 lesao celular e/ou tissular™®.
A lesiao tecidual no LES decorre principalmente
da formacio e deposicio de imunocomplexos, de
ativacao do sistema de complemento e do conse-
quente processo inflamatorio. As citopenias no LES
sao devidas 24 aciao de anticorpos dirigidos contra
antigenos de superficies de membranas celulares,
favorecendo a destruicao dessas células pelo siste-
ma reticulo-endotelial, além de possivel acao de cé-
lulas imunocompetentes e citotoxicidade .
Auto-anticorpos podem ocorrer mesmo em
individuos normais. Geralmente estes ocorrem em
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baixos titulos, apresentando baixa especificidade e afi-
nidade e sio da classe IgM. Auto-anticorpos de alta
especificidade e afinidade, da classe 1gG caracterizam
os auto-anticorpos patogénicos .

As manifestacoes clinicas do LES sao variadas, po-
dendo envolver qualquer 6rgio ou sistema, isolada ou
simultaneamente, em qualquer periodo da doenca. O
uso de marcadores genéticos para identificar e estrati-
ficar subgrupos clinicos € dificultada pela complexida-
de genética e alta frequéncia de alelos susceptiveis na
populacio em geral. Em contraste com as andlises ge-
néticas, os auto-anticorpos representam um importante
recurso diagnostico de LES e pode fornecer pistas para
processos patolégicos em virios tecidos. Embora um
nimero muito grande de auto-anticorpos tenham sido
descritos no LES, apenas anti-DNA (dsDNA), anti-Smith
(Sm) e anti-fosfolipide (PL) sao parte dos critérios de
classificacao descritos pelo Colégio Americano de Reu-
matologia V. Rea¢odes especificas estdo associadas com
clinicas distintas, caracteristicas de LES. Associacdes co-
nhecidas sao anti-dsDNA com nefrite lipica, anti-SSA e
anti-SSB com sintomas de secura, e anti-RNP com fe-
nomeno de Raynaud. Mais associacoes foram descritas,
mas estudos diferentes mostram resultados conflitantes
)

O anticorpo anti-Sm é um anticorpo direcionado
contra 7 proteinas (B/B°, D1, D2, D3, E. F. G), que
constitui o ndcleo comum de Ul, U2, U4 e U5, peque-
nas partes da ribonucleoproteina. Essa resposta autoi-
mune tem como alvo mais frequentes as proteinas B/
B’, D1 e D3 e menos estendido para D2. As proteinas
E, F e G sdo menos reconhecida. Ele é detectado em
uma porcentagem de pacientes com LES compreendida
entre 5-30% sendo seu aparecimento mais prevalente
em negros 7%,

A significancia clinica do anticorpo anti-Sm ainda
¢ debatida. A determinacio sérica desse anticorpo tem
mostrado variacdes da titulacao, aumentando a possi-
bilidade de que ele possa estar ligado a exacerbacio
e remissdo da doenca, muitos estudos tem testado a
possibilidade de associagao com manifestacdes singu-
lares da doenca, com a severidade do envolvimento do
6rgdo, ou com a atividade da doenca ©®.

O presente estudo visa buscar a correlagio clini-
ca com a presenca do anticorpo anti-Sm nos pacientes
com LES do Ambulatério do Hospital Evangélico de
Curitiba.

MATERIAL E METODOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em pesquisa da Sociedade Evangélica Beneficen-
te de Curitiba. Foi realizada uma andlise retrospectiva
de prontudrios dos pacientes com lipus eritematoso
sistémico do Ambulatério de Reumatologia do Hospi-
tal Universitirio Evangélico de Curitiba que frequenta-
ram o ambulatério nos Gltimos 5 anos, totalizando 350
prontudrios. Como critério de inclusio, foram selecio-
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nados os prontudrios de todos os pacientes que se en-
quadraram em quatro critérios dentre os onze estabele-
cidos para classificacio de ldpus eritematoso sistémico
do Colégio Americano de Reumatologia (ACR) ©.

Além dos critérios de LES adotados pelo ACR, fo-
ram analisadas outras clinicas prevalentes como Feno-
meno de Raynaud e acidente vascular Encefilico (AVE).
A pesquisa de anticorpos anti-Sm, anti-Ro, anti-La, anti-
-RNP e anticardiolipina (ACL) das classes 1gG e IgM,
sdo realizadas em nossa instituicio por ensaio imuno-
enzimdtico (ELISA) utilizando o Kit Orgentec ®. O anti
DNA ¢ realizado por imunofluorescéncia indireta uti-
lizando-se como substrato a Chritidia lucilae, e o anti-
coagulante lapico (LAC) ¢é feito pelo teste de screening
dRVVT (dilute Russell viper venom test) e confirmado
pelo RVVT. O fator reumatoide IgM é pesquisado pelo
teste de aglutinacio do litex (BioSystems ®).

A partir dos prontudrios foram analisados dados
demogrificos, idade de inicio da doenca, perfil clinico
e de auto anticorpos. Os dados obtidos foram coletados
em tabelas de frequéncia e de contingéncia e submeti-
dos a estudos estatisticos utilizando os testes de Fisher
e Qui-quadrado para andlise dos dados nominais, e de
t de Student e Mann-Whitney para dados numéricos.
Dados que na andlise univariada mostraram p < 0.05
foram submetidos a analise multivariada por regressio
logistica. O software usado para os calculos foi Med-
Calce®. A significancia adotada foi de 5%.

RESULTADOS

1) ANALISES DA AMOSTRA ESTUDADA

Do total foram incluidos e analisados 309 prontu-
arios de pacientes com LES. Destes, 17 (5,5%) homens
e 292 (94,5%) mulheres, em uma relacio de 1 homem
para 17,18 mulheres. Os pacientes tinham idade entre 6
e 79 anos (média de 38,48 + 12,16), e o tempo de dura-
¢ao da doenca variou entre 1 e 39 anos, (mediana de 8
anos). A idade do diagndstico compreendeu-se entre 5
e 69 anos (média de 29,93 + 11,47). O perfil clinico dos
pacientes estudados € apresentado na tabela 1.

TABELA 1 — PERFIL CLINICO DOS PACIENTES COM LUPUS ERITE-
MATOSO SISTEMICO ESTUDADOS

n %
Fotossensibilidade 233 / 307 75,89
Rash em borboleta 163 / 307 53,09
Lesao discoide 41 / 305 13,44
Raynaud 145 / 303 47,85
Aftas 155 / 306 50,65
Artrites 173/ 308 56,17
Convulsoes 38 / 307 12,38
AVE* 22 / 306 7,19
Psicose 15/ 307 4,88
Pleurite 54 / 304 17,76
Pericardite 40 / 303 13,20
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Glomerulonefrite 129 / 309 41,75
Hemolise 20 / 308 6,49
Leucopenia 93/ 307 30,29
Linfopenia 46 / 304 15,13
Plaquetopenia 73/ 307 23,77

n = nimero
(*) AVE = Acidente Vascular Encefilico

Na tabela 2 estdo representados os achados soro-
logicos.

TABELA 2 — ANALISE DO PERFIL DE AUTO-ANTICORPOS NOS
PACIENTES COM LES ESTUDADOS

n/309 %
Fator reumatoide 71 2298
Anti- DNA 99 32,04
Anti-Sm 57 18,45
Anti-RNP 76 24,79
aCl 1gG 37 11,65
aCl IgM 48 15,53
LAC 36 11,65

n = numero

2) ESTUDO COMPARATIVO ENTRE A POPULA-
CAO DE LES COM ANTI-SM POSITIVO E ANTI-SM NE-
GATIVO

Em 70 pacientes (22,65%) existia anti-Sm positivo.
Ao compararmos o perfil clinico dos pacientes estu-
dados com a presengca ou niao do anticorpo anti-Sm,
obtemos os dados apresentados na tabela 3.

TABELA 3 — PERFIL CLINICO COMPARATIVO ENTRE A POPULA-
CAO DE LES COM ANTI-SM POSITIVO E ANTI-SM NEGATIVO

31/233 0,09
59/237 0,40

Linfopenia 15/70
Plaquetopenia 14/70

p = nivel de significancia
(*) AVE = Acidente Vascular Encefilico

Na tabela 4 encontra-se a andlise comparativa dos
achados sorolégicos.

TABELA 4 — COMPARACAO DO PERFIL DE AUTO- ANTICORPOS
NOS PACIENTES COM ANTI-SM POSITIVO E ANTI-SM NEGATIVO

Anti-Sm positivo  Anti-Sm negativo P
Fator Reumatéide 18/64 53/225 0,51
Anti-DNA 25/69 74/235 0,25
Anti-Ro 30/68 86/238 0,23
Anti-La 15/68 42/236 0,48
Anti-RNP 44/67 32/218 <0.0001
aCl IgM 10/70 27/238 0,51
aCl IgG 13/70 35/236 0,45
LAC 9/67 27/219 0,81

Anti-Sm positivo  Anti-Sm negativo P
Tempo de doenca 1 a 39 1 a 38 0.03

(Mediana de 8) (Mediana de 6) ’
Idade 35,83+11,97 39,31+£12/18 0,04
igije inicio da g 49x11,08 303541157 023
Rash em borboleta 42/70 121/237 0,22
Lesao discoide 1368 28/237 0,13
Fotossensibilidade 55/70 178/237 0,75
Raynaud 41/69 104/234 0,03
Aftas 34/70 121/236 0,68
Artrites 40/70 133/238 0,92
Convulsoes 7/70 31/237 0,47
AVE* 7/70 15/236 0,31
Psicose 3/70 12/237 1,00
Pleurite 15/69 39/235 0,32
Pericardite 12/69 28/234 0,09
Glomerulonefrite 33/70 96/239 0,30
Hemolise 7/70 13/238 0,18
Leucopenia 24/70 69/237 0,41

p = nivel de significincia

Ao analisarmos os dados de perfil clinico e perfil
de auto-anticorpos em relac¢do a presenca de anticorpo
anti-Sm, os dados que apresentaram significincia fo-
ram a idade do paciente, tempo de doenca, fendmeno
de Raynaud, pericardite, linfopenia e o anticorpo anti-
-RNP. Esses dados que foram significativos em andlise
univariada foram submetidos a analise multivariada por
regressao logistica. Como resultado obteve-se que ape-
nas o anti-RNP (OR de 12,16; 95%IC de 6,15 to 24,06)
realmente estd associado ao anti-SM.

DiscussAo

Do total dos pacientes com LES analisados no pre-
sente estudo, foi encontrada a prevaléncia de mulheres
(94,5%) na idade fértil (média de 38,48 anos), em uma
propor¢ao de 1 homem para 17,18 mulheres. LIMA,
2005 “ destacaram que o LES caracteriza-se como uma
doenca predominantemente feminina, acometendo
mulheres em idade fértil. Em nosso estudo esse predo-
minio de LES no sexo feminino foi superior ao descrito
na literatura cldssica. Achado semelhante foi referido
por SATO, 1991, que sugeriram que, pelo fato de ser
um servico de referéncia, grande parte dos pacientes
sao encaminhados por outros locais “V. Em relagio ao
perfil clinico dos pacientes estudados, a manifestacio
clinica mais frequente foi a fotossensibilidade (75,89%)
seguida por artrites (56,17%), ja BEZERRA, 2005 en-
controu uma maior prevaléncia de artrite nao-erosiva
(87,2%), seguida por fotossensibilidade (66,5%) ele jus-
tifica esse alto nimero pelo fato de o estudo ter sido
realizado nos meses de verao 2 .

Em relacdo aos anticorpos os valores encontrados
nos pacientes com LES do presente estudo, foram de




22,65% para o anti-Sm e de 24,79% para o anti-RNP, o
que estd compativel com o encontrado na literatura,
que cita um percentual entre 5 - 30% e 25-48%, respec-
tivamente ®. Arbuckle *¥ encontrou 38% de anticorpo
anti-Sm e 33% anticorpo anti-RNP.  To et al ¥ mostra-
ram uma frequéncia de 22,2% para o anticorpo anti-Sm
€ 39,5% para o anti-RNP.

Tem sido sugerido que as diferentes etnias das po-
pulacdes estudadas, podem explicar a diferenca na fre-
quéncia do anti-Sm sendo este autoanticorpo descrito
como mais frequente em negros ®.

Em nosso estudo nio encontramos significincia
entre a clinica do LES e a presenca do anticopo anti-
-Sm. Apesar disso, outros estudos mostram uma dife-
renca. TANG, 2010, encontraram que o anti-Sm estava
relacionado com as seguintes clinicas: rash discoide,
pericardite e leucopenia, porém sem utilizacao de ana-
lise multivariada @». WINFIELD, 1978, “® encontraram
correlacio com disfuncio do sistema nervoso central
(SNC), mas MIGLIORINI, 2005, argumentam que essa
associacio entre o anti-Sm e a lesio do SNC € incerta
®. JANWITYANUCHIT, 1993, ao estudarem 131 pacien-
tes com LES, encontraram uma relacio entre a presenca
do anti-Sm e a doenga renal e que essa associa¢ao tor-
nava-se mais evidente quando o anti-Sm é encontrado
com juntamente com o anti-dsDNA 7. No estudo de
ALBA, 2003, uma alta frequéncia de anti-DNA, anti-Sm,
anti-RNP e LAC foram encontradas em pacientes com
nefrite lipica @®.

Embora o anticorpo anti-Sm seja um bom marca-
dor sorolégico para diagnéstico de LES, nao ha eviden-
cias da relacio entre a presenca dos anticopos anti-Sm
e anti-RNP com a gravidade da doenca . PRASAD,
2006, @ em seu estudo com 500 pacientes, através de
andlise multivariada, verificou que a presenca dos an-
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ticorpos anti-DNA e anti-Sm nao sio preditores de gra-
vidade significantes, mas o sexo, idade de diagnéstico
do LES, duracio da doenca, uso de corticosterdides sao
fortes preditores de gravidade.

Pela andlise multivariada obtivemos relacao signi-
ficativa apenas entre anti-Sm e anti-RNP. Isso sugere
que os outros fatores que deram significincia na ana-
lise univariada (idade do paciente, tempo de doenca,
fendbmeno de Raynaud, pericardite, linfopenia) esta-
vam relacionados ao anti-RNP e nio ao anti-Sm. Isso
pode ser explicado pela semelhanca dos antigenos Sm
e RNP. Além disso, nossos dados, ao nao se correla-
cionarem com nenhuma das manifestacdes graves da
doenca confirmam os achados de PRASAD, 2006 da
nao associacao destes auto-anticorpos com gravidade
da doenca @,

Existem muitos estudos que mostram a correlacao
entre diversos anticorpos e a clinica apresentada no
LES, dentre eles € conhecida a associacio entre o anti-
-dsDNA com a nefrite lipica, o Anti-SSA e o Anti-SSB
com a sindrome seca, o Anti-RNP com o fendmeno de
Raynaud ©; e Anti-Ro com a fotossensibilidade cuta-
nea. Porém, pouco se sabe se existe relacio entre o
Anti-Sm e uma clinica predominante no LES. Os es-
tudos mostram divergéncias nos resultados desta rela-
¢do. Portanto o médico nao deve fazer uso do Anti-Sm
€como orientacao nesse aspecto.

Como conclusio podemos dizer que a prevaléncia
do anticorpo Anti-Sm na populacio com lapus erite-
matoso sistémico, estudada foi de 22,65%. Ao corre-
lacionarmos o perfil clinico e sorolégico do LES com
a presenca do anticorpo Anti-Sm, nio encontramos
correlaco clinica significativa, havendo apenas relacio
deste anticorpo com o Anti-RNP.

Leonhardt JM, Amaral PO, Fabricio LHZ, Tokarski MC, Skare TL, Martin S, Francisco JAC, Leinig CAS, Budel VM,
Gasperin Janior P. Systemic Lupus Erythematosus and Anti-sm. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):50-54.

ABSTRACT - Objectives: To assess the prevalence of anti-Sm in local population with SLE and to determinate its
correlation with serological and clinical disease. Metodology: We performed a retrospective analysis of 350 SLE pa-
tient’s charts. As inclusion criteria the patient should have four of the eleven classification criteria of the ACR and
the presence of the test for anti-Sm. We collected demographic, clinical and serological data. Results: Anti-Sm was
found in 22.65% of the patients. We found significantly correlation between anti-Sm and anti-RNP. Conclusion: The
prevalence of anti-Sm antibodies was 22.65%.No clinical important association was found with this autoantibody

except by anti-RNP.
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O PAPEL DA MONOCITOSE NO INFARTO AGUDO DO MIOCARDIO DE
RATOS WISTAR CAUSADO POR ISOPROTERENOL.

THE ROLE OF MONOCYTOSISIN ACUTE MYOCARDIAL INEARCTION IN
WISTAR RATS CAUSED BY ISOPROTERENOL.
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Sagrillo GD, Brighenti LMV, Campos LFLCM, Geara LFM, Ruggeri MT, Seleme VB, Kubrusly LF, Martins OF,
Mendes LF. O Papel da Monocitose no Infarto Agudo do Miocirdio de Ratos Wistar Causado por Isoprotere-
nol. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):55-61.

REsuMoO - Objetivo deste estudo € avaliar a relacio entre IAM com a elevacio de mondcitos e avaliar os
niveis de mondcitos com os niveis dos marcadores de necrose miocardica (CPK, TcT US). No grupo Teste (10
ratos) foi administrado isoproterenol 150mg/kg/dia por 2 dias consecutivos (via SC). No Controle (10 ratos),
2ml de solucao salina. Apos 24h da ultima aplicacio, foi feita a eutandsia. Foi coletado sangue para andlise
laboratorial. A média de mondcitos no grupo Controle foi de 5,6/100 células e no grupo Teste foi de 8,8/100
células (p=0,009). A taxa de mortalidade foi de 50%. Quanto ao peso, os grupos nio tiveram diferenca sig-
nificativa. Feita andlise da CPK, nao houve diferenca significativa entre os grupos, assim como na troponina
T US. A maioria dos animais do grupo Teste (80%) obtiveram valores de TcT US maiores que o valor de

referéncia. Houve um aumento monocitario significativo apos o IAM.

DESCRITORES - Monocitose, Infarto Agudo do Miocardio, Experimental.

INTRODUCAO

O infarto agudo do miocidrdio (IAM) ¢é definido
como foco de necrose resultante de baixa perfu-
sdo tecidual, com sinais e sintomas consequentes da
morte celular cardiaca.

Na maioria dos paises a doencga isquémica do
coracdo representa uma das principais causas de
Obito em homens e mulheres acima de trinta anos
de idade. @

Antigamente essas comorbidades eram consi-
deradas causa importante de Obito somente em pa-
ises desenvolvidos. Hoje, com um maior controle
das doencas infecto-parasitarias e consequente au-
mento da longevidade nos paises em desenvolvi-
mento, essa doenca tem atingido um nimero cada
vez maijor de pessoas em uma faixa etdria cada vez
mais baixa. @

Os monocitos, em uma fase inicial, parecem
atuar como mediadores de lesio miocardica, uma

vez que a resposta de atenuaciao de monocitos in-
flamatoérios com RNA curto de interferéncia (siRNA),
inibidores da enzima de conversio da angiotensi-
na, ou esplenectomia reduziu significativamente o
tamanho do enfarte em modelos experimentais.

A caracterizacio da resposta de mondcitos
de ratos apos IAM foi amplamente dependido da
andlise de proteinas de superficie celular. Durante
o IAM em ratos e, possivelmente, seres humanos,
mondécitos do baco e da medula 6ssea sio recruta-
dos para miocardio isquémico através do sangue de
uma forma coordenada e produzem citocinas pro-
-inflamatérias como o fator de necrose tumoral e
interleucina-1p. ®

Este estudo ird avaliar a relacdo independente
entre infarto agudo do miocardio em ratos com a
elevaciao de mondcitos isoladamente.

Além de avaliar também os niveis absolutos de
monocitos com os niveis dos marcadores de necro-
se miocardica (CPK, troponina T ultrassensivel).

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba e Instituto de Pesquisa Denton Cooley, Curitiba, PR, Brasil.
1 - Académico do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.
2 - Professor do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.

Endereco para correspondéncia: Guilherme Delponte Sagrillo - Rua Brigadeiro Franco, 1466, Ap. 1002 - 80420-200 - Curitiba-PR - Fone: (41) 9816-6060.

Endereco eletronico: sagrilo_59@hotmail.com
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MATERIAL E METODO

ASPECTOS ETICOS

Este estudo foi desenvolvido no Laboratério de Ci-
rurgia Experimental da Faculdade Evangélica de Curi-
tiba.

Os procedimentos experimentais foram realizados
de acordo com os padroes éticos estabelecidos pela
Comissio de Etica em Pesquisa Animal (CEPA) da Fa-
culdade Evangélica do Parani.

AMOSTRA

Foram utilizados 20 ratos jovens, machos, com
peso entre 200 e 250 gramas (média 230), da linha-
gem Wistar, provenientes do Biotério da Pontificia Uni-
versidade Catdlica do Parana, criados e mantidos sob
condicdes ambientais e alimentares semelhantes. Eles
foram divididos em dois grupos com 10 animais cada, o
primeiro grupo denominado CONTROLE, e o segundo
denominado TESTE.

AMBIENTE DE EXPERIMENTACAO

Os animais foram mantidos em gaiolas de poli-
propileno, alojadas em dependéncias refrigeradas
(24£2°C). Foi observada a alternancia dos ciclos claro/
escuro a cada 12 horas. Os ratos foram alimentados
com uma dieta industrializada especifica para o uso
em laboratérios. A higienizacao das gaiolas e o exame
dos animais foram realizados diariamente pelo técnico
responsavel e pelo pesquisador, respectivamente. Os
animais permaneceram em jejum e sem oferta de dgua,
a partir de 12 horas antecedentes a aplicacio da aneste-
sia, a qual precedeu o sacrificio, para coleta do sangue.

INDUCAO DO INFARTO

Com a finalidade de induzir o infarto agudo do
miocdrdio, foi realizada a administracio subcutinea de
isoproterenol nos animais do grupo Teste, numa dose
de 150 mg/kg/dia diluida em 2 ml de solucio salina du-
rante dois dias consecutivos, com intervalo de 24 horas
entre as aplicacdes. J4 no grupo Controle foi realizada
a aplicacdo, por meio da administracao subcutinea, de
2 ml de solu¢io salina durante dois dias consecutivos,
também com um intervalo de 24 horas entre as apli-
cacdes. As doses administradas no grupo Teste foram
calculadas com base no peso dos animais. Para afericio
da quantidade exata de isoproterenol (150 mg/kg do
animal) foi utilizada uma balanca analitica.

ANESTESIA

Vinte e quatro horas apés a ultima aplicacio sub-
cutinea foi aplicado a anestesia para realizacao do sa-
crificio dos animais. A técnica anestésica envolveu o
uso de cloridato de cetamina na dose de 50 mg/kg do

animal e cloridrato de xilasina na dose de 10 mg/kg do
animal, ambas aplicadas por via intraperitoneal.

COLETA DO SANGUE

Vinte e quatro horas apés a ultima aplicacao do
isoproterenol no grupo Infarto e de soro fisioldgico no
grupo Controle, foi realizado o sacrificio, seguido da
coleta de sangue. A coleta do sangue foi efetuada por
meio de uma pungao cardiaca com um jelco descar-
tavel de nimero 24 (24 gauge). Com o uso de uma
seringa descartdvel de 5 mL, acoplada ao jelco, foram
colhidos 5 mL de sangue. Desse volume, 2 mL foram
armazenados em um tubo para realizacio de leuco-
grama com contagem diferencial de mondcitos (num
campo de 100 células) e 3 mL em um tubo para as do-
sagens bioquimicas (troponina T ultrassensivel e CPK).
Os tubos, devidamente identificados, foram entio pos-
tos em um isopor com gelo e enviados ao laboratério.

ANALISES ESTATISTICAS

Foram analisados os pesos dos animais antes do
experimento, o valor de CPK de cada animal, a quanti-
dade de mondcitos num campo de 100 células e o valor
da troponina T ultrassensivel de cada animal apos o ex-
perimento, além do numero de 6bitos no grupo Infar-
to durante o experimento. Para descricao das varidveis
quantitativas foram consideradas as estatisticas de mé-
dia, 1° quartil, mediana, 3° quartil, valor minimo, valor
maximo e desvio padrio. Para descricio da evolucio
do nimero de o6bitos foram consideradas frequéncias
e percentuais. Para comparacao dos dois grupos con-
siderados no estudo, em relacao a varidveis quantita-
tivas, foram considerados os testes t de Student para
amostras independentes e nao paramétrico de Mann-
-Whitney. Para avaliacdo da condicio de normalidade
das variaveis quantitativas foi considerado o teste de
Jarque-Béra. Valores de p menores do que 0,05 indica-
ram significincia estatistica.

RESULTADOS

PESO DOS ANIMAIS DO EXPERIMENTO

Testou-se a hipdtese nula de peso médio dos ra-
tos do grupo controle igual ao peso médio dos ratos
do grupo teste versus a hipdtese alternativa de médias
diferentes. O peso médio dos animais do grupo con-
trole foi de 243 gramas e o do grupo teste foi de 2474
gramas, com valor de p demonstrando que nao houve
diferenca significativa entre os grupos. Na tabela 1 sio
apresentadas as estatisticas descritivas desta varidvel
nos dois grupos, bem como o valor de p do teste es-
tatistico.




TABELA 1 — PESO DOS ANIMAIS DO EXPERIMENTO
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Grupo n Média 12 Quartil Mediana 32 Quartil Minimo Miximo Desv Pad Valor de p*
Controle 10 243,0 236,3 2425 250,0 230,0 255,0 8,2 0,304
Teste 10 2474 241,0 2450 2523 235,0 205,0 10,3

(*) Teste t de Student para amostras independentes; p<0,05

No grifico 1 podem ser visualizados os resultados.

GRAFICO 1 - PESO DOS ANIMAIS DO EXPERIMENTO

260 4

255 A

Peso (grs)
NoONON N
@ & & O
v o v o
—_

N
w
o

Médiat e.p.
Médiat d.p.

N
N
o

N
N}
o

Controle Teste

NUMERO DE OBITOS NO GRUPO TESTE

Os percentuais da tabela abaixo foram calculados
em relacao aos 10 ratos incluidos no grupo teste. Com
o inicio do experimento no dia 08/10/15 houve 1 ébito
logo ap6s a administragdo do isoproterenol. No segun-
do dia do experimento, o qual teve nova aplicaciao de
medicamento (09/10/2015) foram verificados 3 6bitos.
No ultimo dia do experimento, no qual nao foi admi-
nistrado o medicamento, foi verificado 1 6bito. Ao final
do experimento houve uma mortalidade total de 50%
dos animais do grupo teste, segundo tabela 2.

TABELA 3 - RESULTADO CPK DOS GRUPOS CONTROLE E TESTE

TABELA 2 - NUMERO DE OBITOS NO GRUPO TESTE

Dia g;:ii % I\ijslsllz 1:1(: % acumulado
08/10/2015 1 10,0% 1 10%
09/10/2015 3 30,0% 4 40%
10/10/2015 1 10,0% 5 50%

No grifico 2 podem ser visualizados os resultados.

GRAFICO 2 - NUMERO DE OBITOS NO GRUPO TESTE
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Testou-se a hipdtese nula de resultados de CPK
iguais nos dois grupos versus a hipdtese alternativa de
resultados diferentes. Segundo as andlises nao houve
diferenca significativa dos valores de CPK entre os gru-
pos Controle e Teste. Na tabela 3 sdo apresentadas as
estatisticas descritivas desta variavel nos dois grupos,
bem como o valor de p do teste estatistico.

Grupo n Média 12 Quartil Mediana 32 Quartil Minimo Miaximo Desv Pad Valor de p*
Controle 10 986,2 563,8 758,5 850,0 489,0 2985,0 760,1 0,329
Teste 6 649,3 3333 563,0 959,3 279,0 1143,0 378,6

(*) Teste ndo paramétrico de Mann-Whitney; p<0,05
No grafico 3 podem ser visualizados os resultados.

GRAFICO 3 - RESULTADO CPK DOS GRUPOS CONTROLE E TESTE
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MONOCITOS/100 CELULAS

Testou-se a hipétese nula de resultados de conta-
gem de mondcitos/100 células iguais nos dois grupos
versus a hipétese alternativa de resultados diferentes. A
partir dos resultados verificou-se que houve diferenca
significativa da contagem de mondcitos num campo de
100 células entre os grupos controle e teste. Percebe-se
que a média de mondcitos no grupo Controle foi de 5,6
e no grupo Teste foi de 8,8. Na tabela 4 sio apresen-
tadas as estatisticas descritivas desta variavel nos dois
grupos, bem como o valor de p do teste estatistico.
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TABELA 4 - QUANTIDADE DE MONOCITOS/100 CELULAS NOS GRUPOS TESTE E CONTROLE

Grupo n Média 12 Quartil Mediana
Controle 10 5,6 4,3 5,0
Teste 6 8,8 8,3 9,0

3° Quartil Minimo Maximo Desv Pad  Valor de p*
7,5 2,0 9,0 2,2 0,009
9,8 7,0 10,0 1,2

(® Teste nao paramétrico de Mann-Whitney; p<0,05

No grafico 4 podem ser visualizados os resultados.

GRAFICO 4 - QUANTIDADE DE MONOCITOS/100 CELULAS NOS
GRUPOS TESTE E CONTROLE

12 4

o
(=3
=]
=
~
86
=
S
©
c
&
Mediana
25%-75%
21 Min - Méx

Controle Teste

TROPONINA T ULTRASSENSIVEL

Testou-se a hipotese nula de média de troponina
dos ratos do grupo controle igual 2 média de troponina
dos ratos do grupo teste versus a hipétese alternativa
de médias diferentes. Na tabela 5 sao apresentadas as
estatisticas descritivas desta varidvel nos dois grupos,
bem como o valor de p do teste estatistico.

TABELA 5 - RESULTADO DA TROPONINA T US DOS GRUPOS CONTROLE E TESTE

Grupo n Média 1° Quartil Mediana 3° Quartil Minimo Miximo Desv Pad Valor de p*
Controle 10 3,4 1,2 1,8 53 0,2 10,0 3,3 0,222
Teste 6 57 2,7 6,0 8,8 0,9 10,0 3,9

() Teste t de Student para amostras independentes; p<0,05

No grifico 5 podem ser visualizados os resultados.

GRAFICO 5 - RESULTADO DA TROPONINA T US DOS GRUPOS
CONTROLE E TESTE
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Considerando o ponto de corte de 3 ng/ml (segun-
do literatura) testou-se a hipotese nula de que a proba-
bilidade de um rato no grupo teste ter troponina maior

que 3 ng/ml é igual a probabilidade de que um rato do
grupo controle ter troponina maior que 3 ng/ml versus
a hipotese alternativa de probabilidades diferentes.

Na tabela 6 sio apresentados os resultados obtidos
no estudo, bem como o valor de p do teste estatistico.

TABELA 6 - COMPARACAO DOS VALORES DA TROPONINA T US
DO GRUPO TESTE COM O VALOR DE REFERENCIA DA LITERA-
TURA

Grupo
Troponina Controle Teste

n % n %
>3 3 30% 4 80%
<3 7 70% 1 20%
Total 10 100% 5 100%
Valor de p: 0,119




No grifico 6 podem ser visualizados os resultados.

GRAFICO 6 - COMPARACAO DOS VALORES DA TROPONINA T US
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DISCUSSAO

O modelo de infarto do miocardio induzido por
isoproterenol, € amplamente utilizado em estudos in-
ternacionais uma vez que € de facil reproducio, pratico
e tem, geralmente, menores taxas de mortalidade (25%)
e morbidade comparado ao modelo cirtrgico que pode
apresentar mortalidade de até 50%. *

Além disso, os recursos financeiros e estruturais
necessrios para a realizacio do modelo sao menores.
24)

Contudo, mesmo com uma taxa de mortalidade
mais baixa € possivel ocorrer um nimero de Obitos
elevados, como aconteceu neste estudo (50% de 6bitos
no grupo Infarto). Varios sio os fatores que podem
contribuir para esse aumento da mortalidade como,
principalmente, o fato de nio ser possivel predizer o
local do infarto, havendo entao riscos de comprometi-
mento de alguma artéria corondria importante, como,
por exemplo, o tronco da artéria corondria esquerda,
situacdo que quase sempre é fatal. >

Na avaliacao do peso dos ratos nao houve dife-
renca significativa entre os valores comprovando que o
peso niao exerceu influéncia em qualquer outra varia-
vel, sendo que a média dos pesos de ambos os grupos
foi muito similar: grupo Controle 243 gramas e grupo
Infarto 247,4 gramas.

Vale a pena salientar que ha relacao positiva en-
tre obesidade (principalmente a visceral, representada
pelo aumento da circunferéncia abdominal) e sindro-
mes coronarianas agudas. Além de ser fator de risco
isolado, a obesidade tem relacio com o aumento da
incidéncia de diabetes, hipertensao arterial sistémica e
dislipidemia, comorbidades estas que também sao fato-
res de risco cardiaco. ®®

Ap6s andlise quimica da CPK poés-experimento
constatou-se que nao houve diferenca significativa en-
tre os grupos Controle e Teste, pois esta enzima cardi-
aca apresenta alta sensibilidade e pouca especificidade
e pode aumentar em diversas outras patologias e situa-
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¢oes que nio a isquemia miocdrdica aguda, como exer-
cicios extenuantes, traumas musculares, injecoes intra-
musculares, miosites, miocardites e varios outros. *”

Embora nao tenha dado diferenca significativa na
avaliacio estatistica entre as dosagens de troponina
T US entre o grupo Controle e Teste, € possivel uma
elevacio da troponina T US em individuos que nio
sofreram infarto, como por exemplo, ’ em situacoes
como exercicio extenuante, ¥ injecio intramuscular e
@ trauma muscular. ¥

No nosso trabalho, valores elevados desse mar-
cador de necrose miocardica que foram encontrados
no grupo controle poderiam ser explicados por algum
desses motivos. Ainda, de acordo com o mesmo estudo
referido anteriormente, sabe-se que apés situaciao de
isquemia miocardica transitéria hd possibilidade de nio
ocorrer elevacio significativa da troponina T US. Possi-
veis causas de nido elevacio significativa da troponina
T US no grupo Infarto sao: ¥ possivel falha na dosagem
ou @ situacdes de isquemia miocardica transitéria que
nao foram suficientes para elevar a troponina T US de
forma significativa. Além disso, em se tratando de um
modelo de infarto pré-estabelecido a troponina T US
foi apenas dosada para complementacio do estudo,
também em nosso modelo. ¥

Foi encontrado um valor significativo em relacao
ao nimero de mondcitos no sangue dos ratos do grupo
Teste, comprovando a presenca de monocitose relacio-
nada ao infarto. E possivel observar um aumento na
circulagio total de mondcitos apés 48 horas do infarto.
Este autor comparou em seu estudo a monocitose em
ratos e humanos e encontrou que a magnitude da res-
posta monocitiria correlaciona-se com a extensao da
lesao miocardica. Desta forma é possivel predizer que
quanto maior o recrutamento de células, mais intensa
serd a resposta inflamatéria. ©

Segundo estudos, os mondcitos comecam a se
acumular no primeiro dia apds o infarto e permanecem
altos até aproximadamente o dia 7, os resultados obti-
dos no nosso trabalho concordam com a literatura visto
que a presenca da monocitose foi detectada entre 24-48
horas ap6s a ocorréncia infarto. 42

Estudos que relacionam o infarto agudo do mio-
cardio e sua associacio com a contagem de células
brancas mostram que a leucocitose pode predizer o
desenvolvimento de ICC. Os mondcitos aumentados
induzem a um estado de hipercoagulabilidade, via au-
mento da interleucina IL8, o que associa a inflamacio e
a trombose em pacientes com doenca coronariana.

Apesar de nio se saber ao certo o real papel dos
mondcitos na sindrome coronariana aguda, foi descrito
em uma metandlise uma relacio entre o aumento dos
glébulos brancos e a piora na evolugao e aumento da
mortalidade em pacientes com esta sindrome. ©®

Num estudo foi considerado como preditora da
doenca arterial coronariana a contagem de células
brancas na populacio de 30 a 75 anos, independente
de outros fatores de risco, como hipertensiao arterial,
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idade, raca e fumo. 4V

Numa metanalise foi associada a leucocitose como
marcador de risco da doenca cardiovascular, uma vez
que é responsavel por diversos efeitos bioldgicos, tanto
protetores quanto prejudiciais. Ambos ressaltam uma
importante participacao dos leucdcitos na patogénese
da aterosclerose. %2

A contribui¢io da literatura, portanto, se faz sufi-
ciente na comprovacao de um elo entre o aumento dos
leucdcitos e a doenca arterial coronariana, principal-
mente no infarto agudo do miocardio e nas sindromes
coronarianas agudas.

Vale ressaltar ainda que a dosagem de mondci-
tos poderia ter papel importante, quando associada 2a
dosagem de marcadores de necrose miocdrdica, visto
que sua dosagem ¢ facil, barata e comumente solicitada
nos exames de rotina em unidades coronarianas. Nesse
contexto, a relacio entre monocitose e sindromes co-
ronarianas agudas pode auxiliar no diagndstico diferen-
cial em unidades de dor toracica.

O presente estudo avaliou a relacio da monocito-
se em ratos Wistar apos infarto do miocardio. Trata-se
de um estudo relevante no meio cientifico visto que im-
portantes pesquisas demostraram diferentes caminhos
de proliferacio e ativacao de monocitos no infarto agu-
do do miocardio de ratos e humanos.

Houve poucos estudos, contudo, relacionando a
doenga coronariana com os monocitos, se fazendo ne-
cessario a realizacio de novos estudos na determinacio
do papel dessas células nas patologias anteriormente
citadas.

CONCLUSAO

Os dados desse estudo permitem afirmar que exis-
te uma relacao entre a monocitose e o infarto agudo
do miocardio.

A relagio entre os marcadores cardiacos e monoci-
tos pos infarto agudo do miocardio nao foi identificada.

Sagrillo GD, Brighenti LMV, Campos LFLCM, Geara LFM, Ruggeri MT, Seleme VB, Kubrusly LE, Martins OF, Mendes
LF. The role of monocytosis in acute myocardial infarction in wistar rats caused by isoproterenol. Rev. Méd. Parana,
Curitiba, 2016;74(2):55-61.

ABSTRACT - The objectiv this study is evaluate the relationship between AMI with elevated monocyte and evaluate
monocyte levels to the levels of myocardial necrosis markers (CPK, TCT US). In the test group (10 rats); isoprotere-
nol was administered 150 mg/kg/day for 2 consecutive days (subcutaneously). In the control (10 rats), 2 ml saline.
After 24 hours of the last application, euthanasia was performed. Blood was collected for laboratory analysis. The
mean of monocytes in the Control group was 5.6/100 cells and the Test group was 8.8/100 cells (p = 0.009). The
mortality rate was 50%. Regarding weight, the groups had no significant difference. Analysis of CPK was made; there
was no significant difference between the groups, as well as Troponin T US. Most animals of test group (80%) had

TCcT US values larger than the reference value. There was a significant increase in monocytes after AMI.

KEYWORDS - Monocytosis, Acute Myocardial Infarction, Experimental.
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RESUMO - Objetivos: Analisar dados epidemiolégicos de pacientes submetidos 2 PAAF, classificados como
lesdes foliculares (classe IV) e suspeitos para malignidade (classe V) pelo Sistema Bethesda para Laudos
Citopatolégicos da Tireoide e avaliar o desempenho do painel imunocitoquimico com os marcadores CK-19,
Galectina-3 e HBME-1 no diagnostico destes pacientes. Metodologia: Estudo retrospectivo transversal, que
analisou 24 laudos anatomopatolégicos do Centro de Patologia de Curitiba, entre 2011 e 2014, classificados
como classe IV e V do Sistema Bethesda, cujas laminas foram avaliadas pela imunocitoquimica, usando-se os
marcadores CK-19, GAL-3 e HBME-1. Resultados: 83,3% dos pacientes eram mulheres, com idade média de
45,7 anos. O tamanho médio das lesdes foi 12,5mm, localizadas 56,5% no lobo D. O painel de marcadores
apresentou sensibilidade 100%, especificidade 90,5% e eficdcia 95,5% para as lesdes avaliadas. Conclusao: A
imunocitoquimica demostrou-se um exame pré-operatorio eficaz para diferenciacio de lesoes foliculares e
suspeitas para malignidade do carcinoma papilifero da tireoide.

DESCRITORES - Imunocitoquimica, Nédulos da tireoide, Lesodes Foliculares.

INTRODUCAO

Segundo dados do Instituto Nacional de Can-
cer, os canceres de tireoide, apesar de serem consi-
derados raros, representam de 2 a 5% dos casos de
cancer no sexo feminino e 2% dos casos no sexo
masculino mundial. Nas ultimas décadas, foi obser-
vado um padrio de aumento da incidéncia (cerca
de 1% ao ano) das neoplasias tireoidianas, possivel-
mente devido melhorias nos métodos diagndsticos,
como o emprego de biopsias guiadas por imagem,
destacando-se o uso do ultrassom @ 2.

A ampla variedade de tipos morfolégicos des-
sas neoplasias consiste em um grande desafio diag-
noéstico até mesmo para os patologistas mais expe-

rientes na drea. Geralmente sao lesdes benignas,
mas cerca de 5% sao malignas @5, O grupo mais
desafiador € o “padrao folicular”, que inclui nédulos
adenomatosos ou hiperplasicos, adenomas folicu-
lares, carcinomas foliculares e variantes foliculares
dos carcinomas papilifero ®®. Embora 10 a 30% de
todas as PAAF resultem no diagndstico de padrao
folicular, na pratica clinica somente 20% tém diag-
nostico de carcinoma na andlise histologica final 2.

Para otimizar as decisdes terapéuticas e dimi-
nuir as divergéncias diagnosticas, surgiram métodos
auxiliares de diagnéstico, associados a punc¢ao as-
pirativa por agulha fina (PAAF), como a imunoci-
toquimica, cuja eficicia ainda é discutida. A imu-
nocitoquimica € realizada através de marcadores
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biolégicos como a CK-19, GAL-3 ¢ HBME-1, os quais
mostraram Ser 0S mais promissores em casos suspeitos
de cancer da tireoide @ 517,

MATERIAL E METODO

Trata-se de um estudo retrospectivo transversal, no
qual foram avaliados laudos citopatolégicos e anato-
mopatologicos compreendidos entre o periodo de ja-
neiro de 2011 e dezembro de 2014, a partir dos arqui-
vos eletronicos do Centro de Patologia de Curitiba-PR
do Hospital Nossa Senhora das Gragas. O trabalho foi
aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa com o n® do
parecer: 1.250.110.

Foram selecionados para o trabalho os pacientes
submetidos 2 PAAF, com diagndsticos relatados como
classe IV e V do Sistema Bethesda para Laudo Cito-
patologicos de Tireoide. As laminas utilizadas foram
coradas previamente pelo Papanicolaou (Figura 1), e
submetidas a imunocitoquimica para complementacio
diagnostica com os marcadores CK-19, Galectina-3 e
HBME-1. Os marcadores foram considerados positivos
quando expressos difusa e fortemente (Figura 2).

As variaveis analisadas foram: sexo, idade, tama-
nho das lesoes tireoidianas em milimetros e sua loca-
lizacao. O desempenho dos marcadores biologicos foi
avaliado por indices epidemiolégicos, calculando-se
sensibilidade, especificidade, valor preditivo positivo
(VPP), valor preditivo negativo (VPN) e eficicia des-
tes na diferenciacio das lesdes malignas e benignas,
separando a amostra em grupos submetidos ou nio ao
tratamento cirdrgico.

FIGURA 1. LAMINAS CORADAS PELO PAPANICOLAOU. A, NEOPLA-
SIA FOLICULAR CLASSE IV DO SISTEMA BETHESDA, COM GRUPOS
DE CELULAS FOLICULARES, AS VEZES FORMANDO FOLICULOS,
NUCLEOS REDONDOS (SETA), E COM CROMATINA HOMOGENEA
(AUMENTO 100X). B, NEOPLASIA FOLICULAR SUSPEITA PARA CP
CLASSE V DO SISTEMA BETHESDA, COM GRUPOS DE CELULAS
FOLICULARES AS VEZES FORMANDO FOLICULOS, NUCLEOS RE-
DONDOS OU OVOIDES (SETA), HIPERCROMASIA NUCLEAR (AU-
MENTO 100X).

Fonte: Elaborado pelos autores (2016)
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FIGURA 2. MARCADORES POSITIVOS. A, IMUNOCITOQUIMICA
POSITIVA PARA MARCADOR CK-19, EM CASO COM DIAGNOSTI-
CO A PAAF CLASSE V DO SISTEMA BETHESDA COM RESULTADO
FINAL DE VARIANTE FOLICULAR DO CARCINOMA PAPILIFERO
(AUMENTO 400X). B, IMUNOCITOQUIMICA POSITIVA PARA MAR-
CADOR GAL-3 EM CASO COM DIAGNOSTICO A PAAF CLASSE IV
DO SISTEMA BETHESDA COM RESULTADO FINAL DE CARCINOMA
PAPILIFERO (AUMENTO 400X).

A

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

Os pacientes nio submetidos a cirurgia foram ex-
cluidos desta andlise, visto que para o seu cilculo foi
realizada a comparacio da imunocitoquimica com o0s
resultados da histologia da peca cirtrgica, padrio-ouro
para diagndstico.

Os resultados de varidveis quantitativas foram des-
critos por médias, medianas, valores minimos, valores
maximos e desvios padroes. Para varidveis qualitativas
foram apresentadas frequéncias e percentuais. A as-
sociacdo entre duas varidveis qualitativas foi avaliada
usando-se o teste exato de Fisher. Valores de p<0,05
indicaram significincia estatistica. Os dados foram ana-
lisados com o programa computacional IBM SPSS Sta-
tistics v.20.

RESULTADOS

Dos laudos analisados 83,3% (n=20) eram do sexo
feminino e 16,7% (n=4) do sexo masculino. A média de
idade de 45,7 anos. A média da lesdo ficou em 12,5mm.
A localizacio dos nédulos foi predominante no lobo
direito, com 56,5% (n=13).

Os nodulos submetidos 2 PAAF inicialmente fo-
ram diagnosticados com n=18 (75%) classe IV e n=6
(25%) classe V. Os diagndsticos obtidos a partir da imu-
nocitoquimica foram: 37% (n=9) bdcio hiperplasico/
adenoma-II, 17% (n=4) suspeita de malignidade-V, 17%
(n=4) neoplasia folicular-IV e 29% (n=7) carcinoma
papilifero-VI.

Baseado nos resultados da PAAF e da imunocito-
quimica, foram tracados os planos terapéuticos para
cada paciente: tireoidectomia total com andlise histol6-
gica da peca (54.5%), agendamento da uma nova PAAF
apos seis meses (32%) e seguimento clinico (13,5%).

Os 12 pacientes submetidos a tireoidectomia total
e ao estudo histologico apresentaram como resultados
de confirma¢ao diagndstica predominantemente CP
(91,7%), dentre os quais n=2 (18%) foram VFCP, e o
restante como CF (8,3%).

Com relacio a expressio do marcador CK-19,
100% (n=10) dos pacientes que nao realizaram a cirur-
gia possuiram o marcador negativo (-). Ji os pacientes
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que realizaram tireoidectomia total, 90,9% (n=10) foram
positivos para o marcador, contra 9,1% (n=1) negativo.
Constatou-se um p < 0,05 com significincia estatistica
entre os dois grupos. O resultado de sensibilidade foi
igual a 100%, especificidade 90%, eficicia 96%, VPP
90% e VPN 100% (TABELA 1).

Os resultados do marcador GAL-3 foram semelhan-
tes ao CK-19. Os pacientes com seguimento clinico ou
PAAF ap6s 6 meses foram 100% (n=10) negativos. Os
indicados para o manejo cirdrgico apresentaram 90%
(n=10) positivos e 10% (n=1) negativo para o marcador,
com p<0,05 indicando significancia estatistica. A GAL-
3 apresentou sensibilidade 100%, especificidade 91%,
eficiacia 95%, VPP 90% e VPN 100% (TABELA 1).

A andlise do marcador HBME-1 estava presente em
n=6 dos 24 casos analisados. Sua expressio nio mos-
trou significancia estatistica com p>0,05 (TABELA D).

TABELA 1 — RELACAO DO CK-19/GAL-3/HBME-1 X REALIZACAO
DE CIRURGIA (%)

CK-19 GAL-3 HBME-1
Imuno- Cirurgia Cirurgia Cirurgia
citoqui- R ] - ] R ]
mica Nao Sim Nao Sim Nao Sim

10 1 10 1 1 0
Negativo

100,0%  9,1% 100,0%  10,0%  100,0% 0,0%

10 0 9 0 5

Positivo

0,0% 90,9%  0,0% 90,0%  0,0% 100,0%
Total 10 11 10 10 1 5
Valor
do p < 0,001 < 0,001 <0,167
< 0,001

Fonte: Elaborada pelos autores (2016)

Em relacio ao grupo submetido a cirurgia, os 12
(100%) casos tiveram diagnodstico final de malignidade.
Houve dois diagnésticos na imunocitoquimica de neo-
plasia folicular, dentre estes, um resultou, na histologia,
como VFCP (falso negativo), com um padriao CK-19 (+)
e GAL-3 (-). O segundo caso obteve diagnostico final
de CF, com padrio na imunocitoquimica CK-19 (+) e
GAL-3 (Inconclusivo) (TABELA 2).

TABELA 2 — ACOMPANHAMENTO DOS PACIENTES SUBMETIDOS
A CIRURGIA

PAAF Ir]ral Xrl dai Fll)rf -l
Caso  (Be-  CK19 GAL3 HBMEL Hnoer e
thesda) toquimica  (histo-
’ (Bethesda)  logia)
Suspeita de
1 v + malignida- Ccp
de-V
2 \Y% + CP - VI CpP
3 \Y% + CP - VI CpP
Neoplasia
4 v folicular VECP
-1V
5 v CP - VI CP

6 \% + + CP - VI CP
Suspeito de
7 \% Inc. Inc. malignida- Cp
de -V
Suspeita de
8 v + - malignida- VFCP
de -V
Neoplasia
9 v + Inc. folicular CF
-1V
Suspeito de
10 v + + malignida- Cp
de -V
11 v + + + CP - VI CP
12 v + + + CP - VI CpP

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

DISCUSSAO

Desde sua implantacio do Sistema Bethesda
(2007), o indice de diagnésticos para malignidade su-
biu de 14% para 50%, sendo que a classe IV possui um
risco de malignidade entre 15 a 30%, e a classe V um
risco de 60 a 75% 2. Ambas as classes foram incluidas
neste estudo, com uma prevaléncia de 75% - classe IV
e 25% - classe V. Ao serem associadas com a imunoci-
toquimica, 22,2% dos casos de classe IV foram confir-
mados como malignos em segunda andlise, estando de
acordo com a literatura. Para a classe V na PAAF, 50%
tratavam-se de lesdes malignas (CP), com indice um
pouco abaixo do ji citado anteriormente.

Em estudo realizado por Franco e colaboradores,
o uso dos marcadores GAL-3 e HBME-1 juntos foi con-
siderado excelente para o diagnostico de neoplasias
foliculares malignas e a VFCP, apresentando uma sen-
sibilidade de 78,67% e especificidade de 84,13% com o
uso de HBME-1, com VPP de 85,51% e VPN de 76,81%.
E uma sensibilidade de 82,67% e especificidade 80,95%,
com um VPP de 83,78% e VPN de 79,69% para a GAL-
3 an,

De Matos e colaboradores utilizando os marca-
dores através da imunocitoquimica obtiveram auxilio
diagnostico em 81 dos 84 casos de CP, mas em apenas
24 dos 38 casos de CF. Em contrapartida, o mesmo pai-
nel auxiliou no diagnostico de 84% dos casos de VFCP,
sendo a expressao difusa e forte apenas nos casos de
VFCP, padrao nao encontrado nos casos de adenoma/
CF. Assim houve uma consideriavel capacidade de dis-
tinguir a VFCP das demais lesdes com padrao folicular
)

Neste estudo, o grupo submetido 2 tireoidectomia,
ap6s avaliado pelos marcadores, dentro das classes IV
ou V e a malignidade foi confirmada pela histologia em
todos os casos. Ja o grupo de acompanhamento clini-
co, todos foram considerados pela imunocitoquimica
como benignos. O CK-19 e GAL-3 apresentaram bom
desempenho na distincao das lesdes malignas e benig-




nas, com 100% de sensibilidade, 90% VPP e 100% de
VPN ambas, além de 90% de especificidade do CK-19 e
91% de especificidade da GAL-3.

Comparando-se ambos os grupos, foi observa-
da uma diferenca significativa quanto a positividade
para estes dois marcadores e a conduta estabelecida
(p<0,001), sendo que a maioria dos pacientes subme-
tidos a cirurgia com posterior confirmagao de maligni-
dade apresentavam GAL-3 e CK-19 positivos; exceto
nos dois casos de VFCP, onde observou-se positividade
apenas para um dos marcadores. Tal fator pode estar
relacionado a questdes técnicas, como fixacio do mate-
rial, nimero de células no preparado ou dificuldade na
remoc¢ao do bidlsamo das laminas, que podem influen-
ciar na reaciao biologica. Houve apenas um caso de
falso negativo, no qual a imunocitoquimica avaliou a
lesao como neoplasia folicular, mas na histologia mos-
trou-se ser uma VFCP.

A andlise do desempenho do marcador HBME-1
foi prejudicada pelo baixo nimero da amostra (n=5),
devido a recente incorporacio desse marcador ao pro-
tocolo do Centro de Patologia de Curitiba no painel
imunocitoquimico em 2014.

Rodrigues e colaboradores acreditam que o uso de
marcadores ainda apresenta uma grande variabilidade
de reproducio, podendo apresentar resultados contro-
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versos em diferentes estudos, o que pode ser justifica-
do pelas diferentes técnicas empregadas pelos labora-
torios, assim como possiveis erros de interpretacio aos
quais o material pode estar sujeito 1%,

Apesar desse fato, a pesquisa de marcadores mole-
culares e andlise genética tem se mostrado promissora
dentro da oncologia, nio se excluindo as neoplasias
tireoidianas. Portanto, ressaltamos a importincia de
maiores estudos neste Ambito para que se possam al-
cancar painéis com alta sensibilidade e especificidade,
principalmente para a diferenciacio das lesdes com pa-
drao folicular.

CONCLUSAO

O presente estudo concluiu que as neoplasias foli-
culares e suspeitas para malignidade classificadas pelo
Sistema Bethesda predominaram no sexo feminino,
com idade média de 45,7 anos. Predominaram os no-
dulos no lobo direito da glandula, com tamanho médio
de 12,5mm.

A utilizacao da imunocitoquimica auxiliou na di-
ferenciacio de neoplasias benignas e malignas no pré-
-operatorio dos pacientes estudados, através do painel
utilizado, sobretudo CK-19 e GAL-3, com sensibilidade
de 100%, especificidade de 90,5% e eficicia de 95,5%.

Tetilla AER, Moreira I, Sobral ACL, Collaco LM, Amarante ACM, Santos FIlho AL, Cruz AS, Zindeluk JL, Polanski JF,
Camacho SL. The epidemiological profile and the performance of GAL-3 and CK-19 in follicular lesions and suspi-
cious for malignancy of the thyroid. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):62-60.

ABSTRACT - Objectives: To analyze epidemiological data of patients who undergone FNA that was classified as
follicular lesions (Class IV) and suspicious for malignancy (Class V) by the Bethesda System for Reporting Thyroid
Cytopathology and evaluate the performance of immunocytochemical panel with markers CK-19, Galectin-3 and
HBME-1 in these patients. Methodology: This is a cross-sectional retrospective study. It was analyzed 24 pathological
between 2011 and 2014, from the Curitiba Pathology Center, classified as Class IV and V in the Bethesda System
for Reporting Thyroid Cytopathology, which slides were stained with immunocytochemistry using the markers: CK-
19 GAL-13 and HBME-1. Results: In this study 83.3% of the patients were women with a mean age of 45.7 years.
The average size of the nodules was 12.5mm and 56.5% was located in the right lobe. Regarding the diagnosis of
follicular lesions and suspicious for malignancy, the sensitivity of the exam with the standard biological markers
used was 100%, specificity 90,5% and efficacy 95.5%. Conclusion: The immunocytochemistry demonstrated to be
an effective pre-operative exam for differentiation of follicular lesions and suspicious for malignancy of papillary
thyroid carcinoma.

KEYWORDS - Immunocytochemistry, Thyroid nodules, Follicular Lesions.
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RESUMO - Objetivo: Determinar a prevaléncia de olho seco em pacientes com espondiloartrite. Métodos:
O estudo foi realizado entre abril de 2012 2 maio de 2013 em um hospital terciirio brasileiro. O grupo teste
apresentavam 49 pacientes com espondiloartrite (espondilite anquilosante, espondiloartropatia indiferen-
ciada, artrite psoriasica, artrite relacionada a doenca inflamatoéria intestinal) baseados em critérios aprova-
dos. Todos os pacientes foram perguntados sintomas de secura ocular através de um questionario e testes
de diagndsticos de olho seco (Schirmer I e BUT) foram examinados. Pacientes com espondiloartrite foram
investigados 0 HLA-B27 e o BASDALI. Resultados: A idade média dos pacientes foi de 48,02 + 11,66 anos. A
maioria dos pacientes eram homens (71,42%). O olho seco parecia mais comum em HLA B27 presente, mas
a diferenca nio foi estatisticamente significativa. Conclusio: Neste estudo, olho seco parecia mais comum em
pacientes com espondiloartropatia do que no grupo controle.

DESCRITORES - Espondiloartrites, Olho seco, Ceratoconjuntivite seca.

INTRODUCAO

Estudos paleonteologicos sugerem que as es-
pondiloartropatias ou espondiloartrites afetam a
humanidade desde a antiguidade. Os primeiros re-
latos apareceram em 1559, com a descri¢ao de dois
esqueletos com anormalidades caracteristicas de
espondiloartropatias em escavacdes arqueologicas.
D O conceito da doenca foi estabelecido em 1974,
por Moll e Wright que englobaram um conjunto de
doengas até entio consideradas distintas entre si,
mas que, na verdade, apresentavam muitas caracte-
risticas comuns. ¥ Sao espondiloartrites: a espondi-
lite anquilosante, a artrite reativa (ou sindrome de
Reiter), a artrite psoridtica, as espondiloartropatias
das doencgas inflamatérias intestinais (como doenca
de Crohn e retocolite ulcerativa), a espondiloartro-
patia indiferenciada e a espondiloartropatia juve-
nil. ¥ Estas doencas estao presentes em 0,2% a 1%

da populagio, com uma diferenca de 3 homens:1
mulher. ¥ Algumas das suas caracteristicas clinicas
sugestivas sdo: inflamacao do esqueleto axial (sa-
croileite e/ou espondilite), entesite, historia fami-
liar positiva para espondiloartropatia, auséncia do
fator reumatéide, forte associacio com o antigeno
de histocompatibilidade HLA-B27 e a presenca de
manifestacdes sistémicas que variam de acordo com
a doenca especifica. ® Porém cada um dos subtipos
tem seus proprios critérios diagndsticos @.

A espondilite anquilosante ¢ uma doenca de
carater inflamatério, cronico e progressivo que afeta
primariamente as articulacdes sacroiliacas e o es-
queleto axial (coluna vertebral) e, com menor fre-
quéncia, as articulacdes periféricas e outros 6rgaos
extra-articulares, como olho, pele e sistema cardio-
vascular. As principais perdas funcionais ocorrem
durante os primeiros 10 anos da doenca. Geral-
mente se inicia no adulto jovem (2* a 4* décadas
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da vida), preferencialmente do sexo masculino, da cor
branca e em individuos HLA- B27 positivos.”

A artrite reativa afeta jovens com pico de incidén-
cia na terceira década de vida, ocorre mais frequente-
mente em homens do que nas mulheres. A artrite reati-
va é uma das causas mais comum de artrite inflamatéria
aguda em homens jovens © As manifestacoes clinicas
classicas sao a triade uretrite, artrite e conjuntivite, que
ocorre apos infecciao geniturindria ou gastrointestinal
estando incluido no grupo das artrites reativas. O agen-
te infeccioso representa, no individuo geneticamente
predisposto, o “fator gatilho” para o desenvolvimento
da doenca.®

A artrite psoridsica € uma artrite inflamatéria, soro-
negativa para o fator reumatdide, associada a psoriase
cutdnea. A lesio mais caracteristica € a placa eritema-
to-escamosa de bordas bem definidas, que varia em
nimero e em tamanho, presente particularmente so-
bre as superficies extensoras dos membros e do couro
cabeludo. A artrite psoridsica, trata de uma entidade
bem mais complexa, pois apresenta semelhancas com
a artrite reumatoide.”

As doencas intestinais inflamatérias (doenca de
Crohn e a retocolite ulcerativa) sio doencas cronicas re-
cidivantes de etiologia desconhecida, que afetam até 1
em 250 da populacio adulta. A espondilite enteropatica
pode acometer 2% a 12% dos pacientes com retocolite
ulcerativa e doenca de Crohn; predomina no sexo mas-
culino (2-3:1), sendo que 50% a 75% destes pacientes
apresentam HLA-B27 positivo; o quadro clinico e ra-
diologico da espondilite enteropdtica é semelhante ao
observado na espondilite anquilosante, e sua evoluc¢io
costuma ser independente do quadro intestinal. ®.

As espondiloartropatias indiferenciadas englobam
um grupo de pacientes que apresentam caracteristicas
clinicas e/ou radiologicas sugestivas de uma espondi-
loartropatia, mas que nao preenchem os critérios diag-
nosticos de nenhuma das doencas definidas dentro do
grupo.®

As manifestacoes oculares em doencas reumato-
logicas sao bastante comuns. As principais alteracoes
oculares na espondiloartropatia sao as uveites e as con-
juntivites ® As uveites anteriores, nao granulomatosas,
sao geralmente unilaterais e recorrentes. Nas formas
cronicas, recidivantes, pode-se encontrar alteracdes no
segmento posterior, tais como vitreite, edema de macu-
la e edema do disco 6ptico.®.

A disfuncio do filme lacrimal, mais conhecida
como “olho seco” é, segundo virios autores, uma das
condicdes mais frequentes na pritica oftalmoldgica.
Parece acometer de 7 a 33% da populacio em geral
Embora existam portadores assintomaticos, a maioria
tem como principais sintomas sensacio de corpo es-
tranho, queimacio, prurido, fotofobia, embacamento
visual e lacrimejamento excessivo, o que pode causar
impacto na qualidade de vida. Possiveis complicacoes
relacionadas a doenca incluem ceratite, Glcera corneal,
neovascularizacio, afinamento e até mesmo perfuracio

da c6rnea.®.

Sabe-se que, na artrite reativa, o olho seco pode
estar presente por mucodeficiéncia, classificado com
“olho seco nao Sjogren com obstrucao lacrimal”, asso-
ciado com alteracoes nas células caliciformes.®.

As queixas de olho seco em pacientes reumato-
logicos sao bastante comuns, como, por exemplo, na
a artrite reumatoide, no lipus eritematoso sistémico e
na sindrome de Sjogren. A escassez de dados acerca
do olho seco e na espondiloartrite, motiva o presente
estudo.

Assim sendo, esta pesquisa foi feita com o obje-
tivo de estudar a prevaléncia de olho seco em pacien-
tes com espondiloartrites no ambulatério do Hospital
Universitario Evangélico de Curitiba e a sua associacio
com perfil clinico da doenca.

METODO

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica e Pesquisa da Sociedade Beneficente Evangéli-
ca de Curitiba. Trata-se de um estudo exploratério
quantitativo envolvendo um grupo de pacientes com
espondiloartrite e outro controle, sem doenca reuma-
tica inflamatoria. Apos assinatura de consentimento
livrte e esclarecido, os pacientes foram submetidos a:
(1)>- questiondrio para as queixas dos pacientes e da
andlise dos sintomas oculares do critério Americano-
-Europeu para a classificacio da Sindrome de Sjogren;
(2)- realizacio do teste de Schirmer (consiste em com
papel de filtro dobrado a Smm antes da ponta terminal
e colocando nol/3 externo da palpebra inferior, sem
aplicacao de colirio anestésico. E medida a extensio
umedecida ao final de 5 minutos. A leitura da fita com
régua milimetrada menor que 10 mm ¢ considerada
anormal); (3)- medida de atividade da doenca pela uti-
lizacao do BASDAI (Bath Ankylosing Spondylitis Func-
tional Index) — que é um indice ja validado na lingua
portuguesa, e considerado o melhor indice para acom-
panhar periodicamente a evolu¢ao do tratamento da
espondiloartropatia na pratica clinica didria, por refletir
um conjunto de situacdes que podem modificar-se com
o tratamento, como a sensacao de fadiga, a dor axial
inflamatéria, o componente periférico e a intensidade e
duracao da rigidez matinal; (4)- revisao do prontudrio
para obtencio de dados acerca de perfil demografico e
clinico tais como: idade de inicio da doenca, duracio
da doencga, etnia, uso de medicamentos, artrite perifé-
rica, sacroileite, uveite anterior, envolvimento cutaneo
e ungueal, envolvimento intestinal, presenca de HLA
B27; (5)- teste de BUT realizado com a instilacio de
uma gota de fluoresceina e observacio do paciente a
lampada de fenda com os olhos abertos, a fim de medir
o tempo para ocorréncia do primeiro ponto de que-
bra do filme lacrimal na cérnea, em ambos os olhos.
Valores menores de 10 segundos foram considerados
positivos como indicativo de olho seco.

Para serem incluidos, os pacientes deveriam ter




o diagnostico firmado de espondiloartrite segundo os
critérios do ESSG (Grupo Europeu de estudo para as
espondiloartrites); idade acima de 18 anos e capacida-
de intelectual para entender o termo de consentimento
livre e esclarecido.

Foram considerados critérios de exclusio: Uso de
medicamentos associados com secura de mucosas (diu-
réticos, ansioliticos, antidepressivos, anticolinérgicos,
anti-hipertensivos e anti-histaminicos); historia anterior
de cirurgia ocular; uso de lentes de contato; gravidez e
aleitamento.

Como grupo controle foram analisados individuos
pareados para sexo e idade e sem qualquer doenca
inflamatoria. Foram convidados a participar deste gru-
po controle pacientes do ambulatério de ortopedia e
ginecologia. Foram aplicados os mesmos critérios de
exclusio ja usados no grupo de espondiloartrite.

Esses dois grupos ao final tiveram seus resultados
comparados.

Anilise dos Dados

Os dados foram coletados em tabelas de frequén-
cia e de contingéncia, Para medida de tendéncia central
utilizou —se a média mais desvio padrao (SD) para da-
dos de distribuicio gaussiana e a mediana e interva-
lo interquartis (IIQ) para os dados de distribuicao nao
gaussiana. A distruicio paramétrica ou nao dos dados
foi calculado pelo teste de Kolmogorov — Smirnov. Para
estudo de associacio de dados nominais utilizaram-se
os testes de Fisher e de qui-quadrado; para os dados
numeéricos foram usados os testes de Mann Whitney e t
de Student. A significincia adotada foi de 5%.

RESULTADOS

Descricao dos pacientes com Espondiloartrites

Durante a realizacio do trabalho foram estudados
49 pacientes sendo 28,57%(14 pacientes) do sexo fe-
minino e 71,42% (35 paciente) do sexo masculino. A
idade dos pacientes variou entre 22 e 82 anos, sendo
a média de 48,02+11,66 anos. O tempo de diagndstico
da doenca foi entre 2 meses a 27 anos, sendo a media-
na de 5 anos 1IQ de 3,5 a 10 anos. Em relacio a etnia
14,28%( 7 pacientes) eram afrodescendentes, 2,04% da
raca asidtica (1 paciente) e 83,67% eram caucasia-
nos(41 pacientes).

Nesta populagao, 7/49 (14,28%) tinham artrite pso-
ridsica; 4/49 (8,16%) tinham artrite reativa, 4/49 (8,16%)
tinham artrite relacionada a DII; 26/49 (53,06%) tinham
espondilite anquilosante; 7/49 (14,28%) tinham a forma
indiferenciada e 1 (2,04%) tinha a forma juvenil. Figura
1.
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FIGURA 1- GRAFICO MOSTRANDO A DISTRIBUICAO DOS PACIEN-
TES DE ESPONDILOARTRITE ESTUDADOS (N=49) DE ACORDO
COM O SUB TIPO DA DOENCA

Espondiloartrite Juvenil 1
espondiloartrite... 7
espondilite anquilosante 26
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artrite psoridsica 7
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H Numero de pacientes

DII= doenga inflamatoria intestinal

Em relacio ao uso da medicacio, 9 pacientes
(18,36%) utilizavam anti-TNF ( sendo 2 o uso de infli-
ximabe, 2 adalimumabe e 5 etanercepte), 13 (26,53%)
faziam uso de sulfassalazina, 11(22,44%) utilizavam
metotrexate e 22 (44,89%) estavam em uso de AINH.
Figura 2

FIGURA 2- GRAFICO MOSTRANDO A DISTRIBUICAO DOS PACIEN-
TES DE ESPONDILOARTRITE ESTUDADOS (N=49) DE ACORDO
COM O TIPO DE MEDICAMENTO UTILIZADO.
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8§8Z= sulfassalazina
MTX= metotrexate
AINH- antiinflamatorios ndo hormonais

Anti TNF= anti fator de necrose tumoral o

Em relacio ao perfil clinico, dos 49 pacientes 35
apresentavam artrite periférica (71,42%), 20 pacientes
apresentavam entesite (40,81%), 4 tinham lesio un-
gueal (8,16%), 8 apresentavam alguma lesdo de pele
(16,32%), 3 com dactilite (6,12%). A sacroileite estava
presente em 27 dos 47 pacientes (57,44%). O HLA B27
positivo foi encontrado em 19 dos 24 pacientes com o
exame realizado representando 79,11%.

O valores de BASDAI variaram entre 0 € 9,8 a mé-
dia foi de 3,53 + 2,16.

Em relacdo ao questionirio para as queixas dos
pacientes e da andlise dos sintomas oculares do critério
Americano-Europeu (10) para a classificacio da Sindro-
me de Sjogren, 29 de 49 pacientes relataram algum sin-
toma de olho seco (59,18%).

O teste de Schirmer nos dois olhos tiveram medi-
das que variaram de 2,5mm a 19,5 mm com mediana
11 mm. Esse teste foi positivo em 24 de 49 pacientes
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em pelo menos um dos olhos e 15 de 49 positivo nos
dois olhos.

O Teste BUT nos dois olhos apresentaram uma
variacao de 2,5 a 18,5 com mediana de 11,5. Esse teste
foi positivo em 24 de 49 pacientes em pelo menos um
dos olhos e 14 de 49 positivo nos dois olhos. Tabela 1

TABELA 1 - RESULTADOS DOS TESTES DE OLHO SECO NA PO-
PULACAO DE ESPONDILOARTRITE ESTUDADA (N=49)

Positivo  Positi-

Sexo 14 mulheres/35 homens 14 mulhe- 0,8422
res/32 homens
Raca Caucasianos — 41 Caucasianos 0,5082

Afrodescendentes 7 - 38

Asiaticos-1 Afrodescen-
dentes 5
Asidticos-3

A comparagio entre pacientes e controles encon-
tra-se na tabela 3.

Média de
Olho Olho es- bos 0g M pelo  vo nos
direito  querdo ™ HO‘ ® menos1 dois TABELA 3 - COMPARACAO DOS DADOS OCULARES ENTRE CON-
omos olho  olhos TROLE E ESTUDO
Pacientes Controles P
Schir- 2-20 mm 3 a2lmm 2,5mm a 24/49 15/49 N=49 N=46
mer Mediana  Mediana 19,5 Alguma queixa  29/49 -59,18% 27/46 58,60 0,9615
12,0 de 12 Mediana p/ olho seco
IQs,5a IIQ6,0a de 11
17,00 17,0 1Q de 6,00 BUT médio 2,5a 18,5 2,52 13,50 0,0670
a16,5 Mediana de 11,5 Mediana de 9,0
11Q de 7,5 a 13,00 11Q de 6,87 a
BUT 322000 25a185 25a185 24/49  14/49 11,63
Mediana Mediana Mediana de Numero de 2 olhos- 14/49- 2 olhos-6/46- 0,0304
de 11,0 de 11,5 11,5 pessoas com 1 olho- 11/49- 1 olho-23/46-
IQQ 1IQ de 1Q de 7,5 BUT alterado Pelo menos 1 olho-  Pelo menos
de 6,5 a 5,0 a 2185 25/49- 51.2% 1 olho-29/46-
12,0 13,00 Nenhum — 24/49- 63,04%
OBS- Apenas 4 pacientes apresentaram discorddancia entre BUT e 46,9% ll\le/r;}gumé o
Schirmer 7/46- 30,9%
]]Q: intervalo l'n[’erquarﬂs Schirmer 2,5 a 19,50 2a 17,50 072814
médio Mediana de 11,00 Mediana de
. 1Q de 6,75 a 16,5 11,75
Descricao do grupo controle 11O de 7,00 a
Os 46 pacientes controles tiveram sua idade e sexo 13,50
pareados para a realizacdo das pesquisa. Os mesmos Nimero de 2 olhos- 15/49 2 olhos- 8/46 04581
fatores de exclusio também foram considerados nes- pessoas com 1 olho- 9/49 1 olho- 12/46
se pacientes controle. Nos pacientes controles 32 eram schirmer alte-  Pelo menos 1 olho-  Pelo menos 1
homens e 14 eram mulheres. A idade variou entre 19 rado 24749 , olho-20/46
. Nenhum- 25/49 Nenhum- 26/46
e 70, sendo a média de 46,06+11,66 anos. Em relacio
Pessoas com 25/49 14/46 0,0600

a etnia 3 eram asiaticos, 38 eram caucasianos e 5 afro-
descendentes.

Em relacido as queixas de olho seco 27 dos 46 con-
troles, ou seja, 58,09% apresentavam pelo menos uma
resposta afirmativa. O teste de Schirmer foi positivo nos
dois olhos em 8 dos 46 controles e 20 dos 46 apresen-
tavam alteracio no Schirmer em pelo menos um dos
olhos. O teste de BUT foi positivo e bilateral em 6 dos
46, e BUT positivo em 29 dos 46 controles em pelo
menos um dos olhos.

As amostras dos trabalhos foram pareadas de acor-
do com a idade, o sexo e a raca. Nio foi observada
diferenca entre o grupo controle e o grupo com espon-
diloartrite quanto as caracteristicas demogrificas, esta-
vam bem pareados os grupos (Tabela 2).

TABELA 2 - DADOS DO PAREAMENTO DAS AMOSTRAS ESTU-
DADAS

Pacientes de espondiloartri- Controles n=49 p
tes N=49

Idade 22 a 82 19a 70 0,7825
Média de 46,02+11.66 anos média de
46.06£11.66

os dois testes
alterados

BUT= Break up time

1IQ- intervalos interquantis

Em comparacio entre os dois grupos, pode-se per-
ceber uma tendéncia a significincia de olho seco nos
pacientes com espondiloartrite em compara¢ao com o0s
controles.

Em relacio a atividade da doenca e a presenca de
olho seco, 11 dos 19 pacientes com doenca em ativida-
de apresentavam olho seco e 14 dos 30 pacientes sem
atividade da doenca possuiam olho seco, com p=0,443
nao sendo possivel relacionar olho seco com a ativi-
dade da doenca.

Encontrou-se uma tendéncia a significincia entre
HLA B27 positivo e olho seco com p=0,0504. O HLA
B27 e o olho seco estavam em 10 pacientes, 9 tinham
apenas HLA B27+, 5 apenas olho seco e nenhum dos
pacientes tinham HLA B27- e auséncia de olho seco.

Foi observado que 13 de 26 pacientes com espon-
dilite anquilosante tinham olho seco, 3 de 4 pacientes
com artrite relacionada a DII tinham olho seco, 2 de




5 com artrite psoridsica, 1 de 4 com artrite reativa e 1
de espondiloartropatia juvenil apresentavam olho seco.

DISCUSSAO

Um dos objetivos do trabalho foi estudar a pre-
valéncia de olho seco nos pacientes com espondilo-
artrites. Para isso, foi-se utilizada uma amostra de 49
pacientes com a doencga e 49 pacientes controles parea-
dos com a idade, sexo e raca. Neste estudo foi possivel
observar uma tendéncia a olho seco nos pacientes com
espondiloartrites, concordando com os artigos observa-
dos na literatura V. Nio existe na literatura um traba-
lho que associe olho seco e a atividade da doenca. Este
estudo nio observou relacio entre essas duas variaveis.

Existe uma maior prevaléncia de olho seco nos
pacientes com HLA B27 positivo, concordando com da-
dos da literatura ©.

Em relacio aos dados entre os tipos de espon-
diloartrites e a presenca de olho seco nio podem ser
estimado pelo limitado nimero de pacientes no estu-
do. Os elevados dados encontrados no teste de BUT
nos pacientes controles é devido o acometimento olho
seco ser bastante comum entre a populacio, concor-
dado com a literatura . Blefarite, pterigio, pinguécula
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sao condicdes oftalmolégicas bastante comum na po-
pulacio em geral e sao responsaveis pelo olho seco na
populacio.

Nio se sabe ainda o mecanismo responsavel pelo
olho seco nos pacientes com espondiloartrite “?. Acre-
dita que a fisiopatologia da doenca inflamatéria articu-
lar esteja relacionada a uma disfun¢ao imunolégica e
ao mimetismo molecular. Existem evidéncias que apon-
tam que as bactérias sao causas de espondiloartrite e
os virus as causas de Sindrome de Sjogren. Trabalhos
sugerem que os IgAs das mucosas podem estabelecer
uma ligacao entre as duas doencas, com a penetracio
do patodgeno pela mucosa orofarigea (SS) e pela muco-
sa intestinal (espondiloartrites).

Pelo presente estudo, conclui-se que existe uma
maior prevaléncia de olho seco nos pacientes com es-
pondiloartrites porém sem significincia estatistica; nio
existe relacdo entre a atividade da doenca e a presen-
¢a de olho seco. Pacientes com HLAB27 positivo tem
mais chance de apresentar olho seco que os pacientes
sem essa sorologia positiva. Os outros achados no per-
fil clinico, sacroileite, entesite, artrite periférica, lesao
de pele, lesao ungueal e dactilite nao tem relacio com
olho seco nos pacientes.

Sue KM, Traumann D, Ronchi Junior I, Moreira H, Gehlen ML, Penteado SR, Oliveira ME, Skare TL, Fabricio LHZ,
Tokarski MC. Eye dry in spondyloarthritis: prevalence and association with clinical profile. Rev. Méd. Parand, Curi-
tiba, 2016;74(2):67-71.

ABSTRACT - Objective: To determine the prevalence of dry eye in patients with SpA. Methods: We conduced a
study between April 2012 and May 2013 in a Brazilian tertiary hospital. The test group included forty-nine patients
with SpA (akylosing spondylitis, undifferentied spondyloarthropathy, psoriatic arthritis, or enteropathic arthropathy)
based on accepted criteria. A control group of 49 individuals was matched of age and gender. All the patients were
asked about sicca symptoms by using sicca questionnaire and dry eye diagnostic tests (Schirmer I and tear break up
time) were examined. Patients with SpA investigated HLA-B27 and BASDAI. Results: The mean age of the patients
was 48,02+11,66 years. Most of the patients were men (71,42%). Dry eye seemed more common in HLA B27 pres-
ent, but the difference was not statistically significant. Conclusion: In this study, dry eye seemed more common in
patients with spondyloarthropathy than in control group.

KEYWORDS - Spondyloarthropathy, Dry eye, Keratoconjunctivitis Sicca.
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RESUMO - Objetivo: Descrever um perfil clinico-epidemiolégico de pacientes com fratura de diifise da
tibia. Metodologia: Estudo longitudinal, retrospectivo e descritivo, através da avaliacio de prontudrios de 72
pacientes atendidos no Hospital Universitario Evangélico de Curitiba no periodo de mar¢o de 2014 a abril
de 2015. O acompanhamento da evolucao clinica foi feito até a Gltima alta ambulatorial. Resultados: Houve
predominio do sexo masculino, com 64 pacientes (88,89%), em relacdo ao sexo feminino, com 8 pacientes
(11,11%). As fraturas fechadas ocorreram em 48 pacientes (66,67%), enquanto que as fraturas expostas foram
observadas em 24 pacientes (33,33%). A maior incidéncia foi na faixa etiria entre 21 e 40 anos, representando
41,67% dos pacientes. As principais causas de fratura foram por acidentes de trinsito, com 40 casos (55,56%),
seguida de quedas, com 16 casos (22,22%). O tempo médio de consolidac¢io da fratura foi de 19,95 semanas.
As complica¢cdes mais comuns foram: infec¢ao (35,56%), retardo de consolidacio (22,22%) e pseudoartrose
(20%). O tempo médio de acompanhamento ambulatorial foi de 6,5 meses. Conclusdo: Foi possivel confirmar
a importancia dos estudos epidemiologicos para a melhor caracterizacao dos pacientes com fratura diafisaria
de tibia, sendo uteis para aprimorar a conduta terapéutica.

IDESCRITORES - Fratura Diafisiria de Tibia, Fratura de Tibia, Estudo Epidemiol6gico.

INTRODUCAO

A fratura de tibia é a mais frequente, nao s6
dos ossos da perna como também dentre 0s 0S50S
longos, afetando principalmente adultos jovens do
sexo masculino, que estao em plena capacidade fi-
sica e laboral. As principais causas sio os traumas
de alta energia, como acidentes automobilisticos,
motociclisticos, atropelamentos e por arma de fogo
(HUNGRIA; MERCADANTE, 2013).

Devido 2 alta energia causadora das fraturas e a
escassa cobertura cutinea anteromedial, a tibia tam-
bém ¢ o osso longo que mais frequentemente sofre

fratura exposta (REIS, 2005; GIANNOUDIS, 20006).

Estima-se que em média, a populacio tem 26
fraturas para cada 100 mil habitantes por ano. O
sexo masculino é mais comumente afetado quando
comparado ao feminino, com uma incidéncia nos
homens de 41:100.000 por ano e nas mulheres de
12:100.000 por ano (GUERRA et al., 2009)

O tratamento para fratura de perna evoluiu bas-
tante nos ultimos anos, principalmente com a utili-
zacao da haste intramedular, que possibilitou um
tempo de recuperacio mais curto e complicacoes
pos-operatorias menos frequentes. Entretanto, hd
ainda certas controvérsias quanto a indicacio do
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tratamento cirdrgico e o melhor método para estabili-
zacao da fratura. Os métodos mais utilizados, além do
aparelho gessado, sio os fixadores externos, placas e
hastes intramedulares, esse ultimo apresenta a melhor
evidéncia na literatura para fraturas expostas, porém
possui certa limitacio no Brasil devido ao alto custo
dos implantes e ao empecilho técnico em rela¢io a sua
utilizacio (BALBACHEVSKY, 2005).

OBJETIVOS

O objetivo do presente estudo € descrever um per-
fil clinico-epidemiolégico de pacientes com fratura de
diafise da tibia.

MATERIAL E METODO

Estudo aprovado pelo Comité de Etica em Pes-
quisa da Sociedade Evangélica Beneficente de Curitiba
sob nimero 2015 — 1.288.071. Os dados foram obtidos
conforme informacdes contidas nos exames radiologi-
cos e prontudrios dos pacientes atendidos no Hospital
Universitdrio Evangélico de Curitiba-PR entre marco de
2014 e abril de 2015. O acompanhamento da evolucio
clinica foi feito até a Gltima alta ambulatorial.

As varidveis analisadas foram: dados de identifi-
cacio (nome, idade e sexo), dados clinicos (lado da
perna, mecanismo do trauma, classificacio da fratura
e lesdes associadas), escolha do tratamento (aparelho
gessado, fixador externo, haste intramedular, placa e
amputacao) e dados da evolucio do paciente (tempo
de internamento, complicacoes, tempo de acompanha-
mento ambulatorial, tempo de consolidacao da fratura).

Para classificar a fratura, foram analisados os exa-
mes radiolégicos admissionais, com o auxilio do chefe
do plantao e residentes do setor de Ortopedia e Trau-
matologia, utilizando a classificacaio AO de Jhoner e
Wruhs (1983) para fraturas diafisarias. As fraturas ex-
postas foram classificadas de acordo com os dados
presentes nos prontudrios, segundo a classificacio de
Gustilo e Anderson (1976).

Para analise, os dados foram agrupados no Micro-
soft Excel 2013® e, a partir disto, obtiveram-se as fre-
quéncias simples e resultados. Esses resultados foram
organizados em tabelas e grificos, havendo o cruza-
mento de varidveis para andlise estatistica, utilizando o
teste Qui Quadrado de aderéncia com 95% de confia-
bilidade.

Foram considerados como critérios de inclusio:

Pacientes diagnosticados com fratura de diafise da
tibia, por avaliagcao clinica e radiologica, atendidos no
setor de Ortopedia e Traumatologia do Hospital Evan-
gélico do Parana, entre os periodos de marco de 2014
a abril de 2015

Foram considerados como critérios de exclusio:

a) Pacientes com prontudrios ilegiveis ou nio pre-
enchidos adequadamente ou extraviados;

b) Pacientes sem exame radiografico admissional;
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¢) Pacientes que nio retornaram ao ambulatério
até a resolucao de seu tratamento e/ou complicacoes,
ou até a consolidacio da fratura.

RESULTADOS

Houve predominio do sexo masculino, com 64 pa-
cientes (88,89%), em relacdo ao sexo feminino, com 8
pacientes (11,11%), sendo o p-valor no teste Qui-Qua-
drado menor que 0,001 (p <0,001). O lado da perna
mais acometido (p-valor 0,813) foi o esquerdo, com 37
pacientes (51,39%), seguido do direito, com 35 pacien-
tes (48,61%). Nao houve pacientes com acometimento
bilateral da perna (GRAFICO 1).

A média de idade dos pacientes (p < 0,001) foi de
31,7 anos, variando entre 1 e 80 anos (TABELA 1).

GRAFICO 1 — DISTRIBUICAO DAS FRATURAS DOS 72 PACIENTES,
CONFORME SEXO E LADO ACOMETIDO.
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Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

TABELA 1 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO A FAIXA
ETARIA.

Faixa Etdria N° %)

0 - 20 anos 21 29,17%
21 - 40 anos 30 41,67%
41 - 60 anos 16 22,22%
61 - 80 anos 5 6,94%
Total 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2010).

O Grifico abaixo mostra a relacao dos pacientes
entre sexo e idade.

GRAFICO 2 — RELACAO DOS 72 PACIENTES, ENTRE SEXO E IDADE.
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Fonte: Elaborado pelos autores (2010).
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Analisando a por¢ao da perna mais acometida (p-
-valor <0,001), obteve-se que 5 pacientes (8,33%) so-
freram fratura de tibia no terco proximal da difise, 33
pacientes (45,83%) sofreram fratura no terco médio da
diafise e 33 pacientes (45,83%) sofreram fratura no ter-
co distal da diafise (TABELA 2).

TABELA 2 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO A POR-
CAO DA DIAFISE ACOMETIDA.

Por¢ao da diafise N° (%)
Proximal 6 8,33%
Média 33 45,83%
Distal 33 45,83%
Total 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

As causas da fratura (p-valor <0,001) foram, em
ordem decrescente, por acidentes de trinsito com
40 casos (55,56%), seguida de quedas com 16 casos
(22,22%), agressio com 8 casos (11%), ferimento por
arma de fogo (FAF) com 5 casos (7%) e outras causas,
com 3 casos (4%) (GRAFICO 3).

Dentre os acidentes de transito, 23 (57,50%) foram
decorrentes de colisio entre automéveis e/ou motoci-
cletas, 11 (27,50%) foram decorrentes de atropelamento
e 6 (15%) foram decorrentes de queda de veiculo em
movimento.

GRAFICO 3 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO AS
CAUSAS DA FRATURA.

Mecanismo do trauma
Qutros
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Fonte: elaborado pelos autores (2016).

As fraturas fechadas ocorreram em 48 pacientes
(66,67%), enquanto que as fratura expostas foram ob-
servadas em 24 pacientes (33,33%), com p-valor de
0,004 (TABELA 3).

TABELA 3 - DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO A FRATU-
RA FECHADA OU EXPOSTA.

Tipo da lesao N° (%)
Fechada 48 66,67%
Exposta 24 33,33%
Total 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

Analisando o grau das 24 fraturas expostas, segun-
do a classificacio de Gustilo e Anderson (1976) (GA),
observamos: sete pacientes (28%) com fratura exposta
grau I (GA D), seis pacientes (24%) com fratura exposta
grau II (GA ID e cinco pacientes (20%) com fratura
exposta grau IlI-c (GA III-¢). Sete pacientes (28%) nio
possuiam classificacio no prontudrio (p-valor 0,931)
(TABELA 4).

TABELA 4 — DISTRIBUICAO DOS PACIENTES QUANTO A CLASSI-
FICACAO DE GUSTILLO-ANDERSON PARA FRATURAS EXPOSTAS.

Classificacio GA N° (%)
GAl 7 28%
GA II 6 24%
GA III-c 5 20%
GA sem classificacao 7 28%
Total 24 100%

GA = Gustilo-Anderson
Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

Descrevendo as fraturas de acordo com a clas-
sificacio AO para fraturas diafisarias (APENDICE B),
foi observado: 48 pacientes (66,67%) com fratura do
tipo A, 6 pacientes (8,33%) com fratura do tipo B e 18
pacientes (25%) com fraturas do tipo C. Das fraturas
do tipo A, 18 pacientes (25%) encaixaram-se no grupo
Al, 14 pacientes (19,44%) no grupo A2 e 16 pacientes
(22,22%) no grupo A3. Todos os pacientes classificados
no tipo B (8,33%) pertenciam ao grupo B2. Quanto as
fraturas do tipo C, 6 pacientes (8,33%) pertenciam ao
grupo C1, 2 pacientes (2,78%) ao grupo C2 e 10 pacien-
tes (13,89%) ao grupo C3 (p-valor 0,002) (TABELA 5).

TABELA 5 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO A CLAS-
SIFICACAO AO

Classificacao AO N° (%)

Al 18 25%
A2 14 19,44%
A3 16 22,22%
B2 6 8,33%
C1 6 8,33%
c2 2 2,78%
C3 10 13,89%
Total 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

Na avaliacdo radiografica, observou-se que 49 pa-
cientes (68,06%) possuiam fratura de fibula associada,
enquanto que 23 pacientes (31,94%) nio tiveram aco-
metimento simultineo da fibula, sendo o p-valor de
0,002 (TABELA 06).




TABELA 6 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO A FRATU-
RA DE FIBULA ASSOCIADA.

Fratura de fibula N° (%)
Ausente 23 31,94%
Presente 49 68,06
Total 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

Foi observado em 13 pacientes (18,05%), 14
lesdes extra-articulares associadas (p-valor 0,999), to-
das decorrentes do trauma inicial. Um unico paciente
apresentou mais de uma lesao simultinea (fratura de
pelve e lesiao do ligamento colateral) (TABELA 7).

TABELA 7 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO A PRE-
SENCA DE LESAO EXTRA-ARTICULAR ASSOCIADA.

Lesao associada N° (%)
Ausente 59 81,94%
Presente 13 18,05%
Total 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

A tabela abaixo tem como funcido citar todas as
lesdes extra articulares observadas (p-valor 0,999).

TABELA 8 — DESCRICAO DAS 14 LESOES EXTRA-ARTICULARES EN-
CONTRADAS, DECORRENTES DO TRAUMA INICIAL.

Lesao associada N° (%)
Frature de fémur 1 7,14%
Fratura de calcineo 1 7,14%
Fratura de coluna lombar 1 7,14%
Fratura de cotovelo 1 7,14%
Fratura de metacarpo 1 7,14%
Fratura de metatarso 1 7,14%
Fratura pelve 2 14,29%
Fratura de radio 1 7,14%
Fratura de ulna 2 14,29%
Lesao do LCA 1 7,14%
Lesao do musculo extensor longo do halux 1 7,14%
Lesao do musculo quadriceps 1 7,14%
Total 14 100%

LCA = Ligamento colateral anterior.
Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

A respeito do tratamento nas fraturas expostas, 7
pacientes (29,16%) fizeram somente uso de haste intra-
medular, 6 pacientes (25%) tiveram sua fratura tratada
somente com placa, 7 pacientes (29,16%) trataram so-
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mente com fixador externo, 1 paciente (4,16%) teve
seu tratamento realizado com tala gessada, devido ao
mesmo ja possuir haste intramedular prévia, 2 pacien-
tes (8,3%) foram tratados somente com gesso inguino-
-podalico e 1 paciente foi tratado em 3 tempos, em uma
associacio de gesso inguino-podailico, fixador externo
e haste intramedular (p-valor: 0,019) (TABELA 9).

Em relacio ao tratamento nos pacientes com fratu-
ra fechada, 21 pacientes (43,75%) trataram somente com
gesso inguino-podalico, 14 pacientes (29,16%) trataram
somente com placa, 11 pacientes (22,91%) trataram so-
mente com haste intramedular, 1 paciente (2,03%) foi
tratado com tala gessada e 1 paciente (2,03%) foi tra-
tado em dois tempos, com gesso inguino-podailico e
haste intramedular (p-valor 0,051) (TABELA 10).

TABELA 9 — TRATAMENTO DE ESCOLHA NOS PACIENTES COM
FRATURAS EXPOSTAS.

Tratamento N° (%)
HIM 7 29,16%
Fixador externo 7 29,16%
Placa 6 25%
GIP 2 8,3%
Tala gessada 1 4,16%
GIP + Placa + HIM 1 4,16%
Total 24 100%

HIM = Haste intramedular; GIP = Gesso inguino-podalico.
FONTE: Elaborado pelos autores (2016).

TABELA 10 — TRATAMENTO DE ESCOLHA NOS PACIENTES COM
FRATURAS FECHADAS.

Tratamento N° (%)
GIP 21 43,75%
Placa 14 29,16%
HIM 11 22,91%
Tala gessada 1 2,03%
GIP + HIM 1 2,03%
Total 48 100%

HIM = Haste intramedular; GIP = Gesso inguino-podalico.
FONTE - Elaborado pelos autores (2016).

Para o tratamento dos 72 pacientes foram utiliza-
dos 75 materiais de sintese: 25 gessos inguino-podalico
(33,33%), 21 placas (28%), 19 hastes intramedulares
(25,33%), 8 fixadores externos (10,67%) (excluindo os
de uso provisorio), e 2 talas gessadas (2,67%) (p-valor
<0,001). Foi comparado a por¢iao da diifise acometida
com o tipo de material escolhido (GRAFICO 4).
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GRAFICO 4 - RELACAO ENTRE PORCAO DA DIAFISE AFETADA
COM O TIPO DE MATERIAL ESCOLHIDO.

BmGIP Placa BEHIM BFE B Tala gessada

Porgiao média

Porgao proximal

Porgao distal

GIP = Gesso inguino-podilico; HIM = Haste intramedular; FE = Fi-
xador externo.
Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

Dos 72 pacientes estudados, 36 deles (50%) apre-
sentaram uma ou mais complicacdes durante o trata-
mento, totalizando 45 complicacdes. A infeccio, sen-
do ela de grau leve a severa foi a complicacio mais
comum, acometendo 16 pacientes (35,56%). Seguindo
por ordem decrescente, foi observado: retardo de con-
solidacao, em 10 pacientes (22,22%), pseudoartrose, em
9 pacientes (20%), dor residual, em 3 pacientes (6,67%)
e consolidacdo viciosa, em 3 pacientes (6,67%). Outras
complicacdes menores foram: dois pacientes (4,44%)
com quebra de gesso, um paciente (2,22%) com quebra
do material de sintese (placa) e um paciente (2,22%)
com hemartrose (p-valor < 0,001) (TABELA 11).

TABELA 11 — DISTRIBUICAO DAS COMPLICACOES OBSERVADAS
DURANTE O TRATAMENTO.

Complica¢io N° (%)
Infeccio 16 35,56%
RC 10 22,22%
Pseudoartrose 9 20%
Dor residual 3 6,67%
cv 3 6,67%
Outros 4 8,88%
Total 45 100%

RC = Retardo de consolidacao; CV = Consolidacao viciosa.
Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

Fixador externo foi utilizado em um total de 20
pacientes (27,77%), sendo que destes, 12 pacientes
(60,00%) o usaram de maneira proviséria, como contro-
le de danos, enquanto 8 pacientes (40,00%) o usaram
como método de tratamento definitivo (p-valor 0,371).
Dos pacientes que utilizaram o fixador externo como
método provisorio, seu tempo médio de uso foi de 2
semanas, enquanto que os pacientes que o utilizaram
como escolha de tratamento definitivo, o tempo médio
de uso foi de 20,87 semanas (GRAFICO 5).

GRAFICO 5 — DISTRIBUICAO DO USO DE FIXADOR EXTERNO
PROVISORIO OU DEFINITIVO, QUANTO AO NUMERO DE PACIEN-
TES E TEMPO MEDIO DE USO.

B Fixador externo provisério B Fixador externo definitivo
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Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

25 pacientes (34,72%) trataram a fratura com gesso
inguino-podalico. Desses, 5 pacientes utilizaram o ges-
so por um periodo inferior a 6 semanas (20,00%), 13
pacientes (52,00%) utilizaram o gesso por um periodo
de entre 6 a 11 semanas e 7 pacientes (28,00%) utiliza-
ram o gesso por um periodo de entre 12 e 20 semanas
(p-valor 0,124). O tempo médio de uso de gesso foi de
9,04 semanas, variando entre 2 e 20 semanas (TABELA
12).

TABELA 12 — RELACAO ENTRE TEMPO DE USO DO GESSO E NU-
MERO DE PACIENTES.

Tempo de uso de gesso N° (%)
Até 6 semanas 5 20,00%
6 a 11 semanas 13 52,00%
12 a 20 semanas 7 28,00%
Total 25 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2010).

O tempo médio de consolida¢ao da fratura foi de
19,95 semanas, variando entre 3 a 72 semanas. 17 pa-
cientes (23,61%) consolidaram a fratura em um periodo
de até 12 semanas, 35 pacientes (48,61%) consolida-
ram a fratura em um periodo de 12 a 20 semanas, 12
pacientes (16,67%) tiveram um tempo de consolida¢ao
de 21 a 36 semanas e 8 pacientes (11,11%) tiveram um
tempo de consolidacio maior que 36 semanas (p-valor
<0,001) (TABELA 13).

TABELA 13 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO AO
TEMPO DE CONSOLIDACAO DA FRATURA.

Tempo de consolidacao N° (%)
Até 12 semanas 17 23.61%
12 a 20 semanas 35 48,61%
21 a 36 semanas 12 16,67%
Maior que 36 semanas 8 11,11%
Total 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).




Analisando o tempo de consolidacio da fratura
nos pacientes que tinham fibula integra e nos pacien-
tes que tinham fratura de fibula associada, observamos
que a média de consolidacao dos 23 pacientes (31,94%)
com fibula integra foi de 14,34 semanas, contra uma
média de consolidacio de 22,59 semanas dos 49 pa-
cientes (68,06%) com fratura de fibula associada (p-
-valor <0,001) (GRAFICO 6).

GRAFICO 6 — ASSOCIACAO DOS PACIENTES ENTRE FIBULA INTE-
GRA OU FRATURADA E TEMPO MEDIO DE CONSOLIDACAO DA
FRATURA.

W Fibulaintegra @ Fibula fraturada

49

23 2259

1424

Tempoe de consolidaciao (em semanas)

Nimero de pacientes

Fonte: Elaborado pelos autores (2010).

Quanto a necessidade de internacao, 55 pacientes
(76,38%) precisaram ser internados na sua admissio,
seja para observac¢io, para aguardo de estabilizacio do
paciente ou para planejamento da conduta terapéutica.
O tempo médio de internamento foi de 7,52 dias, va-
riando entre 1 a 33 dias. Desses, 38 pacientes (69,09%)
ficaram internados por um periodo de até 1 semana, 7
pacientes (12,73%) por um periodo de 1 a 2 semanas; 4
pacientes (7,27%) por um periodo de 2 a 3 semanas, 4
pacientes (7,27%) por um periodo de 3 a 4 semanas e
2 pacientes (3,64%) por um periodo de 4 a 5 semanas
(p-valor < 0,001) (TABELA 14).

TABELA 14 — NUMERO DE PACIENTES INTERNADOS E TEMPO DE
INTERNAMENTO.

Tempo de internamento N° (%)
Até 1 semana 38 69,09%
1 a 2 semanas 3 12,73%
2 a 3 semanas 4 7,27%
3 a 4 semanas 4 7,27%
4 a 5 semanas 2 3,64%
Total 55 100%

FONTE: Elaborado pelos autores (20106).

O tempo médio de seguimento ambulatorial foi de
6,50 meses, variando entre 3 semanas a 25 meses. 25
pacientes (34,72%) foram acompanhados por um peri-
odo de até 4 meses, 27 pacientes (37,50%) foram acom-
panhados por um periodo de 4 a 8 meses; 13 pacientes
(18,06%) foram acompanhados por um periodo de 9
a 12 meses, 7 pacientes (9,72%) foram acompanhados
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por um periodo maior que 12 meses, sendo o p-valor
de 0,001 (TABELA 15).

TABELA 15 — DISTRIBUICAO DOS 72 PACIENTES QUANTO AO
TEMPO DE ACOMPANHAMENTO AMBULATORIAL.

TEMPO N° (%)
Até 4 meses 25 34,72%
4-8 meses 27 37,50%
9-12 meses 13 18,06%
Maior que 12 meses 7 9,72%
TOTAL 72 100%

Fonte: Elaborado pelos autores (2016).

DiscussAo

Neste presente trabalho, realizamos um estudo
epidemiologico das fraturas diafisarias de tibia em pa-
cientes atendidos no Hospital Universitario Evangélico
de Curitiba num periodo de um ano. Diversos dados
foram analisados, relacionadas ao paciente, a lesao e
a conduta tomada, com a finalidade de se definir as
caracteristicas da populacio afetada. Estudamos 72 fra-
turas diafisarias de tibia, com predominio do sexo mas-
culino (64 homens e 8 mulheres) na propor¢ao de 8:1,
relacdo superior se comparado com os estudos feitos
por Xavier (1970) e Guerra et al. (2009), que obtiveram
4:1.

A faixa etdria mais acometida em nosso estudo foi
entre 20 e 40 anos no sexo masculino e houve uma
distribuicao praticamente homogénea no sexo femini-
no até os 60 anos. Esses dados sio semelhantes aos
obtidos pelo estudo de Nicoll (1964) e Grecco et al.
(2002), porém diverge do trabalho de Xavier (1970),
que relatou que metade de seus casos oscilaram entre
5 e 25 anos.

Quanto ao tipo de fratura, a maioria das fraturas
foram do tipo fechadas numa taxa de 66,67%, ao con-
trario de alguns estudos analisados, que obtiveram mais
fraturas expostas (GRECCO et al., 2002; MADADI et al.,
2010). Os segmentos mais acometidos foram o médio e
o distal, semelhante ao estudo de Madadi (2010).

As causas mais comuns das fraturas diafisarias, nes-
se estudo, foram os acidentes de trinsito, correspon-
dendo a 55,56%, semelhante ao observado nos estudos
de Grecco (2002) e Guerra (2009), que obtiveram 74%
e 77%, respectivamente. Comparando com os dados
fora do Brasil, Court-Brown (2006) também encontrou
maior incidéncia (37,5%) dessas mesmas causas, assim
como Madadi (2010) (61%). A segunda causa mais co-
mum foi quedas, com 22,22% dos casos, contrariando
Court-Brown (2006) que obteve como segunda maior
causa as praticas esportivas, mecanismo ausente em
nosso estudo.

Quando se analisa as fraturas de fibula, observa-se
que entre os 72 pacientes estudados, 49 (68,06%) sofre-
ram fratura associada da fibula. Os estudos de Hungria
e colaboradores (2008) e Guerra et al. (2009) também
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encontraram um indice maior de fratura associada de
fibula com 58% e 88,9%, respectivamente. No presente
estudo, a fibula integra esteve presente em um indice
relativamente alto de 31,94%, superando os 22,3% da-
dos de Court-Brown (2000) e semelhante ao estudo de
Guerra (2009). Relacionando o tempo de consolidac¢io
com a associacio ou nao de fratura de fibula, percebe-
-se que a média do tempo de consolidacao é de 14,34
semanas em fraturas de tibia com fibula integra e 22,59
semanas em fraturas de tibia com fibula associada. Es-
ses resultados estao de acordo com o trabalho de Sar-
miento (1967) que demonstrou que as fraturas isoladas
de tibia consolidam mais rapidamente que as fraturas
de ambos 0s 0ssos da perna.

No que tange 2 escolha do tratamento e compli-
cacdes, a precariedade de dados prejudica as compa-
racoes. Os tratamentos realizados foram: imobilizacao
por tala, imobilizacio gessada, fixacdo externa, placa,
haste intramedular, GIP e placa, GIP e haste intrame-
dular. Essas op¢oes terapéuticas assemelham-se com as
opcdes de Grecco et al. (2002), exceto pela utilizacio
da haste intramedular, técnica mais recente. Se compa-
rar com a literatura estrangeira, cujos dados sao mais
antigos, distingue-se pela utilizacio de fixador externo
e a haste intramedular, que surgiram mais tarde e pela
auséncia da tracio continua em nosso estudo.

Sizinio et al. (2009) contraindica o uso de haste in-
tramedular em fraturas de didfise em sua porcio distal
e proximal (a 5 cm do joelho e do tornozelo), reco-
mendando o uso de tratamentos alternativos. Em nosso
estudo foi observado que a haste intramedular foi o tra-
tamento de escolha nas fraturas de porcio média, po-
rém, teve indice muito pequeno nas fraturas de porc¢io
proximal e distal, principalmente, tendo concordancia

com as recomendac¢oes propostas pelo autor.

Em se tratando das complicacdes, a infeccio foi a
mais prevalente, com uma taxa alta de 35,56%, consi-
derando tanto as superficiais (pele) como as profundas
(osteomielite), o que explica esse valor superestima-
do. Esses valores sio altos, quando comparados com
os estudos que avaliaram a taxa de infeccio apenas
nas fraturas expostas, nas quais essa complicacao ¢
mais comum, como os achados de 11,86% (EDWAR-
DS, 1965) e de 10% (GRECCO, 2002). Com relacio 2
pseudoartrose, obtivemos a taxa de 20%, valor proximo
de alguns trabalhos brasileiros (GRECCO, 2002), porém
bem superior 2 literatura estrangeira como no estudo
de Nicoll (1964) e Ellis (1958).

O presente estudo demonstrou um tempo médio
de consolidacio da fratura de 19,95 semanas, conside-
rando os casos de pseudoartrose. Esse dado estd de
acordo com a literatura, sendo levemente superior ao
observado por Hungria e Mercadante (2013), que ob-
tiveram um tempo médio de 17,7 semanas, porém nao
considerando os casos de pseudoartrose e por Nicoll
(1964), que registrou uma média 15,8 semanas, ambos
os estudos estando dentro do tempo médio normal
proposto pelo autor, que coloca como variando entre
12 a 20 semanas.

CONCLUSAO

Conforme os resultados compilados foi possivel
confirmar a real importancia dos estudos epidemiologi-
cos como forma de orientar melhor o atendimento, por
meio do conhecimento das principais caracteristicas cli-
nicas, aprimorando a conduta, evitando assim possiveis
complicacoes.

Elias GASG, Ishii GY, Batista FS, Budel VM, Grocoski LF, Domit Filho M, Carneiro VV, Zini C, Miguel MT, Colaco
LM, Kuzmicz M. Clinical epidemiological profile and evolution of patients with fracture of tibia served diaphyseal in
University Hospital Evangelic of Curitiba - HUEC. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):72-79.

ABSTRACT - Objective: describe a clinical and epidemiological profile of patients with tibial shaft fracture. Methods:
A longitudinal, retrospective and descriptive study through epidemiological evaluation of the records of 72 patients
treated at Hospital Universitario Evangélico de Curitiba from March 2014 to April 2015. The monitoring of clinical
progress was made until the medical release. Results: There was a predominance of males, with 64 patients (88.89%)
compared to females, with 8 patients (11.11%). The closed fractures occurred in 48 patients (66.67 %), while the
exposed fractures was observed in 24 patients (33.33 %). The highest incidence was in the age group between 21
and 40 years representing 41.67% of the patients. The main fracture causes were due to traffic accidents, with 40
cases (55,56%), followed by falls, with 18 cases (22,22%). The average time of fracture healing was 19.95 weeks.
The most common complications: infection (35.56 %), delayed consolidation (22.22%) and pseudoarthrosis (20%).
The average time of outpatient follow-up was 6.5 months. Conclusion: It was possible to confirm the importance of
epidemiological studies to better characterization of the patients with diaphyseal fractures of the tibia, being useful
to guide the best therapeutic approach.

KEYWORDS - Diaphyseal Fracture of Tibia, Fracture of tibia, Epidemiological Study.
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RESUMO - Estima-se que, no mundo, cerca de um milhio de pessoas ultrapasse os 60 anos de idade, a
cada més. Com a senescéncia, as funcoes fisiologicas progressivamente se deterioram, hd perda de tdnus,
alteracao da acuidade visual e auditiva e a marcha muitas vezes torna-se prejudicada pela associacio com
doencas cronico-degenerativas. Medicacoes e alteracoes do estado mental constituem outros fatores, que in-
fluem no trauma do idoso. Essas constituem, frequentemente, uma das maiores preocupacoes, uma vez que
cursam com alta morbimortalidade. O Objetivo deste levantamento € caracterizar o perfil epidemiologico dos
pacientes acima de 65 anos vitimas de trauma atendidos no Pronto Socorro de um Hospital Universitario.
METODOLOGIA: Estudo observacional retrospectivo de andlise de prontuirios do Hospital Universitirio
Evangélico de Curitiba. RESULTADOS: Foram analisados 55 prontudrios. A média de idade foi de 75 anos,
com predominio de pacientes do sexo feminino (69%) e atendimentos pelo Sistema Unico de Sadde (67%). O
trauma predominante foi queda de mesmo nivel em ambiente domiciliar, com 30,9%, sendo que 43% tiveram
ferimento adjunto ao trauma, e a fratura mais comum foi de fémur com 25%. CONCLUSAO: Sugere-se que
sejam feitos novos estudos que visem a prevenciao desta morbidade que vem crescendo juntamente com a
populagio idosa. Tais propostas devem integrar a pratica médica hospitalar, particular, da saide coletiva e
do cuidado individual.

DESCRITORES - Idoso, Trauma, Perfil epidemiol6gico.

INTRODUCAO

Estima-se que, no mundo, cerca de um milhao
de pessoas ultrapasse os 60 anos de idade, a cada
més (CAMPOS, 2007) E importante, entdo, distin-
guir envelhecimento de patologia. Envelhecer nio
€ uma doenca, ¢ um processo natural que deve ser
encarado como tal. Foi comprovado que, mesmo
em paises de terceiro mundo, as taxas de mortalida-
de estdo decaindo, tornando uma realidade a pre-
valéncia de uma populacao idosa (RAMOS, 1987).
Acredita-se que esse fendmeno de envelhecimento
da populaciao vem se desenvolvendo no Brasil des-

de a década de 60 (BIAZIN, 2009).

Sabe-se que, com a senescéncia, as funcoes fi-
siologicas progressivamente se deterioram, hd perda
de tonus, alteracio da acuidade visual e auditiva e
a marcha muitas vezes torna-se prejudicada pela as-
sociacao com doencas cronico-degenerativas (CAM-
POS, 2007; BARBOSA, 2001; MUNIZ, 2007). Medi-
cacdes e alteracoes do estado mental, constituem
outros fatores, que influem no trauma do idoso.
Essas constituem, frequentemente, uma das maio-
res preocupacdes, uma vez que cursam com alta
morbimortalidade (JAHANA, 2007).

As causas mais frequentemente encontradas de
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traumas fisicos em idosos no Brasil sio: quedas (JAHA-
NA, 2007), queimaduras e acidentes de trinsito (atrope-
lamentos e colisdes), seguidos por violéncia doméstica
e assaltos (RAMOS, 1987; HIRANO, 2007). Os idosos
correspondem 2 populacio com maior chance de so-
frer injurias ou ir a obito apods quedas (MAHONEY,
2005). Em 2003, um total de 13.700 adultos com mais
de 65 anos morreram apds quedas, enquanto que, 1,8
milhoes foram tratados em departamentos de emergén-
cias nos Estados Unidos (STEVENS, 2006). No Brasil,
estima-se que cerca de 30% dos idosos sofram quedas
ao menos uma vez por ano (JAHANA, 2007).

Este levantamento pretende tracar um perfil epide-
miologico, os tipos de trauma mais prevalentes e suas
consequéncias em pacientes idosos vitimas de trauma
atendidos em um hospital universitirio de Curitiba e
aumentar a producio cientifica na drea de atendimento
aos pacientes idosos.

METODOLOGIA

Estudo observacional retrospectivo de andlise de
prontudrios de pacientes idosos, com mais de 65 anos,
que deram entrada no servico de emergéncia do Pronto
Socorro Cirargico do Hospital Universitario Evangélico
de Curitiba (HUEC), no periodo compreendido entre
agosto de 2010 e janeiro de 2011, com alguma historia
de trauma.

Foram considerados os prontudrios das vitimas do
periodo em questio, a partir de andlise do livro de
ocorréncias da enfermagem, sendo prontudrios incom-
pletos ou com dados divergentes descartados. Confor-
me possibilidades de contato, foram complementados
os dados com ligacoes telefbnicas aos respectivos pa-
cientes.

Os dados foram coletados utilizando um roteiro
norteado por questdoes fechadas, a partir de boletins
de atendimento médico, fichas de internamento e lau-
dos de exames complementares. A primeira parte das
questoes sao referentes a identificacio das caracteristi-
cas dos pacientes, como idade, sexo, cor e a etiologia
do trauma. Na segunda parte foram analisados os tipos
de trauma, o tempo de internacao destes idosos no
hospital e a morbidade e mortalidade destes pacientes.

Os dados coletados foram tabulados, analisados
e inseridos em um banco de dados computadorizado
utilizando o préprio Excel, segundo indices absolutos e
percentuais sendo, entdo, apresentados na forma des-
critiva. Para cruzamento de dados, foi utilizado método
estatistico adequado, de forma a evidenciar as relacoes
entre varidveis com relevancia estatisticas.

RESULTADOS

A apresentacio dos resultados dd-se inicialmente
pela caracterizacao socioeconOmica e demogrifica dos
idosos vitimas de trauma atendidos. Sendo assim, de
um total de 55 pacientes, 69% eram do sexo feminino e
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31% eram do sexo masculino. Desses, 67% foram aten-
didos pelo SUS, enquanto o restante foi atendido por
planos de Saude.

O acidente mais comum foi a queda de mesmo
nivel em ambiente domiciliar, representando 30,9% dos
pacientes, seguido por queda de mesmo nivel fora do
ambiente domiciliar e queimadura com 14.5% cada. As
principais causas de trauma encontradas estio descritas
na tabela 1, a seguir:

TABELA 1 — TOTAL DE PACIENTES POR TRAUMA

Causa do Trauma Pacientes %
Acidente 4 7,3
Agressao 1 1,8
Atropelamento 6 10,9
QDN AD* 6 10,9
QDN FAD* 5 9,1
QMN AD* 17 30,9
QMN FAD* 8 14,5
Queimadura 8 14,5
Total 55 100

Fonte: Cadastro do paciente.

(* QDN AD: queda de nivel em ambiente domiciliar; QDN FAD: que-
da de nivel fora de ambiente domiciliar; QMN AD: queda de mesmo
nivel em ambiente domiciliar; QMN FAD: queda de mesmo nivel fora
do ambiente domiciliar.)

Estratificando por sexo, para as mulheres o trauma
mais comum ¢ a queda de mesmo nivel em ambiente
domiciliar, o que representa 34% das mulheres. Para
o sexo masculino, nio houve um tipo de trauma que
tenha se destacado em relacio aos outros, de acordo
com a Figura 1.

FIGURA 1: CAUSA DO TRAUMA POR SEXO.

B Mulher = Homem

Fonte: Cadastro do paciente.

Considerando a causa do trauma por faixa etdria,
os pacientes com até 75 anos representam 60% dos
pacientes com alguma causa de trauma. SO as causas
de trauma originado por queda sio em 36 pacientes,
representando 65% do total das causas.

Dos 55 pacientes analisados, 49 (89%) apresenta-
ram algum ferimento significativo. Destes, 20 (40,8%)
apresentaram fraturas de membros, 28 (57,1%) mostra-
ram-se com ferimentos corto contusos (FCC) e esco-
riacOes, seis com queimaduras (12,24%) e trés (6,12%)
tiveram trauma cranioencefilicos (TCE). Nao foram
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observados traumas significativos em térax e abdome,
além de escoriacoes. Esta relacio estd contida na tabela
2.

TABELA 2 — FERIMENTOS RELACIONADOS AO TRAUMA

FERIMENTOS Pacientes %
FCC e escoriacoes 28 57,1
Fraturas 20 40,8
Queimaduras 6 12,24
TCE 3 6,12

Fonte: Cadastro do paciente.

As fraturas foram as lesdes mais comuns, den-
tre estas a fraturas transtrocantéricas de fémur com
25%, bacia e antebraco com 15% cada uma. A rela-
¢ao completa das fraturas de acordo com a localizacio
encontra-se especificada na tabela 3 abaixo.

TABELA 3 — LOCAL DA FRATURA

Local da fratura Paciente %
Antebraco 3 15
Bacia 3 15
Fémur 5 25
Maxilar 1 5
Mao 1 5
Metatarso 1 5
Perna 2 10
Pododictilo 1 5
Punho 1 5
Tornozelo 1 5
Umero 1 5
Total 20 100

Fonte: Cadastro do paciente.

DISCUSSAO

Os resultados obtidos ao longo da pesquisa sao
compativeis com a grande maioria das publicacoes
sobre o assunto. A prevaléncia de idosos acidenta-
dos comprova ser do sexo feminino (CAMPOS, 2007
e MUNIZ, 2007), entretanto ha divergéncias na litera-
tura, como no caso de BIAZIN, 2009, em que 0O seXo
masculino foi majoritario. Acredita-se que a prevaléncia
do sexo feminino dé-se devido a maior longevidade
das mulheres, quando comparada aos homens. Sendo
assim ha uma maior quantidade de idosas e, portanto,
elas estao mais susceptiveis a acidentes. Além disso,
ha a osteoporose, que ataca preferencialmente as mu-
lheres e favorece a instabilidades posturais, quedas e
consequentemente fraturas.

A média de idade mais prevalente no presente es-
tudo foi abaixo de 75 anos, contrastando com outros
projetos, nas quais a idade média foi mais avancada

(CAMPOS, 2007) e ainda outros em que a idade foi
mais baixa (RAMOS, 1987), nio fugindo muito da faixa
de 70 anos. A autonomia dos idosos mostra ser um
fator de importante relevincia, pois uma vez que so-
frem uma queda perde-se grande parte da mesma. E ao
redor dos 70 anos que a instabilidade e a perda de me-
moria comecam a atrapalhar a rotina didria, explicando
a razao pela qual cerca de 60% dos idosos ndo moram
sozinhos, mas sim acompanhados de familiares ou em
casas de apoio. Apesar disso, é em ambiente domiciliar
que aparece a maior parte dos traumas, constituindo-se
de quedas de mesmo nivel, induzidas, talvez, pela fra-
gilidade decorrente da senescéncia ou também por ser
o ambiente em que o idoso mais fica.

No artigo de BIAZIN, 2009, sobre idosos que sofre-
ram trauma e foram atendidos por trés hospitais tercia-
rios de Londrina, a maior parte das injirias ocorreram
por queda em ambiente domiciliar do préprio idoso,
sendo a maijor parte da propria altura, cujos dados es-
tio em consondncia com os resultados encontrados
neste trabalho. Esse mesmo artigo cita que segundo es-
tudos internacionais, pelo menos 30% dos idosos caem
pelo menos uma vez ao ano, e que desses, metade
volta a cair no ano seguinte, sendo esse um dos fato-
res preditivos mais confidveis para quedas nos futuro
(MAHONEY, 2005). Contrariamente, outro estudo rea-
lizado no Brasil mostrou que o coeficiente de mortali-
dade de idosos por causas externas € de 92,1/100.000,
sendo que as quedas ocuparam o terceiro lugar com
15,2% (HIRANO, 2007).

De acordo com a Sociedade Americana de Geria-
tria, o idoso deve ser interrogado sobre quedas prévias
ou recentes a0 menos uma vez ao ano durante a con-
sulta com um médico generalista, caso tenha havido
mais de 2 quedas no ultimo ano ou uma queda com
lesao, deve ser realizado uma prevenciao ativa contra
quedas futuras. Como formas de prevencio sugerem-se
exercicios, melhora do equilibrio postural, modifica-
¢oes no ambiente e eventualmente uma troca de me-
dicamentos, se possivel (MAHONEY, 2005). Acredita-se
que a maijor causa de queda nos idosos esteja correla-
cionada a ma adaptacio do ambiente para os mesmos.

E interessante notar que hd uma maior quantidade
de pacientes atendidos pelo SUS do que por planos de
saude. Este dado talvez possa ser explicado pela pro-
pria dinamica do hospital, que atende SUS em grande
escala ou que o nimero de pacientes do SUS é maior
que o de convénios. A existéncia de atendimentos rea-
lizados por planos de satde evidenciam que o trauma
no idoso €é uma realidade que ocorre em todas as es-
tratificacdes sociais.

As fraturas mais comumente identificadas foram
fratura de fémur seguida pelas de quadril e antebraco,
sendo semelhante aos resultados constatados na litera-
tura. A fratura de fémur € a favorita como nas condi-
¢Oes citadas acima.

Um dado interessante da presente pesquisa ¢ a
possibilidade de ter um vislumbre do indice de aciden-




tes envolvendo queimaduras, uma vez que o HUEC faz
frente a um atendimento diferenciado pelos queima-
dos. Cerca de 12,24% dos idosos atendidos sio devido
a acidentes com fogo ou produtos quimicos, equipa-
rando-se aos atendidos por queda fora do ambiente
domiciliar. Tal porcentagem pode ser explicada pela
diminuicao da visio e for¢ca da musculatura que aco-
metem os idosos, gerando facilmente queda de subs-
tincias quentes e/ou lesivas a pele.

CONCLUSAO

Os resultados mostram que a maioria dos idosos
sao do sexo feminino, e o principal trauma sofrido foi
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queda de mesmo nivel em ambiente domiciliar. As le-
sdes mais comuns foram as fraturas e os ferimentos cor-
to contusos, sendo que as fraturas de fémur, mais espe-
cificamente as transtrocantéricas, foram as prevalentes.
Dessa forma, sugere-se que posteriormente sejam feitos
novos estudos que visem a prevencio desta morbidade
que vem crescendo juntamente com a populacio idosa.
Além disso, considera-se premente o estabelecimento
de programas de prevencio voltados para a populacio
idosa, sendo que a precaucio com quedas devem me-
recer destaque. Tais propostas devem integrar a pratica
médica hospitalar, particular, da saide coletiva e do
cuidado individual.

Naufel Junior CR, Coelho GA, Castro DV, Marques LLS, Arrais MAA, Oliveira SM, Miguel Neto C, Mesquita Janior
N, Michaelis W, Santos Filho AL. Epidemiological profile of elderly victims of trauma assisted in the emergency
room of a University Hospital. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):80-83.

ABSTRACT - It is estimated that, worldwide, about one million people exceeding 60 years of age, every month.
With senescence, physiological functions gradually deteriorate, there is loss of tone, impaired eyesight and hearing
and gait often becomes impaired by association with chronic diseases. Medications and mental status changes, are
other factors that influence the trauma of the elderly. These are often a major concern, since they occur with high
morbidity and mortality. The objective of this survey is to characterize the epidemiological profile of patients over
65 trauma victims treated at the emergency department of a university hospital. METHODS: A prospective observa-
tional study of medical records of analysis of Hospital Universitirio Evangélico Curitiba. RESULTS: We analyzed 55
medical records. The mean age was 75 years, with a predominance of female patients (69%) and attendance by the
Unified Health System (67%). The predominant trauma was of the same level fall in the home environment, with
30.9%, and 43% had injuries to the deputy trauma, and the most common fracture was femur 25%. CONCLUSION:
It is suggested to be made new studies for the prevention of this condition that is increasing with the aging popu-
lation. Such proposals should integrate hospital medical practice, particularly of public health and individual care.

KEYWORDS - Flderly, Trauma, Epidemiological profile.
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RESUMO - Objetivo: determinar o perfil evolutivo de lactentes portadores de APLV-IgE até os 24 meses de
idade, buscando identificar possiveis fatores de risco para maior persisténcia da doencga. Método: foi re-
alizado estudo retrospectivo de prontudrios de lactentes com clinica compativel com APLV-IGE atendidos
pelo Programa de Atencio Nutricional (PAN) da Secretaria Municipal de Satde de Curitiba entre 2007 e
2013. Os individuos foram divididos nos grupos Tolerincia (T) e Persisténcia (P) de acordo com o relato
de desenvolvimento de tolerancia a proteina do leite de vaca (PLV) antes dos 24 meses de idade ou nio.
Os dois grupos foram comparados quanto ao curso clinico da doenca, gravidade dos sintomas, suspeita de
outras comorbidades alérgicas e historia familiar de doencas alérgicas. Resultados: 135 prontudrios foram
estudados, sendo incluidos na andlise de fatores de risco apenas os 110 pacientes com evolu¢ao conhecida
até pelo menos 18 meses de vida. O grupo T foi formado por 61 pacientes (55,5%) e o P por 49 (44,5%). A
idade média de resolu¢io da APVL-IGE foi de 14,9 meses. A suspeita de alergia a outra proteina alimentar foi
significativamente maior no grupo P do que no grupo T (p= 0,015) e a apresenta¢io de sintomas cutdneos
foi mais frequente no grupo P, embora a significincia tenha sido limitrofe (p= 0,052). Apenas 27 individuos
(20%) realizaram teste de exposi¢cao oral (TPO) em algum momento. Conclusio: a presenca de outra alergia
alimentar pode ser um fator preditivo de persisténcia da APLV-IgE por mais tempo, no entanto nio foi pos-
sivel estabelecer essa relacio com outras varidveis. O TPO deve ser realizado o mais regularmente possivel
durante o curso da doencga.

DESCRITORES - Alergia, Leite de vaca, IgE, Prognostico, Persisténcia, Fatores de Risco, Teste de exposicio
oral.

INTRODUCAO

A alergia ao leite de vaca ou alergia a protei-
nas do leite de vaca (APLV) pode ser definida como
uma reacdo adversa reprodutivel imunologicamente
mediada a uma ou mais proteinas encontradas no
leite bovino.>!°

E uma das alergias alimentares mais comuns
no mundo e a principal alergia alimentar da infan-
cia, sendo mais comum no primeiro ano de vida.”
Embora haja grande variabilidade quanto a popula-
cao estudada e a metodologia utilizada nos estudos
epidemioldgicos, estima-se hoje que de modo geral

a APLV tenha uma prevaléncia de 2-3% na infin-
Cia.8,9,10

No Brasil, a prevaléncia e incidéncia de casos
suspeitos de APLV foram reportadas como 5,4% e
2,2%, respectivamente.?? No entanto, o nimero de
casos clinicamente suspeitos de APLV € muito su-
perior ao de casos confirmados através de testes de
provocagio oral.?

A APLV pode ser classificada de acordo com o
mecanismo imunolégico envolvido em: APLV me-
diada por IgE (APLV-IgE) e APLV nido mediada por
IgE.>8

Reacdes mediadas por IgE ocorrem pela pro-

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, Curitiba, PR, Brasil.
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ducao aberrante de anticorpos contra proteinas do leite
bovino, que se ligam a superficie de mastocitos e ba-
sofilos e sinalizam a degranulacio dessas células quan-
do em contato com a proteina do leite de vaca (PLV).
Ocorre a liberacio de mediadores inflamatorios que
tendem a originar um quadro de sintomas de instalacio
rapida (dentro de 2 horas do contato com PLV) e muito
variados. Os sintomas mais comuns si0 0s cutaneos,
como prurido, angioedema e urticiria. Manifestacoes
respiratorias isoladas sio raras e podem variar de coriza
e espirros até dispneia, com constricio e edema de vias
aéreas. Os sintomas gastrointestinais mais comuns sao
nauseas, vomitos e diarreia. O acometimento cardio-
vascular pode acontecer nos casos mais graves. A ana-
filaxia é a manifestacio mais grave da reacio alérgica
mediada por IgE.>!5

O mecanismo das reacdes nao mediadas por IgE
nio € tio bem compreendido e seu diagnostico € mais
dificil em relacdo as reacdes mediadas por IgE. Envol-
ve uma resposta imune celular que cursa com sinto-
mas de instalacio mais tardia (de varias horas até dias
ap6s o contanto com PLV), apresentando uma gama
grande e inespecifica de sintomas que geralmente sio
gastrointestinais e cutaneos. Suas principais manifesta-
¢coes incluem a coloproctite, proctite ou proctocolite
eosinofilica, enterocolite induzida por proteina e der-
matite. A anafilaxia nao ocorre na forma nao mediada
por IgE_S,IS,H)

Esses dois mecanismos podem se sobrepor, carac-
terizando um tipo misto de APLV. As principais manifes-
tacoes desse tipo incluem esofagite eosinofilica, gastro-
enteropatia eosinofilica, dermatite atépica e asma.>">"

O diagnostico da APLV geralmente ¢ estabelecido
com base na histéria clinica, exame fisico e dieta de
exclusao de PLV. A realizacio de testes de provocacio
oral (TPO), nos quais a crianca € exposta a PLV na
expectativa de reproduzir os sintomas, aumenta signi-
ficativamente a especificidade do diagnostico.11,19,21
O Skin Prick Test (SPT) e a dosagem de IgE sérico es-
pecifico (IgEse) podem ser uteis na forma APLV-IgE,
embora niao possam ser utilizados para diagndstico
isoladamente. Papulas maiores ao SPT e niveis mais
elevados de IgE sérico especifico estio associados a
maior chance de TPO positivo e maior probabilidade
de doenca, embora nao possam ser correlacionados
com a gravidade clinica. Em individuos com histéria
de reaco grave, resultados aumentados nestes exames
podem contraindicar a realizacio de TPO, sendo pre-
ferivel esperar a normalizacido destes testes. A utiliza-
¢ao de outros exames alérgicos no diagndstico da APLV
ainda é pouco estudada. 4,10

A APLV geralmente nao persiste até a vida adulta.
E comum o desenvolvimento de resoluciao espontinea
da doenca antes dos 3 a 4 anos de idade. Crian¢as com
a forma APLV-IgE tém pior prognostico em relacio as
criangcas com a forma niao mediada por IgE, alcancan-
do a tolerdncia a2 PLV com menor frequéncia e mais
tardiamente.
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OBJETIVO

O objetivo deste estudo foi determinar o perfil
evolutivo de lactentes portadores de APLV-IgE até os
24 meses de idade, buscando descrever as caracteris-
ticas clinicas e identificar possiveis fatores de risco da
persisténcia da doenca.

MATERIAL E METODOS

Este estudo envolveu a anilise retrospectiva e ob-
servacional de prontudrios de lactentes com sintomas
compativeis com APLV-IGE atendidos pelo pesquisador
deste estudo e pediatra especialista do Programa de
Atenc¢ao Nutricional (PAN) da Secretaria Municipal de
Satdde de Curitiba. O PAN- Curitiba tem como obje-
tivo dar atendimento integral aos lactentes com sus-
peita de intolerdncia ao leite de vaca e com indicac¢io
de receber férmula alimentar terapéutica de alto custo.
O programa recebe, em sua maioria, pacientes enca-
minhados com a suspeita diagnéstica e orientacio de
terapia alimentar ja em andamento. O paciente é acom-
panhado pelo programa durante o aleitamento materno
em eminéncia de receber a férmula especial, em todo
o periodo em que a féormula ¢é fornecida e até os dois
anos de idade.

Foram coletados dados gerais (sexo, tempo de
gestacllo, peso ao nascer, tempo de amamentacio),
suspeita de outras comorbidades alérgicas, relato de
doenca alérgica em familiar de 1° grau, histéria de evo-
lucao da doenca (idade do primeiro contato com PLV,
quadro clinico das reagcoes a PLV, desenvolvimento ou
nio de tolerancia, idade do desenvolvimento da do-
enca) e, finalmente, histéria de acompanhamento pelo
PAN (nuimero de consultas e idade da Gltima consulta).
A prematuridade foi definida por tempo de gestacao
abaixo de 37 semanas e peso ao nascer inferior a 2500
gramas foi considerado baixo peso ao nascer.

Foram analisadas as exposicoes dos pacientes a
leite de vaca, derivados de leite de vaca (como iogurtes
e queijos), férmulas infantis a base de PLV e alimentos
com tracos de leite (como bolos, bolachas, tortas, mas-
sas e molhos).

De acordo com o relato de sua reagao mais grave,
cada paciente teve a sua forma clinica de APLV classifi-
cada em leve, moderada ou grave, seguindo os critérios
mostrados no Quadro 1.1%12

QUADRO 1 - CLASSIFICACAO DE GRAVIDADE DAS REACOES

Leve Sintomas cutaneos ou de trato respiratorio superior.

Moderada Qualquer sintoma gastrointestinal associado ou nao
a sintomas cutineos ou de trato respiratério supe-
rior.

Grave Qualquer sintoma cardiovascular ou de trato respi-

ratorio inferior.

Fonte: adaptado de Perry et al. (2004) e Mendonca et al. (2012)
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A primeira reagio alérgica a PLV apresentada por
cada paciente também foi analisada isoladamente e
classificada em leve, moderada ou grave de acordo
com 0s mMesmos Critérios.

O desenvolvimento da tolerancia foi determinado
por um relato claro de exposicao, supervisionada por
profissional da satde ou nao, a produtos com carga
consideravel de PLV (leite de vaca, derivados do leite
de vaca e formulas infantis), apés a qual a crianc¢a nio
desenvolveu sintomas alérgicos e que foi seguida de
consumo regular de PLV pela crianca, sem surgimento
de reacoes. As exposicoes a alimentos com tracos de
leite apos as quais nao houve reacdo alérgica foram
desconsideradas.

Os casos em que houve registro de desenvolvi-
mento de tolerincia antes dos 24 meses de idade pas-
saram a integrar o grupo Tolerincia (Grupo T) deste
estudo. Aqueles que desenvolveram tolerdncia apds 24
meses de idade ou que persistiram com APLV-IgE até
o fim do periodo do estudo formaram o grupo Per-
sisténcia (Grupo P). Os pacientes que abandonaram o
acompanhamento antes dos 18 meses de idade e nio
haviam atingido tolerancia até esse momento foram ex-
cluidos deste estudo, de modo a nao incluir no grupo
P pacientes que podem ter atingido tolerdncia muito
anteriormente sem que isso tenha sido registrado.

Os dados foram apresentados na forma de média
(m), desvio padrio (DP), mediana (med), intervalo in-
terquartil (IIQ) e propor¢cdes. Para a comparacio de
resultados entre grupos das varidveis continuas utili-
zou-se o teste I de Student independente em caso de
distribuicao paramétrica ou teste de Mann-Whitney em
caso de distribuicio nao paramétrica. Para as varidveis
quantitativas foram utilizados o teste do qui-quadrado
ou teste Exato de Fisher. As andlises foram realizadas
em modo bicaudal e as diferencas consideradas signi-
ficativas quando p< 0,05. As andlises estatisticas foram
realizadas utilizando-se o Excel 2010 para Windows.

Este estudo recebeu a aprovacio do Comité de
Etica em Pesquisa da Sociedade Evangélica Beneficente
de Curitiba em 23 de Abril de 2014.

RESULTADOS

De junho de 2007 a marco de 2013, 920 lactentes
foram encaminhados ao PAN- Curitiba com suspeita cli-
nica de APLV. Em 276 pacientes, o diagnéstico de APLV
foi descartado durante o acompanhamento, sendo os
principais diagnosticos diferenciais: regurgitacao fun-
cional, cdlica infantil, diarreia funcional, dermatite ato-
pica, infeccoes recorrentes e asma. Dos 644 individuos
restantes, 135 (21%) apresentavam quadro clinico com-
pativel com a forma mediada por IgE e foram incluidos
nesse estudo. As caracteristicas desses 135 individuos
se encontram na Tabela 1.

TABELA 1 - CARACTERISTICAS DOS LACTENTES COM CLINICA
COMPATIVEL COM APLV-IGE

o Amostra total
Caracteristicas

(n =139
Sexo masculino n (%)
74 (54,8)
Prematuridade 11 (10,5) *
Baixo peso ao nascer 12 (10,6) t
Leve 65 (48,1)
Gravidade da 1a reacao Moderada 43 (31,9)
Grave 27 (20)
Leve 53 (39,3)
Gravidade da doenca Moderada 47 (34,8)
Grave 35 (25,9
Suspeita de alergia alimentar 32 (23,7
Suspeita de outra doenca alérgica 33 (24,4)
Historia familiar de doenca alérgica 60 (44,4)
Realizaram teste de provocac¢ao 27 (20)

supervisionado §

* Informacao disponivel em apenas 105 prontudrios

t Informacao disponivel em apenas 113 prontudrios

§ Encontraram-se 28 registros de realizacio de TPO, aplicados em
27 individuos.

Fonte: elaborada pelos autores

Os individuos foram acompanhados pelo PAN-
Curitiba até uma idade média de 18,8 meses de ida-
de, com uma média de 4,5 consultas por paciente. No
total, foram analisadas neste estudo 290 exposicdes 2a
PLV, das quais apenas 28 (9,7%) foram supervisiona-
das (TPO). A idade mediana na primeira reacio foi 4
meses (IIQ= 3 e 6 meses). Na maioria dos pacientes, a
primeira reacdo ocorreu na primeira exposicio a PLV.
Em apenas 12 (12,1%) de 99 casos em que isso foi in-
vestigado, houve um periodo de laténcia, que variou
de alguns dias até meses, no qual ocorreu o consumo
regular de PLV antes do desenvolvimento da primeira
reacdo. O numero e proporc¢ao de sintomas apresenta-
dos foram: cutineos 125 (92,6%); gastrointestinais 67
(49,6%), respiratérios superiores 4 (3%), respiratorios
inferiores 29 (21,5%) e cardiovasculares 10 (7,4%). Nos
82 pacientes que perderam o leite materno durante o
acompanhamento no PAN- Curitiba, a idade mediana
do desmame foi 7 meses (IIQ = 4 e 11 meses).

Desta amostra inicial, 25 pacientes foram excluidos
por terem abandonado o programa antes de 18 meses
de idade sem ter alcancado tolerancia antes disso. Do
total de 110 individuos finais, 61 (55,5%) desenvolve-
ram tolerdncia antes de completar 24 meses de vida
e passaram a formar o Grupo T, enquanto 49 (44,5%)
nao desenvolveram tolerancia neste periodo e forma-
ram o Grupo P. A idade média de desenvolvimento da
tolerdncia do grupo T foi de 14,9 meses (DP = 3,7). O
Grifico 1 ilustra a idade em que os individuos do grupo
T atingiram tolerancia.
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Fonte: elaborado pelos autores

As caracteristicas gerais dos pacientes analisados
estao descritas na Tabela 2. O grupo T e o grupo P
apresentaram propor¢des semelhantes de sexo mascu-
lino, prematuridade, baixo peso de nascimento, tempo
de aleitamento materno, idade da primeira exposicio
ao leite materno e idade da primeira reacio.

TABELA 2 - CARACTERISTICAS GERAIS DOS GRUPOS T E P

Amostra Final Grupo T Grupo P
n=110 n =061 n =49
Sexo masculino n (%) 57 (51,8) 32 (52,50) 25 (5D
Prematuridade n (%) 10 (11,9 * 6 (13,6) * 4(10) *
Baixo peso ao nascer 10 (10,9) t 7 (14t 3Dt
n (%)
Tempo de aleitamento 6,5 (4- 1Dt 6(3,5-100t 8(4-13)t
med (IIQ)
Idade da 1a exposi¢io 4 (2-5) 3(2-5) 4(2-5)
med (IIQ)
Idade da 1la reacio 4 (3-6) 4(3-6) 4 (3- 6)
med (IIQ)
Suspeita de outra aler- 28 (25,5) 10 (16,4) § 18 (36,7) §
gia alimentar n (%)
Suspeita de outra doen- 28 (25,5) 15 (24,6) 13 (27,7)
ca alérgica n (%)
Histéria familiar de do- 49 (44,5) 28 (45,9) 21 (44,7)

encas alérgicas n (%)

* Informacao disponivel em apenas 84, 44 e 40 prontuarios respecti-
vamente nos grupos Amostra Final, T e P.
t Informacao disponivel em apenas 92, 49 e 43 prontuarios respecti-
vamente nos grupos Amostra Final, T e P.

t Calculado apenas para os individuos que perderam o LV antes do
término do estudo, sendo este nimero 76 na Amostra Final, 39 no
Grupo T e 37 no grupo P. § Diferenca significativa entre os grupos T
e P para essa variavel (p = 0,0149). Fonte: elaborada pelos autores

A presenca de alergia a outras proteinas alimen-
tares foi significativamente mais prevalente no grupo
P (18/49 - 36,7%), do que no grupo T (10/ 61 - 16,4%)
- p= 0,015 (Tabela 1). As mais comuns foram alergia ao
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ovo, que ocorreu em 13 (11,8%) dos 110 pacientes, e
a soja, presente em 12 individuos (10,9%). Dos 110 pa-
cientes, 49 (44,5%) tinham historia familiar de alergias,
sem diferenca significativa entre o grupo T e o grupo
P. As comorbidades alérgicas mais prevalentes foram:
rinite alérgica em 38 (34,5%) dos casos, asma em 16
(14,5%) e alergias alimentares em 10 (9,1%). Presenca
de outras doencas alérgicas ocorreu em 28 (25,5%) dos
110 pacientes, sem diferenca significativa entre o grupo
T e o grupo P, com dermatite atopica em 13 (11,8%)
dos 110 pacientes, rinite alérgica em 9 (8,2%) e asma
em 8 (7,3%).

A gravidade da primeira reacdo, os sintomas apre-
sentados e a gravidade da doenca no grupo T e no gru-
po P sio apresentados na Tabela 3. Quanto a gravidade
da primeira reacio, nao houve diferenca significativa
nas propor¢oes de reacdes leve, moderada e grave en-
tre os dois grupos (p=0,271). Nao houve diferenca sig-
nificativa entre os dois grupos quanto a propor¢io de
sintomas, gastrointestinais, respiratérios altos e baixos e
cardiovasculares. A maijor frequéncia de sintomas cuta-
neos no grupo P teve significincia estatistica limitrofe
(p=0,0522). Quanto a gravidade da doenca, nao houve
diferenca significativa de proporcoes de doenca leve,
moderada e grave entre os dois grupos (p=0,124).

TABELA 3 - EVOLUCAO CLINICA DOS GRUPOS TOLERANCIA E
PERSISTENCIA

Grupo T (n=61) Grupo P (n=49) Valor de p

n (%) n (%)

Leve 28 (45,9) 26 (53)

Moderada 24 (39,3) 12 (24,5) 0,2231
Grave 9 (14,8) 11 (22,6)

Cutianeos 54 (88,5) 48 (98) 0,0522
Gastrointestinais 33 (54,1) 26 (53) 0,9356
Resp. superiores 10 (16,4) 13 (26,5) 0,1938
Resp. inferiores 1(1,6) 2 (4) 0,4344
Cardiovasculares 3 (4,9) 6(12,2) 0,1635
Leve 26 (42,6) 15 (30,6)

Moderada 24 (39,3) 17 (34,7) 0,1241
Grave 11 (18) 17 (34,7)

Fonte: elaborada pelos autores

DISCUSSAO

Dos 110 individuos com clinica tipica de APLV-IGE
incluidos neste estudo, 61 (55,5%) atingiram tolerdn-
cia até os 24 meses de idade. Embora a maijoria dos
estudos analisados apresente um prognéstico bastante
pior.'"#1618 Elizur et al? e Yavuz et al? reportaram taxas
de remissao mais semelhantes ao do presente estudo.
Essa variacio provavelmente se deve a diferenca entre
as populagoes utilizadas e os critérios de inclusio. Va-
rios estudos mostram que, apesar da tolerdncia poder
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se desenvolver em idades mais avancadas, esse evento
ocorre em menor propor¢ao e mais lentamente em re-
lacdo a faixas etdrias mais jovens, especialmente antes
dos 3 anos de idade "1

Quanto aos sintomas apresentados durante a re-
acio, encontramos sintomas cutineos presentes em
88,9%, gastrointestinais em 54%, respiratorios altos em
1,6%, respiratorios baixos em 17,5% e cardiovasculares
em 4,8%. Esses valores sio consistentes com a descri-
¢do de populacdes com APLV-IgE em outros estudos.!®
Neste estudo houve maior frequéncia de sintomas cuta-
neos no grupo P, mas a significancia foi limitrofe (p=
0,522). Kaczmarski et al’ também encontraram que
sintomas cutdneos sao mais frequentes em individuos
com APLV persistente e Saarinen et al.’# reportaram a
presenca de urticdria na primeira reacio como fator
preditivo de persisténcia da APLV até 2 anos. Elizur et
al? encontraram associacio entre sintomas gastrointes-
tinais e desenvolvimento de tolerincia, enquanto sinto-
mas respiratorios foram associados a persisténcia e pro-
pdem que portadores de APLV transitoria diferem em
sua apresentaco clinica em relacio a APLV persistente.

O presente estudo nio encontrou diferenca signifi-
cativa entre os grupos P e T no que diz respeito a: sexo,
idade gestacional, peso de nascimento, tempo de ama-
mentacdo, gravidade da primeira reacio e gravidade
da doenga com o passar dos meses, historia familiar de
doenca alérgica e presenca de outras doengas alérgicas.
No entanto, Skripak et al.’”® e Santos, Dias e Pinheiro'®
identificaram a presenca de asma e rinite alérgica no
individuo como fatores de risco independentes para
persisténcia prolongada da APLV-IgE.

Embora nio tenha sido encontrada diferenca signi-
ficativa entre os grupos T e P quanto a idade da primei-
ra exposicio a PLV e idade da primeira reacdo, alguns
estudos tém relacionado a exposi¢io neonatal a PLV
ao desenvolvimento da alergia e seu pior prognéstico,
enquanto outros propoem que a exposi¢do precoce €
um fator protetor.>41°

A Unica caracteristica que se mostrou significati-
vamente maior no grupo P do que no grupo T neste
estudo foi a presenca de alergia a outras proteinas ali-
mentares na crianca. Isso sugere um risco de toleran-
cia mais tardia quando esta caracteristica estd presente,

embora possa se tratar de um erro alfa em estatistica,
ou seja, a presenca de significincia (p<0,05) se deu
acaso. No entanto, virios estudos jd correlacionaram
a concomitancia de outras alergias alimentares ao pior
prognéstico da APLV-IgE. Santos et al.'® identificaram
que a presenca de outras alergias alimentares como fa-
tor preditivo independente para persisténcia da APLV.
Saarinen et al.’* também correlacionaram o tamanho da
papula ao SPT para ovo e nivel de IgE sérico especifico
para ovo com a idade de resolucio da alergia.

Apesar de nao serem varaveis abordadas neste es-
tudo, o nivel sérico de IgE especifico para PLV (IgEse)
e o didmetro da papula no teste de SPT tém sido for-
temente associados ao progndstico da APLV.14161820 yg.
vuz et al® definiram o valor de IgE-se maior de 6kU/L
como fator de risco para APLV- IgE persistente e Eli-
zur et al’ fizeram o mesmo para papulas de diametro
>6mm ao SPT. O aumento dos niveis de 1gG4 sérico foi
sugerido como fator de bom prognéstico, por bloquear
a ligacio do IgE especifico com o antigeno.” O poli-
morfismo dos genes CD14, STAT6, 1L13, IL10, SPINKS,
e TSLP também tém sido estudados como possiveis
marcadores da evolu¢cao da APLV-IgE.%%

Um dado importante obtido nesta pesquisa é o
nimero alarmante encontrado de exposicoes nio su-
pervisionadas a PLV. Das 290 exposicoes analisadas,
262 (90%) ocorreram nestas circunstancias, reconheci-
das atualmente na literatura médica como muito peri-
gosas. Apenas 28 (10%) das exposicoes a PLV foram
supervisionados por médico especialista em ambiente
adequado. Os autores supdem que a pritica de adiar
demasiadamente a realizacao de testes supervisionados
pode ser a causa da alta ocorréncia de exposicoes do-
miciliares em circunstancias de pouca seguranca.

CONCLUSAO

A presenca de outra alergia alimentar pode ser um
fator preditivo de persisténcia da APLV-IgE por mais
tempo, no entanto nao foi possivel estabelecer essa re-
lacio com outras variaveis. O TPO deve ser realizado o
mais regularmente possivel durante o curso da doenca.




Rev. Méd. Parana, Curitiba, 2016; 74(2):84-89. 89

Cruz AS, Pascolat G, Ribas MM, Zindeluk JL, Magalhaes MAB, Ribas CM, Vazquez MM, Speling PF. Profile of infants
evolving with allergy to milk cow mediated IgE. Rev. Méd. Parana, Curitiba, 2016;74(2):84-89.

ABSTRACT - Objective: to provide an evolutionary profile of infants with CMA-IgE up to 24 months of age, looking
to identify possible risk factors for greater persistence of the disease. Methods: a retrospective study of medical
charts of infants with presentation fitting CMA-IgE and followed by the Nutrition Attention Program (NAP) of the
Curitiba’s City Board of Health between 2007 and 2013 was conducted. The subjects were divided between groups
Tolerance (T) and Persistence (P) accordingly to the report of development or not of tolerance to cow’s milk protein
(CMP) before 24 months of age. Both groups were compared as to clinical course of disease, severity of symptoms,
suspicion of other allergic comorbidities and family history of allergic diseases. Results: 135 medical charts were
studied, but only the 110 of which the evolution up to 18 months of age was known were included in the risk fac-
tors analysis. Group T was formed by 61 patients (55,5%) and group P by 49 (55,5%). The average age for CMA-IgE
was 4,9 months. The suspicion of allergy to another food protein was significantly larger in group P than group T
(p= 0,015) and presentation of skin symptoms was more frequent in group P, though significance was borderline
(p= 0,052). Only 27 (20%) went thru oral food challenge (OFC) at some point. Conclusion: the presence of another
food allergy may be a predictive factor for CMA-IgE longer persistence, although it was not possible to stablish this
relation with other variables. The OFC should be performed as regularly as possible during the disease’s course.

KEYWORDS - Allergy, Cow’s milk, IgE, Prognosis, Persistence, Risk Factors, Oral Food Challenge.
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Kuzmicz M. Disfun¢ido Tireoidiana em Artrite Reumatdide. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):90-93.

RESUMO - OBJETIVO: Estudar a prevaléncia do hipotireoidismo em pacientes com Artrite Reumatéide (AR)
e sua influéncia no decurso desta patologia reumatolégica. METODO: Foram revisados os prontudrios de
123 pacientes de AR para idade, sexo, tempo de diagnéstico, fator reumatoide (FR), fator antinuclear (FAN),
Sindrome de Sjogren secundaria, nédulos reumatoéides, alteracdes oculares (esclerite/afinamento corneano),
indice funcional, HAQ (bealith assesment questionnaire) e funcio tireoidiana. RESULTADOS: Dos 123 pa-
cientes, 109 eram mulheres e 14 homens, com média de idade de 43,4+13,5 anos e tempo de diagndstico
entre 6 e 447 meses. Destes 99 (80,4%) tinham funcio tireoidiana normal, 21 (17,07%) hipotireoidismo e 3
(2,43%) hipertireoidismo. Nos pacientes com AR e hipotireoideos, 76,1% e 21,5% tinham FR e FAN positivos
respectivamente; nos pacientes sem alteracio da funcao tireoidiana, 71,7% eram FR positivo e 21,2 % eram
FAN positivos. Nao houve diferenca significativa entre os dois grupos, quando comparados quanto a freqiién-
cia de Sjdgren secundario, nédulos reumatdéides, alteracdes oculares, HAQ), indice funcional. CONCLUSAO: A
prevaléncia de disfuncao da tire6ide em AR foi de 19,5% sendo bem mais comum o hipotireoidismo O apare-
cimento da disfun¢io tireoidiana nao influiu em nenhuma das caracteristicas clinicas ou sorologicas da AR.

IDESCRITORES - Artrite Reumatoide, Tireoide, Sindrome de Sjogren.

INTRODUCAO

A associacio entre doenca de auto-imunidade
num mesmo individuo é uma observacio comum e
tal fato tem sido atribuido a presenca de um terre-
no genético facilitador V. A ocorréncia de doencas
tireoidianas como Graves ou tireoidites de Hashi-
moto em pacientes com doengas reumaticas como
artrite reumatdide (AR) e lipus eritematoso sisté-
mico (LES) é uma dessas associacoes bem descri-
tas @ - a qual deve ser buscada ativamente dada a
superposicio de manifestacoes clinicas das doencas
reumadticas com as da tiredide. Tanto as primeiras
quanto as segundas podem cursar com artralgias,
mialgias, fadiga e distirbios do sono. O tratamento,
entretanto, € diferente e deve ser individualizado se
alguém se propoe a manejar adequadamente estas
enfermidades.

O presente estudo foi feito no intuito de ve-
rificar a prevaléncia de alteracdes tireoidiana nos
pacientes locais com AR e analisar se pacientes

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

com AR e com disfun¢io tireoidiana diferem clini-
camente, epidemiologicamente ou sorologicamente
daqueles com AR, mas eutireoidianos.

METODOS

Foram revisados os prontudrios de 123 pa-
cientes com AR, do Ambulatério de Reumatologia
do Hospital Universitario Evangélico de Curitiba,
com pelos menos 4 critérios do American College
of Rheumatology para esta patologia. Nenhum dos
pacientes estudados tinha sofrido tireoidectomia ou
estava em uso de amiodarona.

Foram avaliados os seguintes dados: idade e
sexo do paciente, funcio de tiredide (pela dosagem
de T3, T4 e TSH) tempo de doenca, presenca de
nodulos reumatdides, presenca de fator reumatoide
(teste do latex) e do fator antinuclear (FAN), presen-
¢a de Sindrome de Sjogren secundiria, ocorréncia
de envolvimento ocular (esclerites e/ou afinamento

1 - Docente do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.
2 - Académicos do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parand, Curitiba, PR, Brasil.
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Endereco eletronico: marilia.reumato@gmail.com
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da esclera), qualidade de vida medida pelo Health As-
sesmente Questionaire ® (Quadro 1) e Indice Global
Funcional para Artrite Reumatoide “ (quadro 2).

QUADRO 1 — HEATH ASSESMENT QUESTIONNAIRE (HAQ)

Vocé é capaz de Sem Com alguma | Com muita | Incapaz
dificuldade | dificuldade dificuldade

3. Levantar de maneira ereta (reta) de uma cadeira
de encosto reto e sem bragos?
4.Deitar-se e levantar-se da cama?

8.Caminhar em lugares planos?
9. Subir 5 degraus?

13.Levantar os bragos e pegar um objeto de 2,5 Kg
que esta acima de sua cabeca?
14.Curvar-se para pegar as suas roupas do chdo?

18. Fazer compras nas redondezas onde mora? 0 1 2 3
19.Entrar e sair de um 6nibus? 0 1 2 3
20.Realizar tarefas como usar a vassoura e rodo 0 1 2 3
para agua?

ESCORES DOS COMPONENTES

Perguntas le 2- maior escore
Perguntas 3 e 2- maior escore
Perguntas 5,6 e 7- maior escore
Perguntas 8 e 9 — maior escore
Perguntas 10,11 e12- maior escore
Perguntas 13 e 14 — maior escore
Perguntas 15,16 e 17- maior escore
Perguntas 18,19 e 20- maior escore

DA N[N | B (W (N~

QUADRO 2- INDICE FUNCIONAL GLOBAL DO PACIENTE COM ARTRITE REUMATOIDE

CLASSE 1 Completamente capaz de realizar suas atividades didrias
CLASSE 2 Capaz de atividades de auto-cuidado e trabalho.Evita atividades de lazer.
CLASSE 3 Capaz de auto-cuidado mas nao realiza trabalho e atividades de lazer

CLASSE 4 Incapaz de cuidar de si mesmo
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Para diagndstico de Sindrome de Sjogren foram
usados os critérios Europeus © (quadro 3).

QUADRO 3 - CRITERIOS EUROPEUS PARA DIAGNOSTICO DE
SINDROME DE SJOGREN

e sintoma oculares ( por, pelo menos, 3 meses);

esintomas orais (por, pelo menos, 3 meses);

sevidéncia de queratoconjuntivite seca (pelos testes de Schirner ,
Rosa Bengala e/ou tempo de ruptura lacrimal);

esialoadenite focal (biopsia de glindula salivar menor);
eevidéncia instrumental de envolvimento de glandula salivar (me-
dida do fluxo salivar nao estimulado, sialografia e cintilografia de
pardtida);

eauto-anticorpos ( FAN, FR, anti Ro, anti La).

Para estudo estatistico foram feitas tabelas de fre-
quéncia e de contingéncia. Para dados nominais usou-
-se o teste de Fisher e do qui-quadrado para calculo de
associacdo; para varidveis continuas usou-se o teste de
Mann Whitney. Significincia adotada de 5%.

RESULTADOS

Dos 123 pacientes estudados, 109 eram mulheres

e 14 homens com idade de diagndstico entre 18 e 81
anos (média de 43.4£13.52 anos) e tempo de doenca
entre 6 e 447 meses (media de 110.2+ 95.08 meses).
Dos pacientes estudados, 99 (80,4%) tinham fun-
¢ao tireoidiana normal; 21 (17.07%) tinham hipotireoi-
dismo e 3 (2,43%) tinham hipertireoidismo. Grifico 1

GRAFICO 01 - PREVALENCIA DE DISFUNCAO TIREOIDIANA NA
POPULACAO DE ARTRITE REUMATOIDE ESTUDADA

17%

81%

lm hipotireoidismo M hipertireoidismo O fungdo normal l

O estudo comparativo das caracteristicas clinicas
e sorologicas entre os grupos com hipotireoidismo e
com funcio tireoidiana normal encontra-se resumido
na tabela abaixo:

TABELA - 1 CARACTERISTICAS CLINICAS, EPIDEMIOLOGICAS E SOROLOGICAS DOS PACIENTES COM AR E FUNCAO TIREOIDIANA

NORMAL OU HIPOTIREOIDISMO

AR e hipoiteroideos AR e tirebide normal p
21 pacientes 99 pacientes
Idade 27a71 18 a 81 0.258
media 46.6+12,4 media 43.1+ 13.6
Tempo de diagndstico 6-291meses 15-447 meses 0.169
media 81.1+ 74.32 meses média 110.0+ 91.92 meses
5€X0 90.4% mulheres 87.8 % mulheres 1.0
Latex 6 (76.1 %) positivos 71 (71,7%) positivos 0.676
FAN 21,05% positivos 21,22% positivos 1.0
SS secundario 10% positivos 20,6% positivos 0.434
Nédulos 2 (9,52%) 10 (10,1%) 1,0
Olho 6,6% 5,19% 0.580
(esclerite/afinamento corneano)
HAQ 0.12 A 2.62 0-2,62 0.340
media 1.192 media 0,991
SD+0.7119 SD+0.7185
Steinbrock 6 pacientes classel 38 pacientes classe 1 0,544

4 pacientes classe 2

17 pacientes classe 2
9 pacientes classe 3
1paciente classe 4

A populacio com AR e hipertireoidismo nao foi
estudada dada a baixa frequéncia da deste achado.

DISCUSSAO

O aparecimento de doengas auto-imunes da tiredi-
de no curso de uma doencga auto-imune que nio afeta
um 6rgao especifico como o LES, a AR e a Sindrome
de Sjogren ¢ fato reconhecido @. Interroga-se quais os
fatores que influem nesta associacio. Tais doengas sdo
mais comuns em mulheres e tendem a aparecer no pés

parto, sendo, portanto, a influéncia hormonal, um ele-
mento a ser analizado ©”. Todavia, nao s6 os pacientes
com estas doengas tém mais tireoidites de Hashimotto
e Doenca de Graves mas, também, os seus parentes de
primeiro grau, mostrando que esta associagao sofre in-
fluéncia de algum tipo de predisposi¢io genética ®. A
agregacao dos genes determinantes dos HLA B-8, DR3
ou DR4 em linkage desiquilibrium é um dos compo-
nentes genéticos melhor estudado neste contexto .
Das doengas reumdticas auto-imunes mais liga-
das a ocorréncia da disfuncao tireoidiana encontra-se a




sindrome de Sjogren primdria cuja prevaléncia é esti-
mada em até 36% . No LES esta prevaléncia tem sido
encontrada em 5,7% “?. Na artrite reumatéide juvenil
a freqiiéncia de doenca tireoidiana € de 44,4% quando
analisada pela presenca de auto anticorpos com disfun-
cdo da glandula em até 14,8% “V.

Um achado bastante interessante foi descrito por
Ruggeri et cols que constatou que, em doencgas reu-
maticas como sindrome de Sjogren primdria e artrite
reumatoide, a prevaléncia de auto-anticorpos de tiredi-
de era encontrada em maior porcentagem do que na
propria doenca tireoidiana 12,

Ao se fazer o estudo presente especulou-se se a
ocorréncia de doenca tireoidiana seria maior nos pa-
cientes de AR que também tém Sindrome de Sjogren
secunddria. Isto nao aconteceu, mostrando que — pelo
menos neste parimetro, existe diferenca de comporta-
mento entre as formas primarias e secundarias da Sin-
drome de Sjogren.
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Uma outra pergunta colocada ao se fazer este estu-
do era em relacio aos auto-anticorpos, principalmente
o FAN. Sabe-se que a doenca tireoidiana por si s6 tem
uma maior frequéncia deste anticorpo. Os pacientes
com AR e doenca tireoidiana teriam uma maior preva-
léncia deste anticorpo? A resposta dada por estudo é
de que nio.

Por ultimo ¢ interessante notar que a gravidade da
AR, medida pela classe funcional global e pelo HAQ
ou mesmo pela presenca de nédulos reumatodides e
ocorréncia de esclerite nfo se correlaciona com a ocor-
réncia de doenca tireoidiana.

CONCLUSAO

1- A prevaléncia encontrada de disfuncao de
tiredide na populacio local de AR ¢ de 19,5% com
predominio de hipofuncao (em 17,07%).

Furlan M, Rosa RG, Stoeberl R, Silva MBG, Skare TL, Brenner S, Gasperin Jinior P, Leinig CAS, Simm EB, Kuzmicz
M. Thyroid dysfunction in theumatoid arthritis. Rev. Méd. Paran4, Curitiba, 2016;74(2):90-93.

ABSTRACT - OBJECTIVE: To study the prevalence of hypothyroidism in rheumatoid arthritis patients (RA) and its
influence in the course of this rheumatic disease. METHODS; We studied 123 rheumatoid arthritis patients’ charts
for age, disease duration, rheumatoid factor (RF), antinuclear antibodies (ANA), secondary Sjogren’s syndrome,
rheumatoid nodules, eye involvement (scleritis and corneal melting), functional index and HAQ (health assesment
questionnaire), and thyroid function. RESULTS: Of these 123 patients 109 were women and 14 were men with mean
age of 43,4 + 13,5 and disease duration from 6 to 447 months. In this population, 99 (80,45% had normal thyroid
function, 21 (17,07%) had hypothyroidism and 3 (2,43%) had hyperthyroidism. In the patients with RA and hypothy-
roidism, 76,1% and 21,5% had positive RF and ANA; in patients without thyroid dysfunction, 71,7% and 21,2% were
RF and ANA positive. We could not find significant differences in the frequency of secondary Sjogren, rheumatoid
nodules, eye involvement, HAQ or functional index. CONCLUSIONS: The prevalence of thyroid dysfunction in RA
patients was of 19, 5% with hypothyroidism being the most common finding. Thyroid dysfunction didn’t change

clinical or serological characteristics of RA.

KEYWORDS - Rheumatoid Arthritis, Thryroid and Sjogren’s Syndrome.
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LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO E VASCULITE RETINIANA.

LUPUS ERYTHEMATOSUS AND VASCULITIS RETINAL.
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RESUMO - Descreve-se o caso clinico de uma paciente em tratamento psiquidtrico cujas manifestacoes ocu-
lares levaram ao diagndstico de ldpus eritematoso sistémico.

DESCRITORES - Lapus Eritematoso Sistémico, Psicose, Vasculite Retiniana.

INTRODUCAO

O lapus eritematosos sistémico (LES) 4 a mais
proteiforme das colagenoses!, aparecendo com ma-
nifestacoes clinicas de interesse a quase todas as
especialidades da medicina.

Descreve-se aqui o caso de uma paciente que
cujo diagnéstico foi feito ao se detectar vasculites
retinianas, mas que ja tinha psicose por um ano, em
acompanhamento pela psiquiatria.

O caso descrito demonstra a variedade das for-
mas de apresentacio desta entidade e ilustra a ne-
cessidade de que todos os médicos, reumatologistas
ou nio, permanecam atentos a este diagnostico.

Caso CLINICO

Mulher 33 anos procura o servico de oftalmolo-
gia com queixas de diminui¢io da visao a D. Uma
avaliacdo oftalmologica mostrou que a paciente ti-
nha uma queda de acuidade visual a direita (20/50)
e que existiam hemorragias retinianas com exudatos
difusos em fundo de olho.

Na historia pregressa contava que tinha peri-
odos de cansaco e dores difusas pelo corpo sem
nunca ter tipo artrite. Estava em acompanhamento
pela psiquiatria devido a psicose (com alucinacoes
auditivas e visuais) ja ha um ano usando risperidona
e paroxetina. Na anamnese dirigida existia historia
de que “queimava” com facilidade quando tomava

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

sol, mas nunca tinha tido rashes ou lesdes cutineas
mais duradouras. Era gesta 1, para 1, com uma ce-
sarea. Negava abortamentos. Investigacao feita na
oftalmologia mostrava um FAN negativo, pesquisa
de célula LE negativa, hemograma e transaminases
normais, VDRL e anticardiolipinas negativas.

O exame fisico mostrava uma mulher em BEG.
PA130X80 mm Hg, P=84bpm/minto. Os exames de
torax e abdome eram normais. Sem sinais de artrite.
Lesoes sugestivas de livedo reticulares em membros
inferiores.

Nova investigacdo mostrou agora um FAN po-
sitivo (titulo de 1:640, padrio citoplasmatico pon-
tilhado fino denso); C3=99 U/ml e C4=23,2U/ml.
Hemograma, creatinina e parcial de urina normais.
Anti—-DNA, anti-Sm, anti-RNP, anti Ro, anti La, aCls
(anticardiolipinas) IgG e IgM, LAC, VDRL e Coombs
direto negativos. Anti- HCV, anti-HBS, HBsAg nio
reagentes. Func¢io tireoidiana normal.

Uma ecografia de abdome foi normal, mas um
ecocardiograma mostrou um derrame pericaridico
de leve a moderado. Repetidas pesquisas de FAN
mostraram o mesmo padriao, com titulos variando
entre 1/320 a 1/640.

Com base nos achados de vasculite retinina,
psicose, derrame pericardico, fotossensibilidade e
FAN positivo citoplasmatico fino denso (compativel
com presenca do anticorpo P ribossomal) a pacien-
te recebeu corticoide em doses altas com melhora
da acuidade visual.
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DISCUSSAO

Psicoses fazem parte dos critérios classificatorios
do LES . Entretanto, no universo de pacientes psico-
ticos s6 uma minoria deles tem sua enfermidade rela-
cionada a vasculites, o que torna muito ficil com que a
etiologia do processo passe despercebida.

No caso descrito o diagndstico de LES foi levan-
tado ao se detectar vasculites de fundo de olho junto
com a psicose. Vasculites retinianas sio um achado re-
lativamente raro no LES, aparecendo em menos de 3%
dos casos em geral e em até 29% dos casos com doenca
ativa ?. Sua presenca, no entanto, tem sido ligada ao
envolvimento do SNC quando a prevaléncia do envol-
vimento retiniano sobre para 73% 5.

Outro aspecto interessante do caso descrito foi o
padrao do FAN apresentado pela paciente: um padrio
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citoplasmatico fino denso que, de acordo com o Con-
senso Brasileiro sugere a presenca do anticorpo Anti
P ribossomal. O Anticorpo anti P ribossomal tem sido
ligado 2 ocorréncia de psicose ! e, também, com ma-
nifestacdes de sistema nervoso periférico®, embora
existam controvérsias sobre o fato. Sabe-se que este
anticorpo reconhece uma proteina da membrana do
neurdnio, promove um aumento intracelular de cilcio
e apoptose celular . No cérebro esse antigeno aparece
principalmente em areas envolvidas em memoria, cog-
nicdo e emocao. O anti P tem sido detectado tanto no
soro como no liquor de pacientes com LES P

O caso acima demonstra a grande variedade das
formas de apresentacio do LES e a necessidade de que
se permaneca atento para essa entidade no diagnostico
diferencial de psicoses.

Skare TL, Moreira LB, Moreira H, Gehlen ML, Martin S, Penteado SR, Mousfi AKJ, Miguel Neto C, Michaelis W, Santos
Filho AL. Lupus Erythematosus and Vasculitis Retinal. Rev. Méd. Parand, Curitiba, 2016;74(2):94-95.

ABSTRACT - A clinical case of a patient in psychiatric treatment whose ocular manifestations led to the diagnosis of

systemic lupus erythematosus is described.

KEYWORDS - Systemic Lupus Erythematosus, Psychosis, Retinal Vasculitis.
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RESUMO - O Liipus Eritematoso Sistémico (LES) é uma doenca proteiforme que pode ter manifestacdes ocu-
lares como vasculites retinianas, uveites e neuropatias 6ticas. Todavia pela imunodepressao causada tanto
pela propria doenca como pelo seu tratamento, esses pacientes estdo sujeitos a virias formas de infeccao
que também podem causar manifestacoes oftalmologicas exigindo um diagndstico diferencial cuidadoso.
Descrevemos aqui o caso de um paciente com overlap entre LES e esclerodermia que desenvolveu vasculite
retinina e necrose de retina secundaria a infec¢iao por herpes.

DESCRITORES - Lupus Eritematosos Sistémico, Vasculite Retiniana, Imunossupressio.

INTRODUCAO

O ltpus eritematoso sistémico (LES) € uma vas-
culite de médios e pequenos vasos que pode cursar
com varias formas de manifestacoes oftalmologicas
. Dentre as mais reconhecidas estio as vasculi-
tes retinianas que levam 2a formacao de manchas
algodonosas em fundo de olho conhecidas como
corptsculos citéides . Essas alteracdes retinianas
parecem estar relacionadas com o grau de ativida-
de da doenca de base e, mais especialmente, com
ocorréncia de manifestacdes de sistema nervoso
central®. Ji o envolvimento do segmento anterior
do olho como com uveite anterior e as neuropatias
Opticas isquémicas também podem se fazer presen-
tes mas sao consideradas complicacdes mais raras®.

Infeccoes sao mais comuns em lapicos, seja
pela imunodepressao associada a prépria doenca na
qual se verificam disfungoes de linfocitos T e B e de
complemento, seja também, pelo uso de imunossu-
pressores usados para seu tratamento V. Infecgoes
virais podem estar associadas com retinite, vasculite
e uveite e, incidindo num pacientes imunodeprimi-
dos, podem trazer dificuldades diagnésticas ©.

Relata-se aqui, um paciente com manifestacoes

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

oftalmoldgicas (vasculite de fundo de olho seguida
de uveite e de necrose de retina) que inicialmente
foram interpretadas como secundarias ao lipus (em
overlap com esclerodermia) mas que, com o desen-
rolar do quadro, ficou sendo atribuida a infec¢io
por herpes virus.

RELATO DE CASO

Paciente de 38 anos, sexo masculino, hiperten-
so e tabagista chegou a consulta, ha 2 anos atris,
apresentando fendmeno de Raynaud, fraqueza mus-
cular, petéquias periungueais, microstomia com ra-
gades periorais, estertores crepitantes em bases pul-
monares, ja em uso de nifedipina, sulfato ferroso e
omeprazol. Exames feitos na época mostraram ane-
mia normocrdémica e normocitica (VG=30%), leuco-
citopenia, proteinuria (+++), hemataria, TGO e VHS
aumentados, C3 e C4 diminuidos, FAN 1/640 padrao
pontilhado fino, CPK de 2.849 UI. Lupus anticoagu-
lantes e anticardiolipinas (aCD) I1gG e IgM foram ne-
gativos. Anti-Ro e Anti-La e anti-DNA foram reagen-
tes; anti-Scl 70, fator reumatoide e anti-RNP foram
negativos. Uma capilaroscopia periungueal mostrou
padrio SD. O ecocardiograma estimou a pressio
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na artéria pulmonar em 50 mm Hg e existia derrame
pleural a2 D a tomografia pulmonar Uma biopsia renal
mostrou classe III sendo feito tratamento inicial com
corticoide em doses altas, ciclofosfamida por 6 meses
seguida de azatioprina.

Com a estabilizacio do quadro diagnosticado
como sindrome overlap (LES+ Esclerodermia) foi-se re-
duzindo a prednisona até chegar a 5mg ao dia e 100mg
de azatioprina ao dia. Associou-se cloroquina. Com um
ano de acompanhamento apresentou herpes zoster em
tronco, tendo feito tratamento na Unidade de Saude.
Dois meses depois dessa infec¢io apresentou diminui-
¢ao da acuidade visual a direita sendo observado vas-
culite retiniana. Junto com esse episédio observou-se
recidiva da miosite. Aumentou-se a prednisona para 60
mg ao dia por atividade da doenca. Sem sucesso no
tratamento, apés 1 més deste quadro, foi suspensa a
azatioprina, prescrito 15mg de metotrexate por sema-
na e pulsoterapia com metilprednisona por 3 dias. O
metotrexate foi aumentado gradativamente até 25 mg/
semana. A miosite melhorou com retorno da CPK ao
normal. Entretanto, nova avaliacao oftalmologica mos-
trou agora, retinite necrotizante e uveite anterior. Nesta
ocasido solicitou-se PPD que foi negativo assim como
sorologia para herpes virus 1 e 2 que foram positivos
para IgG e IgM, HIV que foi negativo, VDRL e PPD
também negativos; sorologias para CMV e toxoplasmo-
se positivos para 1gG porem ndo para IgM. Iniciou-se
prova terapéutica com ganciclovir, endovenoso, por 14
dias. O quadro estabilizou-se, porém sem melhoria da
acuidade visual.

DISCUSSAO

A necrose retiniana aguda inclui achados de retini-
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te necrotizante, vitreite e vasculite retiniana que podem
levar a descolamento da retina e em cerca de 1/3 dos
casos afeta ambos os olhos ®. E classicamente descri-
ta em pessoas imunocomprometidas e na sua grande
maioria é causada por herpes simples ou virus varicela
zoster . A relacdo entre necrose retiniana e infeccdo
herpética foi estabelecida por Culbertson et al © apds
estudos histopatologicos com microscopia eletronica e
cultura de material de olhos enucleados. Desde entio
tem sido observada uma relacio entre os achados ocu-
lares e dermatites herpéticas ©. Estudos incluindo cul-
tura viral e andlises de anticorpos de fluidos intraocu-
lares tém corroborado na implicacio dos virus herpes
simples tipo 1 e 2, varicela zoster e mais raramente o
citomegalovirus ®. Perez et al " salientam que os casos
associados com herpes virus tipo 1 sio mais comuns
em individuos jovens, abaixo de 15 anos.

A retinite necrotizante aguda herpética se inicia,
em geral como uma uveite anterior aguda unilateral
as vezes associada a episclerite e esclerite e placas
multifocais de lesao em retina periférica, as quais, mais
tardiamente se tornam confluentes e levam ao descola-
mento da retina ®.

No caso descrito a lesdo inicial, ao coincidir com
um surto agudo da miosite, foi confundida com vascu-
lite ldpica o que levou a aumento da imunossupressao.
A etiologia viral se tornou evidente com aparecimento
da necrose retiniana s6 entio sendo realizado o trata-
mento apropriado.

A descricao deste caso tem por finalidade chamar
a atenc¢ao para a possibilidade de retinopatia por her-
pes em individuos com lipus eritematoso sistémico e
assim possibilitar a realizacio de um diagnostico e tra-
tamento precoces.

Gehlen ML, Oliveira ME, Moreira H, Skare TL, Seefeld M, Bark SA, Bufon VA, Martins LEAM, Fabricio LHZ, Tokar-
ski MC. Necrosis Retininana Acute in Patient with Systemic Lupus Erythematosus. Rev. Méd. Parana, Curitiba,

2016;74(2):96-97.

ABSTRACT - Systemic lupus erythematosus (SLE) is a disease that can have variable eye manifestations such as ocu-
lar retinal vasculitis, uveitis and optic neuropathies. However because of the immunosuppression caused either by
the disease itself or its treatment, these patients are subject to various forms of infection that can also cause ophthal-
mologic manifestations, requiring a careful differential diagnosis. Here we describe the case of a patient with over-
lap between SLE and scleroderma and retinal vasculitis that developed retinal necrosis secondary herpes infection.

KEYWORDS - Systemic Lupus Erythematosus, Retinal Vasculitis, Immunosuppression.
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Relato de Caso
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2016;74(2):98-100.

RESUMO - Descrevemos um caso de paciente com lipus eritematoso sitémico (LES) com infeccao pulmonar
oportunista por Paracoccidioides brasiliensis, diagnosticado através de bidpsia pulmonar, com boa resposta
ao tratamento especifico com itraconazol. Discutimos as infec¢coes fingicas em paciente com LES, sua im-

portancia diagnéstica e tratamento adequado.

DESCRITORES - Lipus Eritematoso Sistémico (LES), Infeccio, Paracoccidioidomicose.

INTRODUCAO

O Lapus Eritematoso Sistémico (LES) é uma
doenca inflamatdria autoimune caracterizada pela
disfuncio de linfocitos T e B levando a producio
de auto-anticorpos, reacdes auto-imunes e infla-
matdrias, e dano tissular.’’ Nessa doenca, a imu-
nossupressdo € marcante e pode ser decorrente do
proprio lipus ou da terapia imunossupressora, pre-
dispondo o individuo ao desenvolvimento de infec-
¢cOes oportunistas, dentre elas as infec¢oes fungicas.

Nos pacientes com LES o aparecimento de in-
feccodes fungicas € menos comum quando compara-
do as infec¢oes bacterianas e virais. *? As fungemias
mais frequentes sao a candidiase, criptococose e as-
pergilose, sendo a paracoccidioidomicose descrita
em raros casos de pacientes imunossuprimidos.®>¥

A paracoccidioidomicose ¢ uma micose sisté-
mica endémica na América Latina, predominante
em pacientes de dreas rurais, apresentando-se na
maioria dos casos de forma crénica, porém com ra-
pida progressdo para formas disseminadas graves e
letais se nio tratada de maneira adequada.®®

Descrevemos aqui, o caso de um paciente la-
pico em tratamento para nefrite que desenvolveu
paracoccidioidomicose pulmonar.

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.

CAso CLINICO

EPS, 36 anos, agricultor, acompanha no ambula-
torio de reumatologia por quadro de LES diagnosti-
cado em 2008, com envolvimento cutaneo-articular,
renal e sorologico (FAN 1/320 nuclear pontilhado
grosso, anti-DNA e anti-Sm reagentes). Fez 6 pulsos
de ciclofosfamida (1,2g) de junho de 2006 a janeiro
de 2011, devido a uma glomerulonefrite classe IV
demonstrada a biépsia renal. Evoluiu em novem-
bro de 2010 com varicela, sendo internado e tratado
com recuperacio completa. Em fevereiro de 2011,
vem a consulta de rotina em uso de prednisona 25
mg/dia; azatioprina 150mg/dia e cloroquina 150
mg/dia apresentando queixa de tosse seca, iniciada
havia 2 semanas, continua, febre aferida e perda
de peso niao quantificada, mantendo-se em bom
estado geral. Ao exame fisico detectavam-se crepi-
tantes discretos em bases pulmonares. O paciente
foi internado para investigacio de quadro pulmo-
nar, apresentando na radiografia de térax massa
pulmonar em lobo médio a direita e lobo inferior
esquerdo (FIGURA 1), hemograma com leucocitose
e desvio nuclear até metamieldcitos, hemoculturas
para bactérias, fungos e BAAR negativas. Foi reali-
zado o tratamento com levofloxacina, com melhora
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e tornando-se afebril. Tomografia de torax sem con-
traste feita na mesma internacao descreveu as massas
pulmonares, com poucos broncogramas aéreos. Uma
avaliacao pelo servico de pneumologia orientou que o
caso deveria ser considerado como provavel pneumo-
nia, com a orientac¢ao para repetir a radiografia de térax
apos 4 a 8 semanas.

FIGURA 1 - RADIOGRAFIA INICIAL DO PACIENTE COM MASSA

PULMONAR EM LOBO MEDIO A DIREITA E LOBO INFERIOR ES-
QUERDO.

O paciente retorna um més depois para nova con-
sulta, mantendo quadro de tosse seca e picos febris iso-
lados, com novo hemograma com leucocitose e desvio
até metamielocitos. Internado novamente foi submeti-
do a novos exames de imagem, mantendo massas an-
teriores de mesmo tamanho. Foi tratado com cefepime
e realizada fibrobroncoscopia com lavado alveolar e
biopsia. A fibrobroncoscopia evidenciou apenas mu-
cosas hiperemiadas; o lavado foi negativo para fungos,
bactérias e BAAR. A biépsia pulmonar com inflamacio
cronica fangica, compativel com Paracoccidioides bra-
siliensis.

De acordo com o Consenso em Paracoccidioido-
micose de 2006 ° iniciamos tratamento ambulatorial
com itraconazol 200mg/dia, o qual devera ser mantido
por 12 meses. Observamos até o presente momento,
uma resposta clinica importante, com melhora gradati-
va do quadro respiratério, auséncia de febre, ganho de
peso e reducio das imagens pulmonares.

DISCUSSAO

As infeccdes nos pacientes com LES sao frequentes
e representam a principal causa de internacao, morbi-
dade e mortalidade nesta doenca.”” Sio indmeros os
fatores de risco associados. Dentre eles podemos citar
a propria doenca, sabendo-se que quanto maior o in-
dice de atividade de doenca (SLEDAI) maior € o risco
de se ter uma infec¢io oportunista.>® Segundo Bosch
e cols © a ocorréncia de nefrite, leucopenia, presenca
de anti-dsDNA e hipocomplementemia estao direta-
mente associados 4 ocorréncia de infec¢io. Outros fa-
tores predisponentes, inerentes ao lipus, sao a func¢io
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alterada das células fagociticas, linfopenia, reducao de
células CD4, menor producao de citocinas e imunoglo-
bulinas, além da perda da capacidade de eliminar mi-
coorganismos pelo sistema reticulo-endotelial e baco.
47 O uso de medicacdes imunossupressoras Como
corticoides, ciclofosfamida, azatioprina e micofenolato
também contribuem com a alta incidéncia das infec-
¢oes.1»” O uso de glicocorticoides parece ser particu-
larmente importante naqueles, recebendo doses acima
de 20mg/dia ©. Ji no caso da ciclofosfamida o risco
de infeccoes permanece o mesmo apds encerrado o
tratamento ©.

As bactérias comunitdrias sio as grandes respon-
saveis pelas infeccoes oportunistas, correspondendo a
aproximadamente 80% dos casos, seguidas pelas infec-
¢oes virais e fingicas.”” Das infeccoes fingicas a mais
frequente € a candidose mucocutinea que ocorre pelo
uso cronico de corticosterdide.”” Ji o  Criptococcus
neoformans é o fungo mais encontrado nos casos de
meningoencefalite e septicemia fingica nos pacientes
com lapus.?

A paracoccidioidomicose € uma doenca infrequen-
te em imunossuprimidos, adquirida por via inalatéria,
comum em dreas rurais, sendo endémica no sudoeste
dos Estados Unidos, norte do México, por¢oes da Amé-
rica Central e da América do Sul.4?

Apresenta-se em 40% dos casos como uma doenca
febril com acometimento pulmonar, podendo apresen-
tar nédulos subcutineos, eritema morbiliforme e lesoes
de pele.® Menos de 1% dos casos desenvolvem a for-
ma disseminada, sendo esta apresentacio mais comuns
nos individuos com anormalidades nas células T.® A
imagem radioldgica tipica do envolvimento pulmonar é
a de infiltrado misto intersticial e alveolar que € normal-
mente perihilar, bilateral e simétrico . No caso des-
crito o aspecto radiolégico da lesao, sugerindo massas
pulmonares foi considerado curioso. Talvez a imuno-
depressio do paciente possa ter colaborado para este
achado atipico.

Ha na literatura a descricio de apenas um outro
caso de paracoccidioidomicose em paciente com lipus
eritematoso sistémico. ® Este fato pode ser influencia-
do pela sub-notificacao da doenca ou pela necessidade
de imunosupressio pronunciada para que o paracoco
se desenvolva.®!?

O diagndstico precoce e o tratamento adequado
siao de fundamental importancia nos imunodeprimidos,
ja que a forma disseminada da paracoccidioidomicose
¢ mais frequente, levando a altas taxas de morbidade
e mortalidade.




100 Paracoccidioidomicose em Paciente com Lipus Eritematoso Sistémico.
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ABSTRACT - We describe a case of a systemic lupus erythematosus (SLE) pacient with opportunistic pulmonary
infection from Paracoccidioides brasiliensis, which was diagnosed by pulmonary biopsy and with a good response
for especific treatment with Itraconazole. The fungal infections, their diagnostic importance and adequate treatment
were discussed in a patient with SLE.

KEYWORDS - Systemic Lupus Erythematosus (SLE), Infections, Paracoccidioidomycosis.
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Pascolat G, Faxina CF, Silva TR, Castanho LD. Adrenoleucodistrofia: Relato de caso de um Fendtipo Infantil.
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RESUMO - Introducio: A adrenoleucodistrofia (ALD) é uma doenca genética rara, causada por uma alteracio
do metabolismo dos peroxissomos, que culmina em um acimulo de acidos graxos de cadeia muito longa
(AGCML) ocasionando comprometimento do cortex da supra-renal, testiculos e sistema nervoso central,
ocasionando a deteriora¢ao do estado geral do paciente de forma progressiva e irreversivel. Desta forma, o
objetivo do presente estudo € relatar um caso de adrenoleucodistrofia (ALD) infantil e sua progressao clinica.
Relato de caso: Paciente com bom desenvolvimento motor e cognitivo até os sete anos de idade, quando pas-
sou a apresentar os primeiros sintomas correlacionados a ALD infantil. A doenca evolui desde entao, sendo
que, suas complicacoes sio manejadas clinicamente. Paciente atualmente em uso de Oleo de Lorenzoe em
suporte de UTI domiciliar com auxilio de equipe multidisciplinar. Conclusao: A forma infantil da ALD ¢ a
mais grave e mais comum, leva o individuo ao longo do tempo a um estado neurovegetativo. Desse modo,
o reconhecimento precoce da doenca e o seu diagnoéstico sdo relevantes para o prognéstico da doenga, bem
como para o aconselhamento genético.

DESCRITORES - Ligada a0 X, Adrenoleucodistrofia e Comprometimento Neurol6gico.

INTRODUCAO configura uma condiclo rara, grave e progressiva
(SANTOS, 2014; ECHEVERRI ef al, 2005). O gene
A adrenoleucodistrofia (ALD) é uma doenca afetado, denominado gene ABCDI1, responsivel
consequente aalteracio do metabolismo dos pero- pela codificacao da proteina ALD, encontra-se lo-
xissomos, que culmina em um acimulo de 4cidos calizado no braco longo do cromossoma X (Xq28)
graxos de cadeia muito longa (AGCML) constituida (MOSER, 199D).
por 24 a 26 dtomos de carbono no organismo, con- A insuficiéncia suprarrenal, o envolvimento
dicionando comprometimento funcional de tecidos neuroldgico e a idade de aparecimento dos sinto-
especificos como o cértex da supra-renal, testicu- mas determinam aexpressao clinica da doenca. Sao
los e sistema nervoso, levando a um processo de conhecidos seis fenotipos distintos nos hemizigo-
desmielinizacio dos ax6nios (VARGAS et al, 2000; tos, sendo que uma mesma familia pode apresen-

QUEIROZ et al, 2009). Dessa forma, ocorre uma tar varios fenotipos diferentes (MOSER et al, 1991;
desestabilizacio da bainha de mielina das células MENKES, 1990).

nervosas que se atrofiam perdendo a sua capacida- As manifestacoes clinicas da doenca sao vas-
de de transmissio de impulsos nervosos (BERGER, tas, incluem alteracdes comportamentais, auditivas,
MOSER, FORSS-PETTER, 2001). visuais, fonoaudidlogas, alteracdes da marcha, da

Trata-se de uma doenca genética com padrio memoria, além de distdrbios adrenais. E, nos casos
de heranca ligado ao X, afetando quase que exclu- mais avancados, hd o desenvolvimento de hiperto-
sivamente o sexo masculino, sendo que, os sinto- nia generalizada, perda das fun¢des cognitivas, mo-
mas se iniciam entre 4 e 10 anos de idade . A sua toras, convulsoes e disfagia. O obito pode ocorrer
incidéncia é estimada em 1: 25.000 homens, logo, entre segundo e o terceiro ano apGs os primeiros

Trabalbo realizado no Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba, PR, Brasil.
1 - Diretor clinico do Hospital Universitdrio Evangélico de Curitiba.
2 - Académicos de medicina da Faculdade Evangélica do Parand.
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sinais neurologicos (MARQUES, MELO, BARRAQUER,
1992).

O diagnostico parte da premissa clinica e se con-
firma por meio da dosagem de niveis plasmaticos dos
AGCML, sendo que, a ressonincia magnética (RNM)
mostra lesdes desmielinizantes com distribuicio em
“asa de mariposa” na substancia branca parieto-occipi-
tal bi-hemisférica. Outros exames como a eletroneuro-
miografia podem ser empregados, diagnosticando uma
polineuropatia tipo mielinopatico. Para a confirmacio
de insuficiéncia adrenal sao empregados exames labo-
ratoriais, sendo que por meio do cariétipo podemos
identificar o gene defeituoso, ou seja, o ABCD1 locali-
zado no locus X9-28 do cromossomo X (ROMERO et al,
1995; SANCHEZ et al, 1998).

RELATO DE CASO

GP, masculino, 15 (quatorze)anos, natural de Arau-
caria, com desenvolvimento neuropsicomotor normal
até os sete anos de idade, comecou a apresentar no
segundo semestre de 2008 os primeiros sintomas re-
lacionados a ALD, sendo eles: agitacdo psicomotora,
mudanca de comportamento (agressividade), perda de
concentraco, dificuldade no aprendizado e perda de
equilibrio. Em um primeiro momento, o paciente foi
encaminhado a psicopedagoga, sendo que, nenhuma
alteracao foi encontrada, exceto uma alfabetizacao de-
ficitaria.Neste meio tempo, houve progressio dos sin-
tomas para ataxia, perda visual, perda de linguagem,
perda da marcha e dificuldade para deglutir.

Diante destas circunstancias, no primeiro semestre
de 2009, foi requerida uma RNM de encéfalo, sendo
constatada extensa lesio de substincia branca, com
predominio nas regides parieto-occipitais bilaterale-
mente, demonstrando a presenca de leucodistrofia me-
tacromatica, elencando assim a possibilidade diagnosti-
ca de adrenoleucodistrofia.

FIGURA 1 — EXTENSAS AREAS DE ASPECTO CONFLUENTES DE
SINAIS HIPERDENSOS NAS SEQUENCIAS PONDERADAS EM T2 E
FLAIR E HIPODENSOS EM T1ENVOLVENDO SUBSTANCIA BRANCA
PROFUNDA NAS REGIOES FRONTO-TEMPORO-PARIETO OCCIPI-
TAIS DE AMBOS OS HEMISFERIOS CEREBRATS, NAO SE OBSERVAN-
DO REALCE APOS A ADMINISTRACAO ENDOVENOSA DO MEIO

DE CONTRASTE.

Para amparar o diagndstico foi realizado exame
para identificacdo de acidos graxos de cadeia muito
longa, confirmando o diagnéstico de adrenoleucodis-
trofia, diagnodstico esse corroborado pelo achado do
caridtipo, que se apresentou positivo para o gene de-
feituoso ABCD1 localizado no locus X9-28 do cromos-
somo X. Neste tempo, houve evolucio do quadro para
surdez, afasia, déficits motores em membros inferiores
bilateralmente, disfagia para solidos e liquidos.

Tabela 1 - Painel Peroxissomal
VALORES DE REFERENCIA
Até 96 3microMol/L
Até 91, 4 microMol/L
Ate 1,30 microMol/L
Ate 1,39
Ate 0,023

RESULTADO

C€22:0: 43,5 microMol/L
C24:0: 70,4 microMoliL
C26:0: 2,74 microMol/L
C:24:0/C22:0: 1,62
C26:0/C22:0: 0,083

Acima de 2 anos
Ateé 2, 98 microMol/L
Ate 9,88 microMol/L
Ate 0,24

ACIDO PRISTANICO: 0,12 microMol/L
ACIDO FITANICO: 1,64 microMol/L
ACIDO PRISTANICO/ACIDO FITANICO: 0, 07

FONTE: exame do paciente

Devido a evolugiao da ALD o paciente passou por
varios procedimentos cirirgicos durante o periodo de
2008 a 2010, sendo eles gastrostomia (2009), cirurgia
de separacio laringotraqueal (2009) e traqueostomia
(2010). Desde 2010 paciente é dependente de respira-
dor noturno para prevencio de apneias noturnas por
frequentes casos de apneia.

Foram constatados distirbios hormonais e crises
convulsivas, manejados clinicamente. Paciente em uso
de Oleo Lorenzo, residindo em casa, em uso de UTI
domiciliar com acompanhamento de equipe multidis-
ciplinar.

FIGURA 2 — EVOLUCAO DA ADRENOLEUCODISTROFIA NO PERI-
ODO DE OITO ANOS EM PACIENTE DIAGNOSTICADO AOS SETE
ANOS DE IDADE.

DiscussAo

A adrenoleucodistrofia (ALD) é uma doenca rara
que acomete o sistema nervoso e células do cortex
adrenal. Dentre as apresentacoes fenotipicas, trés delas
merecerem destaque: neonatal, cldssica\infantil, adul-
to\adrenomieloneuropatia (AMN) (MENKES, 1990).

Na forma neonatal os sintomas se iniciam logo nos
primeiros meses de vida, se manifestando como disfun-
¢do adrenal, comprometimento neurologico, de retina,
dentre outros. Uma peculiaridade desta forma é que o




gene da ALD nio estd localizado no cromossomo X,
podendo desta forma afetar mulheres. Outra forma ¢
a AMN, essa se inicia na adolescéncia ou no inicio da
vida adulta, com sobrevida estimada de décadas. Além
dos sintomas ja esperados, a incontinéncia urindria é
uma possibilidade clinica desta forma (TAKANO et al,
1999).

Ja forma infantil € a mais comum e também a mais
grave, manifesta-se entre os quatro e dez anos de ida-
de. O quadro tem inicio com alteracdes na atencio e
agitacao psicomotora, evoluindo para um estado neu-
rodegenerativo com sobrevida média estimada em dez
anos(MOSER et al, 1991), sendo a forma diagnosticada
no paciente relatado. Esta forma é também a notabili-
zada no filme “Oleo de Lorenzo” (Lorenzo’s Oil, EUA,
1992), dirigido por George Miller, no qual a doenca foi
exemplificada de forma primorosa.

Sua etiopatogenia é complexa e ainda pouco
compreendida, o que se sabe é que o gene ABCD1
¢ responsavel pela codificacio da enzima ligase acil-
-CoA gordurosa, sendo essa localizada na membrana
dos peroxissomos, relacionada ao transporte de acidos
graxospara o interior dos mesmos. Logo, pode-se infe-
rir que a partir do defeito do gene, a enzima passa a
se apresentar de forma mutada, e os AGCML ficam im-
pedidos de penetrar nos peroxissomos, acumulando-se
no interior dessas células(PETERS, 2004).

O diagnéstico € baseado em achados clinicos que
podem ser corroboradospela RNM, pela pesquisa no
plasma e\ou cultura de fibroblasto da pele demonstran-
do alta concentracio de dcidos graxos de cadeias lon-
gas e pela andlise genética molecular do gene ABCD1,
considerado o Unico gene associado com X-ALD. Tal
gene ¢ utilizado principalmente no contexto de acon-
selhamento genético para a determinacio da transpor-
tadora em estado de risco do sexo feminino e parentes
para o diagndstico pré-natal(AUBOURG, CHAUSSAIN,
2003; BAUMANN).

Vale ressaltar a releviancia do reconhecimento da
ALD, visto sua frequente abordagem inicialmente errd-
nea. Ou seja, déficit de atencio, hiperatividade, e es-
clerose multipla sao diagnosticos iniciais concedidos a
pacientes vitimas de ALD(MAHMOODet al, 2005).

A ALD nio possui tratamento curativo, logo, o tra-
tamento disponivel é a terapéutica de suporte. As op-
coes terapéuticas na ALD podem incluir terapia de re-
posicao hormonal em virtude da insuficiéncia adrenal,
transplante de células tronco hematopoiéticas e dieto-
terapia com 6leo de Lorenzo (LOESet al, 1994), sendo
todos estes manejos adotados pelo paciente em estudo.

O comprometimento do sistema nervoso central,
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principal desafio para os pesquisadores, ¢ a principal
causa de deterioracdo fisica e mental podendo ser ir-
reversivel (MOSER, 2007).Uma dieta com restricao de
acidos graxos saturados € de fundamental importincia,
nesse sentido o 6leo de Lorenzo, visto que se trata de
uma combinacio de dcido oléico e de dcido ertcico,
e parece reduzir a velocidade de sintese enddgena dos
acidos graxos em quatro semanas de tratamento, nor-
malizando os indices no plasma e reduzindo a dete-
rioracio neuroldgica (SILVERIet al, 2004) . No entanto,
estudos apontam a ineficicia de tal terapia, pois o 6leo
de Lorenzo nao seria capaz de prevenir e nem mes-
mo atenuar a geracao de radicais livres em pacientes
sintomadticos e assintomaticos diagnosticados com ALD,
contudo, cabe salientar seus beneficios na normaliza-
¢do dos niveis de C26:0 em individuos assintomaticos,
0 que parece estar relacionado com a reducio e/ou a
prevencao da progressio dos danos neurolégicos (DE-
ONer al, 2006). Talvez, essa seja a explicacio para a
auséncia de resposta ao tratamento com Oleo de Lo-
renzo realizado pelo paciente do presente estudo, isto
¢, o paciente apenas introduziu o 6leo de Lorenzo em
seu tratamento apds o inicio da progressao sintomato-
logica.

Vale ressaltar ainda que novas terapias com levos-
tatina e 4-fenilbutirato foram propostas recentemente
e estudos experimentais estao sendo realizados para
determinar até que grau estes medicamentos sio be-
néficos. A terapia génica estd em estudo em cobaias
(SILVERIet al, 2004)

CONCLUSAO

A apresentacao clinica da ALD ¢é variada e pode se
manifestar de formas diferentes em uma mesma familia.
A forma infantil, a mais grave e mais comum, leva o in-
dividuo ao longo do tempo a um estado neurovegetati-
vo. Desse modo, o reconhecimento precoce da doenca
e o seu diagnostico sio relevantes para o prognostico
da doencga, bem como para o aconselhamento genéti-
co de familias com portadores assintomdticos e para o
avanco terapéutico da ALD.
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ABSTRACT - Adrenoleukodystrophy (ALD) is a rare genetic disease caused by a disorder of the peroxisomesmetab-
olism, which results in the accumulation of very long chain fatty acid (VLCFA), compromising the adrenal cortex,
the testicles and the central nervous system, worsening the patient’s general condition increasingly and irreversibly.
The aim of this study is to present a childhood adrenoleukodystrophy (ALD) case report and its clinical progression.
Case Report:Patient presented good motor and cognitive development up to 7 years of age, when the first ALD re-
lated symptoms appeared. Since then, the disease has evolved and its complications have been managed clinically.
At the moment, the patient is undergoing ‘Lorenzo’s Oil’ therapy with the support of a multi professional team in
intensive home care.

Conclusion:Childhood ALD is the most devastating and the more common form of ALD, that overtime leads to a
neuro-vegetative condition. Therefore, early recognition and diagnostic of the disease are important to determine its
prognosis, as well as to offer genetic counseling.

KEYWORDS - X-linked, Adrenoleukodystrophy, Neurologicalimpairment.
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MUSEU DE HISTORIA DA MEDICINA
History Museum of Medlicine

A SOMBRA DO PLATANO
“A ARVORE DE HIPOCRATES”

Bem no centro de Cidade da Ilha de Co6s, na Grécia, floresce
uma grande drvore, um Platano orientales, no século V a.C.

Sob sua sombra a tradi¢ao, Hipocrates e seus discipulos, se
reuniam em conjunto, para ouvir as aulas de Medicina que
o grande mestre promovia.

Se € ou ndo a mesma arvore, ndo importa pois, ela esta 14,
com seu valor simbdlico, mostrando o local do nascimento
de uma nova conceituacao dos saberes médicos, trocando
uma experiéncia que sucedeu a antiga medicina magica, sa-
cerdotal e mistica, por uma nova geracio, que o faz até hoje,

com novos nascimentos para que seus turistas 1d possam ESTA ARVORE, UM BELO PLATANO ORIENTALES, ENCON-
visitala TRA-SE PLANTADA NA ILHA DE COS, NA GRECIA. FOTO-

GRAFIA DO LIVRO DE JOFFRE MARCONDES DE REZENDE.

Joffre Marcondes de Rezende
Cronicas de Historia da Medicina
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FOTOGRAFIA COM TRES MUDAS DA ARVORE DE HIPOCRATES, QUE FORAM DOADAS AO MUSEU DE HISTORIA DA MEDICINA
DA ASSOCIACAO MEDICA DO PARANA, PELO DR. CONSTANTINO COMMIRES E HELIO GERMINIANI.

Para doacdes e correspondéncias:

Museu de Historia da Medicina da Associacao Médica do Parana
Rua Candido Xavier, 575 - Agua Verde - Curitiba/PR - CEP: 80.240-280
Fone (41) 3024-1415 / Fax (41) 3242-4593 - E-mail: secretaria@amp.org.br
Visite 0 museu em nosso site: www.amp.org.br







Atendimento particular com valor reduzido?

Para quem nao quer depender do SUS e ndo pode ou ndo quer pagar
um plano de saude, o SINAM é a solucao.

Sem mensalidades, vocé pode escolher os médicos referenciados pela
Associagao Médica do Parana para receber
atendimento de consulta particular.
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