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EDITORIAL

Patient Blood Management (PBM) é o Futuro da
Terapia Transfusional

Patient Blood Management (PBM) is the Future of Transfusion
Therapy

Romilton Machado*
ICirurgido Toracico, Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

Desde os tempos antigos tem se atribuido ao sangue um magico poder
de cura. Na época dos farads e na Roma antiga, usava-se sangue para tratar
filariose ou bebia-se o sangue dos gladiadores para tratar epilepsia. Na
historia da medicina, o uso do sangue como tratamento foi sendo introduzido
progressivamente. Da primeira transfusdo entre humanos em 1818, por
Blundell, em Londres; passou pela descoberta dos tipos sanguineos em 1901,
por Landsteiner; em 1914, foi descrito o uso de citrato como anticoagulante
permitindo a estocagem do sangue; e em 1942, Lundy definiu o limite da
hemoglobina de 10g% como regra para indicar transfusdo de sangue.

Apesar de que poucos estudos podem precisar qual € a real indicacao para
transfundir um paciente, a medicina pareceu endossar a magia envolta no sangue
e transmite, ainda hoje, a ideia de que sangue ¢ vida. Esta ideia permaneceu
sem questionamentos até 1999, quando o TRICC Trial' randomizou pacientes
de terapia intensiva com limites de hemoglobina em 7g% e 10g%, chamados
de estratégia restritiva e liberal respectivamente. Talvez para surpresa de
muitos, ndo houve diferenga estatistica entre as estratégias. Mas entre os
pacientes mais jovens (idade < 55 anos) e menos graves (APACHE <20), o
grupo da estratégia liberal teve uma mortalidade maior, ou seja, mesmo nos
pacientes mais jovens € menos graves, o uso de mais transfusdes aumentou a
mortalidade. Esta foi a primeira publicacdo a mostrar a transfusdo de sangue
como fator de aumento de risco de mortalidade. Atualmente, muitos ensaios
clinicos randomizados, metandlises e revisdes sistematicas concluiram que
estratégias transfusionais mais restritivas apresentam menor mortalidade e

menos desfechos adversos. Entender que reduzir transfusdes de sangue pode
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melhorar os desfechos clinicos dos pacientes nos mostra que as transfusdes de sangue nao deveriam
ser o tratamento padrdo para os pacientes anémicos, € que, em muitas situagdes, as transfusdes, ao
contrario de representarem vida, podem aumentar o risco do desfecho morte.

Se continuarmos na linha do tempo, encontramos em 2005, pela primeira vez, o termo
Gerenciamento de Sangue do Paciente (Patient Blood Management — PBM), sendo adotado pela OMS
em 2010 e, em 2021, emitido um alerta mundial urgente pela ado¢dao do PBM pela propria OMS.2 O
Gerenciamento de Sangue do Paciente ou Patient Blood Management (PBM) envolve a aplicacao
multidisciplinar de conceitos médicos baseados em evidéncias com o objetivo de:

1) Triagem, diagnostico e tratamento adequado da anemia;
2) Minimizagao das perdas sanguineas cirurgicas, procedimentais e iatrogénicas e gerenciamento

do sangramento por coagulopatia; e

3) Tolerancia a anemia do paciente enquanto o tratamento apropriado € iniciado.

Resumidamente, estes sdo os 3 pilares do programa PBM:
1) Otimizar a eritropoiese do paciente;
2) Minimizar o sangramento;

3) Aproveitar a resposta fisioldgica especifica dos pacientes com anemia.

O estudo com PBM? de maior nimero de pacientes foi publicado em 2017, compreendendo a
implementagao de Programa de PBM em quatro hospitais terciarios da Australia Ocidental, avaliando
os resultados dos atendimentos no periodo de 2008 a 2016. Neste estudo, mais de 600.000 pacientes
foram envolvidos. Foi relatada redu¢do de 41% de unidades de concentrados de hemacias, plasma e
plaquetas por admissdo. A admissdo de pacientes anémicos para cirurgias eletivas reduziu de 20,8%
para 14,4%.

As redugdes foram de 28% na mortalidade geral, de 15% no tempo de estadia hospitalar, de 21%
na taxa de infec¢do adquirida em hospitais e de 31% na incidéncia infarto agudo do miocéardio (IAM)
e acidente vascular cerebral (AVC). Foi relatada uma economia de recursos relacionados da ordem de
97 milhdes de dolares americanos. Estes numeros, de fato, sdo impressionantes e deveriam nos induzir
a revisar as nossas rotinas transfusionais. Neste caso, ndo apenas adotar gatilhos transfusionais mais
restritivos, mas buscar ativamente tratar a anemia na sua causa, reduzir as perdas sanguineas iatrogénicas
(cirargicas e por coletas) e aproveitar a resposta fisiologica a anemia.

Esta ¢ uma mudanga de paradigma. A maioria dos servigos de assisténcia a saude sabe que o uso
racional e bem indicado de antibioticos melhora os indicadores de infec¢ao e reduz a morbimortalidade.
Podemos dizer o mesmo do controle de glicemia e dos protocolos de prevengao de tromboembolismo
pulmonar (TEP) e trombose venosa profunda (TVP). Este entendimento deveria ser estendido as

transfusdes de sangue. A transfusao de sangue deveria ser uma excec¢ao nos casos em que as medidas
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clinicas, dentro dos principios dos 3 pilares do PBM, nao alcancem o equilibrio do quadro clinico
do paciente. A atencao integral na assisténcia do paciente deveria incluir cuidados para diagndstico,
avaliagdo, prevencgdo e tratamento da anemia na sua causa. A maioria dos médicos dira que esta ja
¢ uma preocupacao dos servigos. Mas, em uma pesquisa* entre cirurgides oncoldgicos americanos,
sendo a maioria docentes de um centro académico e com mais de 10 anos de pratica médica, sobre
conhecimento para as opcdes as transfusdes de sangue, o resultado foi que apenas 8,2% dos cirurgides
incluem na rotina uma investigacao de anemia pré-operatoria. A maioria dos cirurgides raramente ou
nunca usa alternativas a transfusao: 91,8% nao usam eritropoietina, 94,6% nao usam acido tranexamico,
95,3% ndo usam transfusdo de sangue autdloga; 72,3% dos cirurgides ndo usam Cell Saver para casos
benignos e 90,4%, para casos malignos.

Esta realidade se reproduz aqui em nosso meio. Mesmo que reconhegamos que o melhor tratamento
que podemos oferecer € aquele em que nao precisemos langar mao de transfusdes de sangue, na pratica
da maioria dos servigos de assisténcia a satide, pouca ou nenhuma atencao ¢ dada em medidas proativas
para evitar as transfusdes de sangue. Nos programas de residéncia médica bem como na graduagao
médica, o tema transfusao de sangue ¢ superficialmente abordado, enquanto o tema PBM sequer ¢
mencionado.

A gestao do Hospital Santa Izabel aprovou a adogao de estratégias de PBM na assisténcia aos
pacientes, estando alistado no seu website entre os programas de qualidade em satude. As ferramentas
para adotarmos melhores praticas estdo em nossas maos, fazer uso destas e agir ¢ o que nos cabe.
Fazendo uma honesta reflexdo: ndo deveria ser a nossa pratica rotineiramente adotar as melhores

condutas? Assim, o que nos falta para adotar na nossa rotina didria protocolos de PBM?
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Introduction: Spontaneous hypoglycemia is a blood glucose level
below 70 mg/dL unrelated to insulin or oral hypoglycemic agents.
Objectives: To assess the prevalence of spontaneous hypoglycemia (<70
mg/dL) in adult patients admitted to Hospital Santa Izabel in 2023.
Additionally, a narrative review was conducted to evaluate the prevalence,
risk factors, main contributing factors, and mortality associated
with spontaneous hypoglycemia in hospitalized patients. Methods:
A cross-sectional observational study reviewed an electronic medical record
database of adult patients. Capillary blood glucose measurements from patients
admitted to general wards, intensive care units (ICUs), and emergency services
at Hospital Santa Izabel (HSI) in 2023 were analyzed. A narrative review was
also performed through a non-systematic PubMed search using the terms
hypoglycemia, mortality, hospital, and individuals without diabetes. The search
yielded 61 articles, which, along with reference analysis, brought the total to
81 articles. After excluding duplicates and studies irrelevant to the topic, 10
articles were selected for analysis. Results: In 2023, HSI recorded 6,609 episodes
of hypoglycemia, accounting for 2.63% of the blood glucose measurements.
The prevalence of spontaneous hypoglycemia in the reviewed articles ranged
from 0.01% to 0.51%. Spontaneous hypoglycemia occurs more frequently
in ICU patients and the elderly. Common risk factors included heart failure,
renal failure, malignancy, and pre-existing diabetes. Severe conditions such as
cirrhosis, multiple organ failure, polytrauma, and sepsis were also associated
with hypoglycemia. Moreover, spontaneous hypoglycemia was linked to
higher mortality, with 5 out of 10 studies showing mortality rates 2 to 3 times
higher in patients who experienced at least one episode. This association
was not commonly observed in insulin-induced hypoglycemia. Conclusion:
Spontaneous hypoglycemia in hospitalized patients is a rare event, typically
associated with severe acute conditions and advanced age. It is more frequently
linked to higher mortality compared to medication-induced hypoglycemia, with
mortality rates correlating with the severity of the hypoglycemic episodes.
Kevwords: Hypoglycemia; Hospital Mortality; Risk Factors; Intensive Care
Units; Inpatient.

Introdugdo: A hipoglicemia espontanea ¢ definida como glicemia inferior a 70mg/
dL, ndo relacionada ao uso de insulina ou medicagdes hipoglicemiantes orais.
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Objetivos: avaliar a prevaléncia de hipoglicemia (<70mg/dl) em pacientes adultos admitidos no Hospital Santa
Izabel no ano de 2023. Adicionalmente, foi conduzida uma revisao narrativa sobre a prevaléncia, fatores de risco,
principais fatores contribuintes e a mortalidade relacionados a hipoglicemia hospitalar espontanea. Métodos: Foi
realizado um estudo observacional de corte transversal através da avaliagdo de banco de dados do prontudrio
eletronico de pacientes. Foram avaliadas todas as glicemias capilares realizadas em pacientes adultos internados
em unidades abertas, fechadas e pronto-atendimentos no ano de 2023 no Hospital Santa Izabel (HSI). Também foi
realizada uma revisao narrativa conduzida por meio de busca ndo sistematica no PubMed dos termos: hipoglicemia,
mortalidade, hospital em individuos sem diabetes. A busca resultou em 61 artigos que, complementados pela
analise das referéncias, totalizaram 81 artigos. Apos exclusdo de dados repetidos e os que ndo tratavam do assunto
em avaliagdo, restaram 10 artigos para a analise. Resultados: No ano de 2023, no HSI, ocorreram 6609 episodios
de hipoglicemias, representando 2,63% das glicemias. Nao foi possivel diferenciar, pela natureza dos dados
coletados, as hipoglicemias espontaneas das induzidas por medicagdes. A prevaléncia de hipoglicemia espontanea
nos artigos avaliados variou entre 0,01% e 0,51%. Hipoglicemias espontdneas ocorreram mais frequentemente
em pacientes internados em unidades fechadas e em idosos. Os fatores de risco mais comuns foram insuficiéncia
cardiaca, renal, malignidade e diabetes prévio. Condigdes clinicas graves como cirrose, faléncia multipla de érgéos,
politraumatismo e sepse também estiveram associadas as hipoglicemias. Hipoglicemia espontinea correlacionou-
se com maior mortalidade, com 5 de 10 estudos demonstrando taxas de mortalidade de 2 a 3 vezes mais altas
em pacientes que apresentaram ao menos um episodio. Essa relacdo ndo foi observada na maioria dos casos de
hipoglicemia induzida por insulina. Conclusao: Hipoglicemia de qualquer etiologia ¢ evento comum no Hospital
Santa Izabel. A hipoglicemia espontanea no hospital ¢ um evento de prevaléncia incomum a rarissima e geralmente
estd associada a condi¢des agudas graves e idade avancada. Relaciona-se mais frequentemente a mortes do que a
hipoglicemia medicamentosa, ¢ a mortalidade é proporcional a severidade da hipoglicemia.

Palavras-chave: Hipoglicemia; Mortalidade Hospitalar; Fatores de Risco; Diabetes Mellitus; Unidades de Terapia

Intensiva; Enfermarias.

Hypoglycemiais definined as a plasma glucose
level below 70 mg/dL, per the International
Hypoglycaemia Study Group (IHSG) guidelines.!
Symptoms and signs of hypoglycemia,
collectively known as Whipple's triad, typically
appear when glucose levels fall below 55 mg/
dL. The IHSG, endorsed by international health
organizations, classifies hypoglycemia into
three severity levels: level 1, where glucose is
<70 mg/dL; level 2, with glucose <54 mg/dL;
and level 3, which is characterized by an altered
mental state or physical incapacity, requiring
external assistance for recovery, regardless of
glucose value.

In individuals with diabetes, a blood
glucose level below 70 mg/dL necessitates
prompt attention and treatment, often leading
to adjustments in their therapeutic regimen.
When glucose levels drop below 55 mg/dL, it
is considered a severe and clinically significant
condition.! Hypoglycemia is most commonly
seen in people with diabetes, particularly
those on insulin or oral hypoglycemic agents

that stimulate insulin secretion. However, in
individuals without diabetes, hypoglycemia is
a rare event. When it does occur, it is typically
due to drug effects, alcohol consumption, critical
illness, hormonal deficiencies, or, in rare cases,
insulin-secreting tumors.?

Hypoglycemia is a common occurrence in
hospitalized patients, with its incidence and
prevalence varying based on the definition
used (e.g., glucose levels below 60 or 70 mg/
dL), the patient's underlying health conditions
(such as the presence or absence of diabetes),
and the clinical setting (critical care vs. non-
critical care units). A North American study
across 126 hospitals reported a prevalence of
hypoglycemia <70 mg/dL at 10.1% and severe
hypoglycemia (<40 mg/dL) at 1.9%.? Similarly,
data from the National Audit of Inpatients
with Diabetes in the United Kingdom in 2012
showed a 22%* prevalence of hypoglycemia
in hospitalized patients. Studies in critically
ill patients receiving insulin therapy for strict
glycemic control have reported hypoglycemia
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prevalence as high as 45%.°> A more recent study
by Gallo and colleagues noted a prevalence of
7.4% among patients with diabetes.®

Most hospital-based studies focus on
hypoglycemia in individuals with diabetes or
those receiving insulin therapy. In contrast,
spontaneous hypoglycemia—occurring without
the use of insulin or other hypoglycemic
medications—has been less frequently studied
and is considered a rare event in hospitalized
patients.

Both medication-induced and spontaneous
hypoglycemia have been linked to severe
adverse events, including acute coronary
syndrome,’ falls, prolonged hospital stays,?
higher hospitalization costs, and increased
mortality both during hospitalization and after
discharge.®*'""However, the role of hypoglycemia
as an independent risk factor for mortality
remains controversial.'"'? Some studies suggest
that spontaneous hypoglycemia may serve as a
biomarker of underlying disease severity rather
than being a direct cause of death.!3!5

The objective of this observational cross-
sectional study, supplemented by a narrative
review, 1s to evaluate the prevalence of
hypoglycemia of any etiology at Hospital Santa
Izabel in 2023. Additionally, the narrative
review will explore the prevalence, risk factors,
and mortality associated with spontaneous
hypoglycemia in hospitalized patients. We
hypothesize that hypoglycemia is a frequent
occurrence at HSI.

Materials and Methods

A search was conducted using the electronic
medical record database. The eligibility
criteria included all patients hospitalized
during the study period with available blood
glucose records in their electronic medical
records. Adult patients admitted to Hospital
Santa Izabel under both the SUS (Unified
Health System) and private health insurance
plans were included, spanning various care

units: clinical and surgical wards, intensive
care units (ICUs), semi-intensive care units,
the hemodynamics unit, the surgical center,
general and specialized emergency rooms,
gastric inpatient units, and the day hospital.
The data collection period covered admissions
from January 1, 2023, to December 31, 2023.
The search included all relevant units at
Hospital Santa Izabel based on the following
search argument:

Ist Intern Unit Conde Pereira; 2nd Intern Unit Conde
Pereira; 3rd Intern Unit Conde Pereira; 4th Intern Unit
Conde Pereira; 5th Intern Unit Conde Pereira; 6th Intern
Unit Conde Pereira; Surgical Center I; Surgical Center
IIT; Hemodynamics; Health Insurance Hospitalization;
SUS Hospitalization; Joaquim Neto 1st Floor - Wing
A; Joaquim Neto st Floor - Wing B; Joaquim Neto 2nd
Floor; Joaquim Neto 2nd Floor - Level 2; Joaquim Neto
3rd Floor - Wing A; Joaquim Neto 3rd Floor - Wing B;
Otorhinolaryngology - Observation; Adult Dentistry -
Annex; Adult Dentistry - Observation; Adult Dentistry
- Virtual; Orthopedic Dentistry; ENT PA / Orthopedic
PA; Pediatric PA - Observation; Adult Semi-Intensive
Care; UCO - Hemodialysis; Ophthalmology ASL Unit;
Gastroenterology Inpatient Unit; Pre-Procedure Unit;
Cardiology ICU; Surgical ICU 2; Adult Surgical ICU;
Adult Clinical ICU; Adult Clinical ICU 2; Adult Clinical
ICU 3; Adult Clinical ICU 4; Neuroclinical ICU 2; UTP
- Patient Transition Unit.

Note: Unit names and patient profiles may have varied
over the evaluation period.

Information on Blood Glucose Levels in Hospital
Santa Izabel — 2023 (Closed Units)

The electronic medical record database was
searched to identify adult patients from both
the SUS and private health insurance plans who
were admitted to Hospital Santa Izabel between
January 1, 2023, and December 31, 2023. The
analysis focused on patients admitted to the
following closed units: semi-intensive care,
cardiology ICU, surgical ICU 2, adult surgical
ICU, adult clinical ICU, adult clinical ICU 2,
adult clinical ICU 3, adult clinical ICU 4, and
neuroclinical ICU 2. Note: Unit names and
patient profiles may have changed during the
evaluation.
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Glycemic Control Committee and Blood Glucose
Assessment at Hospital Santa Izabel

Since 2018, Hospital Santa Izabel has
employed glucose meters for capillary blood
glucose measurement using remote laboratory
testing guidelines and ANVISA regulation,
RDC 302. These glucose meters ensure the
traceability of the entire capillary blood glucose
measurement process, including calibrations.
They simultaneously transmit results to the
patient's electronic medical record via Wi-Fi,
minimizing manual input errors and streamlining
the overall process.

The hospital's Glycemic Control Committee
(CCGH) utilizes the UniPOC® Data Management
System to manage and analyze real-time blood
glucose data. Authorized users with access
permissions can view all patient blood glucose
readings in a structured, accessible format,
detailing the time of measurement, glucose levels,
patient ID, unit, and the individual who performed
the test. The system also supports creating reports
and graphs to track glucose trends.

Blood glucose measurements are conducted
using Freestyle Precision Pro® devices, which
integrate seamlessly with the hospital's Business
Intelligence system. This integration allows
for real-time capture of glucose data, enabling
analysis to improve hospital performance
indicators and glycemic control management.

Literature Review

Selection of Article

We conducted a non-systematic search using
the PubMed database for this narrative review.
The following search terms were applied:
"hypoglycemia," "mortality," and "hospital."
The search was restricted to studies involving
adults admitted to open clinical, surgical, and
intensive care units while excluding individuals
with diabetes, pregnant women, children, and
emergency admissions.

A Medical Subject Headings (MeSH) strategy
was employed, using the following terms:
(((("Hypoglycemia"[Mesh]) AND "Hospital
Mortality"[Mesh]) AND "Adult"[Mesh]) NOT
"Diabetes Mellitus"[Mesh]).

The initial search yielded 61 articles. A
manual review of references and citations
brought the total to 81 thoroughly analyzed
articles. Ultimately, 10 studies were selected and
summarized in Table 1.

Results

Blood Glucose Levels Performed at Hospital
Santa Izabel (HSI) in 2023

In 2023, 241,177 blood glucose measurements
were recorded for adult patients admitted to
Hospital Santa Izabel. Of these, 91.69% of the
patients had their first blood glucose measurement
(tomonitor for hospital hyperglycemia) performed
within the first 24 hours of admission (Table
2). In closed units (including intensive care and
specialized units), 88,755 blood glucose tests were
conducted, with 92.06% of patients receiving their
first test within 24 hours of admission (Table 3).

Prevalence of Hypoglycemia

Among the recorded measurements, the
prevalence of hypoglycemia (blood glucose
<70 mg/dL) was 2.63% across non-intensive
care units, intensive care units, and emergency
rooms. Within intensive care units (ICUs), the
prevalence was slightly higher at 3.18%. Blood
glucose levels <40 mg/dL were observed in
0.35% of total cases, and in closed units, this
figure rose to 0.59%.

Prevalence of Hyperglycemia

Blood glucose levels >180 mg/dL were noted
in 20.99% of the cases overall, with an increased
prevalence of 23.17% in closed units (Tables 2
and 3).
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Table 1. Description of the selected studies.

Dx/RF A i
Author Year N Design Unit Prevalence . X/ ssoclate(.i Mortality
with Hypoglycemia
. Cirrhosis, multiple
Switzer'® 2021 2,133 Retrospective Surgical 2172133 trauma, organ failure, Not reported
ICU (0.01%) . . .
infections, fasting
Moderate:
0,
Prospective Non- 1<579 g r(nsf dﬁ) Diabetes, malignancy, 50.7% vs 28%
Akirov® 2017 28,948 pectiy insulin & N HEFE, CKD Severe:
cohort i eateq  [41(05%) 70.9% vs 28%
<40 mg/dL o ’
Medical 26.7% (spontaneous
o1 . vs medication-
Saliba 2016 642  Retrospective surgical Not reported Not reported induced OR: 1.22
ICU [0.77-1.93])
) . 1 episode HR 1.73
Boucai® 2011 31,970 Retrcc;sli);rcttlve Wards 17(1)4(;?;9)7 0 iﬁ;;gjslhgg;{; > 2 episodes HR 3.78
e ’ 3 episodes HR 4.86
136/4775 18.4% vs. 9.2%
. Retrospective  Patients (0.02% - (OR 2.32[1.31-
20 -
Kosiborod™ 2009 7,820 cohort with AMI  spontaneous 4.12])
hypoglycemia)
28% non
Krinsley®* 2007 5,365 Retrospective  ICU reported Septlc ShOd.{’ . th repprted M
spontaneous  mechanical ventilation non-insulin patients
hypoglycemia
Respiratory failure,
Mannucei® 2006 678 Retrospective Gerlffltrlc 55/678 (0.08%) . demjcntla, CKD, HF, 2.17[1.25-3.85]
cohort units infections, malignancy,
malnutrition
72 patients (26%)
. in the hypoglyce-
o Sep51§, . mia group (with
Geriatric 211/5404 hypoalbuminemia, and without use of
Kagansky?! 2003 5,404 Case-control and (0.039%) neoplasms, elevated  insulin and secre-
nursing ' § alkaline phosphatase, tag()ogqes) and 38
elevated creatinine ~ (14%) in the group
without hypoglyce-
mia died (P.001).
General 60 15 83 dieeﬁif?nﬂiﬁeﬁf 48% vs 18% (OR
Shilo'? 1998 143  Case-control and ’ gnancy, 3 67 [1.15-11.21])
o (0.51%) advanced age, fasting,
geriatric .
malnutrition
Older age, neoplasia,
Fischer® 1986 7.736 Retrospective  Not 94/7736 HE, renal failure,
cohort specified

(0.01%)

liver disease, burn,
infection, shock

Not reported

Dx: diagnosis; RF: risk factors; Tx: treatment; ICU: Intensive Care Unit; CKD: chronic kidney disease; HF: Heart Failure;
COPD: Chronic Obstructive Pulmonary Disease; OR: Odds Ratio; HR: Hazard Ratio; AMI: Acute Myocardial Infarction;
UTTI: Urinary Tract Infection.
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Table 2. Total number of blood glucose levels performed and tracking in the first 24 hours and
classification of blood glucose ranges reported in 2023 in all units with hospitalized adult patients
according to the indicators of the Brazilian Diabetes Society (classification not yet published).

Data Quantity
Total number of blood glucose tests (2023) 241,177
Number of hospitalized patients tested 15,755
First blood glucose test within 24 hours 14,445 (91.69%)
Blood Glucose Categories Total of Patients
70-180 mg/dL 183,976 (76.3%)
100-180 mg/dL 133,641 (55.4%)
<70 or >250 mg/dL 23,071 (9.5%)
<54 or >250 mg/dL 18,680 (7.74%)
<70 mg/dL 6,609 (2.63%)
<40 mg/dL 844 (0.35%)
>180 mg/dL 50,623 (20.99%)

Figure 1. Distribution of blood glucose levels according to glycemic ranges in all adult patients
admitted in 2023.
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Table 3. Total number of blood glucose tests performed, first 24-Hour testing, and classification of
blood glucose ranges in 2023 in closed units with hospitalized adult patients.

Data Quantity
The number of blood glucose tests performed 88,755
The number of patients who.tes.ted blood 4,585
glucose and were hospitalized
First blood glucose test within 24 hours 4,221 (92.06%)
Blood Glucose Categories Total of Patients
70-180 mg/dL 65,320 (73.6%)
100-180 mg/dL 50,333 (56.7%)
<70 or >250 mg/dL 9,564 (10.8%)
<54 or >250 mg/dL 7,788 (8.8%)
<70 mg/dL 2,999 (3.18%)
<40 mg/dL 524 (0.59%)
>180 mg/dL 20,564 (23.17%)

Figure 2. Distribution of blood glucose levels according to glycemic ranges in adult patients admitted
to closed units in 2023, based on indicators from the Brazilian Diabetes Society (pending publication).
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Tables 2 and 3 provide detailed breakdowns of
the prevalence of blood glucose ranges, further
stratifying cases by unit type and glycemic
categories based on indicators from the Brazilian
Diabetes Society.

Prevalence

In the selected studies, the prevalence of
spontaneous hypoglycemia ranged from 0.01%
to 0.51%, demonstrating considerable variability.
Switzer and colleagues'® found the lowest
prevalence, with 0.01% in patients admitted to
a surgical ICU, with 34.3% of episodes being
spontaneous. Shilo and colleagues'? reported
the highest prevalence (0.51%) in non-diabetic
geriatric patients, indicating that older age may
contribute to increased prevalence.

Risk Factors

Most cases of spontaneous hypoglycemia
were observed in patients admitted to closed
units, where heart failure, renal failure, and
malignancy were consistently identified as
predominant risk factors across five of the
nine studies analyzed. In a study by Bourcai,
Southern, and Zonstein,'* they found that patients
with renal failure (24.1% vs. 7.0%), heart failure
(28.2% vs. 14%), and diabetes (51.3% vs. 31.9%)
were more likely to experience hospital-acquired
hypoglycemia compared with those who did not.
Similarly, Switzer and colleagues'® highlighted
four patient groups with greater susceptibility
to hypoglycemia in surgical ICUs: patients with
cirrhosis, multiple organ failure, polytrauma,
and soft tissue infections, emphasizing the link
between severe clinical conditions and the risk
of hypoglycemia.

Other factors associated with the occurrence
of spontaneous hypoglycemia include fasting,
malnutrition,  shock, sepsis, mechanical
ventilation, the use of antibiotics, advanced age,
hypoalbuminemia, low weight, and burns. For
elderly individuals, the risk factors mirrored those

in other studies, with sepsis, hypoalbuminemia,
and neoplasia being the most strongly associated
with spontaneous hypoglycemia.!!

Mortality

The correlation between increased mortality
and spontaneous hypoglycemia is extensively
documented in the literature, with seven of the
analyzed studies examining this association.
Akirov and colleagues® reported an overall
mortality rate of 6.3%, noting significantly
higher rates in groups experiencing moderate
(13.9% vs. 12.9%) and severe (41.8% vs.
24.9%) spontaneous hypoglycemia compared
to those treated with insulin.

In a retrospective observational study by
Saliba and colleagues,!” the mortality rate
was found to be higher in the spontaneous
hypoglycemia group (26.7%) compared to
those with medication-induced hypoglycemia,;
however, this association did not reach
statistical significance (OR 1.22 [0.77-1.93]).

Boucai, Southern, and Zonszein'? observed
an increased relative risk for mortality
associated with a higher number of episodes
of spontaneous hypoglycemia: the hazard
ratio (HR) for one episode was 1.73 [1.17-
2.57], for two episodes, it was 3.78 [2.32-
6.15], and for three episodes it reached 4.86
[3.11-7.60]. However, when adjusted for
comorbidities, this association diminished
(HR 1.11 [0.76-1.64]), suggesting that
these episodes might be a marker for severe
disease rather than a direct cause of death.

Furthermore, Kosiborod and colleagues'®
found a notable association between
spontaneous hypoglycemia and mortality

(18.4% vs. 9.2%, OR 2.32 [1.31-4.12]) when
comparing a retrospective cohort of 7,820
patients with insulin-using controls.

In elderly patients, mortality was nearly twice
as high during hospitalization (26% vs. 14%, p
<.001) and continued to be elevated up to three
months post-discharge.
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Discussion

Physiologically, the body possesses defense
mechanisms against decreased blood glucose
levels, including decreased insulin secretion,
increased glucagon secretion, and increased
epinephrine secretion in the absence of these
responses. The loss of the ability to express
these counterregulatory mechanisms is termed
hypoglycemia-associated autonomic failure
(HAAF). This condition can be found in patients
with diabetes mellitus, severe comorbidities,
advanced age, and a history of recurrent
hypoglycemia. Additionally, carbohydrate intake
is crucial as a behavioral defense triggered
by the perception of symptoms mediated by
sympathetic activity.? Failures in any of these
mechanisms predispose individuals to episodes
of symptomatic hypoglycemia.

In this cross-sectional study combined with a
narrative review, we investigated the prevalence
of hypoglycemia and the distribution of blood
glucose levels measured at Hospital Santa [zabel
(HSI) in 2023. Our narrative review evaluated
the prevalence, risk factors, and mortality
associated with hypoglycemia episodes not
caused by insulin use in the selected articles.
In 2023, among adult patients admitted to HSI,
the prevalence of hypoglycemia (defined as
blood glucose levels <70 mg/dL) was found
to be 2.63% in non-intensive, intensive, and
emergency units, while the prevalence was
slightly higher at 3.18% for patients admitted
to intensive care units. This frequency of
hypoglycemia is standard and significantly higher
than the spontaneous hypoglycemia evaluated in
the narrative review. The review highlighted that
the included studies portrayed hypoglycemia
induced by insulin or other medications, making
it difficult to distinguish between the types of
hypoglycemia during data collection.

In comparison, an extensive North American
study conducted across 126 hospitals® reported
a prevalence of hypoglycemia (<70 mg/dL) of
any etiology that was also common. However, it

exceeded the prevalence reported at HSI. In non-
intensive care units, the prevalence was 3.5%,
while in intensive care units, it was significantly
higher at 10.1%. However, the indicator
used at Santa Izabel had the denominator as
"patient-sample," while the North American
study used ‘"patient-day," which could
account for the discrepancies in the findings.
The narrative review revealed significant
variability in the prevalence of spontaneous
hypoglycemia across the ten publications
evaluated, ranging from 0.01% to 0.51%.
This variability characterizes spontaneous
hypoglycemia as an event that can be classified
as very rare to uncommon. The differences
observed between the HSI data and those
from the reviewed literature emphasize the
importance of understanding the context in
which hypoglycemia occurs and the various
factors influencing its prevalence and impact on
patient outcomes.

The study of spontaneous hypoglycemia
reveals that the associated risk factors generally
correspond to severe conditions, often
linked with high mortality rates. As a result,
spontaneous hypoglycemia is more frequently
observed in critically ill patients with advanced
diseases, frequently in the final stages of life.
While there is evidence indicating an association
between spontaneous hypoglycemia and an
increased risk of death—particularly in patients
not treated with insulin—this relationship has
not been consistently reported across all studies.
The higher prevalence of spontaneous
hypoglycemia in geriatric and intensive care
units underscores the frequent presence of risk
factors such as advanced age and severe clinical
comorbidities, which impair counter-regulatory
mechanisms. The specific characteristics of
intensive care units further elevate the risk
of hypoglycemia due to factors like limited
food availability, prolonged fasting periods
between meals, and unforeseen deviations in
hospital care protocols.® For instance, Switzer
and colleagues'® noted a lower prevalence
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of spontaneous hypoglycemia in surgical
units despite potentially long fasting periods.
Their study reported only 32 episodes of
hypoglycemia among 2,133 patients (0.01%),
with 34% classified as spontaneous. This low
prevalence could be attributed to more favorable
clinical characteristics of the patients in surgical
units, who are typically electively operated on.
A significant limitation in the reviewed studies is
the lack ofa clear distinction between medication-
induced hypoglycemia and spontaneous
hypoglycemia. This ambiguity can hinder the
interpretation of findings and may obscure the
true prevalence and implications of spontaneous
hypoglycemia in different patient populations.
Thus, future studies should strive for clarity in
categorizing hypoglycemia to better understand
its risk factors, prevalence, and impact on patient
outcomes.

Most of the risk factors for spontaneous
hypoglycemia identified in the studies we
reviewed align closely with those previously
documented in the literature. A systematic
review of hypoglycemia in hospitalized patients
highlighted associations between patient age,
severe comorbidities (such as sepsis, renal
dysfunction, malignancy, hypoalbuminemia,
anemia, liver failure, and heart failure), endocrine
disorders (including adrenal insufficiency,
growth hormone deficiency, hyperthyroidism,
or hypothyroidism), and low body weight
with episodes of hypoglycemia in general.
Episodes of hypoglycemia are particularly
prevalent among patients with kidney disease, as
evidenced by 6 of the 10 studies included in our
review. This increased prevalence is attributed
to several mechanisms, including a decrease
in gluconeogenesis (mainly in the kidneys),
reduced insulin degradation in peripheral
tissues, decreased insulin clearance by the
kidneys, anorexia, and autonomic neuropathy.
Collectively, these factors elevate the risk of both
iatrogenic and spontaneous hypoglycemia.?
For instance, Boucai, Southern, and Zonstein'?
reported a higher incidence of renal failure (24.1%

vs. 7.0%) among individuals who experienced
spontaneous hypoglycemia episodes.?’ Similarly,
liver disease predisposes patients—both diabetic
and non-diabetic—to hypoglycemia due to its
essential roles in carbohydrate metabolism,
gluconeogenesis, and glycogenolysis. Liver
dysfunction has been linked to an increased risk
of hypoglycemia, particularly in septic patients
and those with low albumin concentrations.?

Seven of the 10 studies in our review
investigated ~ the  relationship  between
mortality and hospital-acquired hypoglycemia,
distinguishing between patients who developed
hypoglycemia spontaneously and those whose
hypoglycemia resulted from hypoglycemic
therapies. The occurrence of spontaneous
hypoglycemia has been associated with a higher
mortality rate compared to hypoglycemia induced
by therapies like insulin.®!'”!8 This discrepancy
can, in part, be explained by the notion that
spontaneous hypoglycemia often reflects a
severe underlying disease process. In contrast,
drug-induced hypoglycemia is an anticipated
clinical outcome resulting from stricter
glycemic control measures'® and insulin use. For
instance, Kosiborod and colleagues'® found a
significantly higher mortality rate in patients with
acute myocardial infarction who experienced
spontaneous hypoglycemia (18.4% vs. 9.2%,
p<0.001).Nosuchdifference wasobservedinthose
treated with insulin (10.4% vs. 10.2%, p=0.92).
Severe hypoglycemia episodes can lead to
serious cardiac complications, such as QT
interval prolongation and reentrant arrhythmias,
potentially resulting in sudden cardiac death.
Additionally, increased sympathetic activity
during these episodes may destabilize
atherosclerotic plaques, heightening the risk
of cardiovascular events.’’ The emergence of
recurrent spontaneous hypoglycemia episodes in
critically ill patients, mainly those refractory to
clinical interventions, may serve as a marker of
imminent death, indicating multiple organ failure
and dysfunction of endogenous mechanisms
vital for maintaining homeostasis.
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Conclusion

The prevalence of hypoglycemia of
any etiology at Hospital Santa Izabel is
significant and aligns closely with findings
from an extensive North American study on
hospital-acquired hypoglycemia. In contrast,
spontaneous hypoglycemia is categorized as
an very rare to sporadic occurrence within
hospital settings, predominantly affecting
critically ill and elderly patients, and is
associated with increased mortality rates.
The identification of key risk factors—such
as advanced age, malignancy, sepsis, and
liver and kidney diseases—underscores the
necessity for vigilant monitoring of these
vulnerable populations. These findings
highlight the importance of implementing
targeted preventive strategies to reduce the
risk of hypoglycemia among at-risk groups and
enhance the understanding of its implications
in diverse clinical scenarios.
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Angina com artérias corondarias nio obstrutivas (ANOCA) e isquemia com
artérias coronarias nio obstrutivas (INOCA) representam entidades clinicas que
desafiam as abordagens tradicionais de diagndstico e manejo da doenca arterial
coronariana. Estas condi¢oes sio causadas por anormalidades estruturais
e funcionais da microcirculacio coronaria, incluindo disfuncio endotelial,
inflamacio e espasmo coronario, que resultam em isquemia miocardica ou
dor toracica anginosa, na auséncia de estenoses significativas nas artérias
epicardicas. Este artigo revisa as bases fisiopatolégicas da ANOCA e INOCA,
destacando os mecanismos subjacentes, os desafios no diagnostico, os avancos
nos testes funcionais e as opcdes terapéuticas mais atuais. Também abordamos
o papel de novas técnicas diagnodsticas e a importincia de uma terapéutica
multidisciplinar para o manejo de pacientes.

Palavras-chave: Angina; Isquemia Miocardica; ANOCA; INOCA; Disfuncio
Microvascular Coronariana; Testes Funcionais.

Angina with non-obstructive coronary arteries (ANOCA) and ischemia with non-
obstructive coronary arteries (INOCA) represent clinical entities that challenge
traditional approaches to the diagnosis and management of coronary artery disease.
These conditions are caused by structural and functional abnormalities of the
coronary microcirculation, including endothelial dysfunction, inflammation, and
coronary spasm, which result in myocardial ischemia or anginal chest pain in the
absence of significant epicardial stenoses. This article reviews the pathophysiological
basis of ANOCA and INOCA, highlighting the underlying mechanisms, diagnostic
challenges, advances in functional testing, and the latest therapeutic options. We also
discuss the role of new diagnostic techniques and the importance of a multidisciplinary
therapeutic approach in the management of patients.

Keywords: Angina; Myocardial Ischemia; ANOCA; INOCA; Coronary Microvascular
Dysfunction; Functional Tests.
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A angina do peito ¢ uma sindrome clinica caracterizada por dor ou
desconforto em qualquer das seguintes regides: torax, epigastrio, mandibula,
ombro, dorso ou membros superiores, sendo tipicamente desencadeada ou
agravada com atividade fisica ou estresse emocional e atenuada com uso de

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



Rev. Cient. HSI 2024;8(3):100-106

Isquemia e Angina 101

nitroglicerina e derivados. Acomete portadores
de doenca arterial coronariana (DAC) com
comprometimento de, pelo menos, uma artéria
epicardica, em casos de doencga cardiaca valvar,
cardiomiopatia hipertrofica, hipertensdo nao
controlada e pacientes com coronarias normais e
isquemia miocardica relacionada ao espasmo ou
disfuncao endotelial.!

Podendo cursar com angina, a isquemia
miocardica ¢ determinada por um desequilibrio
entreoestadodeconsumoenergéticodomiocardio
e a oferta de oxigénio pelo fluxo sanguineo
coronario. Isto se deve a varias condicoes;
em particular, doenga obstrutiva epicardica
por aterosclerose, disfuncdo microvascular
coronaria, inflamagao e vasoespasmo contribuem
para a fisiopatologia multifacetada e complexa
da doenga cardiaca isquémica.?

Com o avanco da tecnologia e com o
advento de novos estudos sobre o assunto, a
fisiopatologia da doenga microvascular e novos
testes funcionais trazem a tona o protagonismo de
conceitos de doencas ja conhecidas. A ANOCA
(do inglés, angina with open coronary arteries -
angina com artérias corondarias nao obstrutivas) e
INOCA (do inglés, ischemia with no obstructive
coronary artery disease - isquemia com artérias
coronarias nao obstrutivas) sao duas entidades
que compdem o conjunto de anormalidades
funcionais e estruturais da disfuncao/doenca
microvascular coronariana (DMC).

Geralmente, a DMC ¢ classificada como
disfuncdo microvascular na auséncia de DAC
obstrutiva, em doencgas miocardicas, ou pode
estar presente na DAC obstrutiva ou iatrogénica,
como poés-revascularizagdo percutianea.>* Diante
disso, se antes exigia-se a presen¢a de doenga
macrovascular como condi¢do sine qua non
para a definicdo de sindromes coronarianas
cronicas, agora inclui-se a DMC como um fator
também prevalente e que pode caracterizar todo
0 espectro da sindrome coronariana cronica.’

Estudos indicam que até 70% dos pacientes
submetidos aangiografiainvasivanao apresentam
doenca arterial coronariana obstrutiva.® Este

percentual pode variar conforme o contexto
clinico da indicagdo da angiografia. Destes
pacientes, a maior parte ¢ do sexo feminino
(50 a 70% dos casos), ao passo que os homens
representam cerca de 30% a 50% dos que exibem
coronariografia sem achados obstrutivos.’

Fisiopatologia

Através do teste invasivo utilizando a
acetilcolina ou a adenosina, podemos identificar os
seguintes tipos da DMC: disfung¢ao endotelial com
vasodilatagdo prejudicada; angina vasoespastica
epicardica; angina vasoespastica microvascular;
combinagdes de mecanismos supracitados;
e a resposta ambigua, ou seja, presenca de
sintomas anginosos sem que seja identificado seu
mecanismo. A disfuncdo microvascular ¢ uma
caracteristica da INOCA, sendo esta integrante
do grupo da ANOCA (Figura 1), conforme
as diretrizes para o manejo de sindromes
coronarianas cronicas do ESC 20243

O espasmo epicardico (angina vasoespastica
epicardica) geralmente nao estd associado a
fatores de risco tradicionais, exceto ao tabagismo.
Acredita-se que esse tipo de vasoespasmo
seja causado por dois mecanismos principais:
disfungao endotelial e hiperreatividade das
células musculares lisas. Esses mecanismos
respondem de maneira diferente aos estimulos
do sistema nervoso auténomo, dependendo se
os estimulos sdo do sistema simpatico (como
exercicios ou um teste de estimulacao fria) ou
se os estimulos sdo do sistema parassimpatico
e provocam uma resposta exacerbada (por
exemplo, espasmos noturnos).’

A angina microvascular ¢ proveniente
de alteragdes estruturais ou funcionais e/ou
vasoconstricdo anormal das arteriolas coronarias.
As alteracdes vasculares estdo associadas a
remodelamento microvascular, ndo incluindo,
necessariamente, placas de ateroma. Estdo
relacionadas a fatores de risco, como diabetes,
hipertensao e insuficiéncia renal, ou evidéncia de
aterosclerose epicardica difusa.'”
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Figura 1. Prevaléncia das caracteristicas da doenga em pacientes com ANOCA/INOCA encaminhados

para teste funcional coronariano invasivo.
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Adaptado de ESC Guidelines for the management of chronic coronary syndromes. European Heart Journal.
2024;45(36):3415-3537. Figure 12. Prevalence of disease characteristics in patients with ANOCA/INOCA referred
for invasive coronary functional testing. ANOCA: angina with open coronary arteries - angina com artérias coronarias
ndo obstrutivas; INOCA: ischemia with no obstructive coronary artery disease - isquemia com artérias coronarias nao
obstrutivas; CAD: coronary artery disease - doenga arterial coronariana; CFR: coronary flow reserve - reserva de fluxo

coronariano; Ach: acetylcholine — acetilcolina.?

Ja as alteracOes funcionais tém a disfuncao
endotelial como um importante contribuinte
para a doenca microvascular. O mecanismo
apresenta uma combinacao de rarefacdo capilar,
compressao extrinseca e remodelamento vascular
anormal, incluindo fibrose intersticial.*'' Com o
desenvolvimento de fatores de risco para doenga
cardiovascular e aterosclerose, o endotélio
vascular torna-se disfuncional e a resposta
vasodilatadora as intervencdes farmacologicas e

fisiologicas ¢ atenuada, resultando em prejuizo
do aumento do fluxo sanguineo coronariano ou
vasoconstricdo com reducdo franca do fluxo
sanguineo.'

Vale ressaltar que o estresse oxidativo,
causado pela superprodugdo e acumulo de
espécies reativas de oxigénio (EROs) celular,
juntamente com a consequente resposta
inflamatoria, sdo considerados os principais
mecanismos patogénicos da DMC."
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Como uma forma de associar a fisiopatologia
com a busca diagnostica da doenga
microvascular, ¢ importante entender a reserva
de fluxo coronariano (RFC). Esta ¢ definida
como a razao entre o fluxo coronariano maximo
ap6s estimulo hiperémico e o fluxo em estado
basal. Ela reflete a capacidade funcional do leito
coronariano de aumentar a oferta de sangue
diante de um aumento da demanda miocérdica de
oxigénio.'* Boa parte dos pacientes com ANOCA
apresentam a RFC prejudicada. Assim como a
RFC, um outro parametro para avaliar a funcao
das artérias corondrias € a reserva de velocidade
de fluxo coronariano (RVFC). Consiste em
uma medida mais especifica que considera a
velocidade do fluxo, geralmente obtida por
métodos invasivos como o “doppler flow wire”
ou de forma ndo invasiva pela ecocardiografia
Doppler sob estresse. '

Conforme evidenciado no estudo iPOWER, a
RVEFC estava prejudicada em grande propor¢ao e
estava associada a idade, hipertensao, tabagismo
atual, frequéncia cardiaca elevada em repouso e
colesterol HDL baixo,'® 0 que mostra a associagao
desses fatores de risco a disfuncdo microvascular
coronariana.

Quadro Clinico

A combinacao de sintomas como dor toracica
e dispneia ¢ comum. Pacientes com angina
microvascular, muitas vezes, relatam dor toracica
semelhante a angina, geralmente aos esforgos e,
as vezes, em repouso. A ANOCA ¢ mais comum
em mulheres e os individuos afetados geralmente
apresentam baixa resposta a nitratos. Em alguns
casos, em vez de angina, os pacientes podem ter
angina equivalente, como dispneia aos esforgos,
ou sintomas atipicos, como nauseas, vOmitos,
tonturas ou fadiga. No espasmo microvascular,
que também ¢ mais comum em mulheres, a
angina instavel pode ocorrer com uma resposta
variavel aos nitratos.”” Ainda falando dos
distarbios vasomotores, devido a disfuncao
endotelial, o principal sintoma ¢ a angina aos

esforcos, enquanto nos distirbios vasomotores
desencadeados pela hiper-reatividade das células
musculares lisas dos vasos coronarios (como na
angina de Prinzmetal), a angina tende a ocorrer
em repouso ou torna-se instavel, especialmente
a noite.’

Diagnostico

Visto que nenhum método possibilita a
analise direta da microcirculacdo coronariana
in vivo em humanos, tanto o diagnostico da
ANOCA quanto da INOCA baseia-se na
avaliacdo funcional invasiva da microcirculacao
coronariana.”'® N&o menos importante, a
avaliacdo inicial com a histéria clinica e exame
fisico sdo norteadores na investigagdo. Testes
ndo invasivos, como ecocardiografia sob
estresse, tomografia por emissdao de positrons
(PET-CT), angiotomografia de coronarias com
perfusdao e ressonancia magnética cardiaca
(RMC), permitem diagnosticar ANOCA/INOCA
medindo a RFC."

Embora apresentem um valor preditivo
negativo bom, as técnicas ndo invasivas
ndo apresentam valores preditivos positivos
adequados, justamente por apresentar a doenga
arterial coronariana (DAC) obstrutiva como
diagnostico diferencial. Para a pratica médica,
faz-se necessario descartar a DAC obstrutiva
antes que o diagnostico de doenga microvascular
seja feito. Somente técnicas hibridas como
angiotomografia de corondrias com a analise
da perfusao miocardica do PET-CT oferecem
imagens combinadas das artérias coronarias
epicardicas e testes funcionais da microcirculacao
coronariana em um uUnico teste.! O grande
obstaculo para essa combinagao esta no custo, o
que culmina na baixa disponibilidade do método.

Em casos ainda incertos sob realizagao de
testes ndo invasivos, o cateterismo cardiaco,
antes utilizado meramente para identificar
estenoses anatomicamente significativas, tem
evoluido com novas técnicas para servir de teste
funcional. Isso permite a avaliacdo refinada de
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estenoses, testes provocativos para detecgdo de
lesdes epicardicas ou espasmos microvasculares,
além de uma avaliacdo funcional da doenga
microvascular.

Os testes funcionais (Figura 2) supracitados
consistemnos seguintes métodos: reservade fluxo
fracionada (do inglés, fractional flow reserve -
FFR) e relagao instantdnea sem ondas (do inglés,
instantaneous wave-free ratio - IFR) — através da
mensuracao do fluxo e da pressdo intracoronaria,
servem para avaliar a significincia das lesdes
intracoronarianas; resisténcia de velocidade de
fluxo microvascular/miocéardica hiperémica (do
inglés, hyperaemic microvascular/myocardial
velocity resistance - HMR), indice de resisténcia
microvascular (IRM) e reserva de resisténcia
microvascular (RRM) — avaliam a funcdo
microvascular. A disfuncdo microvascular
coronariana ¢ definida como uma RFC < 2,0 e/
ou uma [RM >25.

Tratamento da ANOCA/INOCA

O manejo de pacientes com doenca
cardiaca microvascular ndo tem apenas o
tratamento medicamentoso como arma para
melhorar a angina e a qualidade de vida dos
pacientes acometidos. Também consiste em
uma abordagem multidisciplinar, colocando a
autonomia do paciente no centro da conduta.
19 Somando-se a isso, a terapia baseada em
procedimentos e dispositivos figura como
alternativa no tratamento da ANOCA."

O tratamento inicial da angina microvascular
¢ baseado em anti-isquémicos tradicionais.
Virios medicamentos (por exemplo, ranolazina,
xantinas, ivabradina, trimetazidina) e terapias nao
farmacologicas (como estimulagdo da medula
espinhal, contrapulsacdo externa melhorada)
foram propostos e podem ajudar a alcancar um
alivio significativo da angina.*?' Em pacientes

Figura 2. Avalia¢do microvascular através de teste funcional.

9

Angina
Vasoespastica

Microvascular
N ———————————

3. FFR>0,8 FFR>0,8
. . CFR>2,0 CFR<2,0
Avaliagao IMR<25 IMR>25
Microvascular HMR<2,5 mm HMR<2,5 mm
& . - Hg/em/s Hg/cm/s

Adaptado de American Heart Journal Plus: Cardiology Research and Practice 42 (2024)
100391. Figure 2, Central ilustration. FFR: fractional flow reserve - reserva de fluxo fracionada;
CFR: coronary flow reserve - reserva de fluxo coronariano; IMR: Index of microcirculatory
resistance - indice de resisténcia microvascular; HMR: Hyperemic microvascular resistance -
Resisténcia hiperémica a velocidade do miocardio.?
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com angina microvascular e reserva de fluxo
coronariano reduzido e/ou elevacao do indice
de resisténcia microvascular (que pode refletir
remodelamento  arteriolar), betabloqueador
(BB), bloqueador dos canais de célcio (BCC),
ranolazina e inibidor da enzima conversora de
angiotensina (IECA) sdo usados.?

Noscasosqueenvolvemespasmomicrovascular
ou epicardico apos teste de acetilcolina, além de
angina vasoespastica, os BCCs sao aprimeiralinha
de tratamento, podendo, em alguns casos, langar
mao do uso concomitante de dois medicamentos
da mesma classe em doses elevadas. Diante de
novas perspectivas, ha estudos com a zibotentana,
um antangonista dos receptores de endotelina -
vasoconstritor envolvido na regulacao do tonus
vascular -, evidenciando melhoria significativa
na capacidade de exercicio e redu¢ao da dor
toracica em pacientes diagnosticados com angina
microvascular, podendo ser eficaz na redugao dos
sintomas.>

Conclusao

E importante entender que 75% dos pacientes
com ANOCA nao terdo isquemia documentada
e, consequentemente, serao subdiagnosticados
e subtratados. Para evitar esse problema, o
entendimento da fisiopatologia dessa doenca e a
utilizacao de testes funcionais de forma adequada
tornam-se protagonistas na conduta. Por fim,
o controle dos fatores de risco (tratamento da
pressao arterial e da dislipidemia, por exemplo)
e a adocao de um estilo de vida saudavel
sao fundamentais no tratamento da angina
microvascular. Nao menos importante, a adesao
medicamentosa associada a relagdo médico-
paciente compOe a base para a melhor conduta.
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ATUALIZACAO DE TEMA

Leaks e Fistulas Pos-Cirurgias Esofagogastricas:
Avancos Recentes

Leaks and Fistulas after Esophagogastric Surgeries:
Current Advances

Luis Fernando Pinto Johnson!>*, Daniel Sadigursky Ribeiro?,
Marcos Dantas Morais Freire'?

Servigo de Cirurgia Oncologica do Hospital Santa Izabel; Programa de Residéncia

em Cirurgia Geral;3Sociedade Brasileira de Cirurgia Oncologica;
Salvador, Bahia, Brasil

Fistulas e leaks poés-cirurgias esofagogastricas sdo complicacées graves
associadas a alta morbimortalidade, aumento do tempo de internacio e dos
custos hospitalares. A incidéncia dessas complicacoes pode chegar a 30% e
o manejo delas é complexo, envolvendo uma abordagem multidisciplinar.
Recentemente, avancos significativos foram alcancados no manejo dessas
complicacdes, com o desenvolvimento de técnicas endoscopicas, como o uso
de clipes over-the-scope (OTSC), stents metilicos autoexpansiveis (SEMS),
drenagem interna endoscopica e terapia de vacuo endoscépico com resultados
promissores. O uso individual e por vezes combinado dessas técnicas tem
mostrado bons resultados. Embora o manejo continue desafiador e ndo haja
um protocolo universal estabelecido, a personalizacdo do tratamento com base
nas caracteristicas do paciente e do defeito parece ser o futuro do tratamento
dessas complicacdes. Este artigo revisa os avancos recentes no tratamento de
fistulas e leaks pos-gastrectomia, com foco nas técnicas endoscépicas e suas
implicag¢des na pratica clinica moderna.

Palavras-chave: Gastrectomia; Fistula; Leaks; Tratamento Endoscopico.

Post-esophagogastric fistulas and leaks are serious complications associated with high
morbidity and mortality, prolonged hospital stays, and increased healthcare costs.
The incidence of these complications can reach up to 30%, and their management is
complex, requiring a multidisciplinary approach. Recently, significant advances have
been made in managing these complications with the development of endoscopic
techniques, such as over-the-scope clips (OTSC), self-expandable metallic stents
(SEMY), internal endoscopic drainage, and endoscopic vacuum therapy, all of which
have shown promising results. The individual and sometimes combined use of these
techniques has yielded good outcomes. Although managing these conditions remains
challenging and no universal protocol has been established, tailoring treatment to
the patient’s and defect’s characteristics appears to be the mainstay for treating these
complications. This article reviews recent advances in treating post-gastrectomy
fistulas and leaks, focusing on endoscopic techniques and their implications for modern
clinical practice.

Keywords: Gastrectomy; Fistula; Leaks; Endoscopic Treatment.
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As esofagectomias e gastrectomias sao
procedimentos comumente realizados no
tratamento de doencas benignas e malignas,
como em cirurgias bariatricas e neoplasias
esofagogastricas, em todo o mundo com taxas
variaveis de complicacdes e mortalidade. Fistulas
e leaks pOs-cirurgias esofagogastricas representam
complicagdes potencialmente graves, associadas
a alta morbimortalidade, prolongamento da
hospitalizagdo, aumento dos custos associados
a cuidados a saude e impacto na qualidade de
vida dos pacientes afetados.! A incidéncia dessa
complicacao varia muito na literatura, com relatos
de até 30% conforme o tipo de cirurgia realizada.
Seu tratamento ¢ complexo e requer atencao
multidisciplinar, com mortalidade descrita entre
20 e 40% dos casos considerando o tratamento
conservador e cirargico.?

O tratamento conservador padrao inclui
dieta oral zero com repouso intestinal, suporte
nutricional adequado com uso inicial de nutri¢cao
parenteral e antibioticoterapia de amplo espectro.
O tratamento cirurgico convencional pode
representar um desafio técnico, além de estar
associado a alta morbimortalidade, reservado
atualmente para pacientes graves, com peritonite
difusa e franca contaminac¢ao abdominal.?

Nao existe, atualmente, um protocolo universal
para a abordagem de leaks e fistulas, sendo o
tratamento ajustado para cada cenario de acordo
com a apresentagao clinica, tamanho do defeito,
presenca de colegdes e disponibilidade de
materiais.’

Nos ultimos anos, avangos significativos
no tratamento dessas complicagdes t€ém sido
alcangados incluindo novas técnicas endoscopicas
de clipagem over-the-scope (OTSC), uso de stents
endoscopicos, drenagem endoscopica e terapia de
pressao negativa, com resultados promissores.*

Este artigo tem como objetivo revisar os
progressos recentes no manejo de fistulas
e leakages apods cirurgias esofagogastricas,
discutindo novas abordagens terapéuticas,
evidéncias clinicas atuais e suas implicagdes na
pratica cirtrgica moderna.

Clipes Endoscopicos

Clipes endoscopicos sdo usados em diversas
patologias do trato gastrointestinal e seu uso no
tratamento de /eaks e fistulas vem ganhando forga,
principalmente em situagdes benignas como a
cirurgia bariatrica.?

O uso de clipes convencionais geralmente
esta limitado a defeitos menores que 20mm,
com resolu¢ao do quadro e reduzido tempo de
internamento. Realizado idealmente tao logo
quanto o diagndstico do defeito, ou apos reducao
do processo inflamatoério e infeccioso.’

O sistema over-the-scope clipping (OTSC),
com clipes maiores € com maior for¢a, podem
ser usados em defeitos de até 30mm, com maior
eficacia em defeitos de 10-20mm. Sua eficicia
no tratamento de fistulas € variavel na literatura,
com estudos mostrando resolugao em 31-81%
dos casos.® A Figura 1 mostra o aspecto final da
inser¢ao do dispositivo.

Mizrahi e colaboradores (2021)° encontraram
uma baixa eficacia no uso de OTSC como terapia
endoscopica Unica em pacientes submetidos a
sleeve gastrico, resolvendo pequenas fistulas
(leakages) em 31% dos casos. Em estudo com
pequena casuistica (26 casos), quando associado
a terapia de resgate com stent autoexpansivel
endoscopico (SEMS), o sucesso terapéutico
chegou a 50%.°

Uma metanalise publicada recentemente
avaliou o uso de OTSC em 61 pacientes com
leaks apOs cirurgia bariatrica, com uma taxa
de sucesso terapéutico de 81% (95% CI 67.3 -
91.7), (12=39%, p = 0.15), apesar de alta taxa de
reintervencgdo (35.0% (95% CI 11.7 - 64.7), com
importante heterogeneidade (12= 68%, p=0.04).”

A taxa de sucesso terapéutico com essa
modalidade € maior nos casos de leaks (precoces)
em comparacdo a fistulas (tardias). Um dos
maiores ensaios clinicos multicéntricos com 188
pacientes mostrou uma taxa de sucesso de 73,3%
para leaks comparado a 42,9% para fistulas. Uma
das maiores revisoes sistematicas sobre o0 assunto
com 388 casos de fistulas e 97 casos de leaks (ndo
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Figura 1. Comparagao lado a lado de aspecto final apods inser¢ao do OTSC (a esquerda) e SEMS (a

direita).

Fonte: Adaptado de Cereatti (2021) e Jonh (2020)%.

limitados a casos associados a gastrectomias)
mostrou sucesso em 51% e 66% dos casos
respectivamente.?

As complicagdes mais comuns do procedimento
sdo migragdo do clipe, fibrose, estenose local,
isquemia e aumento do tamanho do defeito,
reportado em até 1,7% dos casos.?

Stent Endoscopico

Os stents endoscopicos foram inicialmente
desenvolvidos para estenoses associadas a
doencgas malignas do trato gastrointestinal,
contudo atualmente versdes totalmente ou
parcialmente cobertas sdo usadas no tratamento
de leaks e fistulas com sucesso.’

Seu objetivo ¢ selar o defeito anastomético e
desviar o contetido intraluminal para possibilitar
a cicatriza¢do da mucosa afetada, além de
promover um retorno precoce a alimentagao
oral e reduzido risco de estenose. Os stents
metalicos autoexpansiveis sdo os mais utilizados
mundialmente por possibilitar cobertura em
maiores angulos, possuir menor didmetro e
maior praticidade de posicionamento.” A Figura
1 mostra o aspecto endoscopico apos da insercao
do dispositivo.

A taxa de sucesso terapéutico com essa
modalidade varia entre 48-100% na
literatura.® Liesenfeld e colaboradores (2021)°
demonstraram o resultado de uso de SEMS em
pacientes oncologicos com resolucdo da lesao
em 65% dos casos, com tempo de permanéncia
médio no trato gastrointestinal de 44 dias. O
sucesso terapéutico foi associado a uso de
stents mais longos e calibrosos.’

Mustafa (2023)!'° publicou uma revisao com
23 pacientes com /eaks operados por cancer e
demonstrou um sucesso terapéutico final em
87% dos casos, com 3 obitos. Em 54% dos
pacientes, o resultado foi atingido com apenas
1 stent. O tempo médio de reten¢do do stent
foi de 68 dias.®

O uso do SEMS parece ser mais
efetivo em anastomoses esofagojejunais e
gastrojejunais e menos efetivo em anastomoses
esofagogastricas, possivelmente associado ao
angulo da anastomose entre as estruturas.*!'°

Aassociagao de SEMS com outras modalidades
de tratamento endoscopico, como OTSC e
drenagem interna endoscopica pode melhorar a
eficacia do tratamento. Um estudo de 2021 com
30 pacientes mostrou um resultado de sucesso
terap€utico inicial em 50% dos casos, atingindo
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77% de resolucdo de leakages quando combinado
com drenagem interna endoscopica ou OTSC.!!

A complicagdo mais comum associadaao uso de
SEMS sdo sintomas de dor abdominal e toracica,
associado a nauseas e vomitos (90%), geralmente
tratado como sintomaticos. A taxa de necessidade
de remocao de stent por sintomatologia persistente
¢ baixa.!? A migragdo do stent foi reportada na
literatura entre 18-37,5% dos casos, sendo mais
comum em stents totalmente cobertos.>*!

Complicagdes infrequentes, mas potencialmente
graves, sao perfuracdo do trato gastrointestinal
(4-5%), sangramento (5-9%), estenose (5%) e
formagao de fistulas (1-3%).3%12

Drenagem Interna Endoscépica

Nos ultimos anos, a modalidade de drenagem
interna endoscopica ganhou mais espago no
tratamento de fistulas e /eaks, em preferéncia a
tratamentos com stents e clipes. Consiste no uso
de drenos duplo pigtail posicionados através no
orificio fistuloso para realizar drenagem interna
de secregdes, obstruir o orificio fistuloso, permitir
reintroducdo precoce da alimentacao oral, além
de promover re-epitelizacdo mecanica do trajeto
fistuloso.?

Para o correto uso dessa técnica, faz-se
necessario um estudo completo do tamanho do
defeito com uso de exames contratados, além de
exploragdo do trajeto fistuloso por endoscopia,
se factivel. O tempo de permanéncia dos drenos
varia de 30 a 90 dias, relacionado a resolucao
da fistula. A estratégia de alimentacao no pos-
procedimento ndo é consenso. Alguns autores
liberam alimentagao oral no primeiro dia, no caso
de fistulas cronicas, outros mantém o uso de dieta
enteral por até 30 dias, principalmente no caso
de leaks e fistulas precoces.? A Figura 2 mostra o
aspecto radioldgico apos inser¢ao de drenagem
interna endoscopica utilizando dois stents double
pigtail.

A maior parte dos estudos sobre essa técnica
sdo séries de caso com poucos pacientes. Os
resultados mostram resolucao em 69% a 85%

Figura 2. Aspecto radiologico final apds implante
de dois stents double pigtail para drenagem
interna endoscoépica.

Fonte: Adaptado de Sidigque e colaboradores (2020).3

dos casos, com tempo total de tratamento de até
16 meses.'*!>

Donatelli e colaboradores (2021)'®apresentaram
o resultado do uso de DIE em 617 pacientes com
leaks, fistulas e cole¢des abdominais no pos-
operatério de cirurgia bariatrica. Houve sucesso
terapéutico em 84,7% dos pacientes. As maiores
taxas de resolu¢do foram em pacientes com leaks
(89,5%) e colegdes abdominais (90%).'¢

A taxa de complicacdo do procedimento
foi de 4,5%, sendo sangramento digestivo por
erosao a mais comum, com 2,4%. A maior parte
das complicacdes forma resolvidas de forma
conservadora, sem necessidade de transfusdo ou
procedimentos adicionais.'>!®

Terapia de Vacuo Endoscopico (TVE)

Criado inicialmente para controle de leaks em
cirurgia colorretal, ¢ o método endoscopico de
tratamento de fistulas e leakages que mais cresce
mundialmente. O vacuo endoscdpico continuo
garante drenagem de secre¢des, promove aumento
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de granulagdo, reduz edema tecidual e permite
cicatrizagdo dos tecidos por segunda intengdo.’

A Figura 3 mostra o aspecto endoscopico apos
insercdo de sistema de vacuo endoscopico com
uso de espuma e sonda digestiva.

No trato gastrointestinal alto, essa terapia
pode ser feita de duas formas: intraluminal
(sonda dentro da luz), ou intracavitaria (sonda
dentro da cavidade fistulosa, em caso de grandes
lesdes). Pode ser realizado com uso de sondas
nasogastrica ou nasoenteral com espuma de
poliuretano na extremidade em aspiracao. Outras
técnicas também descritas usam filmes macro
porosos na extremidade. Dispositivos simples
de aspiragdao podem ser usados para redugao de
custo, mas tem menor precisdo sobre a pressao
alvo. O dispositivo tem de ser rotineiramente
trocado por via endoscopica, a cada 5-7 dias,
com 3-6 procedimentos em média para finalizar
o tratamento, com tempo total de 11-25 dias.> !’

Em 2021, Zhang'®* demostrou uma taxa de
sucesso de 89,1% com TVE no tratamento de
72 pacientes que desenvolveram leaks apos
esofagectomia intratoracica, com baixas taxas
de eventos adversos de 5,4% (sangramento e
relacionados a anestesia).'® De forma semelhante,
Kuehn!® (2017) mostrou em uma revisdo de
literatura uma taxa de sucesso terapéutico de 90%
em pacientes com leaks pos-esofagectomia.”

Figura 3. Aspecto radiologico final ap6s implante
de dois stents pigtail para drenagem interna
endoscopica.

Uma metanalise de 2021 avaliou 498 pacientes
com diferentes tipos de lesdes transmurais do TGI
alto (perfuracdes, leaks e fistulas), com 85% de
resolucdo do defeito com uso de TEV apenas, sem
diferenca na taxa de resolug¢dao ou mortalidade
entre os tipos de lesdo.?

Tavares e colaboradores?! (2021) publicaram
uma revisao sistematica com 522 pacientes
submetidos a esofagectomia e gastrectomia que
evoluiram com /eaks e fistulas, tratados com
TVE. A taxa de sucesso total foi de 81,6%, sendo
79,5% em pacientes pos-esofagectomia e 90% em
pacientes pos-gastrectomia.?!

Estudos comparando TVE com uso de SEMS
mostram resultado favoravel para o uso do
vacuo. Tavares e colaboradores?' mostraram uma
diferenga de 16% favorecendo vacuo endoscopico,
com menor taxa de mortalidade.?! Outros estudos
apresentaram resultados semelhantes, como
Do Monte Janior e colaboradores 22 (2021),
com diferenca no sucesso terapéutico de 21%
comparando as modalidades, com reducao de 12%
em mortalidade.”

As complicacdes mais descritas para esse
procedimento sdao deslocamento da sonda, com
necessidade de reposicionamento endoscopico,
sangramento do trato gastrointestinal e estenose,
variando entre 8-20% de incidéncia.?*?

Novas modalidades de tratamento combinando
stents endoscopicos com terapia vacuo surgiram
nos ultimos anos, mas ainda com poucos
estudos e com numero pequeno de pacientes.
Consiste em stents cobertos com nitinol e
espuma de poliuretano, com cateter de aspiracao
na extremidade. Apesar de poucos estudos, os
resultados sdo promissores, com 80 a 100%
de taxa de sucesso do fechamento de /eaks e
fistulas.?**

Comparativo entre os Métodos

A Tabela 1 apresenta uma comparacgao entre
os métodos de acordo com a literatura atualizada.
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Tabela 1. Comparagdo dos métodos de tratamento de fistulas e leaks em cirurgias esofagogastricas.

Taxa de Complicacdes mais Custo Duragio de s o
Tratamento . Tratamento Limitacoes
Sucesso (%) Comuns Estimado .
(dias)
OTSC Clipe 51-81% Migracao do clipe, Moderado i Lesdes menores
fibrose, estenose que 30mm
Migracao do stent, dor Alta taxa de migracao,
SEMS 65-87% abdominal, perfuragao, Alto 44-68 necessidade de
sangramento reposicionamento
Drenagemrln.tema 69-85% Sangramento, estenose, Moderado 30-90 Tempo de tratamento
Endoscopica deslocamento do dreno prolongado
Terapia vacuo 81,6-90% Sangramento, estenose, Alto 11225 Maior cust.o,. necessidade
endoscopico deslocamento da sonda de reposicionamento

Fonte: Adaptado de Hallit e colaboradores?, Cereatti e colaboradores?

, Tavares e colaboradores*, Makino e colaboradores®, Mizrahi

e colaboradores®, Doyle e colaboradores’, Wei e colaboradores®, Liesenfeld e colaboradores®, Cengiz e colaboradores!®, Donatelli e
colaboradores'®, Gutschow e colaboradores!’, Zhang e colaboradores's, Kuehn e colaboradores'®, Jung e colaboradores®, Tavares e
colaboradores?', do Monte Junior e colaboradores??, Kouladouros e colaboradores?.

Conclusao

Fistulas e leaks pds-cirurgias do trato
gastrointestinal alto representam complicacdes
desafiadoras com impacto significativo na
morbimortalidade dos pacientes, além de
prolongarem o tempo de internacao e aumentarem
os custos hospitalares. O tratamento dessas
complicacdes evoluiu significativamente com o
desenvolvimento de técnicas endoscopicas, com
bons resultados e impacto na mortalidade.

O uso combinado dessas abordagens permite
um tratamento personalizado e menos invasivo,
oferecendo melhores desfechos clinicos. A
continua evolucdo dessas tecnologias pode
proporcionar melhorias adicionais no manejo
dessas complicagdes, consolidando seu papel na
pratica cirurgica moderna.
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Carcinoma de Células Escamosas de Orofaringe:
Como Estadiar pelo TNM e Orientar Cirurgia
Robotica Transoral (TORS) — Ensaio Iconografico

Oropharynx Squamous Cell Carcinoma: How to Stage by TNM
and Guide Transoral Robotic Surgery (TORS) — Iconographic
Essay

Cristiane Abbehusen'?*, Carolina Abbehusen Castelo Branco?
'Hospital Santa Izabel — Santa Casa da Bahia; °DASA; 3Escola Bahiana de Medicina;
Salvador, Bahia, Brasil

O CEC é a neoplasia mais comum da orofaringe e o estadiamento TNM é utilizado
para a decisiio terapéutica. Nesta atualizacio, sdo exemplificados os achados de
imagem que devem ser descritos nos laudos radiolégicos em relacio ao tumor
primario e a disseminacdo linfonodal, baseados no estadiamento TNM e nos
critérios cirurgicos para indicacdo de TORS.

Palavras-chave: Carcinoma de Células Escamosas; Orofaringe; Papiloma Virus
Humano; Estadiamento; Cirurgia Robética Transoral.

SCC is the most common neoplasm of the oropharynx and TNM staging is used for
the therapeutic decision. This update provides examples of the imaging findings that
should be described in radiological reports, in relation to the primary tumor and lymph
node dissemination, based on TNM staging and surgical criteria for TORS indication.
Keywords: Squamous Cell Carcinoma; Oropharynx; Human Papilloma Virus; Staging;
Transoral Robotic Surgery.

O carcinoma de células escamosas (CEC) ¢ a histologia mais comum das
neoplasias de orofaringe, representando cerca de 90% dos casos. Os fatores
de risco sao alcool, tabaco e o HPV (Papiloma virus humano), este ultimo
com aumento da importancia nos ultimos anos. Globalmente, a prevaléncia
da associagao com o HPV aumentou de 32,3% antes de 1995 para 52,9% na
década recente; e, nos EUA, correspondem atualmente a 80% dos casos de
CEC de orofaringe.’

O CEC HPV relacionado e o CEC HPV negativo apresentam caracteristicas
clinicas, epidemioldgicas e prognodsticas diversas, assim como critérios
diferentes de estadiamento TNM, e, como consequéncia, opgoes particulares
de tratamento.?

O estadiamento TNM ¢ utilizado para a estratificacdo dos pacientes e decisao
terapéutica pelos oncologistas, radio-oncologistas e cirurgides de cabeca e
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pescogo. As opgdes terapéuticas em orofaringe
sdo quimioterapia, imunoterapia, radioterapia e
cirurgia, a qual pode ser convencional/aberta ou
transoral robotica (TORS), podendo ser adotadas
isoladamente ou em combinagao, dependendo do
estagio tumoral.

Neste ensaio iconografico, sao exemplificados
os achados de imagem que devem ser descritos nos
laudos de pacientes com neoplasia de orofaringe,
tanto relacionados ao tumor primario, quanto a
doenga linfonodal, e sugerido um modelo de laudo
estruturado, baseado no estadiamento TNM e em
critérios cirurgicos para a realizacao de TORS, que
pode facilitar a analise dos exames de TC e RM,
e colaborar assertivamente na conducao destes
pacientes.

Estadiamento TNM

Os quatro subsitios tumorais da orofaringe
incluem o palato mole; pilares tonsilares e tonsilas
palatinas ou amigdalianas; base da lingua, ou
seja, o ter¢o posterior da lingua, apos as papilas
circunvaladas linguais; e, a parede posterior. A
orofaringe faz parte do trato aerodigestivo superior
e possui estruturas linfoepiteliais, como as tonsilas
palatinas e lingual, onde mais comumente se
origina o CEC HPV relacionado. A caracterizacao
de neoplasia relacionada ao HPV necessita de forte
coloracao nuclear e citoplasmatica para pl16, ao
estudo histoldgico imuno-histoquimico, superior
a 70% das células tumorais.'

O estadiamento neopldsico fornece uma
orientacao acerca do progndstico e possibilita a
criagdo de organograma de tratamento direcionado
para cada estagio tumoral. A oitava revisao
do estadiamento TNM pela AJCC/UICC de
2017 definiu critérios diferentes para o CEC
de orofaringe HPV relacionado e o CEC HPV
negativo (Tabela 1), devido aos dados de melhor
prognostico e de evolugdo clinica mais favoravel
das neoplasias relacionadas ao virus. A sobrevida
global em 5 anos, por exemplo, do CEC HPV
negativo ¢ em torno de 40% e alcanga 90% no CEC
HPYV relacionado.

Em relagao ao estadiamento do tumor primario
(T), amaior novidade foi a criacao do estadiamento
especifico parao CEC HPV relacionado, incluindo
apenas neste, o estagio T0 para o cenario de tumor
primario desconhecido e linfonodo cervical positivo
para pl6, e, excluido o estagio T mais avangado,
o T4B, considerado cirurgicamente irressecavel.

O estadiamento TNM da disseminagao para
linfonodos (N) também apresenta critérios
especificos para neoplasia HPV relacionada e HPV
negativa. A principal diferenca foi a ndo inclusao
de extensao extranodal (ENE) para os casos p16
positivo, nos quais sdo consideradas apenas a
maior dimensdo linfonodal, a multiplicidade e a
lateralidade dos linfonodos. De acordo com esta
atualizacdo, a presen¢a de ENE somente determina
piora do estadiamento clinico dos pacientes com
CEC HPV negativo.

Extensao Extranodal (ENE)

A ENE ¢ um critério fundamental para a decisao
terapéutica em CEC de orofaringe HPV negativo,
muitas vezes indicando quimioterapia. A ENE ¢
definida com extensdo tumoral além da capsula
linfonodal ¢ invasdo das estruturas adjacentes.’
A presenca de extensdo extranodal ¢ um fator de
pior prognostico, reduzindo a sobrevida global em
50% e aumentando o risco de recorréncia local
e de metastases a distancia, as quais podem ser
investigadas através de TC de térax e de abdome
total ou, preferencialmente, por PET-CT.

Os exames de imagem, TC e RM, podem sugerir
a presenca de ENE, com uma sensibilidade e
especificidade em torno de 80,9% e 72,2% e 74,4%
e 72,2%, respectivamente.>*

Os critérios de imagem na TC e na RM para
extensdo extranodal sdo: linfonodomegalia
com contornos irregulares; realce capsular
irregular; densificagao da gordura perilinfonodal;
densificacao e/ou infiltracdo de musculos
adjacentes; conglomerado linfonodal; envolvimento
circunferencial de vasos, acima de 270 graus da sua
circunferéncia; e, espessamento ou infiltracao da
superficie cutinea adjacente (Figura 1).34
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Tabela 1. Estadiamento TNM de neoplasia de orofaringe (8* revisao da AJCC/UICC de 2017).

Estagio T HPV NEGATIVO

T1 Tumor <2,0 cm

T2 Tumor 2,0 — 4,0 cm

T3 Tumor > 4,0 cm ou superficie lingual da epiglote

T4A Laringe, musculos extrinsecos da lingua, palato duro, musculo

Pterigoide medial e mandibula

T4B Musculo Pterigoide lateral, placas pterigoides, nasofaringe
lateral, base do cranio, artéria cardtida

Estagio T HPV RELACIONADO

TO Tumor primario desconhecido e linfonodo cervical p16 positivo

T1 Tumor < 2,0 cm

T2 Tumor 2,0 — 4,0 cm

T3 Tumor > 4,0 cm ou superficie lingual da epiglote

T4 Laringe, musculos extrinsecos da lingua, palato duro, mtsculo
Pterigoide medial e mandibula

Estagio N HPV NEGATIVO

NO Sem linfonodos

N1 Um unilateral, < 3 cm, ENE (-)

N2A Um unilateral, 3 — 6 cm, ENE (-)

N2B Multiplos unilaterais, 3 — 6 cm, ENE (-)

N2C Multiplos bilaterais ou contralateral, 3 — 6 cm, ENE (-)

N3A Linfonodo > 6 cm, ENE (-)

N3B ENE (+)

Estagio N HPV RELACIONADO

NO Sem linfonodos

N1 Um ou mais ipsilaterais, nenhum > 6 cm

N2 Bilateral ou contralateral, nenhum > 6 cm

N3 Linfonodo(s) > 6 cm

Laudo Estruturado

A escolha do tipo de tratamento depende do
estadiamento TNM e, por conseguinte, 0s exames
de imagem, TC e RM, tém papel fundamental
na conducdo das neoplasias de orofaringe, pois
conseguem identificar o subsitio primario do
tumor, mensurar os maiores €ixos tumorais em
varios planos de corte e avaliar precisamente a
sua extensao locoregional, em acordo com todos
os critérios descritos no estadiamento TNM,

bem como caracterizar o comprometimento
linfonodal patologico, cujos principais achados
pela imagem sdo: aumento volumétrico (menor
diametro transversal acima de 1,0 cm para a
grande maioria dos niveis cervicais); formato
arredondado; contornos irregulares; realce
heterogéneo pelo contraste venoso; e, sobretudo
a presenca de necrose central ou degeneragao
cistica, considerada o achado de imagem mais
especifico (Figura 2). Os exames de imagem ainda
conseguem definir os niveis linfonodais cervicais
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Figura 1. Critérios de imagem para extensao extranodal.

A. Contornos irregulares (seta). B. Densificagdo dos planos adiposos perilinfonodais (seta). C. Conglomerado linfonodal
e invasdo da pele (seta). D. Espessamento e edema do musculo adjacente. E. Envolvimento circunferencial de vaso (seta).

Figura 2. Tumor de fossa tonsilar esquerda.

(seta em A), medindo > 4,0 cm no eixo craniocaudal (setas em B).
Linfonodomegalia ipsilateral nivel IIA, com necrose central, menor
que 3,0 cm, sem ENE (cabegas de seta em A e B). Estagio T3 N1.

comprometidos, assim como as dimensdes, a
quantidade, a lateralidade e os sinais de ENE.

A fim de facilitar a comunicagdo entre as
subespecialidades médicas que conduzem os
pacientes com neoplasias de cabeca e pescogo,
particularmente de orofaringe, ¢ interessante a
realizacdo de laudos de imagem mais objetivos
e direcionados, guiados pelos critérios do

estadiamento TNM, a exemplo do laudo
estruturado sugerido neste trabalho (Tabela 2).

Opcoes Terapéuticas
Cirurgia, radioterapia, quimioterapia e

imunoterapia sdo as opg¢des de tratamento
para o CEC orofaringeo e podem ser usadas
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Tabela 2. Modelo de laudo estruturado de TC e RM.

LAUDO ESTRUTURADO
NEOPLASIA DE OROFARINGE

1. LESAO PRIMARIA

1.1 Sitio:

Tonsila palatina () direita (
Base de lingua ()

Palato mole ()

Parede posterior ()

) esquerda

1.2 Medidas: X cm

1.3 Extensao:

Anterior:

Sulco glossofaringeo ()

Assoalho da boca ()

Musculatura extrinseca da lingua ()
Palato duro ()

Placas pterigoides ()

Lateral:

Gordura do espacgo parafaringeo ()
Musculo Pterigoide medial ()
Musculo Pterigoide lateral ()
Mandibula ()

Medial:
Cruza linha média ()

Palato mole e ivula () : desloca( )invade ( )

Posterior:
Musculatura pré-vertebral ()
Artéria car6tida interna () - quantos graus ( )

Superior:
Nasofaringe ()
Base do cranio ()

Inferior:
Laringe ()

isoladamente ou em combinacdo, dependendo do
estagio tumoral. Devido ao excelente prognostico
e a sobrevida superior do CEC HPV relacionado, o
seu protocolo de tratamento vem sendo modificado
para uma abordagem de “desintensificacao”,
que consegue manter resultados oncologicos
favoraveis e minimizar a morbidade intrinseca
ao tratamento.*’

Neoplasias em estagio inicial (T1 e T2)
(Figura 3), com pouca doenga linfonodal e
sem extensdao extranodal, nos pacientes pl6
negativo, geralmente seguem para tratamento
cirurgico do tumor primdrio e esvaziamento

2. LINFONODOS

2.1 Ipsilaterais:

Nivel () X cm-ENE( )
Nivel () X cm-ENE ()
2.2 Contralaterais:

Nivel () X cm-ENE( )
Nivel () X cm-ENE( )
2.3 Retrofaringeos:

Direito () X cm

Esquerdo () X cm

2.4 Mediastinais:

Local ( ) X cm

3. INFORMAGOES TORS

Artéria carotida com trajeto retrofaringeo ()
Invasdo do musculo Constritor da faringe;
sim( )
duvidosa ()
Extensao craniocaudal significativa ()

RESUMO:

cervical modificado, podendo ser complementado
com radioterapia adjuvante. Nas neoplasias
avancadas (T3 e T4) (Figuras 4 e 5), geralmente o
tratamento escolhido ¢ bimodal, com radioterapia
€ quimioterapia. A quimioterapia adjuvante ¢é
também comumente indicada em casos com ENE
€ com margem cirurgica comprometida ao estudo
histologico pds-operatorio.

Em decorréncia dos efeitos adversos a longo
prazo da radioterapia associada a quimioterapia e
da alta morbidade da cirurgia tradicional por meio
de mandibulectomia, que reduzem a qualidade
de vida, particularmente em pacientes jovens
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Figura 3. Tumor na tonsila palatina esquerda, menor que 2,0 cm, sem extensao locorregional.

Estagio T1 para CEC HPV negativo ou relacionado.

Figura 4. Tumor primario estagio T3 tanto para CEC HPV relacionado quanto HPV negativo.

o

Invasdo da superficie lingal da epiglote (setas), além de linfonodomegalias bilaterais, com sinais de extensao extranodal
a direita (cabega de seta em C): N3B para CEC HPV negativo e N2 para CEC HPV relacionado.

Figura 5. Neoplasias de CEC avangadas e irressecaveis cirurgicamente.

A. TC plano coronal. Extensao superior alcangando a nasofaringe (seta). B. Extensdo lateral para os musculos pterigoides
medial e lateral (seta).
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que podem conviver com as consequéncias por
muito tempo, recentemente, a cirurgia robotica
transoral (TORS) surgiu como um tratamento
de primeira linha, particularmente em CEC de
orofaringe HPV relacionado, da fossa tonsilar e
em estagio inicial.®’

A TORS evita déficits funcionais das
abordagens externas tradicionais, podendo
também reduzir a necessidade de terapia adjuvante
ou mesmo ser a terapia unica, quando a margem
negativa ¢ alcangada pelo procedimento € nao
ha doenca linfonodal. Apesar dessas vantagens,
entretanto, existe um risco de margem cirurgica
comprometida ou exigua (margem inferior a 1,0
mm entre o tumor e a mucosa normal retirados
pela TORS), com consequente indicagao de
terapia adjuvante, mesmo em tumores T1 e T2
iniciais, podendo inclusive ser necessaria a terapia
trimodal, com quimioterapia e radioterapia,
além da cirurgia, com alta taxa de morbidade
para os pacientes. Ademais, como os resultados
oncologicos em tais casos sao semelhantes aos da
associa¢ao de RT e QT, ¢ fundamental selecionar
criteriosamente os pacientes para a TORS.%’

Cirurgias Transoral Robética (TORS)

A TORS ¢ uma opgao cirtrgica atualmente
muito em voga para CEC de orofaringe, sobretudo
de fossa tonsilar, nas seguintes situagdes:
estagios iniciais (T1 e T2); sem extensao inferior
significativa para base de lingua e valécula;
sem extensdo superior para a nasofaringe; sem
extensdo medial, invadindo o palato mole ¢
uvula; e, sem doenga linfonodal ou apenas com
doenga linfonodal discreta, sem sinais de ENE;
informacdes podem ser acessadas tanto pela TC
quanto pela RM pré-operatorias.®’

Em relacao a identificagdo de pacientes com
maior risco de margem comprometida apos
TORS, atualmente, a Ressonancia Magnética ¢
considerada o melhor método de imagem para a
identificagdo pré-cirargica de sinais de invasao
tumoral da parede da faringe e notadamente
do musculo constritor faringeo, que contorna

todo o espago mucosofaringeo do pescogo. A
invasao deste musculo impossibilita o alcance
de margem livre pelo procedimento,® e, por
consequéncia, a RM vem sendo considerada
como método de imagem mais completo para a
avaliacdo pré-terapéutica de pacientes com CEC
de orofaringe.

A avaliacdo de invasao do musculo constritor
da faringe ¢ melhor realizada através de sequéncias
de alta resolu¢ao de RM ponderadas em T2, sem
supressao de gordura, com fina espessura de corte,
nos planos coronal e axial, nas quais o musculo
integro se apresenta como imagem linear regular
de marcado hipossinal, a semelhanca dos outros
ventres musculares. A presencga de irregularidade
de contornos deste musculo, indefini¢ao do mesmo
e alteracdo de sinal (edema ou densificagao) da
gordura do espago parafaringeo em contiguidade,
sdo sinais de imagem suspeitos para sua invasao
(Figura 6).

Outro dado de imagem importante para
a indicacdo de TORS ¢ auséncia de trajeto
retrofaringeo da artéria carotida interna, que
aumenta risco cirurgico para complicagdes
vasculares, também facilmente avaliada através
dos exames de imagem.

Conclusao

O estadiamento TNM deve ser o guia para a
elaboracao dos laudos radiologicos das neoplasias
de orofaringe, pois indica as informacgdes
necessarias para a decisdo do melhor tratamento
para cada paciente, e, o radiologista deve também
fornecer outros dados de imagem que orientam o
planejamento de uma possivel TORS.

Abreviacoes

CEC: Carcinoma de células escamosas; SCC: Squamous cell
carcinoma; HPV: Papiloma virus Humano; TC: Tomografia
Computadorizada; RM: Ressondncia Magnética; PET-CT:
Tomografia por emissdo de positrons com a Tomografia
Computadorizada; TNM: Tumor, Linfonodo, Metastase;
TORS: Cirurgia Robética Transoral, QT: quimioterapia;
RT: radioterapia.
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Figura 6. Selegao pré-cirurgica de pacientes pra TORS.

A. T2 plano axial: Pequeno tumor T1 (< 2,0 cm) na tonsila palatina direita, com linha integra do musculo (seta).
B. T2 plano coronal: mtisculo integro (setas). C. Sinais de edema na gordura do espago parafaringeo, sugerindo
invasdo do musculo constritor da faringe (setas). D. Tumor primario volumoso (4,5 cm e alcangando a base
da lingua). E. Artéria carotida interna direita com trajeto retrofaringeo (seta). F. Trajeto vascular normal (seta).
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Deteccao de Linfonodo Sentinela com Indocianina
em Melanoma

Sentinel Lymph Node Detection with Indocyanine in Melanoma

Ronald Enrique Delgado Bocanegra',Luis Fernando Pinto Johnson', Marcos Freire’,

Ramon Fernandes’, Vitor Savio Melo Costa'
'Cirurgia Geral e do Aparelho Digestivo do Hospital Santa Izabel (Santa Casa de

Misericordia da Bahia); Salvador, Bahia, Brasil

Este estudo teve como objetivo demonstrar a viabilidade da detec¢do de linfonodo
sentinela utilizando verde de indocianina e um aparelho com sistema de
fluorescéncia com luz infravermelha em pacientes com melanoma. Um paciente
com diagnostico de melanoma cutineo foi submetido a injecdo peritumoral
de verde de indocianina diluida antes do inicio da cirurgia. Sob imagem de
fluorescéncia com luz infravermelha no intraoperatorio, o linfonodo sentinela foi
identificado no paciente. O linfonodo fluorescente foi visualizado imediatamente
apos a injecdo e permaneceu viiivel durante todo o procedimento cirargico. Nao
houve complicacdes relacionadas a técnica de fluorescéncia e o linfonodo sentinela
foi removido com sucesso. Em nosso caso, realizamos previamente marcacio de
linfonodo sentinela com linfocintilograia, o mesmo linfonodo foi identificado com
o verde de indocianina, o que facilitou a sua localizacdo e remocao, oferecendo
maior seguranca e precisio durante a cirurgia.Mais estudos prospectivos sio
necessarios para podermos protocolar essa técnica para uso rotineiro nos hospitais.
Palavras-chave: Verde de Indocianina; Linfonodo Sentinela; Melanoma; Cirurgia
Oncolégica; Fluorescéncia; Videolaparoscopia.

This study aimed to demonstrate the feasibility of sentinel lymph node detection using
indocyanine green and a device with an infrared fluorescence system in patients with
melanoma. A patient diagnosed with cutaneous melanoma underwent a peritumoral
injection of diluted indocyanine green before surgery. Under intraoperative infrared
fluorescence imaging, the sentinel lymph node was identified in the patient. The
fluorescent lymph node was visualized immediately after injection and remained
visible throughout the surgical procedure. There were no complications related to the
fluorescence technique, and the sentinel lymph node was successfully removed. In our
case, we previously performed sentinel lymph node marking with lymphoscintigraphy,
and the same lymph node was identified with green indocyanine, facilitating its location
and removal, offering more excellent safety and precision during surgery. More
prospective studies are needed to protocol this technique for routine use in hospitals.
Keywords: Indocyanine Green; Sentinel Lymph Node; Melanoma; Oncological
Surgery; Fluorescence; Videolaparoscopy.

A deteccdo precisa do linfonodo sentinela (LS) ¢ crucial no manejo
do melanoma cutineo, uma vez que auxilia na determinagdo do estagio
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da doencga e no planejamento do tratamento
adequado. A técnica de bidpsia do LS utilizando
verde de indocianina (ICG) e um sistema
de fluorescéncia com luz infravermelha tem
mostrado resultados promissores na melhoria
da identificacao e remocao dos linfonodos
sentinela em pacientes com melanoma. Estudos
anteriores demonstraram a eficacia do ICG na
linfangiografia fluorescente para identificagdo do
LS, destacando sua aplicabilidade em cirurgias
oncoldgicas.!?

Pameijer e colaboradoresl e Cloyd e
colaboradores® foram pioneiros ao explorar o
uso de ICG na identificagao do LS em pacientes
com melanoma cutaneo, relatando alta taxa de
sucesso na detec¢ao dos linfonodos. Lafreniere
e colaboradores® reforcaram esses achados em
uma revisao sistematica, indicando que o uso
de ICG e imagem de fluorescéncia proxima ao
infravermelho ¢ uma técnica segura e eficaz.

Adicionalmente, Vahabzadeh-Hagh e
colaboradores* ¢ Goppner e colaboradores’
apresentaram evidéncias do uso de sistemas
como o SPY Elite e FOVIS, respectivamente, que
mostraram alta precisao na identificagdo do LS
em melanomas localizados na cabega e pescogo.
Jiang e colaboradores® também demonstraram
a aplicabilidade do ICG em melanomas acral,
expandindo o uso desta técnica para diferentes
subtipos de melanoma.

Estudos mais recentes, como os realizados por
Zhang e colaboradores’ e Korn e colaboradores®,
confirmaram que a combinacao de ICG
com outras tecnologias de imagem melhora
significativamente a acuracia da biopsia do LS.
Knackstedt e Gastman® também observaram que
a adi¢ao de linfocintilografia a fluorescéncia com
ICG aumenta a precisao diagnostica.

Pesquisas atuais continuam a explorar novas
abordagens, como o uso do azul de metileno
em combinag¢do com fluorescéncia, conforme
investigado por Cwalinski e colaboradores.!°
Além disso, Lese e colaboradores'' e Kwizera
¢ colaboradores'? investigaram a sensibilidade
diagnostica da deteccao transcutanea do LS com

ICG, apresentando resultados promissores para
procedimentos menos invasivos.

Wolffer e colaboradores'® recentemente
realizaram uma revisao sistematica e meta-analise,
consolidando a eficacia do ICG na detecgao do LS
em melanoma cutaneo, destacando a importancia
de estudos adicionais para padronizar e protocolar
essa técnica para uso rotineiro.

Relato de Caso

Apresentamos o relato de caso de um paciente
do sexo masculino de 47 anos de idade com
melanoma na perna esquerda com indicagao de
resseccao ampla e linfonodo sentinela.

Na véspera da cirurgia foi realizada a marcagao
de linfonodo sentinela com linfocintilografia
e durante o intraoperatorio foi utilizado como
dupla marcagao uma substancia fluorescente
denominada verde de indocianina, com dilui¢ao de
25mg em 10mL de liquido de injecdo (4 seringas
de 1MI), que foram injetadas intradermicamente
em 4 quadrantes do tumor.

Em seguida, utilizamos o sistema de video
com conversao de imagem de luz branca para
modo infravermelho para detectar a fluorescéncia
da indocianina. (plataforma 1688 4 K Advanced
Imaging Modalities [AIM] da Stryker com
Tecnologia de imagem de fluorescéncia SPY-
PHI®) (Figuras 1-4).

O linfonodo identificado foi submetido a
detecao da radiacdo com o gamma probe dando
resultado positivo, confirmando assim que o
linfonodo detectado foi o sentinela.

Discussao

A utilizagao de dupla marcag¢dao com
linfocintilografia e verde de indocianina (ICG)
no caso clinico aqui apresentado demonstrou
resultados promissores, com a deteccao precisa
do mesmo linfonodo sentinela (LS) por ambos os
métodos. Essa abordagem combinada pode indicar
um avango significativo na técnica de biopsia
do LS em pacientes com melanoma cutaneo,
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Figura 1. Imagem do local onde a indocianina foi injetada.

Figura 2. Trajeto da indocianina no subcutaneo apds injecao.

Figura 3. Local do linfonodo sentinela identificado com indocianina.
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Figura 4A e 4B. Linfonodo sentinela visivel com indocianina em 2 fases da luz infravermelha.

sugerindo que o ICG pode ser uma ferramenta
eficaz e confiavel.

Estudos prévios, como os de Pameijer e
acolaboradores' e Cloyd E colaboradores?,
ja haviam evidenciado a eficacia do ICG na
identificagdo do LS em melanoma, ressaltando a
alta taxa de sucesso na detecgao dos linfonodos. A
revisdo sistematica de Lafreniere e colaboradores?
também confirmou a seguranca e eficacia do
uso do ICG e da fluorescéncia proéxima ao
infravermelho.

No presente caso, a detec¢ao do LS foi facilitada
pela visualizagdo imediata proporcionada pelo
ICG, conforme observado por Vahabzadeh-Hagh

e colaboradores* e Goppner e colaboradores® em
suas investigagdes com sistemas como o SPY
Elite e 0o FOVIS. A combinagdo dessas tecnologias
permitiu uma identificagdo clara e precisa dos
linfonodos sentinela, aumentando a confianga no
procedimento cirurgico.

Jiang E colaboradores® e Zhang e colaboradores’
reforgaram a aplicabilidade do ICG em diferentes
subtipos de melanoma, enquanto Korn e
colaboradores® destacaram a melhoria na acuracia
diagnostica ao combinar ICG com outras técnicas
de imagem. Knackstedt e Gastman® também
observaram que a adi¢do de linfocintilografia
a fluorescéncia com ICG aumentou a precisdo
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diagnostica, corroborando os resultados obtidos
no caso clinico atual.

A introdugdo de novas abordagens, como a
combinac¢ao do azul de metileno com fluorescéncia
investigada por Cwalinski e colaboradores'’,
e a deteccao transcutanea do LS com ICG
estudada por Lese E colaboradores!! ¢ Kwizera
e colaboradores!?, demonstram a crescente
versatilidade e potencial do ICG na cirurgia
oncologica.

A recente revisdo sistemdtica e meta-analise
realizada por Wolffer E colaboradores' consolidou
aeficacia do ICG na detec¢ao do LS em melanoma
cutaneo, destacando a importancia de estudos
adicionais para padronizar e protocolar essa
técnica para uso rotineiro.

A experiéncia clinica relatada neste estudo,
aliada as evidéncias da literatura, sugere que o
uso do ICG em combinagdo com linfocintilografia
pode melhorar significativamente a acuracia
e seguran¢a na deteccdo do LS em pacientes
com melanoma. A adog¢ao desta técnica poderia
representar um avango importante no manejo
cirargico do melanoma, reduzindo o risco
de complicagdes e aumentando a precisdo
diagnostica.

Conclusao

A utilizagdo do verde de indocianina (ICG)
em combinag¢do com linfocintilografia para
a detec¢do do linfonodo sentinela (LS) em
pacientes com melanoma cutaneo mostrou-se
eficaz e precisa, conforme evidenciado pelo
caso clinico apresentado. A abordagem de dupla
marcac¢do permitiu a identificagdo e remocgao
bem-sucedida do LS, corroborando os achados
de estudos anteriores que destacaram a alta
taxa de sucesso e seguranga do uso do ICG na
linfangiografia fluorescente.

Este estudo confirma que a adicao do
ICG a linfocintilografia pode aumentar
significativamente a acuracia da bidpsia do
LS, oferecendo uma visualizagao imediata e
continua dos linfonodos durante a cirurgia. A

literatura atual, incluindo as revisdes sistematicas
e meta-analises, reforca a eficacia do ICG como
um método complementar ou alternativo aos
procedimentos convencionais de marcacao do
LS.

Portanto, a implementacao rotineira do
verde de indocianina para a detec¢do do
linfonodo sentinela em melanoma cutineo
tem o potencial de melhorar os resultados
cirargicos, reduzir complicagdes e aumentar
a precisao diagnostica. Estudos prospectivos
adicionais sdo necessarios para padronizar esta
técnica e validar sua eficadcia em larga escala,
o0 que poderia estabelecer o ICG como uma
ferramenta indispensavel no manejo cirurgico
do melanoma.
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Fibrose Cistica em Paciente Adulta: Relato de Caso

Cystic Fibrosis in an Adult Patient: Case Report

Almerio de Souza Machado Junior'?, Taina Guimaries Cardoso', Gabriela
Magalhdes Lima Barreto', Antonio Bruno Castro Magalhaes Valverde', Fernanda de
Souza Silva Dantas’, Juliane Penalva Costa Serra’, Jorge Humberto Ardila Serra’,
Ceila Beatriz Oliveira Menezes', Bruno Dantas Santana?, Jamocyr Moura Marinho "
Servigo de Pneumologia do Hospital Santa Izabel; *Servigo de Radiologia do Hospital
Santa Izabel; 3Centro de Referéncia em Fibrose Cistica da Bahia, Hospital Especializado
Octavio Mangabeira; Salvador, Bahia, Brasil

A Fibrose Cistica (FC) é uma doenca de alta morbidade e mortalidade e tem
como causa basica a alteracio do gene da proteina chamada de Regulador de
Condutincia Transmembrana da FC (CFTR), esta proteina provoca um aumento
da viscosidade das secrecdes pulmonares, o que favorece a obstrucio das vias
respiratorias e infeccoes pulmonares graves. Até 2012 o tratamento era baseado na
expressio fenotipica dos pacientes, quando surgiram medicamentos moduladores
da CFTR, com melhoras importantes nos sintomas e na sobrevida dos pacientes
com esta doenca. Este relato descreve um caso avancado de FC e enfatiza que
a exacerbacio tratada adequadamente traz beneficios rapidos. Além disso, a
instituicdo do modulador CFTR melhora a doenca pulmonar muito rapidamente.
Palavras-chave: Fibrose Cistica; CFTR; Regulador de Condutincia
Transmembrana da Fibrose Cistica.

Cystic Fibrosis (CF) is a disease with high morbidity and mortality. It is caused by
pathogenic variants of the CF Transmembrane Conductance Regulator (CFTR) gene.
This gene encodes the CFTR membrane protein. The abnormally encoded molecule
results in thick lung secretions, favoring airway obstruction followed by inflammation
and severe lung infections. Until 2012, treatment was based on the phenotypic expression
of patients, when CFTR modulating drugs appeared, with improvements in symptoms
and survival of patients with this disease. This report describes an advanced case of
CF and emphasizes that an appropriately treated exacerbation brings rapid benefits.
Furthermore, the institution of the CFTR modulator improves lung disease very quickly.
Keywords: Cystic Fibrosis; CFTR; Cystic Fibosis Transmembrane Conductance
Regulator.

A fibrose cistica (FC) ¢ uma doenga sistémica, de transmissao autossomico-
recessiva causada por mutagdes patogénicas do gene CFTR (Cystic Fibrosis
Transmembrane Regulator - Regulador de Condutancia Transmembrana da
FC). Levando a infec¢gdes pulmonares frequentes. Essas, representam 90%
da morbimortalidade na fibrose cistica.! O presente relato descreve um caso
acompanhado em um hospital de Salvador, Bahia, em junho de 2024, com
alteracdes pulmonares bastante avancadas.
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Relato de Caso

Paciente do sexo feminino, 31 anos, internada
no més de junho, com histéria de tosse, secrecao
purulenta, escarros sanguineos e dispneia aos
minimos esfor¢os ha cerca de 30 dias, apesar de
uso de antibioticos domiciliar.

Foi diagnosticada com fibrose cistica quando
tinha 21 anos, pelo teste do cloro no suor, que
mostrou uma dosagem de 80mmol/L e por
teste genético da CFTR, revelando alteragdes
no gene CFTR F508Del e p.Arg334Trp. A
paciente apresentava, além das importantes
alteragdes pulmonares, sintomas de insuficiéncia
pancreatica, osteopenia, sinais de colelitiase e
baixo peso corporal, com IMC de 16 kg/m?. A
tomografia de térax realizada em junho de 2024
mostrou alteragdes importantes do parénquima
pulmonar (Figura 1).

Apaciente apresentava exacerbagoes infecciosas
pulmonares recorrentes (trés ou mais por ano),
causadas por bactérias de alta patogenicidade,
incluindo Pseudomonas aeruginosa e, neste caso,
por Burkholderia cepacia, conforme cultura de
escarro.

A ultima avaliacao de func¢do pulmonar
evidenciou grave reducdo do VEF1 (volume
expiratério forcado no primeiro 1 segundo) de
860 mL, representando apenas 28% do previsto.
Comparativos de exames anteriores mostravam
uma rapida e progressiva diminuicao da fungao
pulmonar ao longo dos ultimos oito anos, com
perda de mais da metade do VEF1 nesse periodo.
Neste internamento, além de antibioticos, foi
iniciado tratamento especifico para as mutagdes
genéticas da paciente, visando a regulacdo da
CFTR, com o medicamento Trikafta®, (elexacaftor
+Tezacaftor+Ivacaftor). Apds 15 dias houve

Figura 1. Radiografia e tomografia de torax de junho de 2024.

B "

(A) Radiografia com fibroatelectasia e destrui¢éo do lobo superior direito, além de escoliose,

(B e C) tomografia com Fibroatelectasia do LSD ¢ lesdes escavadas contralateral, (D)

comprometimento das bases pulmonares.
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melhora clinica significativa, com redugao da tosse,
melhora da dispneia e ganho de peso de 2,5 kg.

Discussao

A fibrose cistica ¢ uma doenga sistémica,
causada por mutagdes patogénicas do gene da
CFTR, localizado no brago longo do cromossomo
7, com heranga autossomica recessiva. Atualmente,
mais de 2.000 mutag¢des ja foram identificadas.?
Globalmente, estima-se 70.000 a 90.000 pacientes
com FC.3 No Brasil, a incidéncia ainda nado foi
estabelecida, contudo, sugere-se ser em torno de
1: 7.000 nascidos vivos.*

Esse gene codifica a Proteina Reguladora
de Condug¢ao Transmembrana da FC (CFTR).
Esta proteina ¢ encontrada na membrana apical
de células epiteliais do trato respiratorio, de
glandulas submucosas, do pancreas exocrino,
do figado, dos ductos sudoriparos e do trato
reprodutivo. A CFTR funciona como um canal
de cloro na superficie das membranas celulares
e sua atuacao deficiente ou ausente desencadeia
o aumento da eletronegatividade intracelular,
ocasionando maior fluxo de sédio e agua para
dentro das células, com consequente desidratacao
e aumento da viscosidade das secrecdoes mucosas
e concentragdes elevadas de cloreto no suor.’

Essa sequéncia favorece a obstrucdo das vias
respiratorias, ductos intrapancreaticos, ductos
seminiferos (no sexo masculino) e vias biliares;
que, no decorrer de anos, danifica irreversivelmente
o aparelho respiratorio. As mutagdes da CFTR tém
relagdo direta com a gravidade da doenga e sdo
divididas em 6 classes (Tabela 1).¢

Diagnostico

A triagem neonatal, estabelecida no Brasil,
baseia-se na quantificacao dos niveis de
tripsinogénio imunorreativo em duas dosagens,
sendo a segunda feita em até 30 dias de vida.
Em casos positivos, em decorréncia do indice de
falsos positivos, realiza-se o teste do suor em duas
amostras, para confirmar o diagnéstico da FC.” O
teste € considerado positivo quando a dosagem de
cloro ¢ maior que 60 mmol/L e negativo quando
menor que 30 mmol/L. Resultados do teste do
suor entre 30 e 59 mmol/L sdo considerados
inconclusivos. Pacientes com resultados positivos
e inconclusivos devem ser encaminhados para
o Centro de Referéncia e realizar a pesquisa de
mutagdes da CFTR.

A paciente, atualmente com 31 anos de idade,
apesar de apresentar quadro clinico e evolugao
sugestivos de FC, foi diagnosticada tardiamente,

Tabela 1. Classes de mutagdes da CFTR e relacdo com a gravidade da doenga.

Auséncia da proteina ou proteina truncada, levando a

Classe I (Producao)

perda completa ou quase completa da funcao da proteina.

Gravidade alta.

Classe II (Processamento)
Classe III (Regulagao)
Classe IV(Condugao)
Classe V (Sintese reduzida)

Classe VI (degradacao acelerada)

Sintese de uma proteina imatura, com pouca ou nenhuma
proteina na membrana apical. Gravidade alta.

A regulagao ¢ defeituosa e a proteina nao pode ser ativada,
apesar de haver expressao de CFTR.

A condutancia do cloreto ¢ diminuida, apesar de haver
sintese e expressao da CFTR. Fen6tipo de menor gravidade.
Sintese da CFTR parcialmente prejudicada, com quantidade
reduzida. Fenotipo de menor gravidade.

Proteina com instabilidade na membrana apical da célula,
com degradagdo 5 a 6 vezes mais veloz.
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aos 21 anos, através do teste do suor, pois nao
existia, a época da sua natividade, a triagem
neonatal pelo SUS. Outra razao para o atraso no
diagnéstico foi, provavelmente, a baixa suspeicao
clinica relacionada a FC. Como complemento ao
diagnostico, foi realizado o teste genético, por
meio do sequenciamento de nova geragao (NGS),
sendo identificadas as muta¢des patogénicas no
gene da CTFR: R334W e F508del. Estas variantes
sdo caracterizadas por terem fungao minima e
produzirem doenca grave.

Tratamento

Até 2012 os pacientes eram tratados conforme
a sua expressao fenotipica, ou seja, através
da fluidificagdo das secre¢des respiratorias,
tratamento das frequentes e graves infeccoes
pulmonares, reposi¢ao de enzimas pancreaticas,
suplementacao nutricional, fisioterapia respiratoria
e reabilitacdo fisica, oxigénio e transplante
pulmonar. Mesmo com estes tratamentos, que
melhoram a morbidade, os pacientes ainda
apresentam uma alta taxa de mortalidade.

Felizmente, em 2012, surgiram medicamentos
moduladores da CFTR, que atuam diretamente
na causa da fibrose cistica e corrigem sua func¢ao
de forma total ou parcial.® Esses moduladores
(ivacaftor, lumacaftor-ivacaftor, ivacaftor-
tezacaftor e elexacaftor-tezacaftor-ivacaftor —
ETI), proporcionaram mudangas fundamentais
no tratamento da FC, com aumento muito
significativo na sobrevida dos pacientes,’ (Grafico
1) como também tem proporcionado uma
diminuig¢do dos transplantes de pulmao.°

As indicagoes e eficacia dessas terapé€uticas
dependem das mutagdes da CFTR. Portanto,
todos os pacientes com FC devem ser submetidos
a genotipagem da CFTR para determinar se eles
carregam uma mutacao que os tornem elegiveis

para terapia com um ou mais dos moduladores
da CFTR.

Conclusao
A paciente apresentava-se com doenga muito

avancada e com indica¢do de encaminhamento
para fila de transplante pulmonar. Entretanto, apds

Grifico 1. Sobrevida de pacientes com fibrose cistica no periodo de 1990 a 2022.
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Fonte: Cystic Fibrosis Foundation Patient Registry: 2022 Annual Data Report.’
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a terapia com os moduladores da CFTR, vem com
melhora significativa e provavelmente ndo mais
necessitara do transplante.

Os moduladores da CFTR representam um
avango extraordinario no tratamento da FC, pois
tém como alvo a produ¢ao ou fungao da proteina
CFTR mutante e ndo as suas consequéncias
fisiopatoldgicas. Representam uma classe de
medicamentos que atua modulando a producgao,
0 processamento intracelular e/ou a fun¢do da
proteina CFTR defeituosa. Melhoram rapidamente
a qualidade de vida e fun¢ao pulmonar dos
pacientes, com aumento significativo na sobrevida
desses pacientes.
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RELATO DE CASO

Oclusdo Aguda de Tronco de Coronaria Esquerda
Durante Ablacao de Arritmia Centricular:
Relato de Caso

Acute Left Main Occlusion During Ventricular Arrythmia
Ablation: Case Report

Daniel Gomes Braga dos Reis’', Marina Chetto Coutinho Bispo'*, Ramon Lima
Machado de Santana’, Ricardo Peixoto Oliveira', Marcelo Goes Alves da Silva’,
Briaulio José Barauna de Pinna Junior', Thiago Silva Marques’, Carlos Manoel de
Oliveira Figueiredo’

Servigo de Cardiologia do Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

Introducdo: Extrassistoles ventriculares sio frequentes na populagio.
Assintomaticas em sua maioria, podem estar relacionadas a palpitacio e
taquicardiomiopatia. Quando representam >10% dos batimentos em 24h
se relacionam a sintomas e risco de disfun¢do ventricular. O tratamento
farmacolégico com betabloqueadores pode nio ter efetividade em parte dos
pacientes. A ablacio por cateter das arritmias ventriculares pode ser curativa
nesses casos e, embora segura, pode estar associada a sérias complicagdes. E
relatado um caso de paciente com severa complicacio aguda durante ablacio
transcateter de arritmia ventricular.

Palavras-chave: Extrassistoles Ventriculares; Ablacdo Transcateter; Sindrome
Coronariana Aguda.

Introduction: Ventricular extrasystoles are common in the population. Most of them
are asymptomatic and might be related to palpitation and tachycardiomyopathy.
When they represent >10% of the heartbeats in 24 hours, they are related to symptoms
and risk of ventricular dysfunction. Pharmacological treatment with beta-blockers
may not be effective in some patients. Catheter ablation of ventricular arrhythmias
can be curative in these cases, but although usually safe, it might be related to
serious complications. A case of a patient with a severe acute complication during
transcatheter ablation of ventricular arrhythmia is reported.

Keywords: Ventricular Extrasystoles; Transcatheter Ablation; Acute Coronary
Syndrome.

Relato de Caso

Paciente de 34 anos, sexo masculino, admitido com quadro de palpitacdes
em repouso hd 1 ano e 4 meses. Sintomas manifestados diariamente, com
duragdo de 40 minutos, principalmente a noite. Refere que os sintomas nao se
relacionavam com esfor¢o. Em investigacdo ambulatorial, foi evidenciada, ao
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Holter, presenca de extrassistoles ventriculares
com carga >10%. Iniciado metoprolol, sem
melhora do quadro. Por persisténcia de sintoma
e desejo de ndo utilizar medica¢ao adicional,
optou em conjunto com médico assistente por
ablagdo da arritmia.

Em 10 de outubro de 2023, foi submetido a
procedimento de ablagdo por radiofrequéncia,
cujo mapeamento eletroanatomico localizou
foco arritmico em regido postero-lateral de via

de saida do ventriculo esquerdo (subvalvar)
(Figura 1).

Cerca de 10 minutos ao término das
aplicagdes de radiofrequéncia, ainda em mesa
cirurgica, cursou com quadro de hipotensao,
agitacdo e palidez, seguido de precordialgia
intens;, evidenciando-se a cardioscopia,
supradesnivelamento de ST, confirmado por
eletrocardiografia, em DI e AVL (Figura
2). POCUS (point of care ultrassound)

Figura 1. Mapeamento eletroanatdmico de extrassistole ventricular.

Figura 2.

Supra-desnivelamento de segmento ST em D1 e AVL
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afastou derrame pericardico, sendo realizada
coronariografia imediata, com evidéncia
de oclusao de tronco de coronaria esquerda
(Figura 3A). Administrada dose de ataque de
antiplaquetarios (AAS 200mg e Clopidogrel
600mg) e procedeu-se a recanalizagdo de tronco
de coronaria esquerda (TCE) com implante de
stent guiado por ultrassonografia (USIC) (Figura
3B), com excelente resultado final (Figura 3C).
Houve melhora clinicae hemodindmica. Paciente
foi encaminhado a UTI para monitorizacao.
Paciente recebeu alta hospitalar apés 48h do
procedimento.

Discussao
ventriculares

Extrassistoles (EV) sado

frequentes, sendo identificadas em 40-75% de
pacientes saudaveis' e ocorrem em um amplo
espectro populacional, incluindo pacientes com
e sem doenc¢a cardiaca estrutural. De modo
geral, sdo mais frequentes em individuos idosos,
hipertensos, pacientes expostos a monitorizagao
cardiaca por mais tempo e com distirbios
hidroeletroliticos. Podem estar presentes em
at¢ 80% dos pacientes que realizam holter.
Porém, EV que sdo presentes >10% de todos
os batimentos cardiacos acometem <2% dos
casos. Considera-se normal, um quantidades de
extrassistoles ventriculares < 500 em 24 horas.?

A maioria dos pacientes com EV ndo apresenta
sintomas. Quando presentes, a palpitacdo ¢
o sintoma mais frequente. Palpitagdo pode
preceder sincope, dor precordial ou dispneia,

Figura 3. (A) Oclusao de tronco de corondria esquerda; (B) USIC pds reacanalizagdo, demonstrando
lesao circunferencial grave em TCE; (C) Resultado final da intervencao.
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sendo sugestiva de doenga cardiaca estrutural
ou do sistema de conducdo. Ao exame fisico
demonstra-se um batimento precoce seguido de
pausa compensatoria, tornando o pulso irregular.
Pode ser acompanhada por ondas A em canhao
no exame de pulso periférico devido a uma
dissociacdo atrioventricular. E uma causa de
desdobramento da segunda bulha cardiaco por
um atraso do componente P2.

O diagnostico de extrassistole pode incluir
um eletrocardiograma (ECG) em que se
identifica batimento precoce, de QRS > 120ms
com morfologia de bloqueio de ramo esquerdo
ou direito ou de diferentes morfologias caso
origine-se de diferentes sitios. Onda T invertida
em relacdo ao QRS. Na maioria dos casos, ¢é
seguida de uma pausa compensatoria, porém,
pode ser do tipo interpolada em que nao ocorra
alteragdo no intervalo p-p.?

Pacientes com EV que apresentem sintomas
frequentes ou importantes (dispneia, sincope ou
dor torécica) ou historico familiar positivo para
doengas cardiovasculares devem ser investigados
adicionalmente com holter e ecocardiograma.
No holter, a taxa de extrassistoles pode ser
classificada em baixa (<1% dos batimentos/24h),
intermedidria (<15% dos batimentos/24h) e alta
(>15% dos batimentos/24h).?

Sdo considerados pacientes de alto risco
aqueles com >10% de EV/24horas com
cardiomiopatia induzida por EV, historia
de sincope, cardiopatia estrutural prévia ou
distarbio do sistema de conducdo, devendo
realizar controle de EV para prevenir arritmias
ventriculares graves e morte subita.?

A medicacdo de escolha para redugdo da
taxa de EV sdo os betabloqueadores (sendo o
metoprolol e o carvedilol os mais frequentemente
utilizados). O paciente deve ser monitorizado
quanto a reduc¢dao de sintomas e deve repetir
a monitorizacdo eletrocardiografica apos 3
meses do inicio da terapia. No caso presente, a
manutencdo dos sintomas e persisténcia de alta
taxa de EV ao holter, mesmo mediante o uso de
betabloqueador em dose maxima, levaram em

decisdao compartilhada com o paciente a tentativa
de ablagdo por cateter.

A ablacdo por cateter ¢ uma opgao efetiva
para eliminar as EVs em pacientes que nao
responderam ao tratamento medicamentoso ¢ ¢
a primeira op¢ao em pacientes com insuficiéncia
cardiaca com fracdo de eje¢ao reduzida.
Pacientes com EV unifocais, com alta taxa ao
holter ou com origem de EV na via de saida do
ventriculo direito tendem a apresentar melhor
resposta a ablacgao.?

A ablagdo pode ter complicagdes. As
complicagdes vasculares relacionadas ao sitio de
pung¢do sdao as mais comuns. A ablagdo de EVs
originadas no ventriculo esquerdo necessitam de
acesso arterial e por isso podem complicar com
acidente vascular encefalico, infarto agudo do
miocardio, dano nas valvulas mitral e adrtica.
As complicacdes mais graves sdo: perfuracao
miocardica resultando em tamponamento
cardiaco e lesdo coronariana.* Em um estudo com
1231 pacientes, 2 pacientes faleceram, sendo um
deles por lesdo coronariana no procedimento.
Neste estudo, complicacdes foram presentes em
2,7% dos pacientes, sendo que por regressao
logistica multinominal, a origem das EVs em
ventriculo esquerdo e epicardio foram fatores de
risco independentes para complicagdes.’

No caso relatado, o paciente foi submetido a
ablacdo de regido poéstero-lateral da via de saida
do ventriculo esquerdo por radiofrequéncia,
topograficamente relacionado ao seio de valsalva.
Apresentou como complicagdo a lesao de tronco
de coronaria esquerda, manifestada por sindrome
coronariana aguda com supra de segmento ST
e instabilidade hemodinadmica (necessidade de
intubagao orotraqueal e uso de aminas vasoativas).
Submetido a angioplastia imediata da lesao,
com melhora de quadro clinico, recebendo alta
hospitalar apds 48h de internamento.
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Deteccio de Virus Causadores de Encefalite e
Predominancia do Chikungunya na Bahia, Brasil

Detection of Encephalitis-Causing Viruses Reveals Predominance of
Chikungunya Virus in the State of Bahia, Brazil

Mateus Santana do Rosario'
Servico de Clinica Médica, Residéncia Médica, Hospital Santa Izabel,; Salvador, Bahia,
Brasil

A encefalite é uma condicio neurolégica grave frequentemente causada por virus
como herpesvirus e enterovirus. Entretanto, o virus Chikungunya (CHIKY)
também emergiu como um agente relevante, especialmente em areas endémicas.
Neste estudo, conduzido em 12 hospitais da Bahia, Brasil, entre 2020 e 2022,
analisamos amostras de 43 pacientes com encefalite. O CHIKYV foi identificado
em 23,1% dos casos, sendo o agente mais prevalente. Os achados destacam
a importiancia do CHIKYV como causa significativa de encefalite, sugerindo a
necessidade de vigilancia continua para arbovirus na regido.

Palavras-chave: Encefalite; Chikungunya; Arbovirus; Bahia; Sorologias.

Encephalitis is a severe neurological condition often caused by herpesviruses and
enteroviruses. Nevertheless theChikungunya virus (CHIKV) has emerged as a
significant agent, particularly in endemic areas. This study, conducted in 12 hospitals
in Bahia, Brazil, from 2020 to 2022, analyzed samples from 43 encephalitis patients.
CHIKYV was identified in 23.1% of cases, making it the most prevalent virus. These
findings highlight the significance of CHIKV as a cause of encephalitis and underscore
the need for continuous arbovirus surveillance in the region.

Keywords: Encephalitis; Chikungunya; Arbovirus; Bahia; Serology.

A encefalite, caracterizada por inflamacdo do cérebro, ¢ uma condicao
neurologica que pode levar a sequelas graves ou até a morte.! Geralmente, os
agentes etiologicos mais comuns sao os herpesvirus e enterovirus, conhecidos
por sua capacidade de invadir o sistema nervoso central (SNC).? No entanto,
em regides tropicais como o Brasil, a aten¢do tem se voltado cada vez mais
para os arbovirus, em especial o virus Chikungunya (CHIKV), que tem
demonstrado potencial neuroinvasivo.?

Este estudo transversal foi realizado entre margo de 2020 e agosto de
2022, envolvendo 12 hospitais em diferentes cidades do estado da Bahia,

Artigo Original: Sampaio MPS, do Rosario MS, Martins LC, Trindade LVL, Francisco MVLO, Costa
BGG, Vasconcelos GA, Lima IAB, Macédo YSF, Carvalho FML, de Santana MBR, Khouri R, Fritsch
H, Xavier J, Fonseca V, Giovanetti M, de Mello ALES, Pereira FM, Campos GS, de Jesus PAP, Farias
DS, de Souza MS, Galvéao AJP, Costa FO, Bessa MC, Chagas JRLP, Silvany C, Teles JMM, de Lima
MM, Farias TLA, Graf T, de Siqueira IC. Detection of encephalitis-causing viruses reveals predomi-
nance of chikungunya virus in the state of Bahia, Brazil. Int J Infect Dis. 2024 Aug;145:107090. doi:
10.1016/5.1jid.2024.107090. Epub 2024 May 16. PMID: 38762045; PMCID: PMC11183300.
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uma regiao historicamente afetada por surtos de
arbovirus. Foram coletadas amostras de soro e
liquido cefalorraquidiano (LCR) de 43 pacientes
que apresentavam sintomas compativeis com
encefalite, tais como febre, dor de cabeca intensa,
confusdo mental e, em alguns casos, convulsdes.

Os testes moleculares e soroldgicos realizados
nas amostras revelaram a presenca de CHIKV
em 23,1% dos casos, 0 que o posicionou como
0 agente etiolégico mais prevalente entre os
pacientes estudados. Outros virus detectados

incluiram o virus da dengue (DENV) em 9,0%
dos casos e outros virus do grupo herpes.
Nenhum dos pacientes testou positivo para Zika
virus (ZIKV), o que sugere que, apesar da co-
circulacao de arbovirus na regiao, o CHIKV pode
ter um impacto mais significativo em termos
de complicag¢des neurologicas durante surtos.
A Tabela 1 revela os dados sobre o diagndstico
etiologico para detecgao do virus.

A andlise filogenética das cepas de CHIKV
isoladas confirmou que todas pertenciam

Tabela 1. Resultados dos testes moleculares e sorologicos para virus em 43 pacientes hospitalizados
devido a sintomatologia compativel com encefalite (Bahia-Brasil).

N positivos/N testados (% positivos)

Alvo Liquor Soro
HSV 0/40 (0)
VZV 1/40 (2.5)
EV 1/40 (2.5)
EBV 3/40 (7.5)
HAdV 2/40 (5.0)
CMV 0/40 (0)
Lg HPeV 0/40 (0)
3 |HHV6 0/40 (0)
S |HHV7 0/40 (0)
B19 0/40 (0)
CHIKV 1/43 (2.5) 2/35 (5.7)
DENV 0/43 (0) 0/35 (0)
ZIKV 0/43 (0) 0/35 (0)
Género flavivirus 0/43 (0) 0/29 (0)
SARS-CoV-2 0/34 (0)
< | 1gM anti-CHIKV 9/39 (23.1)
2 | 1gM anti-DENV 1/33 (3)
£ |IgM anti-ZIKV 0/33 (0)
| Anti-DENV NS1 2/33 (6)

Legenda: B19, eritrovirus B19; CHIKYV, virus chikungunya; CMV, citomegalovirus; DENV,
virus da dengue; EBYV, virus Epstein-Barr; EV, enterovirus genus; HadV, adenovirus humano;
HHV®6, virus do herpes humano tipo 6; HHV7, virus do herpes humano tipo 7; HpeV,
parecovirus humano; HSV, virus do herpes simples; VZV, virus da varicela-zoster; ZIKV,

virus zika.
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ao gendtipo da Africa Oriental/Central/Sul
(ECSA), uma linhagem que tem sido amplamente
responsavel por epidemias recentes no Brasil e
em outras partes da América Latina. Um achado
notavel foi a alta diversidade genética observada
entre amostras de diferentes tecidos do mesmo
paciente, indicando que o virus pode evoluir
de maneira compartimentalizada dentro do
corpo humano. Este fendmeno poderia ter
implicagdes importantes para o manejo clinico,
pois a evolugao viral diferenciada em diferentes
compartimentos corporais pode influenciar a
eficacia dos tratamentos antivirais. A Figura 1
detalha a analise filogenética.

Além disso, o estudo também ressaltou a
prevaléncia de comorbidades entre os pacientes,
como hipertensdo arterial sistémica e diabetes
mellitus, que foram identificadas em mais da metade
dos casos. Estas condigdes subjacentes podem
agravar o quadro clinico da encefalite, complicando
ainda mais o tratamento e o prognostico.?

Osresultados do estudo destacam a importanciade
uma vigilancia continua e refor¢ada para arbovirus,
especialmente em areas endémicas. A identificagao
do CHIKYV como o principal agente causador de
encefalite nesta coorte sugere que este virus, além de
ser responsavel por manifestagdes clinicas classicas
como febre e artralgia, também tem um impacto
significativo nas complicagdes neuroldgicas.
Assim, € crucial que as politicas de satde publica
considerem o potencial neuroinvasivo do CHIKV ao
planejar respostas a surtos, especialmente em regioes
com alta incidéncia de arboviroses.®

Futuros surtos de CHIKV podem resultar em
um aumento substancial nos casos de encefalite,
particularmente entre populagdes vulneraveis.
Portanto, ¢ imperativo que os profissionais
de saude sejam treinados para reconhecer os
sinais neurologicos associados ao CHIKV e
que estratégias de diagndstico precoce € manejo
clinico sejam aprimoradas para mitigar as
consequéncias dessas infec¢des.’

Figura 1. Analise filogenética dos genomas do CHIKV gerados neste estudo.
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A) Arvore de maxima verossimilhanga (ML) representando a diversidade global do CHIKV; ECSA-IOL (genétipo
da Africa do Sul Oriental, Central - linhagem do Oceano Indico), ECSA-BR (ECSA - linhagem brasileira).
B) Arvore ML mostrando o clado formado por sequéncias recém-geradas da Bahia destacadas em laranja. Suporte
bootstrap mostrado em ramos-chave.

Emresumo, esteestudo contribuisignificativamente 2. Beckham JD, Tyler KL. Encephalitis. In John E.
para o entendimento da epidemiologia da encefalite Bennett, Raphael Dolin, & Martin J. Blaser (Eds.),
. . Mandell Douglas, and Bennett’s Principles and

no Brasil, ressaltando o papel crucial do CHIKV ; : :

L ) . Practice of Infectious Diseases 2020;2:1226-1247.
como agente etiologico e sublinhando anecessidade 3 Bacios MS. Lessa N. Naveca FG et al. Detection of
de vigilancia e intervencdo eficazes em surtos
futuros. A diversidade genética observada nas cepas
de CHIKYV reforga a complexidade deste virus e a
importancia de pesquisas continuas para desenvolver

estratégias de controle e tratamento mais eficazes.
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Protocolo de Controle da Dor*

Pain Control Protocol

Anita Perpetua Carvalho Rocha'*, Andrea Karoline?, Catharina Borges de Oliveira’,
Layse Viviane Ramos Passos®, Maria Rafaela Alves de Oliveira*, Ricardo Madureira?,
Soraia Tatiane Almeida Accioly?, Durval Campos Kraychete®
Servigo de Anestesiologia, *Servigo Assistencial, 3Servico de Enfermagem, *Servigo de
Farmacia, *Servico de Algologia; Hospital Santa Izabel,; Salvador, Bahia, Brasil

1. OBJETIVO

1.1. Identificar as sindromes dolorosas agudas e cronicas em pacientes
admitidos no Hospital;

1.2. Valorizar a dor como quinto sinal vital e promover controle adequado da
dor aguda e cronica visando qualidade e seguranca do paciente;

1.3. Melhorar a funcionalidade e a qualidade de vida dos pacientes;

1.4. Promover o bem-estar fisico e emocional com suporte de equipe
multidisciplinar;

1.5. No tocante a dor aguda pos-operatoria pretende-se:
v" Promover controle adequado da dor no periodo perioperatorio,

visando qualidade e seguranga do paciente.

v" Acelerar a recuperacdo dos pacientes.
v Reduzir as complicag¢des decorrentes da dor maltratada.
v" Racionalizar os recursos ¢ reduzir custos.

2. SIGLAS

HSI — Hospital Isabel Izabel;

TRR — Time de resposta rapida;

CRPA - Centro de recuperacao pos-anestésica;

VCT — Valor calodrico total;

PCA — Patient Controlled Analgesia;

EVN — Escala Visual Numérica — Escala onde valores de 1 a 10 retratam a
intensidade da dor;

Escala de Faces — Escala usada para quantificar a dor através da expressao

facial;

OMS - Organizag¢ao Mundial de Saude;

AINE — Antiinflamatorios ndo esteroides;

PANAID — “Pain Assessment in Advanced Dementia”;

Denominagao: PRC.INST. — 0033/04.2024
Nivel de Confidencialidade: Publico Interno
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PD — Peridural;
BSP — “Behavioral Pain Scale”;
UTI — Unidade de terapia intensiva.

3. CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

* O diagnostico da dor ¢ essencialmente clinico e adequadamente avaliado por ferramentas validadas
como as apresentadas (conforme Anexo 01). Necessario atentar para o nivel de escolaridade e
consciéncia do paciente durante a avaliagdo, assim como uma abordagem humanizada e holistica.

* A avaliagdo do gerenciamento da dor deve ser realizada pela equipe multiprofissional durante as
visitas ao leito ou sob demanda, estabelecendo o diagnostico sindromico baseado na duragdo da dor,
em aguda ou cronica e baseado no mecanismo de acdo em nociceptiva, neuropatica e nocipldstica.
No entanto o enfermeiro € o profissional de referéncia da equipe assistencial e € sua responsabilidade
garantir que as agdes relacionadas ao gerenciamento da dor sejam desencadeadas e que o paciente
seja adequadamente assistido. Na admissdo e evolucao o enfermeiro classifica a intensidade da dor
com o instrumento de avaliacao de acordo com a faixa etaria do paciente. A avaliagdao deve ocorrer
de maneira independente da dor ter sido motivo da internagao.

* Como dito anteriormente, a Instituicdo adotara a escala de EVN como escala padrao para avaliagdo
da dor. A enfermeira, além de mensurar a dor, identificara a localizagdo, os descritores da qualidade
da dor (pontada, pulsatil/latejando, cortando, cdlica, em pressao, queimagdo ou surda), a frequéncia
(continua ou intermitente) a irradiacdo, fatores associados ao sintoma e por fim se a dor ¢ aguda ou
cronica. Estas informagdes sdo registradas no prontuario do paciente na admissao ou evolugdo do
enfermeiro. Apds a implementacao do protocolo de enfermagem, serd acionado o TRR ou o médico
assistente, de acordo com a situagdo clinica do paciente.

* No pronto socorro, a avaliagdao da dor ocorre na classificacao de risco, com avaliagdo da intensidade
utilizando a escala numérica. A reavaliagdo da dor deve ser sempre realizada pelo técnico de
enfermagem apos o paciente ser medicado. Quando o paciente permanece em observacao por mais
de 6 horas, a dor seré avaliada pelo enfermeiro e registrado.

* No centro cirrgico os pacientes sdo avaliados quanto a dor no momento da sua admissdao no
setor e registrada na checagem de cirurgia segura. Apos o término do procedimento o paciente ¢
encaminhado ao CRPA e a avaliag@o da dor ¢ realizada com intervalos de 15 minutos, a pontuagdo
e a conduta para tratamento adequado registradas em prontudrio.

* Na UTTI a avaliacdo da dor também devera utilizar a EVN para os pacientes lucidos, orientados e
em ventilacdo espontanea. A escala comportamental de Dor (“Behavioral Pain Scale”) deve ser
aplicada para pacientes adultos sedados e sob ventilacdo mecanica (conforme Anexo 02) durante a
verificagdo dos sinais vitais e registrada, caso haja sinais de dor, esta devera ser tratada.

* Mesmo que a dor ndo faga parte do relato do paciente no momento da avaliagdo, o profissional da
equipe assistencial deverd fazer o questionamento quanto a presenca de dor. Pacientes com déficit
cognitivo deverdo ser avaliados pela escala de faces ou escala especifica “PAINAD — Pain Assessment
in Advanced Dementia” (conforme Anexo 03) com treinamento prévio pela equipe de enfermagem.
A escala analdgica visual, poderd ser utilizada para fins de pesquisa clinica.
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4. CRITERIOS DE INCLUSAO

* Dor aguda ou cronica que ingressem no HSI pela emergéncia e que necessitem de atendimento
especializado

* Dor cronica moderada a intensa, quando solicitada interconsulta pelo médico assistente
* Dor aguda de pds-operatorio em pacientes internados

* Dor aguda de qualquer etiologia quando solicitado pele médico assistente

* Fundamenta a avalia¢do da Equipe da Clinica da Dor:

v Sempre que houver dificuldade de controle da dor, nos casos de dor aguda pos-operatoria ou
cronica agudizada

v" Quando existe dificuldade de controle dos efeitos adversos associados a analgesia
v" Nos casos de suspeita de adigdo a opioides
v Nos casos em que necessitem avaliagdo e execugdo de bloqueios

4.1. Definicoes e terminologias

4.1.1. Dor:

* Experiéncia sensorial € emocional desagradavel associada a ou semelhante aquela associada a dano
real ou potencial ao tecido

4.1.2. Dor aguda:

* Dor com menos de 3 meses de duracao, associado a dano tissular aparente e repercussao sistémicas
mensuraveis. Aquela resultante de lesdo traumatica, cirargica, inflamatéria ou infecciosa, mesmo
que de inicio abrupto tendo curta duragdo. Tem carater fisiologico, funcao de defesa e geralmente
responde a medicacao. Mal controlada, traz sofrimento e diversos riscos para o paciente secundarios
a resposta endocrino-metabdlica aumentada, dificuldade de respiracao e mobilizacao no leito.

4.1.3. Dor cronica:

* Dor que cursa além do tempo habitual de cura da lesdo ou por mais de 3 meses. Trata-se de condigao
com prevaléncia em torno de 40% da populagdo de Salvador com impacto negativo na qualidade de
vida, estando associado a isolamento social, distiirbios de humor, distarbios do sono e perdas funcionais

4.1.4. Dor neuropatica:

* Dor causada por uma lesdao ou doenga do sistema nervoso somatossensitivo.

4.1.5. Dor nociceptiva:

* Dor que surge de dano real ou ameacador ao tecido ndo neural e ¢ devido a ativagao de nociceptores.
4.1.6. Estimulo nociceptivo:

» Um evento real ou potencial prejudicial ao tecido, traduzido e codificado por nociceptores.

4.1.7. Dor nociplastica:

* Dor que surge de nocicepgao alterada, apesar de ndo haver evidéncia clara de dano tissular real ou
ameagador causando a ativacdo de nociceptores periféricos ou evidéncia de doenga ou lesdo do
sistema somatossensitivo causando dor.
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4.1.8. Sensibilizacio central:

* Aumento da responsividade dos neurdnios nociceptivos no sistema nervoso central a sua entrada
aferente normal ou subliminar.

4.1.9. Sensibilidade periférica:

* Aumento da responsividade e redu¢ao do limiar de neurénios nociceptivos na periferia a estimulagao
de seus campos receptores.

5. CRITERIOS DE EXCLUSAQ

* Pacientes em cuidados paliativos devem seguir protocolo especifico para controle de dor.

6. CASOS ESPECIAIS

* Idosos, pacientes oncologicos, pacientes com diagndstico prévio de dor cronica, pacientes submetidos
a cirurgias de médio e grande porte (cirurgias cardiovasculares, toracicas, amputagdes, proteses
ortopédicas com substituicao Ossea, abordagem em coluna cervical, abdominais via laparotomia etc.)

7. TRATAMENTO

* A analgesia deve ter como objetivo eliminar a dor ou transforma-la em dor leve (dor 0 a 3). A informagao do
paciente sobre a dor ¢ um ponto fundamental de sucesso para a analgesia. No monitoramento e tratamento
da dor deverao ser considerados as crengas e valores do paciente e seus familiares, grau de alfabetizacao,
nivel educacional, linguagem, barreiras emocionais e motivagdes, limitagdes fisicas e cognitivas e a vontade
do paciente em receber informagdes, respeitando-os € encorajando-os diante dos cuidados prestados.

* A Intensidade da dor deve orientar o tratamento. Caso o paciente esteja sentindo dor, deve ser
medicado conforme prescricdo médica que segue a escada da OMS abaixo:

v Dor leve (0 a 3): Dipirona, Paracetamol e AINEs

v Dor moderada (4 a 7): Opioides Fracos: Codeina, Tramadol, Oxicodona (até dose de 20mg/dia),
Morfina (até dose de 30mg/dia) e Buprenorfina (Até dose de 05mg por adesivo transdérmico)

v Dor Intensa (8 a 10): Opioides Fortes: Metadona, Oxicodona, Morfina, Fentanil, Sufentanil e
Buprenorfina.

OBS: A via de administragdo preferencial de analgésicos serd a oral, ao menos que o paciente
nao possa deglutir ou esteja em jejum A via transdérmica (buprenorfina ou fentanil) somente sera
utilizada em pacientes cronicos.

Para dor neuropatica, mista e nociplastica serdo utilizadas medicagdes de primeira linha como
anticonvulsivantes e antidepressivos de acordo com o paciente ¢ doengas associadas. Medicagdes
adjuvantes como corticosteroides, anestésico locais, alfa 2 agonistas, cetamina, por qualquer via,
assim como neurolépticos e benzodiazepinicos deverao ser utilizados em situacdes especiais e dor
de dificil controle.

* Havendo refratariedade a abordagem sistémica, instituir o tratamento intervencionista conforme o
quadro clinico apresentado pelo paciente.

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



146 Rocha, APC; Karoline, A; Oliveira, CB et al. Rev. Cient. HSI 2024;8(3):142-163

7.1. Procedimento hospitalares para dor cronica
* Bloqueio anestésico com finalidade diagnostica e/ou terapéutica;
* Neurdlise quimica ou por radiofrequéncia;

* Rizotomia através de cirurgia convencional ou por radiofrequéncia para controle de dor e da
espasticidade;

 Implante de cateter peridural ou intratecal para injecao de farmacos para fins diagnostico e terapéutico;
* Bomba de infusdo de farmacos para controle de dor e da espasticidade;

* Denervagao de facetas via percutanea para tratamento de cervicalgia e lombalgia — radiofrequéncia;
* Nucleoplastia via percutanea para tratamento de cervicalgia e lombalgia;

* Implante de eletrodo para estimulacdo elétrica medular ou de nervo periférico para controle da dor;
» Cordotomia através de cirurgia convencional ou por via percutanea para controle de dor oncologica;
* DREZ para controle de dor e de espasticidade;

* Microcompressao do Ganglio de Gasser para controle da dor da neuralgia do trigémeo.

7.2. Farmacos analgésicos e opioides

7.2.1. Analgésicos comuns

* Dipirona — Ampola 2 ou 5 mililitros (500 miligramas por mililitro), comprimido 500 miligramas,
Gotas 500 miligramas por mililitro, Xarope 500 miligramas por mililitro Supositério 300 miligramas
500 miligramas a 1 grama a cada 4 ou 6 horas. Nao ultrapassar 6 gramas por dia

* Paracetamol — 500 ou 750 miligramas, comprimido a cada 6 ou 8 horas, bolsa para infusdo pronta
10 miligramas por mililitro 100 mililitros. Nao ultrapassar 3 gramas por dia

7.2.2. Anti-inflamatérios (AINES)

* Avaliar estratificagdo de risco para sangramento gastrointestinal, cardiovascular e renal. Pacientes
de risco de sangramento gastrointestinal incluem os acima de 60 anos, os com historia anterior de
doenca (ulcera gastrointestinal), os portadores de H. Pylori e os que utilizam corticosteroides. Os
pacientes de risco cardiovascular incluem os revascularizados recentes, inclusive os que colocaram
stent, os que sofreram de infarto agudo do miocardio com menos de 6 meses e os portadores de
hipertensao arterial grave.

Qualquer anti-inflamatoério devera ser usado diluido e lento, respeitando o padrao farmacocinético
do agente para a escolha do intervalo entre doses. Nao existe diferenga na eficécia clinica entre os
diversos agentes existentes no mercado, portanto qualquer farmaco podera ser utilizado no tratamento
da dor. Ex: Cetoprofeno (Profenid®) Ampola 2 mililitros por 100 miligramas (intramuscular) Frasco
liofilizado 100 miligramas (intravenoso)— Diluir em 100 mililitros de soro fisiologico a 0,9% e
infundir lento (30 minutos) 100 mg a cada 8 ou 12 horas evitar uso de drogas intramusculares.

Qualquer inibidor daenzima COX 1 deveraserassociado ainibidor de bomba de prétons. Os Inibidores
seletivos da COX2 (“COXIBES”) ndo necessitam da prescri¢ao de inibidores de bomba de protons,
salvo em pacientes de risco de sangramento gastrointestinal. Deve-se evitar ou contraindicar AINES
nao seletivos e ICOX2 em pacientes de risco gastrointestinal, cardiovascular e renal. Observar que
determinados agentes estdao associados a maior ocorréncia de efeito adverso e deverao ser evitados.
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7.2.3. Opioides

* Classe de droga de elei¢do para o tratamento da dor moderada (opioides fracos ou baixa dose de
opioides fortes) e, sobretudo, da dor intensa (opioides fortes). Seus efeitos adversos (constipacao,
prurido, nauseas e vomitos, retengdo urinaria, sedagdo e depressdo respiratéria (monitorizar com
escala de sedacdo de RASS) devem ser monitorizados e prontamente tratados.

7.2.3.1. Tramadol

» Gotas 100 miligramas por mililitro (1 mililitro = 40 gotas; 1gota = 2,5 miligramas) 50 a 100
miligramas a cada 6 horas. Dose maxima 400 miligramas por dia Capsula 50, 100 miligramas
Ampola 50 miligramas por mililitro. Para apresentacdo de liberagdo programada o intervalo entre
doses ¢ de 12 horas.

7.2.3.2. Codeina ou Codeina + Paracetamol

» Comprimido 30 + 500 miligramas Comprimido 7,5 + 500 miligramas. Apresentagdo isolada com
comprimidos 30 e 60 miligramas e gotas 3 miligramas por mililitro. Dose méxima de codeina por
dia ¢ de 360 miligramas. Nessa associagdo a dose ¢ limitada pelo paracetamol de 3 a 4 gramas por
dia. O intervalo entre doses ¢ 4 ou 6 horas.

7.2.3.3. Morfina

» Ampola 0,2 miligramas por mililitro (uso subaracnoideo) Ampola 2 miligramas por 2mililitros (uso
peridural ou ped.) Ampola 10 miligramas por mililitro (intravenoso, subcutaneo). A apresentagao oral
¢ de comprimidos de libera¢ao imediata de 10 e de 30 miligramas e de liberacao cronogramada de 30
e 60 miligramas. Doses iniciais para dor aguda 0,05 a 0,1 miligramas por quilograma por dose Titular
dose até efeito analgésico adequado. Manter em intervalos de 4 horas Dose maxima: A que alivie a
dor ou que os efeitos adversos, apesar das medidas para controla-los, ndo permitam o aumento. Pode
ser utilizado em bomba de analgesia controlada pelo paciente. Nao existe dose limite para opioides
fortes, o que limita o uso € o efeito adverso. A apresentacdo para uso oral de liberagdo imediata deve
ser feita a cada 4 horas e a de liberagao cronogramada o intervalo entre doses ¢ de 12 horas.

7.2.3.4. Oxicodona

» Opioide 1,5 vezes mais potente que a morfina. A apresentagdo € de liberagdo cronogramada. Os
comprimidos sdo de 10mg e devem ser administrados a cada 12 horas. Os associados a naloxona
sdo de 10+5; 20+10 e 40+20 miligramas. Nessa apresentacao a dose ndo deve ultrapassar 80+40
miligramas por dia.

7.2.3.5. Metadona

» Comprimido 5, 10 miligramas; ampola 10 miligramas por mililitro (subcutineo, intramuscular e
intravenoso). Lenta estabilizacdo de niveis plasmaticos. No paciente virgem de opioide, iniciar
com 2,5 a 5 miligramas a cada 12 horas. Ajustar a dose de acordo com a necessidade do paciente,
O farmaco apresenta um padrao farmacocinético variado podendo ser utilizado em intervalos de
6, 8, 12 ou 24 horas. ECG ¢ mandatoério, estando contraindicado em pacientes que apresentem
intervalo QT maior que 500 milissegundos pelo risco de taquicardia ventricular.

7.2.3.6. Fentanil

» Agente opioide lipossoluvel 100 vezes mais potente que a morfina e com apresentagdo por via venosa
em ampolas de 50 microgramas por mililitro e pode ser usado por via venosa ou espinhal. Por via
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venosa estd recomendado em dor aguda e cronica em infusdo continua e preferencialmente em
bombas de analgesia controlada pelo paciente. Na apresentagdo transdérmica (12,5; 25, 50 75 e 100
miligramas) deve ser usado somente em dor cronica e colocado na regiao toracica anterior ou posterior
e trocado a intervalo de 72 horas. Esta bem indicado em pacientes com insuficiéncia hepatica e renal.

7.2.3.7. Sufentanil

» Agente opioide lipossoluvel 500 a 1000 vezes mais potente que a morfina e com apresentagéo por
via venosa em ampolas de 5 microgramas por mililitro e 50 microgramas por mililitro e pode ser
usado por via venosa ou espinhal. Por via venosa estd recomendado em dor aguda e cronica em
infusdo continua e preferencialmente em bombas de analgesia controlada pelo paciente. Possui
um perfil farmacocinético mais favoravel que o fentanil para infusdo continua de média duragao.

7.2.3.8. Buprenorfina

» Agente opioide lipossoluvel 100 vezes mais potente que a morfina € com apresentagdo por via
transdérmica apenas. Apresenta concentragdes para liberacao de 5, 10, 20, 35 e 52,5 microgramas
por hora que devem ser colocadas na regido anterior ou posterior do torax. As apresentagdes de 5,
10 e 20 microgramas por dia devem ser trocadas a cada 7 dias e as demais a cada 4 dias. O farmaco
¢ bem tolerado em idosos com dor cronica e indicado em pacientes com insuficiéncia renal.

7.3. Analgesia controlada pelo paciente

* E uma técnica simples e de facil aplicagdo para administragao de analgésicos por diversas vias. Esse
método vem sendo utilizado ha muitos anos, principalmente para o tratamento da dor de intensidade
moderada a intensa do pos-operatorio, da anemia falciforme, de cancer ou as de dificil controle.

7.3.1. Critérios de elegibilidade para implantacao PCA

7.3.1.1. Endovenosa

* Paciente portadores de dor moderada a intensa (EVN maior que 4), nos contextos descritos abaixo:
o Dor aguda pos-operatoria
o Crises de dor vaso-oclusiva
0 Trauma
o Pancreatite
o Queimaduras
o Cancer localizado ou metastatico
o Sindrome do membro fantasma
o Sindrome de dor complexa regional
o Outros tipos de dor nociceptiva ou neuropdtica de dificil controle

7.3.1.2. Pressao Diastolica

* Paciente portadores de dor moderada a intensa (EVN maior que 4), nos contextos descritos abaixo:
o Dor aguda pos-operatdria de cirurgias abdominais altas e toracicas

o Pacientes com dor decorrente das patologias abaixo, dor refrataria a medicacdes sist€émicas
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v’ Trauma
v’ Pancreatite
v Queimaduras
v'Cancer localizado ou metastatico
v' Sindrome do membro fantasma
v' Sindrome de dor complexa regional
v" Outros tipos de dor nociceptiva ou neuropatica de dificil controle
7.3.1.3. Nervo Periférico
* Paciente portadores de dor moderada a intensa (EVN maior que 4), nos contextos descritos abaixo:

o Doraguda pés-operatoria de cirurgias de membros superiores, cirurgias de membros superiores,
abdominais e toracicas

o Pacientes com dor decorrente das patologias abaixo, dor refratdria a medicacdes sistémicas
com area de dor localizada

v’ Trauma

v’ Pancreatite

v Queimaduras

v' Cancer localizado ou metastatico

v Sindrome do membro fantasma

v’ Sindrome de dor complexa regional

v" Outros tipos de dor nociceptiva ou neuropatica de dificil controle
7.3.2. Orientacdes para Pacientes em Uso de PCA

* Deverao ser avaliados quanto a fun¢ado cognitiva e o estado fisico geral. Isso para excluir os extremos
de idade e historia anterior de dependéncia de drogas. A comunicagdo e a cooperagao entre os diversos
profissionais, nesse momento, sdo fundamentais para o bom andamento da técnica, principalmente
se for utilizada a via peridural. A via peridural esta indicada nas dores agudas e cronicas de dificil
controle. Na visita clinica, deve-se explicar ao paciente como funciona a bomba de PCA, quantas
vezes podera acionar a dose de demanda, esclarecer sobre os riscos, beneficios e os efeitos colaterais
da técnica, que o procedimento € seguro € nao provocara dependéncia fisica. Também, deve-se
salientar que os possiveis efeitos colaterais serdo monitorados e tratados de forma adequada. Se a
escuta clinica do sujeito revelar o medo da morte, de sequelas neuroldgicas por conta da anestesia,
ou de dependéncia, se fara necessario a consulta com a psicologia.

* A bomba pode se adequar a multiplas opera¢des, ¢ informatizada, munida de sistema de seguranga e
permite a administracao dos analgésicos de trés maneiras: em dose Unica fracionada (bo6lus), continuo,
dose fracionada + continuo. Além dessas especificidades, o usuario pode escolher administrar uma
dose inicial e deve-se fixar o periodo de intervalo entre dois bolus (entre 5 e 15 minutos). A dose
maxima autorizada para o tratamento (tempo de 4 horas), ¢ um recurso que pode ser utilizado,
contudo, contraria a ideia de que a quantidade de analgésicos necessaria para uma determinada
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situagdo estaria de acordo com o perfil farmacocinético, farmacodinamico, psiquico e social do
sujeito.

* A PCA permite que a dose analgésica minima necessaria seja progressivamente titulada e quando
obtida, pode ser determinado uma dose de base continua ou de bolus intermitente, ajustada de acordo
com o peso, a idade, a avaliagdo da dor e a situacdo clinica do paciente. Isso evita efeitos colaterais
indesejaveis, quedas da concentracdo sanguinea da droga e a lacuna normalmente existente entre
a solicitagdo do analgésico e o preparo e administracdo da droga pela enfermagem. O paciente
devidamente orientado na visita anterior do grupo de dor aguda ou cronica, se sentird seguro e
independente, resultando em uma qualidade de analgesia melhor que os métodos convencionais
(droga em doses elevadas, por via intramuscular e se necessario). De modo que, se bem indicado o
PCA podera contribuir para uma maior satisfacdo do paciente, na redug¢ao do tempo de permanéncia
hospitalar ¢ na morbidade (menor incidéncia de complicagdes pulmonares).

7.3.3. PCA (Via Peridural)

* A analgesia por via peridural estd mais indicada em pds-operatdrio de cirurgias abdominais altas
e toracicas. No entanto, podera ser uma opgao terapéutica na dor cronica de dificil controle com
farmacos por via sistémica. Isso porque promove uma maior qualidade de analgesia e do grau de
satisfacao do paciente. A sele¢ao de doses e os agentes empregados por essa via sao muitos distintos,
nao havendo um consenso de literatura. A via epidural toracica, diminui a incidéncia de hipotensao
arterial e bloqueio motor, contudo, a relagdo custo-beneficio ndo estdo esclarecidas. A incidéncia
de sedagdo e ndusea ¢ menor que a do PCA intravenoso, mas, ndo ha diferencas em relacao as
complicagdes pulmonares ou ao tempo de permanéncia hospitalar.

7.4. Avaliacao de sedacao

* Avaliagdo do grau de sedacdo do paciente e orientacao do risco de depressdo respiratoria devera ser
feito pela escala de RASS: Escala de RASS (Richmond Agitation Sedation Scale):

Pontuacao Classificaciao Descricao

4 Combativo Combativo, violento, risco para a equipe
Conduta agressiva, puxa ou remove tubos ou cateteres,

3 Muito agitado ;

agressivo verbalmente
2 Agitado Movimentos despropositados frequentes, briga com o ventilado
1 Inquieto Intranquilo, ansioso, sem movimentos vigorosos ou agressivos
0 Alerta e calmo  Alerta, calmo

Adormecido, facilmente despertavel, mantém contato visual por
-1 Sonolento .

mais de 10 segundos

~ Despertar precoce ao estimulo verbal, mantém contato visual

-2 Sedagao leve

por menos de 10 segundos

~ Movimentos e abertura ocular ao estimulo verbal, mas sem

-3 Sedacao moderada .

contato visual

. Sem resposta ao estimulo verbal, mas apresenta movimentos ou

-4 Sedacdo intensa

abertura ocular ao toque (estimulo fisico)

-5 Nao desperta Sem resposta a estimulo verbal ou fisico

Referéncias: - Ely E, Truman B, Shintani A, et al. Monitoring Sedation Status Over Time in ICU Patents: Reliability and Validity of
the Richmond Agitation-Sedation Scale (Rass), JAMA, 2003:2983-2991, doi:10.1001/jama.289.22.2983
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* Conforme as boas praticas o ideal ¢ que a escala RASS fique entre os valores de -2 a 0, que vao
da sedacdo leve a alerta e calmo, o que significa que o nivel de sedagdao da unidade ¢ baixo e que a
equipe assistencial deve estar mais alerta para os cuidados com estes pacientes

7.5. Conduciao do paciente no centro cirurgico (conforme Fluxograma 01).
* Paciente ¢ admitido na unidade onde sera submetido ao procedimento anestésico.

* Checagem dos dados vitais pelos componentes da equipe (enfermagem e médica). Observagao por
parte do anestesiologista da avaliagdo pré-anestésica e dos exames.

* Monitorizagdo do paciente, acesso venoso e procedimento anestésico. A técnica anestésica a ser
aplicada sera de escolha do anestesiologista. Vale ressaltar que a analgesia faz parte da anestesia.
A escolha desta sera realizada conforme os principios da OMS para o tratamento da dor (conforme
Anexo 01).

* Realizacdo do procedimento cirtrgico ou diagnodstico com seguimento da equipe de anestesiologia e
monitorizagao dos sinais diretos e indiretos de dor como taquicardia, hipertensao, plano inadequado
¢ aumento da pressao endotraqueal.

* Apos o término do procedimento o paciente serd encaminhado para o CRPA onde serd monitorado
e avaliado pela equipe de médicos e enfermeiros quanto a presenca de dor. Para tal foi instituido a
dor como 5° sinal vital. A avaliacao da dor sera feita através da aplicacdo das escalas de dor (EVN
ou Escala das Faces — Anexo 01) pela equipe médica e/ou enfermagem. Neste caso a enfermagem
informa para a equipe médica, a qual ira instituir as medidas cabiveis seguindo a escada analgésica
da OMS (Anexos 01 e 04).

v Dor leve — Analgésico comum ou AINE (Adjuvantes, caso necessario)

v Dor moderada — Analgésico comum ou AINE + opioide fraco (Adjuvantes, caso necessario).
Considerar bloqueio analgésico.

v’ Dor forte — Analgésico comum ou AINE + opioide forte (Adjuvantes, caso necessario). Considerar
bloqueio analgésico.

* Com a alta do CRPA os pacientes submetidos a procedimentos de médio e grande porte serdo
acompanhados na enfermaria ou na UTI pela equipe de dor aguda (conforme Fluxograma 02).
Considerar sempre o uso de bomba de PCA (conforme Fluxogramas 03, 04). A equipe de dor
aguda ¢ uma equipe multiprofissional composta por profissionais da area de medicina, enfermagem,
servico social, fisioterapia, psicologia, farmacia e nutrigao.

8. MONITORIZACAO
8.1. Reavaliacdo

* Todo paciente com dor devera ser medicado e reavaliado em até 60 minutos apds administracdo da
medicagdo, caso paciente esteja sem dor nesta primeira reavaliagdo as sequéncias serdo feitas no
horario padrao de dados vitais ou diante de nova demanda espontanea do paciente. Nos casos em que
o0 paciente apresenta demanda espontanea antes do intervalo de reavaliagdao que ¢ de 60min ou persiste
com dor nesta primeira devera ser administrada nova medicacdo conforme prescrigao e comunicado
ao médico assistente, plantonista ou TRR. Em pacientes portadores de dores cronicas ou de dificil
controle, a reavaliagdo devera ocorrer a cada 60mim até se atingir escores equivalentes a dor leve.
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8.2. Reavaliacio quanto a intensidade da dor
8.2.1. Dor aguda ou cronica agudizada

* Dor Leve, moderada ou intensa - Reavaliar apds de administragdo de medicacdo em até 15 minutos
para analgésicos administrados por via venosa ou apos 1 h para quando se utiliza analgésicos por
via oral. Se a dor se mantiver maior que 4 pela escala analgésica numérica, administrar farmaco
prescrito como dose resgate (opioide em dose preconizada de 10% da dose total de opioide diaria).
Por outro lado, caso a dor aumente de intensidade, investigar a causa e administrar analgésico
conforme a orientagdo da OMS. Indica-se a rotagdo de opioide caso o paciente persista com dor ou
efeitos adversos graves, independente do tratamento ou amento da dose do agente.

8.2.2. Tratamento de efeitos adversos

« £ mandatério o emprego de antieméticos, laxantes (do tipo irritativo, formadores de bolo, osméticos,
0s que aumentem peristaltismo, emolientes), uso de sonda de alivio ou antagonistas opioides
no tratamento de nausea, vOmito, constipagdo, retencdo urinaria, prurido, sedacdo e depressao
respiratoria (conforme Anexo 5).

9. INDICADORES
9.1. Para os pacientes submetidos a procedimentos cirurgicos:
* Incidéncia de dor aguda no periodo intraoperatdrio até a alta do CRPA, calculada através da formula:

v/ Numero de pacientes que apresentaram dor aguda no periodo intraoperatorio até a alta anestésica
em CRPA/Numero total de pacientes elegiveis no pds-operatdrio para manejo e controle da dor
aguda

= Entende-se como pacientes elegiveis aqueles admitidos para procedimento anestésico com
auséncia de dor cronica ou dor aguda de outra natureza.

10. RESPONSABILIDADES
10.1. Médico Anestesiologista

» Assegurar uma proposta de analgesia durante todo o tempo em que o paciente se mantiver sob a sua
vigilancia, seja no centro cirurgico ou diagnostico.

10.2. Enfermagem
* Aplicar a escala de dor e identificar pacientes em crises de dor;

* Garantir a administracdo dos medicamentos da prescricdo médica no menor tempo possivel realizar
reavaliacdo conforme prazo definido ou sob demanda;

* Realizar planejamento da assisténcia de forma individualizada garantindo o controle da dor;

» Gerenciar riscos inerentes aos pacientes em uso de opioides/analgesia forte (Ex.: rebaixamento do
nivel de consciéncia, hipotensdo, bradicardia);

* Garantir controle de sinais vitais. Atentar para planejamento da periodicidade de afericdo destes
sinais pacientes em uso de opioides fortes verificar sinais vitais no momento da reavaliagdo da dor;
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* Recontactar médico plantonista do TRR para reavaliagao do paciente quando necessario;
* Educar/Orientar paciente e familiares sobre o controle/manejo da dor.

10.3. Médico Assistente

» Assegurar uma proposta de analgesia minima necessaria;

* Reavaliar diariamente a proposta de analgesia conforme a demanda dos pacientes nas ultimas 24
horas;

* Acionar Clinica da Dor, se necessario.
10.4. Médico Plantonista do TRR

* Assisténcia aos pacientes internados em situacdes de crise de dor atentar para reavaliacdo e controle
da dor conforme os tempos definidos em protocolo;

* Observar a evolugdo e caso de dor persistente, contactar Clinica da Dor conforme escala de
sobreaviso.

10.5. Médico Intensivista

* Revisar a prescri¢do da alta da UTI de forma a assegurar o escalonamento da analgesia eficaz.
10.6. Médico da Clinica da Dor

* Educar outros participantes da equipe acerca de questdes do manejo da dor;

* Assisténcia aos pacientes internados, portadores de dor aguda ou cronica;

* Orientar gerais quanto ao tratamento implementado;

* Prescrever das solugdes a serem administradas por via peridural.

10.7. Farmacéutico

* Dispensar os medicamentos ao manejo da dor e os insumos necessarios a administragao;

* Validar a prescricdo médica nos critérios de dose, via de administra¢do, posologia, duplicidade
terapéutica, tempo de infusdo (pediatria);

* Acompanhar as possiveis reagdes adversas aos medicamentos apresentadas;

* Orientar quanto ao uso correto de medicamentos na alta multidisciplinar;

» Fornecer os receituarios necessarios a compra dos opioides prescritos a terapia na alta.

10.8. Fisioterapeuta

» Comunicar a equipe médica e de enfermagem caso seja identificado paciente que apresente dor;
* Assistir o paciente através de intervencdes nao farmacologicas para controle da dor;

* Orientar o paciente e a familia sobre o que sera feito durante a sessao de fisioterapia, de forma clara
e simples, explicando sobre a finalidade da técnica utilizada e as consequéncias da mesma;

 Avaliar e assistir aos pacientes internados acompanhados pelo servigo de dor, quando houver
solicitacdo através da prescricdo médica;

* Atuar junto a familia do paciente, orientando-lhe quanto ao auxilio ao paciente nas suas atividades
diarias.
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10.9. Psicologia

* Avaliar o paciente, no intuito de identificar os fatores psicologicos subjacentes;
* Avaliar e acompanhamento dos familiares/cuidador;

* Estabelecimento da abordagem psicoterapéutica a ser adotada.

10.10. Assistente Social

* Avaliar do paciente, no intuito de identificar os fatores sociais subjacentes;

* Orientar dos pacientes, acompanhantes e de seus familiares quanto as questoes sociais identificadas
como pertinentes ao suporte familiar e assisténcia ambulatorial.

10.11. Nutricionista
* Avaliar o paciente;
» Comunicar a equipe médica e de enfermagem caso seja identificado paciente que apresente dor;

* Minimizar o desconforto do paciente, adequando a consisténcia da dieta de acordo com a aceitagao
e tolerancia alimentar;

* Monitorar aceitacdo alimentar e introduzir suplementos nutricionais com ingestdo menor que 60%
do valor caldrico total planejado;

* Interven¢do nutricional baseada no controle de sintomas provocados pelas medicacdes utilizadas:
obstipacdao — dieta laxativa; xerostomia — adequacdo da ingestao hidrica; disgeusia causada pelos
opioides — adequar temperatura dos alimentos para frios ou em temperatura ambiente e nausea —
aumentar fracionamento, reduzir condimentos e evitar liquidos nas principais refei¢des

* Atentar para risco de broncoaspira¢do de acordo com nivel de consciéncia.

11. FLUXOGRAMAS

Fluxograma 01 — Dor no centro cirirgico.

Fluxograma 02 — Dor em paciente na Unidade de Internag¢ao (Unidade aberta/enfermaria ou UTT)
Fluxograma 03 — Fluxo do paciente em uso de PCA — Nervo Periférico e Peridural

Fluxograma 04 — Fluxo do paciente em uso de PCA — endovenoso
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Fluxograma 01. Dor no centro cirurgico.
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Fluxograma 02. Dor em paciente na Unidade de Internagdo (Unidade aberta/enfermaria ou UTI).
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Fluxograma 03. Fluxo do paciente em uso de PCA — Nervo Periférico e Peridural.
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Fluxograma 04. Fluxo do paciente em uso de PCA — endovenoso.

Enfermagem

Inicio

Verificar se 0 paciente em uso de
PCA - Venoso

I

Manter o uso de solucéo conforme
prescricdo médica

A 4

Realizar prescri¢éo

\ﬂédica\/

Enfermagem

/

A 4

Checar e solicitar medicago junto
a farmacia

!

Puncionar o acesso venoso e
instalar a solugéo

I

Realizar a troca da solugéo e do
curativo

Fim

NN

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



160 Rocha, APC; Karoline, A; Oliveira, CB et al. Rev. Cient. HSI 2024;8(3):142-163

12. ANEXOS

Anexo 01 — Escala Analgésica da OMS e escala de EVN

Anexo 02 — A escala comportamental de Dor (Behavioral Pain Scale)
Anexo 03 — “ PANAID - Pain Assessment in Advanced Dementia”
Anexo 04 — Algoritmo de tratamento da dor aguda POS-OPERATORIA
Anexo 05 — Tabela com agdes preventivas de efeitos colaterais

Anexo 01. Escala Analgésica da OMS e escala de EVN.

Opidides fortes 3°

ESCADA o

ANALGESICA &g’ BT
DA OMS. S

codeina tramadol
+1° grau

Dipirona, Acetaminofen
Adjuvantes

SEM DOR LEVE MODERADA INTENSA
0 11 21 3 AN I 6 T 7 [N

Anexo 02. A escala comportamental de Dor (Behavioral Pain Scale).

Item Descricao Pontuacao
* Relaxada 1
* Parcialmente contraida (por )
. . exemplo: abaixamento palpebral)
Expressao facial -
» Completamente contraida (olhos
3
fechados)
* Contorcao facial 4
* Sem movimento
. » Movimentacdo parcial 2
Movimentos dos - -
membros superiores c MoYlmentagao completa com 3
flexao dos dedos
* Permanentemente contraidos 4
* Tolerante
* Tosse, mas tolerante a VM a maior 5
Conforto com OA . parte do tempo
ventilador mecanico - -
* Brigando com o ventilador
» Sem controle da ventilagao 4

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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Anexo 03. “ PANAID - Pain Assessment in Advanced Dementia”

Categoria Item Pontuacao
Normal 0
Respiragédo Respira¢do ocasionalmente dificil. Curto periodo de !
independente da  hiperventilagio.
vocalizacao Respiragao dificil e ruidosa. 5
Periodo longo de hiperventila¢do. Respiragao Cheyne-Stok
Nenhuma. 0
Queixume ou gemido ocasional.
Vocalizagéo Tom de voz baixo com discurso negativo ou de 1
negativa desaprovagdo.
Chamamento perturbado repetitivo. Queixume ou gemido 5
alto. Choro.
Sorridente ou inexpressiva. 0
Expressao facial Triste. Amedrontada. Sobrancelhas franzidas. 1
Esgar facial. 2
Relaxada. 0
Tensa. Andar para ca e para 14 de forma angustiada. i
Linguagem corporal [rrequieta.
Rigida. Punhos cerrados. Joelhos fletidos. Resisténcia a 5
aproximacao ou ao cuidado. Agressiva.
Sem necessidade de consolo. 0
Consolabilidade
Distraido ou tranquilizado pela voz ou toque. 1
Impossivel de consolar, distrair ou tranquilizar. 2

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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Anexo 04. Algoritmo de tratamento da dor aguda POS-OPERATORIA.

-

Tratamento da dor aguda Pés-operatoria

Dose Unica
+

Inicio

Diagnostico de dor - o paciente
informa estar com dor ou
apresenta sinais clinicos de dor

Analgésico Comum Sim Bloqueio analgésico?
AINE/Adjuvantes
O*U
Infuséo cateter peridural l v l
+
Analgésico Comum
AINE/A djuvantes Dor Leve Dor Moderada Dor Forte
Infusdo cati)tjzr periférica l 0 fi :
" pioide fraco Opioide forte
o+ Analgesico Comum Analgésico comum Analgésico comum
Analgésico Comum AINE AINE
AINE/Adjuvantes Adjuvante Adjuvante Adjuvante

Dor persistente?

Sim
v

Considerar
bloqueio analgésico

B Paciente estara em
N&o» condicdes de receber alta
pelo controle da Dor

)

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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Controle da Dor

Anexo 05. Tabela com agdes preventivas de efeitos colaterais.

Acoes preventivas de efeitos colaterais

Sintomas Profilaxia

Tratamento

, Hidratacao, deambulacdo precoce
Nauseas ¢ caop

(se possivel) e medicacao profilatica

Titular a dose de forma gradual
e reduzir dosagem em idosos ou
pacientes debilitados

Sedacao

E um efeito colateral mais comum
quando o opioide ¢ administrado
pela via peridural ou subarcnoide
e ocorre pela dispersdo ceféalica
do farmaco pelo liquor e acdo

em receptores opioides no nucleo
trigeminal. Trata-se de um efeito
dose-dpendente, portanto o uso

da menor dose possivel pode ser
bastante efetivo.

Prurido

Retencao
Urinaria

Avaliar as causas provaveis e gravidade do
sintoma. A associa¢ao de farmacos com
diferentes mecanismos pode aumentar a
efetividade do tratamento.

Investigar outras causas (evento agudo

do sistema nervoso central, interacao
medicamentosa, hipercalcemia, infecgao),
reduzir a dose do opioide e considerar

rotacao do opioide. Em caso de rebaixamento
importante do nivel de consciéncia associada
a diminui¢ao da frequéncia respiratéria (<10
mrpm) considerar titular Naloxona na dose de
0,02 a 0,04 mg pela via endovenosa a cada 2-3
minutos ou infusdo continua na dose de 5 mecg/
kg/hora. CONSIDERAR TRANSFERENCIA
PARA UNIDADE FECHADA.

Naloxona em doses tituladas, como relatado
anteriormente na sedagao ou o uso de um
agonista-antagonista como a Nalbufina

Este evento pode ser revertido com Naloxona,
entretanto o uso do antagonista opioide pode
reverter o efeito analgésico. A critério da equipe
assistente, a sondagem vesical de alivio pode
ser o tratamento mais efetivo.

13. REFERENCIA NORMATIVA

Projeto controle da dor no Brasil — Sociedade Brasileira da Dor (site)

Protocolo de dor do Ministério da Saude (site)

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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Instruc¢oes para Autores

Os autores devem encaminhar o manuscrito em
Portugués com abstract em Inglés, salvo artigos
originais que devem ser encaminhados tanto em
Portugués como em Inglés. O manuscrito deve
conter uma carta de apresentagdo para o Editor-
Chefe da revista, com todos os dados do autor
correspondente, como filiacdo (e coautores),
enderego, numero de telefone e e-mail. Os artigos
devem ser submetidos pelo autor correspondente
através de e-mail rchsi@santacasaba.org.br ou
do site www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.
org.br. Juntamente com a carta de apresentagao,
o autor correspondente deverd encaminhar
uma declaracdo assinada, confirmando que o
conteudo do manuscrito representa a opinido dele
e dos coautores, assim como ndo ha conflito de
interesses, além da informagao de que o manuscrito
nao foi nem esta sendo submetido ou sobreposto/
duplicado em outra revista. Os manuscritos que
obrigatoriamente necessitaram de uma aprovagao
do Comité de Etica, deve apresentar o oficio e o
niimero; assim como, manuscritos que obtiveram
fundos de financiamento, devem indica-los.

Os manuscritos podem ser submetidos nas
seguintes categorias:

e Investigacdo basica ou clinica original (artigos originais
sobre temas de amplo interesse no campo da medicina).
Congratulamo-nos com trabalhos que discutem aspectos
epidemioldgicos da saude, ensaios clinicos e relatorios
de investigagdes de laboratorio.

e Apresentagdo e discussdo de casos (os relatos de
caso devem ser cuidadosamente documentados e
devem ser importantes porque ilustram ou descrevem
caracteristicas incomuns ou t€ém implica¢des praticas
importantes).

e Briefs de novos métodos ou observagoes.

e Resumos de artigos (artigos ja publicados,
sumarizados,com uma nova abordagem critica).

e Atualizagdo de tema ou revisoes de ultima geragdo
(revisdes sobre topicos importantes para leitores em
diferentes areas geograficas).

e Artigos multiprofissionais (artigos que apresentem a
importancia da inter disciplinaridade na area de saude).

e C(Cartas ao editor ou editoriais referentes a publicagdes
anteriores ou contendo breves relatos de descobertas
incomuns ou preliminares.

e Estado de arte, contendo ideias, hipoteses ¢
comentarios (artigos que avangam para hipoteses ou
representam uma opinido relacionada a um topico de
interesse atual).

Os autores devem fazer o checklist do
manuscrito antes de envia-lo a Revista.

Os suplementos da Revista incluem artigos sob
um tema unificador, como aqueles que resumem
apresentagdes de simpdsios ou se concentram em
um assunto especifico. Estes serdo adicionados a
publicacdo periddica e serdo revisados da mesma
maneira que os manuscritos submetidos.

Politica Editorial

Os editores da Revista reservam o direito de
editar os manuscritos submetidos em relagao
a clareza, gramatica e estilo. Os autores terdo
a oportunidade de revisar essas alteracdes na
prova final, antes da impressdo do manuscrito.
Alteragdes e revisdes no conteudo apenas serdo
aceitas para impressao apos as provas finais serem
assinadas pelo autor, com anuéncia dos coautores.

A Revista Cientifica Hospital Santa Izabel nado
aceita artigos duplicados, sobrepostos ou que
estejam sendo submetidos em outro Jornal.

Processo de Revisiao por Pares

Todos os manuscritos originais serado
encaminhados a um Editor Associado pelo

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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Editor-Chefe, ou enviados a especialistas ad hoc
para revisao por pares. Entretanto, ¢ o Editor-
Chefe que toma a decisdo final de aceitar, rejeitar
ou solicitar revisdo do manuscrito. Um pedido
de revisdo ndo garante a aceitagdo do manuscrito
revisado.

Os manuscritos também podem ser enviados
para revisao estatistica ou revisores ad hoc. O
tempo médio da submissao até a primeira decisao
¢ de trés semanas.

Revisodes

Manuscritos devem ser reenviados pelos
autores apods a revisdo, quando necessaria, até
quinze dias apos a solicitagdo. O texto revisado
deve incluir resposta ponto a ponto e deve indicar
quaisquer alteragdes adicionais feitas pelo autor.
Qualquer alteragao na autoria, incluindo uma
mudanga na ordem dos autores, deve ser acordada
por todos os autores, ¢ uma declaragao assinada
por todos deve ser submetida a redagao.

Estilo

Os manuscritos podem ser submetidos em
formato eletronico pelo site www.revistacientifica.
hospitalsantaizabel.org.br ou pelo e-mail rchsi@
santacasaba.com.br. Cada manuscrito terd um
nimero de registro. O arquivo deve ser enviado
em Word ou no arquivo de formato de documento
RTF para textos e JPG (300dpi) para figuras.

Os autores devem ser indicados em uma
carta de apresentagdo com endereco, nimero
de telefone e e-mail do autor correspondente.
O autor correspondente sera convidado a fazer
uma declara¢ao confirmando que o conteudo do
manuscrito representa a opinido dos coautores ¢
que nem o autor correspondente nem os coautores
tém manuscritos submetidos/sobrepostos ou
duplicados em outros jornais.

Os textos dos manuscritos devem conter:
titulo, resumo, corpo do texto (com subtopicos,
como Introdugdo, Objetivo, Material e Métodos,
Resultados, Discussdao, Conclusdo; ou outros

subtdépicos que nao de artigos originais),
agradecimentos, referéncias, tabelas, figuras e
legendas. O running title ndo deve ultrapassar 40
caracteres e devem estar no topo de cada pagina,
assim como a paginacdo. As referéncias devem
seguir o “Requisitos Uniformes para Manuscritos
Submetidos a Revistas Biomédicas” ou “Estilo
de Citacao Vancouver” (vide American Medical
Association Manual of Style: a guide for authors
and editors). Titulos de periddicos nao listados no
Index Medicus devem ser escritos por extenso.

Aprovacio do Comité de Etica

Artigos que necessitem de aprovacdo em
Comité de Etica devem encaminhar oficio de
aprovagdao com numero especifico (nimero de
protocolo e / ou certificagdo de aprovacao deve
ser enviada apds as referéncias). O numero do
protocolo deve ser incluido no final da segdo
Introdugao do artigo.

Etica

Falsificacao ou fabricacdo de dados, plagio,
incluindo publicacdo duplicada do trabalho
dos proprios autores sem a devida citagdo e
apropriagdo indébita do trabalho sdo praticas
inaceitaveis. Quaisquer casos de ma conduta ética
serdo tratados com rior de acordo com as leis
vigentes.

Conflitos de Interesse

No momento da submissdo, cada autor deve
revelar qualquer interesse financeiro ou afim,
direta ou indiretamente, ou outras situagdes que
possam levantar a questdo do viés no trabalho
apresentado ou as conclusdes, implicagdes
ou opinides declaradas - incluindo fontes
pertinentes comerciais ou outras de financiamento
para o(s) autor(es) individual(is) ou para o(s)
departamento (s) ou organizagao(des) associada(s)
e relagdes pessoais. Existe um potencial conflito
de interesses quando alguém envolvido no
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processo de publicagdo possui interesse financeiro
ou de outra ordem nos produtos ou conceitos
mencionados em um manuscrito submetido ou
em produtos concorrentes que possam influenciar
seu julgamento.

Isencido de Responsabilidade Material
As opinides expressas na Revista sao as dos

autores e colaboradores e ndo necessariamente
reflete aquelas da Revista, dos editores,

revisores ou do conselho editorial da Revista,
isentando-a de responsabilidades civeis e
criminais.

Declaraciao de Privacidade

Os nomes e enderecos de e-mail inseridos
nesta Revista serao utilizados para o propdsito
deste periodico e ndo serdo disponibilizados
para qualquer outra finalidade ou qualquer
outra parte.

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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CHECKLIST

U Por favor, fornega uma carta de apresentacdo com o envio do seu artigo, especificando o autor
correspondente, bem como endereco, numero de telefone e e-mail. Nao se esqueca de encaminhar
juntamente a declaragio de conflito de interesses, nimero/protocolo do Comité de Etica (se for o caso),
se houve auxilio de instituigdes de fomento, e de que o artigo estd sendo submetido apenas a Revista
Cientifica Santa [zabel.

U Envie seu artigo usando nosso site www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br ou pelo e-mail
rchsi@santacasaba.org.br. Use Word Perfect / Word para Windows, e figuras em JPG (300 dpi).

U Todo o manuscrito (incluindo tabelas e referéncias) deve ser digitado de acordo com as diretrizes da
Revista (Sistema Vancouver), ou seja, as referéncias devem ser numeradas na ordem em que aparecem
no texto, de forma sobrescrita. Ex: “Segundo Santo ¢ colaboradores (2019)!; ou....... “nos esudos sobre
doengas coronarianas.' - as referéncias devem vir apos virgula, ponto, dois pontos e ponto-e-virgula;
entretanto, quando se tratar da referéncia explicitada de autor ou estudo, deve vir logo em seguida.

U A ordem de aparigdo do material em todos os manuscritos deve ser a seguinte: pagina de titulo,
resumos, texto, agradecimentos, referéncias, tabelas, legendas de figuras/tabelas/graficos, figuras/
tabelas/graficos.

U O titulo do manuscrito ndo deve possuir mais do que trés linhas impressas, autores com titulagao
e afiliagdo completas, nome e endereco completo para o qual as solicitagdes de correspondéncia
e reimpressao devem ser enviadas, € notas de rodapé indicando as fontes de apoio financeiro e as
mudancas de endereco.

U Agradecimentos a pessoas que ajudaram os autores devem ser incluidos na pagina anterior as
referéncias.

O As citagdes de referéncia devem seguir o formato estabelecido pelo "Estilo de Citagdo de
Vancouver".

U Se vocé citar um trabalho proprio ainda nao publicado (ou seja, um artigo "in press") no manuscrito
que esta enviando, vocé€ deve anexar um arquivo do artigo "in press".

U Se vocé citar um trabalho da internet, devera seguir as exigéncias do Estilo Vancouver. Informar
dia de acesso.

U Se vocé citar dados ndo publicados que ndo € seu, devera fornecer uma carta de permissao ao autor
dessa publicacao.

U Por favor, fornega figuras de alta qualidade (minimo de 300 dpi: JPG ou TIF). As figuras devem vir
em um arquivo separado.

U Fornecer legenda de figuras/tabelas/graficos para cada um deles.

U Se o estudo receber um apoio, o nome dos patrocinadores deve ser incluido no texto, depois das
afiliagoes do autor.
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