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EDITORIAL a

Mentoria e Lideranca

Mentorship and Leadership

Clarissa Mathias'
'Oncoclinicas, Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

Mentoria

Mentoria, definida como um relacionamento de orientagdo e apoio em
que um profissional mais experiente (mentor) ajuda a guiar e desenvolver o
potencial de um menos experiente (mentorado), tem importancia singular na
medicina. Nesse contexto dindmico e desafiador, o papel da mentoria se destaca
como uma ferramenta vital para a formacdo e desenvolvimento continuo
dos profissionais de satde. Nao se trata apenas de transmitir conhecimentos
técnicos, mas de compartilhar experiéncias, valores e competéncias
interpessoais que sao essenciais para a profissao.

Um mentor oferece suporte, orientacdo e compartilhamento de
experiéncias, proporcionando um espago seguro para discussdes sobre desafios
clinicos, éticos e até emocionais enfrentados na pratica médica, ndo apenas
auxiliando o mentorado a aprimorar suas habilidades clinicas, mas também a se
integrar no ambiente profissional, promovendo um aprendizado colaborativo.

Um dos principais beneficios da mentoria ¢ a promog¢do de um
aprendizado mais profundo e significativo. O ambiente clinico pode ser
acelerado e repleto de desafios, exigindo que os novos profissionais aprendam
e reflitam sobre suas praticas. O mentor, nesse sentido, atua como um guia,
ajudando o mentorado a navegar por essas complexidades. Isso acelera a
curva de aprendizagem e promove a confianga e a seguranga para a tomada
de decisoes criticas.

A mentoria também desempenha um papel fundamental na construcao
de empatia, comunicagdo e liderancga. O apoio emocional oferecido por um
mentor também ¢€ essencial.

A relagdo mentor-mentorado deve ser construida sobre alicerces de

confianga e respeito mituo. O mentor deve possuir, ndo apenas experiéncia

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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clinica, mas também a capacidade de se comunicar de forma eficaz e empatica. A abordagem deve ser
personalizada, levando em consideragao as necessidades e os objetivos de desenvolvimento de cada
mentorado. A habilidade do mentor em escutar, questionar e oferecer criticas sinceras € o que realmente
catalisa o crescimento do mentorado.

A diversidade, na relacdo de mentoria, enriquece o aprendizado. Mentores de diferentes
especialidades ou com experiéncias variadas podem oferecer perspectivas Unicas, desafiando o
mentorado a pensar de maneira critica e inovadora. Essa variedade fomenta o desenvolvimento
profissional e contribui para a formacao de um ambiente mais inclusivo e colaborativo dentro das
institui¢oes de satde.

Embora a mentoria tenha inimeros beneficios, também enfrenta desafios como a falta de tempo.
Para contornar este problema, as instituicdes de saude devem promover uma cultura que valorize a
mentoria, integrando-a de maneira formal em programas de formagao e desenvolvimento profissional.
Outra barreira pode ser a resisténcia a mudanca ou a criticas. Os mentores devem ser capacitados para
abordar esses desafios de forma sensivel e construtiva, ajudando o mentorado a ver o valor das criticas
e elogios como uma oportunidade de crescimento.

Programas de formagdo para mentores sao benéficos, oferecendo ferramentas e estratégias para
desenvolver suas habilidades de orientacao e comunicacgao.

A mentoria deve ser vista como um investimento na qualidade do atendimento ao paciente.
Profissionais que se sentem apoiados e preparados sdo mais propensos a proporcionar cuidados de
alta qualidade, resultando em melhores desfechos para os pacientes. Dessa forma, as instituigdes de
saude e os educadores devem priorizar a implementacao e o fortalecimento de programas de mentoria,
promovendo nao apenas o desenvolvimento dos profissionais, mas também o bem-estar dos pacientes.

Desta forma, a mentoria ¢ uma pega-chave na formagao e desenvolvimento profissional na
medicina, promovendo um relacionamento de apoio e aprendizado continuos. Como resultado, a
mentoria contribui para a formacao de médicos mais competentes e confiantes e fortalece o sistema de
satude, promovendo uma cultura de exceléncia e cuidado centrado no paciente. E hora de reconhecer
e investir na mentoria como um componente essencial para a educagao médica, garantindo um futuro

mais brilhante para a medicina e para aqueles a quem servimos.
Lideranca

Lideranga ¢ um conceito complexo e multifacetado, especialmente no contexto da medicina, em
que a interse¢ao entre ciéncia, ética e cuidado ao paciente se torna um terreno desafiador e dindmico.
A demanda por liderancas eficazes no setor de satide nunca foi tdo premente. Com a evolugao dos
sistemas de saude, novas tecnologias e uma crescente complexidade nas necessidades dos pacientes,

o papel dos lideres médicos deve se adaptar, inovar e inspirar. Lideranca médica transcende a simples

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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hierarquia organizacional. Envolve a capacidade de influenciar, motivar e guiar equipes para alcangar
objetivos comuns, melhorar a qualidade do atendimento e promover um ambiente de trabalho saudavel
e colaborativo. O lider médico deve ser um visionario, capaz de articular uma missao que nao apenas
reflita as metas da instituicdo de saude, mas que também ressoe com a ética e a empatia necessarias
para o cuidado ao paciente.

A lideranga médica ¢ essencial para promover uma cultura de exceléncia nas instituicdes de
saude. Ser um lider na medicina nao ¢ tarefa simples. Os desafios sdao diversos e incluem: alta carga
emocional e a responsabilidade, conflitos de interesse e falta de tempo.

Diante desses desafios, como entdo os profissionais da satde podem desenvolver suas habilidades
de lideranga? A resposta esta em uma combinagdo de educagdo formal, experi€ncias praticas e a busca
por feedback continuo.

Lideres que promovem ambientes inclusivos enriquecem a discussao e a tomada de decisao e
refletem melhor a diversidade da populagdo atendida.

A medida que os desafios aumentam e a complexidade do setor de satide cresce, a necessidade
de lideres capacitados e inspiradores se torna ainda mais urgente. Investir no desenvolvimento de
habilidades de lideranga beneficia os profissionais de saude e resulta em melhoria significativa na
qualidade do atendimento e na experiéncia do paciente.

E crucial que institui¢des de satide reconhecam a importincia da lideranga e do
desenvolvimento continuo, criando uma cultura que promova a exceléncia e a inovagdo. A
medicina do futuro dependera, em grande parte, da capacidade de seus lideres de orientar, inspirar

e transformar a pratica médica.
Mentoria e Lideranca

Combinar mentoria e lideranga €, portanto, um caminho potente para o fortalecimento da
profissdo médica. Profissionais que assumem fung¢des de lideranca devem ter consciéncia de
sua responsabilidade em cultivar novos lideres por meio da mentoria, garantindo a transmissao
de conhecimento e experiéncia e moldando a cultura profissional, através da empatia, ética e
comprometimento.

A integracdo entre mentoria e lideranca no contexto médico pode contribuir para a formagao de
profissionais mais bem preparados, motivados e resilientes, bem como para a criagdo de um sistema

de satide que valoriza a aprendizagem continua e a melhoria constante na qualidade do atendimento.
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A HPB acomete praticamente todos os homens ao longo da vida. E uma doenca
cronica e, quando nfo tratada, pode causar sérios problemas de saude. O
seu manejo depende da intensidade dos sinais e sintomas e dos resultados de
exames complementares. Existe um amplo espectro de opcdes de tratamentos.
Dentre diversas indicacdes possiveis, a cirurgia é fundamental para evitar as
consequéncias irreversiveis da doenca. A enucleaciio endoscopica da prostata com
laser é a inica técnica cirurgica indicada de forma universal para o tratamento da
HPB, independentemente do tamanho da proéstata. O HoLEP é a abordagem com
o maior volume de evidéncias apoiando a sua utilizacfo e os resultados a longo
prazo. Além disso, apresenta melhores ou semelhantes resultados funcionais e
duracdo dos beneficios, menor tempo de permanéncia hospitalar e menores taxas
de complicacées perioperatorias do que as outras técnicas disponiveis.

Palavras-chave: Hiperplasia Prostitica Benigna; Enucleacio Endoscépica da
Prostata; Tratamento Minimamente Invasivo; HoOLEP; Opcao de Primeira Escolha.

BPH affects practically all men throughout their lives. It is a chronic disease and,
when left untreated, can cause serious health problems. Its management depends
on the intensity of the signs and symptoms and the results of complementary
exams. There is a broad spectrum of treatment options. Among several possible
indications, surgery is essential to avoid the irreversible consequences of the
disease. Endoscopic laser enucleation of the prostate is the only surgical technique
universally indicated for the treatment of BPH, regardless of the size of the prostate.
HoLEP is the approach with the most significant evidence supporting its use and
long-term results. Furthermore, it presents better or similar functional results
and duration of benefits, shorter hospital stays, and lower rates of perioperative
complications than other available techniques.

Copyright Keywords: Benign Prostatic Hyperplasia, Endoscopic Prostate Enucleation;
©2024 by 'Sar.lta Casa Minimally Invasive Treatment; HoLEP; First Choice Option.

de Mlserlcordla da Bahia. ABreviacoes

All rights reserved. HPB: hiperplasia prostatica benigna; STUI: sintomas do trato urinario inferior; AUA: Associagio Americana

e-ISSN: 2764-2089
ISSN: 2526-5563

de Urologia; IPSS: escore internacional de sintomas prostaticos; ICIQ-MLUTS: consulta internacional
sobre incontinéncia para STUI masculinos; DAN-PSS: pontua¢do dinamarquesa de sintomas da prostata;
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A hiperplasia prostatica benigna (HPB)
acomete praticamente todos os homens ao longo
das suas vidas, com aumento da prevaléncia a
partir dos 40-45 anos, acometendo mais de 50%
aos 60 anos de idade e cerca de 80% aos 80 anos,
segundo estudos com base em autopsias.! O seu
diagnostico histologico representa o aumento
benigno da prostata através da proliferacao
de células epiteliais e musculares lisas na
zona de transi¢ao da préstata e o seu manejo
clinico depende da intensidade dos sinais e
sintomas do paciente e dos resultados de exames
complementares.?

Apesar da sua elevada prevaléncia, muitos
pacientes nao necessitardo de tratamento, o qual
estara reservado para aqueles que apresentam
sintomas do trato urinario inferior (STUI)
ou alteragdes que impactem a capacidade de
armazenamento e esvaziamento da bexiga, uma
vez que a HPB pode levar a obstrugao vesical
comprometendo o funcionamento normal da
bexiga.?

Os STUI sao muito comuns e podem causar
impactos significativos na qualidade de vida
das pessoas. Eles sdao didaticamente divididos
em sintomas de armazenamento, CcOmMo
urgéncia miccional e polaciuria, e, sintomas
de esvaziamento, como hesitagdo, jato urinario
fraco, gotejamento terminal e sensagdo de
esvaziamento incompleto. Os STUI podem ser
causados por diversas condigdes associadas a
HPB, tais como, hipocontratilidade do detrusor,
bexiga hiperativa, presenga de calculos urinarios,
estenose de uretra e infecgdes do trato urinario.*

Assim, ¢ possivel compreender a dimensao da
importancia da HPB na populagdo ao saber que
cerca de metade dos homens apresentardao STUI
em maior ou menor intensidade, e estes sintomas
poderdao comprometer significativamente as suas
atividades diarias e o padrao do sono.’ Ademais,
a HPB ¢ uma doenga cronica e, quando nao
tratada, pode causar sérios problemas de

saude, como, por exemplo, a retencao urinaria
com necessidade do uso de sonda vesical,
incontinéncia urinaria, formacdo de calculos
vesicais, hemattria, infeccOes urinarias de
repeticao e até insuficiéncia renal pds-renal.?

Etiologia e Fisiopatologia

A etiologia da HPB parece ser um evento
multifatorial, em que a predisposi¢cdo genética,
o metabolismo da testosterona e o processo de
envelhecimento sdo importantes para o seu
desenvolvimento. O envelhecimento ¢ um
fator significativo, com prevaléncia crescente
e aumento estimado de 2,0 a 2,5% no volume
prostatico por ano em homens mais velhos.*¢

O componente genético sugere um padrao
autossomico dominante, no qual parentes de
grau mais proéximo tém maior probabilidade de
apresentar a condi¢ao e de necessitar intervengao
cirtrgica.?

Fatores modificaveis relacionados ao estilo
de vida, como tabagismo, dieta rica em carnes,
gorduras saturadas, leite e pao, podem aumentar
o risco de HPB. Enquanto outros, como vegetais,
frutas, acidos graxos poli-insaturados, acido
linoleico, vitaminas D e E, selénio e caroteno,
além de consumo moderado de alcool, podem
reduzir esse risco (o contrario ocorre na ingesta
excessiva). Estudos consistentes demonstram
que a atividade fisica ¢ um fator protetor no
desenvolvimento da HPB e dos STUI, com a
intensidade da atividade correlacionando-se
diretamente a protegdo oferecida.>”?

A sindrome metabdlica também tem sido
associada a um aumento do risco da doenga,
com indice de massa corporal e circunferéncia
abdominal  positivamente  correlacionados,
assim como o diabetes e a hipertensdo arterial
sistétmica. A disfuncdo erétil também ¢
frequentemente observada em conjunto com
os STUI, e acredita-se que possa existir uma

LURN-SI-10: rede de pesquisa sobre os sintomas da disfungdo do trato urinario inferior; RPM: residuo vesical poés-miccional; IPP: indice de protrusao
prostatica; RTUP: ressecgdo transuretral da prostata; MIST: minimally invasive surgical therapies; EEP: enucleagdo Endoscopica da Prostata; HoLEP:
enucleagdo da prostata com laser de Holmium; ThuLEP: enucleagdo da prostata com laser de Thulium; BipoLEP: enucleagéo transuretral bipolar da
prostata; Ho-YAG: holmium-yttrium-aluminium-garnet; PA: prostatectomia simples aberta; EAU: European Association of Urology.
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via patolégica comum entre elas, em vez de
uma condic¢do predisponente.’* Além disso, os
niveis de testosterona e a razao entre estrogeno e
androgeno circulante estao relacionados a HPB
e STUL

A fisiopatologia da HPB ¢ um processo
complexo e ainda longe de ser totalmente
compreendido. Atualmente, acredita-se que o
crescimento da prostata acontece devido a um
processo inflamatorio local, que desencadeia
o aumento de fatores de crescimento, ativacao
de células-tronco e de multiplicagdo de células
que envolvem diversas vias. Apesar disso,
existem varias hipoteses em que androgénios,
estrogénios, aumento proliferativo e insulina
talvez possam estar também envolvidos.’

Existem trés elementos relacionados ao tecido
prostatico que sdao cruciais na presenga € na
intensidade dos STUI, bem como na obstrucao
ao esvaziamento vesical: o grau de distor¢ao
causado pelo adenoma prostatico, a compressao
que ele exerce na uretra e a capacidade elastica
desse tecido.® Apesar disso, ¢ importante deixar
claro que nao existe sempre uma relagdo direta
entre o tamanho da prostata e a intensidade dos
STUL!®

Avaliacdo Diagnostica da HPB

Historia clinica completa deve abranger
avaliacgdo dos  sintomas, presenca de
comorbidades, o uso de medica¢des continuas,
historia familiar, habitos de vida, historico
sexual e procedimento prévios. O exame fisico
contempla a analise da regido genital, podendo
incluir a avaliagdo da préstata com o exame
retal digital e a presenca de corrimento uretral,
estenose do meato uretral, fimose. O objetivo ¢
realizar diagnosticos diferenciais, avaliar o risco
de progressdo da HPB ¢ planejar o tratamento.!!

Todas as diretrizes publicadas para STUI
masculinos recomendam o uso de questionarios
de pontuagdo de sintomas validados. As diretrizes
da Associacdo Americana de Urologia (AUA)
recomendam fortemente que seja utilizado algum

questionario validado tanto para a avaliagdo
inicial, quanto para o acompanhamento e
tratamento da HPB/STUIL.

O mais utilizado ¢ o Escore Internacional
de Sintomas Prostaticos (IPSS), que tem a
vantagem de ser um questionario autoaplicavel
e elimina a interferéncia do entrevistador.
Outros questionarios incluem: questionario de
Consulta Internacional sobre Incontinéncia para
STUI Masculinos (ICIQ-MLUTS); Pontuagao
Dinamarquesa de Sintomas da Prostata (DAN-
PSS); Rede de pesquisa sobre os sintomas da
disfungdo do trato urinario inferior (LURN-
SI-10).112

Os exames complementares sdo fundamentais
no manejo da HPB. Os exames de urina sdo
usados para afastar infecgdes. As escorias
nitrogenadas avaliam um possivel impactado no
trato urinario superior.!!

O exame de PSA sérico deve ser realizado e
seu valor tem associagdo com volume da prostata,
porém nao tem relacdo com a intensidade dos
sintomas. O PSA tem um papel decisivo na
avaliacdo do cancer de prostata e, caso seu valor
esteja alterado, uma avaliagdo especifica deve
ser feita.”

A ultrassonografia da prostata, seja por via
transabdominal ou pela via transretal, traz
informagdes imprescindiveis na tomada de
decisdo clinica, como a estimativa do volume da
prostata, medida de eventual residuo vesical pos-
miccional (RPM), medida do indice de protrusao
prostatica(IPP)eavaliagaodepossiveisalteragdes
nas paredes da bexiga, tais com espessamento,
trabeculacdes e pseudodiverticulos. A medida do
RPM tem correlagao com o risco de progressao
clinica da doenca. Pacientes com RPM > 100 mL
apresentam maior risco de hipocontratilidade
detrusora e reten¢do urinaria.>'  Essas
informacdes auxiliam na selecdo das possiveis
técnicas a serem utilizadas em caso de
necessidade de tratamento cirtrgico.

O IPP corresponde a medida da distancia
vertical desde o topo da protrusdo da prostata
até a base da bexiga, aferida utilizando a sec¢ao
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sagital da bexiga e da prostata com o ultrassom
por via transabdominal, e esta associado a um
maior risco de necessitar intervencao cirurgica.
O IPP ¢ classificado como grau 1 (< 5 mm), grau
2 (5-10 mm) e grau 3 (> 10 mm). Quanto maior o
IPP, maior a probabilidade de falha no tratamento
medicamentoso.'*!4

A urofluxometria € um procedimento simples
realizado em consultorio que apresenta relevancia
na avaliagdo dos STUI. A taxa de fluxo urinario
maximo menor que 10 mL por segundo tem
especificidade de 70%, valor preditivo positivo
de 70% e sensibilidade de 47% para o diagndstico
de obstrugdo infravesical em homens, e permite
avaliar também o volume urinado, a curva da
dindmica miccional e o tempo de da bexiga.'®

Outros exames complementares que também
fazem parte do arsenal da avaliagdo da HPB
sdo: a ultrassonografia de rins e vias urindrias,
que avalia o trato urindrio superior ¢ possiveis
complicagdes da HPB; a ressonancia magnética
da prostata, que mede o tamanho da prostata,
a presenca de lesdes suspeitas clinicamente
significativas para o cancer de prostata; o estudo
urodindmico, que avalia o funcionamento da
bexiga, esfincter uretral e uretra, determinando a
pressao detrusora durante o enchimento vesical e
avaliando arelagdo entre pressao detrusora e fluxo
urinario no esvaziamento; € a uretrocistoscopia,
que permite a visualizagdo direita da uretra,
uretra prostata, colo vesical e bexiga.!!"!?

Manejo da HPB

No que diz respeito ao tratamento, existe um
amplo espectro de opcdes, desde o tratamento das
condigdes subjacentes, que ocasionam sintomas
similares aos relacionados a HPB, passando por
tratamento clinico medicamentoso, até as opgdes
cirtrgicas.?

Para avaliar as indicacdes de tratamento
para a HPB sao considerados diversos critérios,
como a intensidade dos STUI, a qualidade de
vida do paciente, e, mais importante, o risco de
progressao da HPB e de suas complicacdes.?

O tratamento medicamentoso, quando indicado,
pode ser feito isoladamente (monoterapia) ou em
combinagao (terapia dupla ou tripla). E uma opgio
de manejo suficiente para parte dos pacientes, mas
podem causar efeitos colaterais significativos. Os
alfa-bloqueadores seletivos sdo agentes que podem
causar astenia, tontura e hipotensdo ortostatica
comumente, além de disfuncdo ejaculatoria
(ejaculacdo retrograda e falha na ejaculagao)
entre 1 a 10% dos casos. Os inibidores da 5 alfa-
redutase podem ocasionar redugdo da libido e
disfuncao erétil (até 5 a 7%), além de disfungao
ejaculatdria e ginecomastia (cerca de 1 a 2%). E
ha os inibidores da 5 fosfodiesterase que estdo
principalmente relacionados a manifestagdes de
vasodilatagdo.>!®

Sao candidatos ao tratamento cirtrgico: os
pacientes com risco de dano ao musculo detrusor;
aqueles que nao respondem ao tratamento
medicamentoso, ou que apresentam STUI
moderados a graves; em que a terapia oral nao
pode ser iniciada ou precisar ser descontinuada
devido aos efeitos colaterais intoleraveis; ou
quando o paciente ndo deseja tomar a medicacao
de forma continua.''?

Existem algumas indicagdes absolutas
classicas para o tratamento cirtrgico da HPB, que
sdo: a retencao urinaria recorrente; incontinéncia
urinaria por transbordamento; dilatacdo do trato
urinario superior, com ou sem insuficiéncia renal;
bem como a presenca de calculos ou diverticulos
na bexiga, os quais sao consequéncia de uropatia
obstrutiva, com significativo comprometimento
do trato urinario inferior, colocando em risco
também o trato urinario superior.?

Como ja foi mencionado, o urologista
desempenha um papel crucial, sendo capaz
de entender a histéria natural da evolugao da
HPB, saber identificar os sinais de faléncia dos
tratamentos conservadores e indicar a cirurgia
paraevitar consequéncias irreversiveis dadoenca.
Exemplos desses preludios ja foram abordados,
como a taxa de fluxo urinario maximo reduzido,
IPP elevado, RPM aumentado, sinais de bexiga
de esfor¢o, dentre outros.!'"
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Tipos de Tratamento Cirurgico para a HPB

A cirurgia ¢ um componente fundamental no
controle dos sintomas do trato urinério inferior
e na resolugdo da HPB. Existem diversos tipos
de modalidades disponiveis atualmente, como as
técnicas de resseccdo, enucleagdo, vaporizagao e
técnicas ablativas e ndo ablativas (Figura 1).'"12

Os procedimentos cirurgicos convencionais
para o tratamento da HPB incluem a ressec¢ado
transuretral da prostata (RTUP) e a prostatectomia
simples aberta convencional. Classicamente, a
RTUP ¢ geralmente indicada para prostatas com
até 80 gramas, enquanto a cirurgia aberta seria
a alternativa para a enucleagdo cirlrgica das
prostatas acima de 80 gramas. De maneira geral,
as demais técnicas cirurgicas sdo comparadas a
essas duas técnicas-padrdo.>*

Resseccao Transuretral da Prostata Monopolar
e Bipolar

A resseccdo transuretral da prostata (RTUP)
foi desenvolvida no inicio da década de 1940,
mas ainda ¢ considerada um tratamento cirirgico
padrdo para a HBP nas prostatas de volume até
80 cm?."”

A RTUP pode ser feita utilizando energia
monopolar ou bipolar. Na RTUP monopolar,
a energia ¢ transmitida através do corpo e
atinge a pele, enquanto que na RTUP bipolar
o circuito ¢ completado no local. No circuito
bipolar, a energia ¢ confinada entre um ativo
(loop de ressecc@o) e um polo passivo situado
na ponta do ressectoscOpio (sistemas bipolares
“verdadeiros”) ou na bainha (sistemas "semi"-
bipolares) usando solucdo salina normal para
irrigacdo, eliminando o risco de sindrome
p6s-RTU, relacionados a absor¢do de solucao
hipotonica (ndo salinas), necessarias nos
casos da RTUP monopolar. A RTUP remove
quantidade varidvel de tecido da zona de
transicdo da prostata, levando a redugdes
médias do volume da glandula e do PSA entre
25-58%.'18

A RTUP monopolar ¢ um tratamento eficaz
para STUI moderados a graves. Essa técnica
deve ser considerada nas prostatas até 80 gramas
ja que as taxas de complicagdes aumentam em
prostatas maiores'® ¢ com duragdo da cirurgia >
90 minutos.*

A RTU bipolar tem eficacia semelhante a RTU
monopolar, porém apresenta menores taxas de
morbidade perioperatoria, tornando-se, assim, a
preferéncia entre as duas técnicas, especialmente
em prostatas maiores.?!

A incisdo transuretral da prostata ¢ realizada
com a al¢a de Collins usando eletrocautério, onde
¢ feita a incisao no colo vesical sem a remoc¢ao
relevante de tecido. Deve ser considerada apenas
em prostatas pequenas < 30 mL e sem lobo
médio."

Com o objetivo de reduzir a ejaculagdo
retrograda, a necessidade de internagdo, o uso
de anestesia geral, a morbidade associada e
proporcionar preservacao da funcdo sexual,
novas técnicas cirurgicas tém surgido e estdo
atualmente sob investigacdo. Chamadas em
conjunto de técnicas cirurgicas minimamente
invasivas, da sigla em inglés “MIST” (minimally
invasive surgical therapies), todas essas técnicas
devem ser consideradas apenas em pacientes
selecionados e ainda carecem de estudos com
bons niveis de evidéncia e acompanhamento
de longo prazo. Dentre elas € possivel citar: o
UroLift (NeoTract, Inc., Pleasanton, CA, USA),
que utiliza implantes de nitinol permanentes
para a elevacao da uretra prostatica; o sistema
Rezum (Rezum System, Boston Scientific,
Marlborough, MA), em que a energia por
radiofrequéncia ¢ transformada em energia
térmica na forma de vapor de agua, que por sua
vez causa necrose celular no tecido prostatico; a
hidrodisseccao guiada por imagem assistida por
robo, conhecida como Aquablation (AquaBeam
System, PROCEPT BioRobotics Inc., Redwood
City, CA, USA), em que o jato de solugdo salina
direcionado de alta velocidade faz a ablag¢ao do
tecido prostatico sob orientagdo de ultrassom
transretal em tempo real; a embolizacao arterial;
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Figura 1. Algoritmo com as op¢des de abordagens cirtirgicas de acordo com as evidéncias disponiveis
e o perfil do paciente.

PACIENTES COM HPB
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e o dispositivo de implante temporario de
nitinol na prostata, chamado de iTIND (Medi-
Tate 1td., Or-Akiva, Israel). Contudo, todas
essas modalidades ainda ndo estdo plenamente
estabelecidas no controle de sintomas a longo
prazo e sdo geralmente empregadas como opgdes
terapéuticas.’??

A ablagdo de tecido prostatico utilizando um
tipo de energia com comprimento de onda de
532 nm cuja caracteristica € a alta afinidade pela
hemoglobina, o laser Greenlight, foi utilizado
inicialmente com a técnica de “fotovaporiza¢ao”
da prostata. Ele utiliza uma fibra de disparo
lateral e € uma alternativa 8 RTUP, com menores
taxas de sangramento € com a vantagem de
poder ser utilizada em pacientes que necessitem
manter anticoagulagdo. Suas limitagdes estdo
associadas a dificuldade em determinar os limites
anatomicos corretos e auséncia de tecido para
analise histopatolédgica. O seu uso na enucleagao
da proéstata ¢ limitado e apresenta desvantagens
quando comparado a outras fontes de laser como
o Holmium e o Thulium.*

Dentre as modalidades cirtrgicas disponiveis,
destaca-se a enucleacdo da prostata, que
representa um conjunto de diferentes técnicas
cirtirgicas em que o urologista disseca o adenoma
prostatico na sua transicdo com a capsula da
prostata, o que possibilita remover o adenoma
por completo. Isso pode ser alcangado de
algumas formas: com a prostatectomia simples
aberta convencional, em que ¢ realizada uma
cirurgia aberta; a enucleagdo por via endoscopica
transuretral utilizando algum tipo de energia a
laser ou com a alga de resseccao bipolar; ou com
a prostatectomia simples minimamente invasiva
laparoscopica ou assistida por robdtica.!!:!2

A prostatectomia aberta ¢ o tratamento
cirtirgico mais antigo para a HPB, em que o
adenoma obstrutivo ¢ enucleado com o dedo
indicador do cirurgido. Apesar de ser o método
cirirgico mais invasivo, ¢ eficiente e pode
ser considerado para prostatas com aumento
significativo > 80 mL. A prostatectomia aberta
¢ um tratamento que pode ser considerado se a

prostata tiver um grande volume e ndo estiver
disponivel o laser de Holmium ou um sistema
bipolar.!:1?

Enucleacao Endoscépica da Prostata

Em busca por formas de tratamentos menos
invasivos, com menores taxas de complicagdes
e que fossem tao eficazes quanto as técnicas
classicas, surgiu a Enucleacao Endoscopica da
Prostata (EEP). Os lasers de Holmium e Thulium
sao adequados para realizar a enucleagdo
endoscopica devido as suas caracteristicas de
conseguirem realizar uma penetracdo apenas
superficial e de possuirem melhores propriedades
de coagulacdo nos tecidos do que a RTU
monopolar ou bipolar.

Existem algumas formas de fonte de energia
que podem ser usadas para a EEP, sendo as
principais: a enucleagdo da prostata com laser
de Holmium (HoLEP), a enucleacao da prostata
com laser de Thulium (ThuLEP) e a enucleacao
transuretral bipolar da prostata (BipoLEP).

Mesmo com todas as melhorias ao longo
dos anos, o BipoLEP ainda apresenta notaveis
desvantagens quando comparado ao HoLEP*
como tempo cirdrgico maior, risco aumentado
de sangramento, maior necessidade de irrigacao
vesical pos-procedimento e nao ¢ capaz de tratar
calculos vesicais de forma simultanea, além de
apresentar menor visibilidade intraoperatoria e o
plano de dissecc¢do cirtrgico ndo ser tdo evidente.?

O Thulium ¢ um laser de onda continua com
capacidades ablativa e de coagulagao dos tecidos
elevadas. Por outro lado, o Holmium é um laser
de onda pulsada. Por isso, o Thulium tem uma
maior capacidade de “corte” no tecido, enquanto
o Holmium “disseca” os tecidos de forma mais
eficaz.

Por ser mais recente, o ThuLEP ainda ndo
apresenta dados na literatura com resultados
de eficacia a longo prazo tdo robustos, mas
um estudo randomizado recente evidenciou
resultados funcionais intra e pos-operatorios
semelhantes aos do HOLEP aos 18 meses.?
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A EEP com o HoLEP ¢ a abordagem que
possui 0o maior volume de evidéncias que apoiam
a sua utilizagdo e os resultados a longo prazo.?’

Enucleacao da Prostata com Laser de
Holmium (HoLEP)

Frauendorfer e Gilling desenvolveram e
introduziram o laser de holmium pulsado, como
¢ feito na atualidade, a partir de 1998 na Nova
Zelandia, dando inicio a enucleagdo da prostata
com laser de Holmium (HoLEP).?

O laser de holmium, que ¢ o Ho-YAG
(holmium: yttrium-aluminium-garnet), ¢ um
laser pulsado de alta poténcia que ¢ absorvido
pela agua e pelos tecidos contendo agua,
gerando coagulagdo e necrose de tecidos por
uma distancia entre 3 a 4 mm. Toda pulsacao
desse laser ¢ absorvida pela agua, criando uma
diminuta bolha de vapor, que ¢ suficiente para
dissecar os tecidos e possibilita realizar a cirurgia
(Figura 2).!1:12

HoLEP versus Técnicas Classicas

Ainda nos dias de hoje, caso ndo esteja
disponivel equipamento pararealizaraenucleacao

endoscopica da prostata ou o urologista nao tiver
treinamento especifico, a prostatectomia simples
aberta (PA) continua sendo o tratamento padrao
para prostatas de grande volume > 80 mL. Isso
se deve ao fato desse procedimento conseguir
remover todo o adenoma e possuir baixas taxas
de reoperacao por recidiva da doenga, apesar da
sua alta morbidade associada ao procedimento,
como arelativa alta probabilidade de necessidade
de transfusao sanguinea e tempo de recuperacao
¢ internamento prolongados.!!:!2

Diversos estudos randomizados e controlados
compararam o HoLEP com a prostatectomia
simples aberta. Eles evidenciaram que o HoLEP
tem eficicia equivalente a cirurgia aberta
em prostatas acima de 80 gramas no que diz
respeito aos resultados funcionais a longo prazo,
sendo a melhora do IPSS e o tempo de cirurgia
semelhantes. Além disso, o HoLEP apresenta
redugdes significativas no tempo de internamento
hospitalar, no tempo de uso de sonda vesical, na
perda de sangue e na taxa de transfusdo.?-3!

Por isso, a enucleagdo endoscopica da
prostata ja substituiu de forma eficaz e segura a
prostatectomia aberta como o tratamento padrao-

ouro para glandulas prostaticas médias e grandes
desde o ano de 2016.%

Figura 2. Ressectoscopio disseca o adenoma da loja prostatica.

/- Adenoma

NN

efi-bloc adenoma

T

Desenho mostra como o ressectoscopio disseca o adenoma da loja prostatica.
Ao final, ele ¢ deslocado para a bexiga e ¢ feita a morcelagao.
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Historicamente, a RTUP foi o tratamento
cirtirgico padrao-ouro (apenas para as prostatas
menores de 80 gramas), sendo a técnica na qual
ao outras modalidades sao comparadas.'!!?

Existem muitos estudos com nivel 1 de
evidéncia que comparam diretamente o HoLEP
a RTUP. A enucleacdo endoscOpica mostrou
resultados superiores ou equivalentes aos da
RTUP nesses estudos. E justamente devido a
essas referéncias robustas que as diretrizes mais
recentes da AUA e da EUA colocam a enucleacao
endoscopica da prostata como o novo tratamento
padrdo para a HPB.!":12

Os principais motivos que impulsionaram o
interesse da migracao da RTUP (para o HoLEP)
foram o risco da sindrome pos-RTU, o maior
risco de sangramento, menor taxa de recorréncia
¢ a limita¢ao do volume da prostata.®

Metanalise de estudos randomizados e
controlados demonstrou que o HoLEP ¢ o
unico procedimento endoscdpico que foi capaz
de apresentar o IPSS e a taxa de fluxo maximo
superioresaodaRTUP.O HoLEP foiatnicatécnica
que nao necessitou de reoperagao por crescimento
do adenoma apo6s 5 anos de seguimento, diferente
da PA, da RTUP monopolar e da RTUP bipolar.
O HoLEP tem menores complicagdes do que a
RTUP e nao existe relato da sindrome p6s-RTU
(hiponatremia dilucional).?*

Outra metanalise comparando ensaios
clinicos randomizados demonstrou que o
HoLEP também tem menos perda de sangue no
intraoperatorio, menor tempo de uso de sonda
vesical, menor tempo de internamento hospitalar
e menor taxa de transfusdo quando comparado a
RTUP monopolar.*

As diretrizes da Associacdo Europeia de
Urologia (European Association of Urology -
EAU) de 2024 ressaltam que o HoLEP, quando
comparado a RTUP, apresenta, de forma
semelhante, eficacia em médio e longo prazo e
seguranca em curto prazo, ambos com nivel 1
de evidéncia. Traz também evidéncias de nivel
1 demonstrando maior seguranga perioperatoria
do HoLEP, apesar de tempos cirurgicos mais
longos. Por isso, recomenda fortemente que
o HoLEP pode ser oferecido aos homens com
STUI moderados a graves como uma alternativa
a resseccdo transuretral da prostata ou a
prostatectomia aberta (Tabela 1).!!

A diretriz mais recente da Associacdo
Americana de Urologia (American Urological
Association - AUA) de 2023 recomenda com
classificagao de for¢a moderada, que o HoLEP
(ou o ThuLEP) deve ser considerado como uma
op¢ao de tratamento da HPB/STUI, a despeito do
tamanho da proéstata, a depender da experiéncia
do urologista com essa técnica (Tabela 1).!?

Tabela 1. Nivel de evidéncia e grau de recomendacao.

Nivel de Evidéncia

Nivel 1 Evidéncia baseada em ensaios clinicos randomizados ou metanalise de ensaios clinicos.
Nivel 2 Evidéncia baseada em estudos prospectivos nao randomizados.
Nivel 3 Evidéncia baseada em relatos de casos ou opinido de especialistas.
Grau de Recomendacgio

A A recomendagao ¢ baseada em um ou mais estudos de nivel 1.

B A melhor evidéncia disponivel esta em nivel 2.

C A melhor evidéncia disponivel esta em nivel 3.

D A melhor evidéncia disponivel estd menor que nivel 3 e inclui opinido de especialistas.

Adaptado e traduzido das Diretrizes da American Urological Association, 2023.
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O HoLEP e o ThuLEP sdo as tnicas técnicas
cirirgicas indicadas de forma universal para
o tratamento da HPB, independentemente do
tamanho da prostata, segundo as diretrizes da
AUA. Além disso, pode ser feito se houver
alto risco de sangramento do paciente ou se ja
realizou cirurgias anteriores na prostata. Por
todos esses fatores, ja ¢ considerado por alguns
como o novo tratamento cirirgico padrao-ouro
(Figura 3).!23%¢

Possiveis Complicacdes do HoOLEP

Alesdo do esfincter urinario € potencialmente
a complicagdo mais importante relacionada a
técnica cirurgica, causando sérias consequéncias
na vida do paciente.’’

O HoLEP apresenta menos complica¢des
imediatas do que a RTUP e a PA. Tem menor
sangramento pods-operatorio, menos tempo de
cateterismo, menor duracao do internamento e
baixo risco de hemotransfusdo. Apresenta taxas
semelhantes a RTUP de retengcdo urindria e
infec¢do urinaria.’’

A incontinéncia transitoria pds-operatoria
acontece entre 1,3-20% das cirurgias, tendo
relacdo com maior tempo cirurgico, prostatas

Figura 3. Imagens endoscopicas transuretrais durante o procedimento do HoLEP.

= —

dissec¢do no plano da capsula prostatica.

A. E possivel observar os lobos laterais da prostata causando obstrugio do limen uretral. B. A fibra de laser realiza a

maiores € mais em idosos.*® Por outro lado, a
incontinéncia definitiva é rara.*

O HoLEP ndo altera de forma significativa as
erecdes oualibido dopaciente, mas estd associado
a elevadas taxas de ejaculagdo retrograda, cerca
de 70% (50-96% vs. 50-86% na RTU).*

Em relagdo as complicacdes de longo prazo
do HoLEP, devem-se citar as estenoses uretrais e
do colo vesical (3,2%), mas ambas as taxas sao
semelhantes a outras técnicas endoscopicas.*!

E bem documentado que a experiéncia do
urologista € o principal fator que afeta a taxa de
complicagdes no HoLEP.#?

O HoLEP ¢ uma cirurgia completamente
endoscopicae que pode ser feitaem todas as prostatas,
independentemente do seu tamanho, diferente da
RTUP. Apresenta a baixa taxa de morbidade (que ¢
relacionada aos procedimentos endoscopicos) e tem
a eficiéncia da PA no controle da doenga (menor
recidiva por retirar mais adenoma), ou seja, o HoOLEP
¢ capaz de reunir o melhor do que as técnicas padrao
historicamente utilizadas oferecem.*

O HoLEP no Hospital Santa Izabel

A iniciativa de implementar a estrutura
necessaria para realizacdo do HoLEP no Hospital
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Santa [zabel foi proposta pelo Servigo de Urologia
do HSI e, uma vez aprovada, os primeiros casos
foram realizados na instituicdo em 2023 (Figura
4). Desde entdo, aproximadamente 60 pacientes
jé foram beneficiados com essa técnica.

A cirurgia do HoLEP ¢ um procedimento
endoscopico transuretral em que a energia do
laser ¢ aplicada no tecido através de uma fibra
de silica utilizando um elemento de trabalho
modificado de fluxo continuo de 24 Fr ou
26 Fr. A fibra de laser atravessa o canal de
trabalho e permite ao urologista controlar sua
distancia do alvo. Assim, ¢ possivel realizar a
remoc¢do de todo o adenoma da prostata. Apos
realizar a enucleagdo, o adenoma prostatico
¢ deslocado até a bexiga (Figura 4), onde um
equipamento (morcelador) realiza a aspiragao
e fragmentagdo do tecido removido através de

um endoscopio (nefroscopio ou morceloscopio)
por via transuretral. Ao final do procedimento,
o paciente ¢ mantido com uma sonda vesical de
demora com irrigagdo vesical continua com soro
fisiologico.

Anossaexperiéncia ¢ compativel com os dados
robustos dos estudos, em que se pode observar
uma melhor recuperagdo dos pacientes, com
tempo de uso de sonda vesical e internamento
hospitalar inferiores a 24 horas.

Conclusao

A enucleagdo endoscopica da prostata
com laser ¢ uma técnica completa para o
tratamento da HBP e ja existem muitos estudos
randomizados e controlados comprovando seus
beneficios. E um procedimento que une o que

Figura 4. Ressectoscopio iniciando a enucleagdo da prostata com laser de Holmium.

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



Rev. Cient. HSI 2024;8(4):168-180

Enucleacdo Endoscopica da Prostata na HPB 179

ha de melhor quando comparado as melhores
técnicas classicas; apesar de possuir os mesmos
resultados funcionais e de duragao dos beneficios
da prostatectomia simples, apresenta menor
tempo de permanéncia hospitalar e taxas de
complicagdes perioperatorias inferiores do que
a RTUP. Além disso, traz a caracteristica impar
de poder ser indicado para prostatas de todos os
tamanhos. O HoLEP ja passou no teste do tempo
e ¢ um grande aliado no tratamento da HPB.
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ATUALIZACAO DE TEMA

Perspectivas Atuais e Futuras do Tratamento da
Doenca de Sjogren

Current and Future Perspectives on the Treatment of
Sjogren s Disease

Viviane Machicado'*, Gabriela Afonso Pereira’
IServigo de Clinica Médica do Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

A doenca de Sjogren (DSJ), de acordo com a nova nomenclatura, é uma doenca
reumatica autoimune sistémica caracterizada principalmente pela presenca de
um intenso infiltrado linfocitico periepiteleal nas glindulas salivares e lacrimais,
levando a disfuncio e, consequentemente, a sindrome sicca. O espectro das
manifestacdes clinicas dessa doenca é bastante amplo e, por vezes, complexo.
O tratamento é bastante desafiador, pois, nas ultimas décadas, poucas opg¢oes
terapéuticas tornaram-se disponiveis. Entretanto, novos alvos terapéuticos tém
sido estudados, com resultados promissores.

Palavras-chave: Doenca de Sjogren; Manifestacées Sistémicas; Tratamento.

Sjogren's disease (SJD), updated by new nomenclature, is a systemic autoimmune
rheumatic disorder primarily characterized by a pronounced lymphocytic infiltration
of the salivary and lacrimal glands. This infiltration results in glandular dysfunction,
leading to sicca syndrome. The clinical manifestations of SID are diverse and often
complex, presenting a broad spectrum of symptoms. Treatment remains a significant
challenge, as few therapeutic options have emerged over the past decades. However,
recent research into new therapeutic targets has shown promising potential for
advancing patient care.

Keywords: Sjogren’s Diseas; Systemic Manifestations; Treatment.

A sindrome de Sjogren ou doenga de Sjogren (DSj), de acordo com a
nova nomenclatura, representa uma doenca sist€émica cronica caracterizada
primordialmente pelo acometimento autoimune de glandulas exdcrinas.
Mulheres na faixa etaria de 50 a 60 anos constituem o perfil epidemiologico
predominante. A infiltragdo linfocitica das glandulas lacrimais e salivares
desencadeia sinais e sintomas que compoem a sindrome sicca, conjunto de
manifestagdes mais comumente encontrado entre os portadores da DS;j.!
Apesar de ser frequentemente considerada como uma patologia inocua, a
DSj apresenta-se de diversas formas, podendo acometer todos os sistemas e
acarretar graves repercussoes clinicas.?

As terapias convencionalmente utilizadas no manejo da DSj tém como
principal objetivo o manejo sintomatico, principalmente de manifestagdes
glandulares. Nao ha, at¢ o momento, evidéncias que solidifiquem o manejo
especifico direcionado para as manifestacdes sistémicas, ainda que estejam
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presentes na maioria dos pacientes. Ademais,
diversamente do que ocorre na abordagem
de outras doencas reumatoldgicas, como no
lupus eritematoso sist€émico (LES) e na artrite
reumatoide (AR), drogas modificadoras de
doenca nao sdao uma realidade na DS;j. Este artigo
tem como objetivo revisar os principais avangos
obtidos quanto as terapias para controle da DS;.

Manifestacoes Clinicas

A sindrome sicca afeta cerca de 95% dos
pacientes portadores de DSj e caracteriza-
se ndo somente pela presenca de xerostomia
e xeroftalmia, como classicamente relatado,
como também por uma ampla gama de
manifestagdes. Maior incidéncia de caries e
candidiase oral, disfagia, doenca do refluxo
gastresofagico (DRGE) e hipogeusia podem
ocorrer pelo comprometimento da fungdo das
glandulas salivares.! Quanto ao acometimento
lacrimal, xeroftalmia € o principal sintoma,
podendo associar-se a prurido, turvamento
visual, ulceragdes e perfuragdes corneas.
Outras manifestagdes frequentes relacionadas a
sindrome sicca incluem ressecamento vaginal e
dispareunia, assim como xerose.*

A documentacgao objetivadocomprometimento
glandular pode ser obtida através de diferentes
testes diagnosticos. Para avaliacao das glandulas
salivares, os principais métodos utilizados sdo a
sialometria e exames de imagem, principalmente
a ultrassonografia, assim como a biopsia. O teste
de Schirmer e o de rotura do filme lacrimal, por
sua vez, sao avaliacOes uteis na deteccdo da
hipofun¢ao lacrimal.'#

Laboratorialmente, a DSj caracteriza-se
pela positividade dos anticorpos anti-Ro/SSA
e/ou anti-La/SSB, presentes em 60-80% dos
pacientes com DSj primaria. Outros marcadores
possivelmente  associados  incluem  fator
reumatoide (FR) e os anticorpos anti-CCP e anti-
centrdmero, em menor propor¢ao.*

Apesar de negligenciadas, manifestagoes
extra-glandulares apresentam valor prognostico e

podem estar presentes em até 70% dos pacientes.
Alguns fatores relacionam-se ao aumento de
risco de desenvolvimento de manifestagoes
sistémicas, dentre eles: positividade do anti-
Ro, idade mais jovem de inicio de doenga; etnia
negra; sexo masculino; e positividade do FR.*

Acometimento musculoesquelético expressa-
se corriqueiramente através de queixas como
fadiga e artralgias, podendo ocorrer, mais
raramente, artrites e miosites, principalmente
miosite por corpusculo de inclusdo. Da mesma
forma, lesdes cutaneas vasculiticas, fendmeno
de Raynaud e ulceragdes e nddulos subcutaneos
também podem ocorrer como manifestagdes
dermatologicas.?

Sinais e sintomas neuroldgicos nao sao
incomuns em pacientes com DSj, podendo
apresentar-se como manifestagdes iniciais da
doenca. O envolvimento do sistema nervoso
periférico ¢ mais comum, especialmente por
meio de polineuropatias sensitivas ou sensitivo-
motoras. O sistema nervoso central, por sua vez,
pode desencadear quadros potencialmente graves
quando afetado, como desordens esclerose
multipla-like e mielite transversa.?

Outras  manifestagcdes  extra-glandulares
incluem a nefrite tubulointersticial, acidose
tubular renal, citopenias ¢ a doenga pulmonar
intersticial, sobretudo com padrao de pneumonia
intersticial ndo especifica (PINE).? O linfoma
pode ser citado como uma das complicagdes
mais temidas, com incidéncia de cerca de 2,7 a
9,9% dos pacientes, majoritariamente do tecido
linfoide associado a mucosa (MALT).!2#

Com a finalidade de auxiliar na avaliagdo
da atividade e grau de acometimento da DSj, a
European League Against Rheumatism (EULAR)
desenvolveu, em 2009, a ferramenta FULAR
Sjogren's  syndrome disease activity index
(ESSDALI). Esta compreende 12 dominios e tem
sido amplamente utilizada para avaliacdo de
desfechos em ensaios clinicos randomizados.’
O EULAR Sjogren's Syndrome Patient Reported
Index (ESSPRI), por sua vez, avalia sintomas da
sindrome sicca e fadiga relatados pelo paciente.!
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Desta forma, a partir do entendimento da
variedade de manifestacdoes da DSj, € possivel
constatar que a sua abordagem deve, idealmente,
incluir terapias que sejam nao apenas eficazes,
mas que também abordem de forma integral
a complexidade intrinseca desta condicao,
reconhecendo-a enquanto uma  sindrome
multifacetada.

Terapias Convencionais

O manejo convencional da DSj visa, como
principal objetivo, a redugdo da sintomatologia,
sobretudo aquela associada asindrome sicca. Para
a disfungao leve, deve ser priorizada abordagem
nao farmacologica, com o uso de estimuladores
gustativos ou mecanicos, como o xilitol e
gomas de mascar sem agucar, respectivamente.
Agonistas  muscarinicos  (pilocarpina e
cevimelina) tornam-se opg¢des terapéuticas na
presenca de xerostomia moderada a grave. Em
caso de refratariedade, ¢ possivel a utilizagao de
mucoliticos ¢ eletroestimulagdo.'*

A xeroftalmia frequentemente exige o uso
de lagrimas artificiais e lubrificantes oculares.
A aplicagdo topica de anti-inflamatoérios nao
esteroidais (AINEs) e corticoides por curtos
periodos, assim como de ciclosporina A (CYA) ¢
considerada em casos graves e refratarios a estas
medidas. Colirios derivados de soro autdlogo
ou alogénico, apesar de pouco disponiveis,
constituem opcao terapéutica se ausé€ncia de
melhora com o tratamento inicial.! Apesar de
utilizadas ha décadas na DSj, grande parte das
recomendacoes sobre a abordagem dos sintomas
orais e oftalmologicos sdo extrapoladas de
revisdes sistemdticas que incluiram amostras
heterogéneas de pacientes, nao somente
portadores desta patologia."’

O tratamento imunossupressor sistémico,
por sua vez, ¢ recomendado na presenca de
manifestacdes extraglandulares moderadas a
graves. Jacques-Eric ecolaboradores8 avaliaram,
por meio do ensaio clinico randomizado JOQUER
(2014), a utilizagao de hidroxicloroquina (HCQ)

para manejo da sindrome sicca, fadiga e dor em
120 pacientes diagnosticados com DSj. Nao foi
evidenciada diferenca estatisticamente relevante
no uso da droga apés 24 semanas, quando
comparada a placebo. Contudo, alguns autores
consideramumatendénciaaobeneficionareducao
da dor, uma vez que houve redugao de 4,92 (2,94)
para 5,08(2,48) no controle e 5,09(3,06) para
4,59(2,90) no grupo HCQ (95% I1C-0.71(-1,46
a 0,04); p = 0,06). A despeito do baixo nivel de
evidéncia do uso de HCQ no controle da fadiga
e manifestacdes musculoesqueléticas, seu uso ¢
recomendado pelas principais sociedades, tendo
em vista a baixa incidéncia de efeitos colaterais
e a auséncia de alternativas terapéuticas com este
objetivo.!*

De modo geral, as evidéncias acerca de
imunomoduladores sistémicos convencionais,
como a azatioprina (AZA), o micofenolato e o
metotrexato, sdo controversas. Embora tenha
sido associados a melhora de pneumopatia e
mielopatias em relatos de caso, o uso da AZA
(1mg/kg/dia) na DSj foi avaliado em 25 pacientes
em um ensaio clinico controlado e duplo-cego,
sem evidéncia de melhora de desfechos clinicos
ou laboratoriais.” Em outro estudo, 11 pacientes
foram acompanhados durante 6 meses de terapia
com micofenolato de sodio, apresentando
melhora  substancial e  estatisticamente
significativa da avaliacao subjetiva da sindrome
sicca, bem como de parametros laboratoriais,
como niveis de complemento e gamaglobulinas,
apesar de ndo terem apresentado mesmo efeito em
desfechos objetivos, como o teste de Schirmer.!°
A despeito, a EULAR' e a CHEST!! consideram
ambas as drogas como opg¢des terapéuticas em
pacientes com doenca intersticial pulmonar
moderada a grave com o objetivo de poupar e
evitar corticoterapia de longo prazo.

O metotrexato ¢ considerado especialmente na
presenca de envolvimento articular significativo,
tendo em vista evidéncias estendidas a partir
de estudos realizados em outras doencas
reumatoldgicas. Na DSj, seu uso foi avaliado
em ensaio clinico aberto na dose de 0,2 mg/kg/
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semana, com relato de melhora de edema de
parétidas e tosse seca, sem relacdo semelhante
com xeroftalmia ou xerostomia.'?

De forma semelhante, sdo escassos estudos
que avaliaram o uso da ciclofosfamida no
DSj. O principal deles incluiu 14 pacientes
com mielopatia grave que foram submetidos
a infusdes mensais de 700 mg/m* associadas a
corticoterapia durante um ano, com aparente
melhora da funcionalidade. As principais
recomendacoOes relacionadas a ciclofosfamida
direcionam-se a casos refratarios, nos quais a
corticoterapia e outras drogas imunomoduladoras
nao obtiveram sucesso.'

Em contrapartida, estudos recentes sugerem
beneficio da associagdo de leflunomida com
HCQ em pacientes com DSj. RepurpSS-I foi
um ensaio clinico randomizado duplo-cego
que avaliou esta combinagdo por 24 semanas e
demonstrou uma redu¢ao do ESSDAI de -4,35
pontos (95% CI -7,45 a -1,25, p=0,0078) entre o
grupo intervengdo versus controle.'

Imunobiolégicos e Terapias-Alvo

Nos ultimos anos, diversos estudos tém
sido desenvolvidos para avaliagdo de drogas
imunobioldgicas no tratamento da DSj. De forma
didatica, estas podem ser classificadas consoante
seus mecanismos de a¢ao em:

A. Modulacdo da Imunidade Inata

Os inibidores do TNF-alfa (fator de necrose
tumoral alfa) sdo imunobioldgicos capazes de
reduzir os niveis dessa citocina responsavel
pela ativagdo da cascata de sinalizagdo e
perpetuagdo da apoptose e inflamagao. A terapia
com infliximabe na DSj, em ensaio clinico com
16 pacientes, sugeriu beneficio do uso da droga
na aprimoragcdo do quadro global, sindrome
sicca e fadiga. Contudo, posteriormente, foi
divulgada nota de retratacdo que apontou erros
metodologicossignificativosquecomprometeram
os resultados obtidos neste estudo.”* Em

2004, o TRIPPSS trial,’> com amostra de 103
pacientes, demonstrou ndo haver diferenca
estatisticamente relevante na comparagao entre
o grupo infliximabe e placebo para desfechos de
sindrome sicca ¢ manifestagoes articulares. De
forma analoga, estudos envolvendo o etanecerpte
ndo apresentaram resultados promissores.!®

As interleucinas, assim como o TNF-
alfa, desempenham papel crucial na cascata
inflamatoria, o que poderia, do ponto de
vista tedrico/bioldgico, estar relacionado a
fisiopatogenia da sindrome em questdo. Neste
ambito, o tocilizumabe, um anticorpo monoclonal
contra o receptor de IL6, foi avaliado em estudo
com 110 pacientes diagnosticados com DS;j,
sem demonstracao de eficacia na redugao forma
sistémica da doenga.'” O anti-IL1 anakinra
igualmente nao apresentou beneficio na avaliagao
dos desfechos priméarios propostos por Norheim
e colaboradores. A despeito, em analise pos-hoc
foi aventada hipdtese de impacto favoravel no
grupo intervengao, que atingiu reducao de pelo
menos 50% na escala visual de fadiga em metade
dos pacientes versus 7,7% do grupo controle (p
=0,03)."®

Os inibidores da JAK (janus quinase), por
sua vez, caracterizam-se por regular as vias de
sinalizagdo do interferon (IFN) e outras citocinas
que participam do processo de autoimunidade.
Em 2022, foi produzido um estudo piloto nao
randomizado e ndo controlado incluindo 11
pacientes com DSj em uso de baracitinibe, um
inibidor da JAK1 e JAK2, que foi associado a
redugdo significativa (>3 pontos) do ESSDAIedo
ESSPRI." Atualmente, esta em desenvolvimento
o primeiro ensaio clinico randomizado que
analisa o farmaco na DS;j.?

No que tange a utilizagdo do filgotinibe,
um inibidor seletivo oral da JAKI, Price e
colaboradores?®! ndo identificaram superioridade,
quando comparado a placebo, para o desfecho
primario composto por redugdo dos niveis
de proteina C reativa (PCR) e escalas visuais
analogas para doenca global, dor, xerostomia,
xeroftalmia e fadiga. Também nao houve
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diferencanaavaliagao dos desfechos secundarios,
embora a andlise do subgrupo de pacientes
com alta carga de doenga, com ESSDAI > 14
pontos, tenha sugerido tendéncia a redugdo do
escore. Da mesma forma, resultados negativos
foram evidenciados na analise dos bragos para
lanraplenibe e tirabrutinib, inibidores da spleen
tyrosine kinase (SYK) e da Bruton’s tyrosine
kinase (BTK), respectivamente, enzimas
relevantes no processo de sinalizagdo dos
linfocitos B.

B. Modulacdo da Imunidade Adaptativa

A via de ativacdo das células B tem sido
estudada como um dos principais alvos na DSj,
visto que estas células desempenham papel
fundamental na sua fisiopatogenia. O rituximabe
¢ um anticorpo monoclonal contra o antigeno
CD20, presente na membrana dos linfécitos B,
provocando a reducao da hiperatividade destas
células, considerada essencial na fisiopatogenia
da sindrome.”? Meijer e colaboradores, ao
avaliaremaeficaciadorituximabe em 30 pacientes
com DSj, demonstraram redugao significativa do
fluxo salivar (desfecho primario), bem como de
manifestagdes vasculiticas (desfecho secundario)
apoOs 36 semanas.”

Embora haja plausibilidade biologica e
resultados promissores em estudos menores
prévios, os ensaios clinicos randomizados e
duplo-cegos TEARS?* ¢ TRACTTISS trial*® ndo
evidenciaram eficacia na reducao da ESSDAI,
dor ou sintomas secos com o uso da droga.
Analise post-hoc do TRACTISS trial, todavia,
ao utilizar o desfecho Composite of Relevant
Endpoints for Sjogren's Syndrome (CRESS),
apontou resposta em 49% dos pacientes no grupo
rituximabe versus 30% no grupo placebo (p =
0,026) Este desfecho ¢ constituido por: reducao
do ESSDAI > 5 pontos; reducao do ESSPRI de
> 1 ponto ou 15% do valor basal; melhora dos
parametros do teste de Schirmer e de rotura do
filme lacrimal; incremento do fluxo salivar de >
25%; parametros sorologicos avaliados através

de queda de > 25% do FR e > 10% dos niveis de
IgG. Resposta foi definida pela presenca de ao
menos trés dos cinco itens.*

O fator de ativacdo de linfécitos B (BAFF)
compde uma das citocinas produzidas pela
resposta imune inata e desempenha papel no
inicio da resposta adaptativa. Este fator consiste
no alvo da terapia com o belimumabe. Seu uso foi
inicialmente avaliado através do ensaio clinico
BELISS, que incluiu 30 pacientes diagnosticados
com DSj, durante 24 semanas, demonstrando
reducgdo significativa do ESSDAI, do ESSPRI e
dos sintomas secos.”” Uma revisdo sistematica
desenvolvida a partir de analises em momentos
distintos deste mesmo ensaio sugere resultados
semelhantes, com evidéncia de beneficio de
sintomas articulares, linfadenopatias e edema de
parotidas com o belimumabe.?A ultima diretriz
da EULAR propde seu uso em manifestagoes
sistémicas refratarias.’

Da forma semelhante, o sinergismo da
combinacdo de rituximabe ao belimumabe tem
sido estudado, tendo em vista que o primeiro ¢
capaz de suprimiracarga de células B, e o segundo
de manté-las depletadas por inibir o efeito
rebote de elevacdo do BAFF. A administracao
sequencial belimumabe-rituximabe foi avaliada
por ensaio randomizado fase II e associada
a redugdo importante do ESSDAI quando
comparada ao placebo.”

Novas drogas que sintetizam agoes
complementares estdo sendo desenvolvidas,
dentre elas o ianalumabe, anticorpo monoclonal
capaz de inibir o receptor BAFF e eliminar
linfécitos B. Um estudo fase IIb, ao randomizar
190 pacientes com DSj, demonstrou reducao
estatisticamente significativa do ESSDAI nos
grupos que utilizaram diferentes doses do
ianalumabe.’® Mais recentemente, o telitacepte,
um inibidor duplo da BAFF e do ligante indutor
de proliferacao (APRIL), também avaliado por
meio de ensaio clinico randomizado, evidenciou
resultados semelhantes.*!

Na via dos linfocitos T, por sua vez, o
abatacepte consiste em uma proteina composta
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por uma imunoglobulina humana IgG combinada
a CTLA4 e age ao inibir a ativagdo destas
células. Isto ocorre pela ligagdo competitiva
da droga aos receptores CD80/86, presentes
nas células apresentadoras de antigenos, em
detrimento da CD28 presente nos linfocitos. Baer
¢ colaboradores,’> ao avaliarem o abatacepte
em ensaio randomizado, ndo identificaram
superioridade na comparagao com placebo para
desfechos clinicos na DS;j, representados pelo
ESSDAI e ESSPRI.

Similarmente, a terapia anti-CD40 atua
inibindo ambos os linfocitos, uma vez que
prejudica a interagdo entre células B e T, e,
por conseguinte, suas ativagdes. Em estudo
multicéntrico e cego, a infusdo venosa de
iscalimabe, biologico desta classe, resultou
em redu¢do média de 5,11 no ESSDAI (95%
CI 0,96-9,46; p=0,0090).>* Em 2024, foi
publicado novo ensaio clinico fase 2b com esta
droga, também com resultados promissores ao
demonstrar reducdo estaticamente relevante do
ESSDALI proporcional a dose administrada.?*

O nipocalimabe representa outra terapia
avaliada em estudos muito recentes com
potencial para redefinir a abordagem na DSj. Seu
mecanismo de acado ocorre através da inibigao de
producao de anticorpos pela célula B por meio
da interagdo com o receptor de membrana FcRn.
A avaliagdo da sua eficacia no estudo de fase 2
DAHLIAS tem gerado consideravel atencao,
uma vez que os resultados demonstraram
uma redugdo estatisticamente significativa no
ESSDAI ap6s 24 semanas, assim com do CRESS
como desfecho secundario.*

As terapias com CAR (Receptor de Antigeno
Quimérico) T cells constituem, atualmente, uma
das mais inovadoras e promissoras abordagens
no campo da medicina, sendo amplamente
reconhecidas como uma verdadeira revolucao
no tratamento de diversas condi¢des onco-
hematoldgicas. Seu racional consiste no uso de
células T geneticamente modificadas direcionadas
contra  antigenos  celulares  especificos,
auxiliando, portanto, na deplecao de células que

contribuem para processos fisiopatogénicos.
Mais recentemente, sua aplicabilidade esta sendo
estudada para doengas autoimunes, como o LES,
através do uso de CART cells anti-CD19 e anti-
BCMA. Encontram-se em curso ao menos 0ito
ensaios clinicos que avaliam essas terapias em
pacientes com DSj refrataria.’

Conclusao

Diante do exposto, observa-se o progresso,
ainda que parcial, alcancado nos ultimos anos
nas terapias para controle das manifestacdes
da DSj. Embora as drogas convencionais e
imunobiologicas de geracdes anteriores nao
tenham evidenciado, na maioria dos estudos,
beneficios clinicos substanciais, novasalternativas
terapéuticas estdo sendo ativamente investigadas.
Estas representam uma perspectiva promissora
para aprimorar o manejo dessa condicao clinica
complexa e frequentemente subestimada.
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ATUALIZACAO DE TEMA

Evolucao do Tratamento Farmacologico da
Insuficiéncia Cardiaca com Fracao de Ejecao
Preservada

Evolution of Heart Failure with Preserved Ejection Fraction
Pharmacological Treatment

Vinicius Santos Andrade’, Gilson Soares Feitosa'
Servigo de Cardiologia do Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

A insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecio preservada (ICFEP) é definida
pela presenca de sinais e sintomas caracteristicos em coracio com funcio
ventricular sistélica acima de 50%, e evidéncias de disfunc¢io diastolica esquerda.
Sua prevaléncia aumenta com a idade, sendo maior no sexo feminino, e sua
incidéncia dobra a cada década de vida. O diagnéstico é feito através de adequada
anamnese e exame fisico, e exames complementares como radiografia de térax e
eletrocardiograma que visam pesquisar sinais de congestao pulmonar, hipertensio
pulmonar, aumento da drea cardiaca, sobrecarga de cAmaras e fibrilacao atrial. Ja
o ecocardiograma, além de definir a funcio ventricular, pode indicar hipertrofia
ventricular esquerda e sinais de disfuncido diastélica. Outros exames, como a
dosagem de peptideo atrial natriurético, podem ser definidores em casos suspeitos.
Devido a complexidade diagndstica, escores como HF2pEF e HFA-PEFF sio
utilizados para aumentar a acuricia. Durante muito tempo, o tratamento foi
baseado no arsenal disponivel para a insuficiéncia cardiaca de fracio de ejecio
reduzida, porém os estudos falharam em demonstrar beneficios com o uso
de inibidores do sistema renina-angiotensina-aldosterona, betabloqueadores,
bloqueador de receptor da angiotensina com inibidor da neprisilina, e antagonistas
esteroidais da aldosterona na ICFEP. No entanto, novos trabalhos tém apontado
reducio de desfechos cardiovasculares nessa populacio com o uso de inibidores
do SGLT2, antagonistas ndo esteroidais da aldosterona e o agonista do GLP1
semaglutida.

Palavras-chave: Insuficiéncia Cardiaca; Fracao de Ejecdo Preservada;
Diagnostico; Tratamento.

Heart failure with preserved ejection fraction (HFpEF) is defined by the presence of
characteristic signs and symptoms in a heart with systolic ventricular function greater
than 50%, along with evidence of left diastolic dysfunction. Its prevalence increases
with age, is more common in females, and its incidence doubles with each decade
of life. Diagnosis is based on a thorough medical history, physical examination,
and complementary tests, such as chest X-rays and electrocardiograms, which help
identify signs of pulmonary congestion, pulmonary hypertension, cardiac enlargement,
chamber overload, and atrial fibrillation. Echocardiography, in addition to assessing
ventricular function, can reveal left ventricular hypertrophy and signs of diastolic
dysfunction. Other diagnostic tools, such as measurements of atrial natriuretic peptides,
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can be pivotal in suspected cases. Given the diagnostic complexity, scoring systems like HF2pEF and HFA-PEFF
are employed to enhance diagnostic accuracy. For many years, treatment strategies for HFpEF relied on therapies
designed for heart failure with reduced ejection fraction. However, studies did not demonstrate significant benefits
from using renin-angiotensin-aldosterone system inhibitors, beta-blockers, angiotensin receptor blockers combined
with neprilysin inhibitors, or steroidal aldosterone antagonists in this population. Recently, emerging evidence has
highlighted improved cardiovascular outcomes in HFpEF patients treated with SGLT2 inhibitors, non-steroidal
aldosterone antagonists, and the GLP-1 receptor agonist semaglutide.

Keywords: Heart Failure; Preserved Ejection Fraction; Diagnosis; Treatment.

A insuficiéncia cardiaca com fracdo de ejecao
preservada (ICFEP) se caracteriza por sinais e
sintomas tipicos (dispneia aos esforgos, ortopneia,
dispneia paroxistica noturna, edema de membros
inferiores, crepitagdes pulmonares, dentre outros)
associados a uma fragdo de ejecdo superior a
50%, além de evidéncias de comprometimento
da fung¢do diastolica ventricular esquerda
por meio de métodos como ecocardiograma,
eletrocardiograma, radiografia de torax ou medida
do peptideo atrial natriurético (BNP).!

Epidemiologia

Estima-se que cerca de 40-60% dos pacientes
com insuficiéncia cardiaca apresentem fragao
de ejecao preservada. A prevaléncia aumenta
com a idade, sendo maior no sexo feminino.
Além disso, o estudo Frahminghan demonstrou
que a incidéncia dobra a cada década de vida.
Fatores de risco classicamente associados
incluem obesidade, hipertensao, doenga arterial
coronariana, fibrilacdo atrial, diabetes e doenca
renal cronica.>® A fibrilagdo atrial esta altamente
relacionada a ICFEP, com incidéncia variando
entre 25-39% na literatura disponivel, estando
sua presenga relacionada a maior mortalidade.*

Diagndstico

Em pacientes que apresentam sintomas
tipicos de insuficiéncia cardiaca, além de um
cuidadoso exame fisico, sugere-se a realizacao
de exames complementares como radiografia
de torax, eletrocardiograma e ecocardiograma.
Os primeiros visam avaliar sinais de congestao
pulmonar, hipertensdo pulmonar, aumento da

area cardiaca, sobrecarga de camaras e fibrilacao
atrial. O ecocardiograma tem papel fundamental
na propedéutica, devendo demonstrar uma fragao
de ejecdo preservada (acima de 50%) e podendo
encontrar alteragdes como hipertrofia ventricular
esquerda e sinais de disfungao diastolica: aumento
atrial, elevacdo da pressao sistdlica arterial
pulmonar ¢ aumento da relacdo E/e’ para além
de 9. Esta medida ¢ razdo entre a velocidade
diastolica do fluxo mitral e a velocidade diastolica
do anel mitral, ¢ seu aumento indica a elevacao
aguda da pressdo de enchimento do ventriculo
esquerdo —um indice ndo invasivo que demonstra
alteragdes encontradas na ICFEP. Em situagdes
de duvida diagnostica, a medida do peptideo
atrial natriurético (BNP) pode ser realizado
como método complementar. Escores podem ser
utilizados para um diagnostico mais acurado,
sendo dois os principais:

HF2pEF - Escore baseado em estudo retrospectivo
que analisou dados de estudo hemodinamico
associado ao estresse com cicloergdmetro de 2006
a 2016 da clinica Mayo. Anélise multivariada foi
realizada chegando-se a fatores de risco: obesidade
(IMC > 30 kg/m? - pontua 2), hipertensdo em
uso de no minimo duas medicagdes (pontua
1), fibrilagao atrial (pontua 3), hipertensdo
pulmonar com pressao sistolica arterial pulmonar
(PSAP) > 35 mmHg (pontua 1), idade > 60 anos
(pontua 1), aumento de pressdes de enchimento
no ecocardiograma, com relacdo E/e’ > 9
(pontua 1). Os pontos sdo somados estimando-
se a probabilidade: 0-1 (baixa probabilidade,
diagnostico alternativo deve ser buscado), 2-5
(probabilidade intermediaria, exames adicionais
podem ser necessarios), > 6 (probabilidade alta,
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iniciar terapé€utica). Os fatores de risco em questao
geramm na analise multivariada uma area abaixo
da curva de 0,8.°

HFA-PEFF — Escore proposto pela Sociedade
Europeia de Cardiologia, utiliza multiplas
variaveis clinicas e ecocardiograficas. Apresenta
complexidade maior do que o escore anterior
na sua realizacdo. Foi validado em duas coortes
independentes, sendo uma entre 2015 a 2018, com
270 pacientes do centro médico da Universidade de
Maastricht, e a outra, entre 2008 a 2011, com 396
pacientes do programa de insuficiéncia cardiaca
da Northwestn University. Na primeira coorte, o
escore apresentou especificidade de 93%, valor
preditivo positivo de 98%. Escores baixos (0-1
pontos) excluiram a possibilidade de ICFEP com
uma sensibilidade de 99%. A area abaixo da curva
ROC foi de 0,9. Na segunda coorte, os pacientes
eram mais jovens, maior indice de massa corporea,
menos hipertensos, menos fibrilagao atrial, mais
doenca arterial coronariana e doen¢a pulmonar
obstrutiva cronica. A distribuicao total do escore foi
similar entre as coortes, com > 60% dos pacientes
apresentando escore elevado. A mortalidade
apresentou relacao direta com o escore, ficando
mais elevada quanto maior o mesmo.®

Portanto, uma historia clinica detalhada com
sintomas sugestivos de insuficiéncia cardiaca aliada
a exames complementares e aplicacao de escores
permitem a realizacdo de um diagnéstico mais
preciso. Raramente, em casos selecionados, em que
a probabilidade permanece intermediaria a despeito
de todo arsenal ndo invasivo, pode ser necessaria
a realizacdo de cateterismo para a mensuragao
direta das pressoes de enchimento, ou mesmo do
cateterismo associado ao cicloergémetro, visando
flagrar elevagdes de pressoes em camaras esquerdas
que ocorrem apenas ao esforgo.!

Tratamento

Durante muitos anos, o tratamento da ICFEP
foi realizado baseando-se na terapéutica da

insuficiéncia cardiaca com fragdao de ejecao
reduzida (ICFER), utilizando-se de diurético de
algca, como a furosemida, em caso de congestao,
além de inibidores da enzima conversora
de angiotensina, bloqueadores de receptor
de angiotensina, antagonista da aldosterona
mineralocorticoides e betabloqueadores.” Porém,
maultiplos estudos realizados evidenciaram
resultados negativos, levando a um periodo em
que praticamente nenhuma terapéutica levava
a mudanca de desfechos. Em 2003, o estudo
CHARM-Preserved, publicado na New England
Journal of Medicine, duplo-cego, placebo-
controlado, multicéntrico, randomizou 3025
pacientes, 1054 para o grupo candesartana e
1059 para o grupo placebo, todos os pacientes
com fracdao de eje¢do > 40%. O desfecho
primario combinado consistia em mortalidade
cardiovascular e internamento por insuficiéncia
cardiaca. O estudo teve resultado negativo, sem
diferenca entre os grupos, com intervalo de
confianga 0,77-1,03, p=0,051.%

Em 2006, o estudo PEP-CHF, multicéntrico,
randomizado, controlado por placebo, randomizou
852 pacientes portadores de IC com com fragao de
ejecao >40 %, 424 para o uso do perindopril e 426
para o placebo. O desfecho primario combinado
consistia em mortalidade por todas as causas e
hospitalizacao nao planejada por insuficiéncia
cardiaca. O estudo foi negativo, ndo havendo
diferenga com significancia estatistica entre os
grupos — intervalo de confianca 0,7-1,21, p =
0,545

Em 2008, o estudo I-PRESERVE randomizou
4563 pacientes com fracdo de eje¢do > 45 %
2067 para o grupo ibesartan e 2061 para o
grupo placebo. O desfecho primario combinado
consistia em mortalidade por qualquer causa e
hospitalizagdo por causas cardiologicas. Nao
houve diferenca significativa do desfecho entre
0s grupos, o intervalo de confianga foi de 0,86 —
1,05, p=0,35.1

Em 2014, o estudo TOPCAT randomizou
3445 pacientes sintomaticos com fragao de
ejecao >45%: 1722 para o grupo espironolactona
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e 1723 para o grupo placebo. O desfecho
primario combinado consistia em mortalidade
por causa cardiovascular, morte subita abortada
e hospitalizagdo por insuficiéncia cardiaca
descompensada. Nao houve diferenca significativa
do desfecho entre os grupos, o intervalo de
confianga 0,77 — 1.04, p=0,14."

Em 2019, o estudo PARAGON-HF randomizou
4822 pacientes com fracdo de ejecdo > 45%,
sintomaticos (NYHA II a IV), com elevagao de
BNP ¢ doenca cardiaca estrutural: 2419 foram
para o grupo sacubitril-valsartana e 2403, para
o grupo valsartana isolado. O desfecho primario
combinado consistia em mortalidade por causas
cardiologicas hospitalizacdo por insuficiéncia
cardiaca descompensada. Nao houve diferenca
significativa do desfecho entre os grupos, com
intervalo de confianga de 0,75 —0,01.12

A identificacao de terapéuticas que promovem
mudanca de desfechos na ICFEP comeg¢ou com
a ascensao dos inibidores do cotransportador de
sodio-glicose 2 (iISGLT2) no arsenal terapéutico
para tratamento da diabetes tipo 2, oferecendo
beneficios cardiovasculares e renais adicionais
além do controle glicémico.!> Em 2021, o
estudo EMPEROR-Preserved randomizou 5988
pacientes sintomaticos (NYHA II a IV), com
fracdo de ejecao > 40%, sendo 2997 para o grupo
empagliflozina e 2991 para o grupo placebo. A
empagliflozina reduziu o risco combinado de morte
cardiovascular ou hospitalizagao por insuficiéncia
cardiaca em pacientes com insuficiéncia cardiaca
e fragdo de ejecdo preservada, independentemente
da presencga ou auséncia de diabetes (intervalo de
confianga 0.79 — 0.69-0.90, p <0.001)."

Na sequéncia, em 2022 foi publicado o estudo
DELIVER que randomizou 6263 pacientes com
fracdo de ejecao > 40%, 3131 para o grupo
dapagliflozina e 3132 para o grupo placebo. A
dapagliflozina reduziu o risco combinado de
agravamento da insuficiéncia cardiaca ou morte
cardiovascular em pacientes com insuficiéncia
cardiaca e fracdo de ejecdo levemente reduzida
ou preservada (intervalo de confianga de 0,73 —
0.92, p <0,001).1

Outra terapéutica com impacto na ICFEP foi a
finerenona (antagonista nao esteroidal do receptor
mineralocorticoide) demonstrada em 2024 através
do estudo FINEARTS-HF, que randomizou 6016
pacientes sintomaticos com fracdo de ejecao
> 40%, elevagao de BNP e doenga cardiaca
estrutural. Alocados 3003 para o grupo finerenona
e 2998 para o grupo placebo. A finerenona
resultou em uma taxa significativamente menor
de um composto de eventos totais de piora
de insuficiéncia cardiaca e morte por causas
cardiovasculares do que o placebo (intervalo de
confianga 0.74-0.95, p=0.007).'¢

Em pacientes com obesidade, agonistas dos
receptores do GLP-1 surgem com impacto na
terapéutica da ICFEP. Em 2022 o estudo STEP-
HFpEF randomizou 529 pacientes com fracao
de ejecdo > 45% e indice de massa corporal
(IMC) > 30, sendo 310 para o grupo semaglutida
e 306 para o grupo placebo. O tratamento com
semaglutida (2,4 mg) levou a maiores reducoes
nos sintomas ¢ limitagdes fisicas, melhorias na
func¢do do exercicio (intervalo de confianga 4.8 —
10.9, p <0,001) e maior perda de peso do que o
placebo (intervalo de confianga —11.9 —-9.4, p <
0.001).""No que condiz a pacientes com obesidade
e diabetes mellitus tipo 2, em 2024, foi publicado
o estudo STEP-HFpEF DM que randomizou 616
pacientes com fracdo de ejecdo > 45%, IMC >
30 e DM2, sendo alocados 3131 para o grupo
dapagliflozina e 3132 para o grupo placebo. A
semaglutida promoveu maiores redugdes nos
sintomas relacionados a insuficiéncia cardiaca e
limitagdes fisicas (intervalo de confianca 4,1 —
10,4, p <0.001) e maior perda de peso do que o
placebo (intervalo de confianga -7.6 — -5.2, p <
0.001).18

Conclusao

Conforme exposto, o tratamento farmacoldgico
da insuficiéncia cardiaca com fracao de
ejecao preservada evoluiu ao longo dos anos.
Diversas classes testadas ndo demonstraram
beneficio — como os betabloqueadores, IECA/
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BRA, antagonistas esteroidais da aldosterona
(espironolactona) e receptor da angiotensina com
inibidor da neprilisina (sacubitril/valsartana). Com
relevancia estatistica em redugao de desfechos,
consolidou-se o uso de iISGLT2 (emplaglifiozina
e dapagliflozina), antagonistas nao esteroidais da
aldosterona (finerenona) e, em pacientes obesos
com ou sem diabetes, a semaglutida (agonista do
GLP1).

Referéncias

1. Redfield MM. Heart failure with preserved ejection
fraction. The New England Journal of Medicine
2016;375(19).

2. Vasan RS, Benjamin EJ, Levy D. Prevalence, clinical
features and prognosis of diastolic heart failure: an
epidemiologic perspective. Journal of American
College of Cardiology 1995;Dez 26.

3. Redfield MM, Mahoney D, Bauley RK, Rodeheffer
RJ. The burden of systolic and diastolic ventricular
dysfunction in the community: appreciating the scope
of the heart failure epidemic. JAMA 2003.

4. Zakari R, Chamberlain AM, Roger LV, Redfield MM.
Temporal relantioship and prognostic significance of
atrial fibrilation in heart failure patientes with preserved
ejection fracion. Circulation 2013;128(10).

5. Reddy Y, Carter ER, Obokata M, Redfield MM.
Bourlarg BA. A simple, evidence-basead approach to
help guide diagnosis of heart failure with preserved
ejection fraction. Circulation 2018;138(9).

6. Aizpurua AB et al. Validation of the HFA-PEFF
score for the diagnosis of heart failure with preserved
ejection fraction. European Journal of Heart Failure
2019;22.

7. Niklas AA-J, Pitt B, Tammis G et al. Effect of enalapril
on survival in patients with reduced left ventricular
ejection fraction and congestive heart failure. The New
England Journal of Medicine 1991;325(5).

8. Yusuf S, Pfeiffer MA, Swedberg K et al. Effects of
candensartan in patients with chronic heart faiulure

10.

I1.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

and preserved left-ventricular ejection fracion: the
CHARM-Preserved Trial. The Lancet 2003;326.
Cleland JGF, Tendera M, Adamus J et al. The
perindopril in elderly people with chronic heart failure
(PEP-CHF) study. European Heart Journal 2006.
Massie BM, Carson PE, McMurray JJ et al. Ibesartan
in patients with heart failure and preserved ejection
fraction. The New England Journal of Medicine
2008;359(23).

Pitt B, Pfeffer MA, Assmann SF et al. On behalf of
the TOPCAT Investigators. Spironolactone for heart
failure with preserved ejection fraction. N Engl ] Med.
2014;370:1383-92.

Solomon SD, McMurray JJV, Anand IS, Ge J, Lam
CSP, Maggioni AP et al. Angiotensin-neprilysin
inhibition in heart failure with preserved ejection
fraction. N Engl J Med. 2019;381(17):1609-20.
Lopaschuk GD, Verma S. Mechanisms of cardiovascular
benefits of sodium glucose co-transporter 2 (SGLT2)
inhibitors: A state-of-the-art review. JACC Basic Transl
Sci 2020;5(6):632-644.

Anker SD, Butler J, Filippatos G et al. Empagliflozin
in heart failure with preserved ejection fraction. N
Engl J Med. 2021;385(16):1451-1461. doi:10.1056/
NEJMo0a2107038

Solomon SD, McMurray JJV, Claggett B et al. On behalf
of the DELIVER Trial Committees and Investigators.
Dapagliflozin in heart failure with reduced or preserved
ejection fraction. N Engl J Med. 2022;387:1089-98.
Solomon SD, McMurray JJV, Vaduganathan M et
al. Finerenone in heart failure with mildly reduced
or preserved ejection fraction. N Engl J Med. 2024.
doi:10.1056/NEJMo0a2407107.

Kosiborod MN, Abildstrem SZ, Borlaug BA et al.
On behalf of the STEP-HFpEF Trial Committees and
Investigators. Semaglutide in patients with heart failure
with preserved ejection fraction and obesity. N Engl J
Med. 2023;389:1069-84.

Kosiborod MN, Petrie MC, Borlaug BA et al. On
behalf of the STEP-HFpEF DM Trial Committees and
Investigators. Semaglutide in patients with obesity-
related heart failure and type 2 diabetes. N Engl J Med.
2024;390:1394-1407.

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



194 Rev. Cient. HSI 2024;Dez(4):194-199

RELATO DE CASO

OPEN/~| ACCESS

Miastenia Gravis e Sindrome Miasténica de Eaton-
Lambert: Semelhancas Clinicas, Diferentes Doencas
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Myasthenia Gravis and Lambert- Eaton Myasthenic Syndrome:
Clinical Similarities, Different Diseases — Two Case Reports

Eduardo de Oliveira Costa', Brenda Francisca Cardoso Brito', Paulo S. de Melo'*,
Camila Maria Barreto Ribeiro’, Victor Xavier da Silva', Adriana Alves Rapp’, FIlipe
Nolasco de Souza e Silva', Marcel Leal Ribeiro', Pedro Antonio Pereira de Jesus'
Servico de Neurologia do Hospital Santa Izabel — Santa Casa Bahia,; Salvador, Bahia Brasil

As sindromes miasténicas sdo doencas decorrentes de distiirbios imunologicos na
juncio neuromuscular. O principal sintoma é a fraqueza flutuante e fatigavel da
musculatura estriada esquelética causada pela menor atividade de acetilcolina
na fenda sinaptica. Neste contexto, ha duas doencas que se destacam pela
similaridade clinica e fisiopatologia: a Miastenia Gravis (MG) e a Sindrome
Miasténica de Eaton-Lambert (ELMS). Vale enfatizar que muito embora ambas
as doencas cursem com fraqueza muscular, ha diferencas importantes a serem
consideradas. Primeiro, a MG é um disturbio da membrana pés-sindptica causada
por anticorpos contra o receptor de acetilcolina (AChR), causando prejuizo na
transmissdo do impulso neuromuscular. Por outro lado, a ELMS é um distirbio
da membrana pré-sindptica causada por anticorpos contra os canais de calcio
dependentes de voltagem do tipo P/Q (VGCC) responsaveis pela liberacio de
acetilcolina na placa neuromuscular apés a despolarizacio dos nervos. Além
disso, a ELMS geralmente decorre de resposta imune mediada por algum céncer,
enquanto a MG pode envolver tumores nio cancerosos ou problemas com a
glindula timo. Clinicamente, a ELMS tende a envolver fraqueza nos membros,
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enquanto a MG afeta principalmente os musculos da face e do pescoco. Ha
também marcadores séricos distintos e diferencas eletrofisiologicas importantes,
diametralmente opostas Este artigo descreve dois relatos de casos que sdo desafios
diagnosticos por sua forma de apresentacio e enfatiza que a exacerbacgio grave
tratada adequadamente traz beneficios rapidos, tirando o paciente do risco de
parada respiratoria. Por serem doencas raras, esforcos devem ser aplicados para
disseminar o conhecimento sobre a prevaléncia, epidemiologia e manifestacoes
clinicas a fim de estabelecer um diagndstico preciso, tratamento adequado e
desfechos que impactem positivamente na qualidade de vida e sobrevida dos
pacientes.

Palavras-chave: Sindrome Miasténica; Miastenia Gravis; Sindrome Miasténica de
Lambert-Eaton; Distirbios da Junc¢io Neuromuscular; Sindrome Paraneoplasica.

The myasthenic syndromes are immunological disorders of the neuromuscular junction.
The main symptom is fluctuating and fatigable weakness of the striated muscles
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Abreviacdes
IRpA: Insuficiéncia respiratoria aguda; MMSS: Membros superiores; MMIL: Membros inferiores; MG: miastenia
gravis; FAN: anticorpo antinuclear; LEMS: sindrome miasténica de Eaton-Lambert; JNM: jun¢do neuromuscular.
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due to the reduction of acetylcholine activity in the synaptic cleft. In this sense, there are two main diseases that
share common physiopathology and clinical symptoms: Myasthenia Gravis (MG) and Lambert- Eaton Myasthenic
Syndrome (LEMS). It is worth to mention that, besides both conditions involve muscle weakness, there are important
differences between them. First, MG is a disorder of the post synaptic membrane inflected by antibodies against
the acetylcholine receptor (AChR), leading to a disturbance in the transmission in the neuromuscular impulse. On
the other hand, LEMS is characterized by the impairment of the presynaptic membrane due to type P/Q voltage-
gated calcium channel (VGCC) antibodies that are responsible for the acetylcholine releasing in the neuromuscular
junction after nerve depolarization. Second, generally the LEMS involves an immune response mediated by some
cancer, while the MG can be trigged by some non-cancerous tumors or problems in the thymus. Clinically, the
LEMS manifests as limb weakness, while the MG affects mainly the face and neck muscles. Furthermore, there are
serum biomarkers and electrophysiological important differences that are explores further on this paper. This article
describes two case reports that are diagnostic challenges because of these clinical presentations and highlight that
the severe exacerbation when treated properly can lead to quick benefits, decreasing the risks of extreme outcomes,
as cardiorespiratory arrest. Since they are rare diseases, an effort should be applied to disseminate the knowledge
about prevalence, epidemiology and clinical manifestations, aiming to stablish the precise diagnosis, treatment and
ensure better outcomes that positively affect the patients’ quality of life and survival.

Keywords: Myasthenic Syndrome; Myasthenia Gravis, Lambert-Eaton Myasthenic Syndrome; Neuromuscular

Junction Disorders; Paraneoplastic Syndromes.

Relato de Caso 1

Dados da paciente: mulher, 78 anos, natural
de Salvador, Bahia; historia clinica: diagnostico
de doenga de Parkinson ha 8 anos do diagnostico,
em uso de dose inicial de levodopa/benserazida.
Familiares descreveram que, 15 dias antes da
admissao, a paciente apresentou queda brusca de
cabeca, desconforto generalizado inespecifico e
fraqueza levando a incapacidade de deambular. Na
admissdo, a paciente apresentou dispneia e piora
do mal-estar, sendo entdo submetida a intubagao
orotraqueal por insuficiéncia respiratoria aguda
(IRpA). Nos dias seguintes, a paciente evolui
com insucesso no processo de extubaciao. Exame
fisico: fraqueza muscular flacida cervical, de
membros superiores (MMSS) e inferiores (MMII)
proximais, porém com hiperreflexia e rigidez
cervical. Investigagdo: eletroneuromiografia
revelou disfun¢do da jungdo neuromuscular em
musculos dos MMSS proximais e regido bulbar
com padrao decremental. Testes reumatoldgicos
inespecificos, anticorpo antinuclear (FAN),
autoanticorpo perinuclear e anticorpo antirreceptor
de tireotropina foram positivos. O anticorpo anti-
recepitor de acetilcolina também teve analise
positiva. Diagndstico: miastenia gravis (MG).
Tratamento: imunoglobulina intravenosa (IVIg)

por cinco dias, glicocorticoides e piridostigmina.
Resultado: o paciente apresentou melhora gradual
e significativa na for¢a muscular e foi removido
da ventilagdo mecanica apos o tratamento.

Relato de Caso 2

Dados da paciente: mulher, 64 anos, natural
de Salvador, Bahia; historia clinica: transtorno do
humor depressivo ha 1 ano, passado de tabagismo
(19 anos-mago), sem outras morbidades. Paciente
descreve que, ha 03 semanas da admissao, cursou
com parestesia tipo queimagao e fraqueza de
membros inferiores, evoluindo com dificuldade
de deambulagao, além de sensagdo de boca seca.
Relata que, anterior ao inicio dos sintomas,
apresentou faringite autolimitada e perda de peso
significativa (14 kg em 6 semanas). Paciente
evolui com disfonia, disfagia, piora da fraqueza
muscular e dessaturagdo, sendo intubada por
IRpA tipo 2. Exame fisico admissional: fraqueza
muscular proximal, pior em membros inferiores,
porém com reflexos globalmente preservados.
Investigacdo: FAN positivo (1/320), enzimas
musculares, provas inflamatorias e demais testes
reumatolégicos normais. Estudos do liquido
cefalorraquidiano sem dissociagdo proteico-
citologica. Ressondncia nuclear magnética do
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neuro-eixo sem alteragdes, exceto por achado
de lesdo nodular localizada no corpo vertebral
de S1, suspeita para acometimento neoplasico.
Rastreio oncologico encontra volumosa formagao
expansiva solida peri-hilar em pulmao esquerdo.
Biopsia transbronquica: neoplasia de pulmao
de pequenas células. Eletroneuromiografia com
disfung¢ao da jung¢ao neuromuscular pré-sinaptica
nos quatro membros e teste de estimulagao
repetitiva apresentando padrao incremental
significativo. Diagnostico: Sindrome Miasténica
de Eaton-Lambert (LEMS). Tratamento:
IVIg por cinco dias. Resultado: a paciente
apresentou melhora gradual na for¢ga muscular e
foi removida da ventilagdo mecanica, seguindo
com quimioterapia citotoxica com carboplatina
e etoposideo.

Discussao

A MG ¢ uma doenca autoimune mediada
por anticorpos que tem como alvo proteinas da
membrana pds-sinaptica da jungdo neuromuscular
(JNM).! O diagnostico ¢ desafiador, principalmente
em casos atipicos. E uma condi¢do incomum que
ocorre no inicio da 2°/3° décadas em mulheres e
na 6° a 8° décadas em homens.? As manifestagoes
clinicas tipicas sdo ptose ocular (90%) e diplopia,
sintomas bulbares como disartria, disfagia e
aparéncia inexpressiva (15%), fraqueza proximal
dos membros (<5%), pescogo caido (incomum),
insuficiéncia respiratéria isolada (rara) e fraqueza
distal dos membros (rara), geralmente seguida de
arreflexia.’* Varias etapas podem ser realizadas
para corroborar essa condi¢cdo, como testes
clinicos (compressa palpebral com gelo) e
farmacologicos (teste do edrofonio), soroldgicos
(receptor de acetilcolina, anticorpos MuSK e
LRP4) e eletrofisioldgicos.!

Diagnéstico diferencial da MG; a LEMS ¢
uma doeng¢a neuromuscular autoimune ainda
mais rara (prevaléncia de 2,6 casos em 1 milhao)
que afeta a membrana pré-sinaptica da JNM.®
Ocorre como um distlrbio paraneoplésico (60%
dos casos) ou sem associagdo com cancer como

parte de uma doenga autoimune (por exemplo,
em associacao com diabetes mellitus tipo 1 ou
distarbios da tireoide) e ainda possivelmente como
evento adverso a farmacos (toxicidade associado
ao inibidor de checkpoint tem sido descrita).” Na
forma paraneoplasica, a idade média de inicio ¢
de 60 anos e a maioria dos pacientes sao homens.®
Na forma ndo associada a tumor, a maioria
dos pacientes ¢ do sexo feminino, com pico de
incidéncia em torno de 35 anos e um segundo
pico maior aos 60 anos.®

O inicio dos sintomas ¢ geralmente insidioso,
porém ocasionalmente ¢ subagudo ou agudo
especialmente quando acompanhado do cancer.®

Os sintomas mais comuns sdao fraqueza nos
membros inferiores (60%), fraqueza generalizada
(18%), boca seca (5%), fraqueza nos membros
superiores (4%). Ptose ocular e diplopia (4%) sdo
menos marcantes do que o observado na MG.8
Além disso, a fraqueza normalmente se espalha
de proximal a distal e caudal-cranial, atingindo
finalmente a regido oculobulbar.®

Isso contrasta com a MG, na qual a fraqueza
normalmente tem sentido cranio-cauldal.’
Existem critérios eletrofisioldgicos para a LEMS
e, ao contrario da MG, os pacientes demonstram,
tanto clinica quanto eletrofisiologicamente,
facilitagdo muscular apds o exercicio - o que ¢
chamado de resposta incremental (Figura 1), em
contraste com a MG, que ¢ decremental (Figura
2). Ademais, anticorpos séricos contra canais
de célcio dependentes de voltagem do tipo P/Q
(VGCC) sao positivos.' As opgoes de tratamentos
sintomaticos em longo prazo de ambas as doengas
incluem agentes que aumentam a transmissao
neuromuscular e imunomoduladores. Com raras
excecoes, todos os pacientes com MG e timoma
devem ser submetidos a timectomia. '

Na MG sem diagnoéstico de timoma, porém
com presenga de anticorpo anti-acetilcolina, a
timectomia também deve ser considerada."'’ Na
LEMS, o tratamento sintomatico mais eficaz € coma
3,4-diaminopiridina através do bloqueio dos VGCC,
permitindo aumento da liberagdo de acetilcolina.'¢
Nos casos graves de ambas as doengas, como o0s
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Figura 1. Eletroneuromiografia com padrio incremental visto na Sindrome Miasténica de Eaton-
Lambert.

A
Teste de estimulagdo repetitiva (alta frequéncia)
direita, Abdutor do dedo minimo, Ulnar, C8 T1
18 | 1 |-00:20| 3.0 5 11 | 166 | 27.9 | 329 | 94 | 25.7| 32.2
2 |00:09] 3.0 | 147 | wal | 1.44 | 5.0 |+111| 8.7 | 15.1|+75.7
0 438 1314 2191 3067 3943 482 5696 6572 7449 8325 9201
4ms_ 750 pV
1
2
Ulnar
B
direita, Interésseo dorsal 1°, Ulnar, C8 T1
38 [punho 2.5 2.5 7.6 5.8 20 0.2 30
punho (pés-esforco) | 2.5 5.5 6.6 11.6 20 0.2 100 0
2ms 5mV
2
_,—/_/\——,\__,_—
! 1 3 5
punho
direita, Interésseo dorsal 1°, Ulnar, C8 T1
2
Npos ESFORGO
2 [
1 5
4 punho
direita, Interésseo dorsal 1°, Ulnar, C8 T1

A. Teste de estimulagao repetitiva de alta frequéncia (30Hz) apresentando resposta incremental
significativa (maior que 100%) na eletroneuromiografia da paciente do caso 2. B. Teste apds
esforgo curto também apresenta resposta incremental significativa (maior que 100% - B1 antes
do teste, B2 apds o teste).

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



198 Melo, PS; Costa, EO; Brito, BFC et al. Rev. Cient. HSI 2024;8(4):194-199

Figura 2. Eletroneuromiografia com padrao decremental visto na Miastenia Gravis.

A
esquerda, Orbicular do olho, Facial, VII
Orbicular dos olhos | 1 J o003 [ 30 [ Il [o0315] 107 | 143
5ms 150 v
2
1 esquerda, Orbicular do olho, Facial, VII
1
4
Orbicular dos olhos
esquerda, Orbicular do olho, Facial VII
esquerda, Deltéide, Axilar, C5 C6
Deltoide | 1 [o0003 [ 20 [ I | 258 | 395 | 414
5ms 1mV
: _‘
1
2 esquerda, Deltéide, Axilar, C5 C6
4
5
Deltoide
esquerda, Deltéide, Axilar, C5 C6
B
esquerda, Abdutor do dedo minimo, Ulnar, C8 T1
Estim. repet. [modelodefaul] | 1 | 00:00 | 30.0 | hmm [ 262 | +123 | 94
Alta frequéncia (30Hz):
15ms 1.5mV
1 uerda, dutor do dedo minimo, Ulnar, C8 T
Estim. repet. [modelo defaulf]
esquerda, Abdutor do dedo minimo, Ulnar, C8 T8

A. Teste de estimulag@o nervosa repetitiva de baixa frequéncia (2-3Hz) evidenciou decremento
patoldgico nos musculos orbicular do olho (A1 - 10,7%) e deltoide (A2 - 39,5%). B. Estimulagdo
nervosa repetitiva de alta frequéncia (30Hz) ndo evidenciou padrdo incremental no musculo
abdutor do dedo minimo a esquerda.
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que evoluem para insuficiéncia respiratoria, IVIg,
corticoide ou plasmaférese sao as terapias de
elei¢do.1,6,10. Infelizmente, o prognostico para a
LEMS paraneoplésica ¢ reservado e determinado
pelo tipo de cancer subjacente.®

Conclusao

Esforcos devem ser aplicados para disseminar o
conhecimento sobre a prevaléncia, epidemiologia e
manifestacoes clinicas das sindromes miasténicas
€ para permitir os testes mais importantes no
diagndstico, como a eletroneuromiografia e os
autoanticorpos envolvidos. Por serem doengas raras,
um limiar baixo de suspeita clinica ¢ necessario
para diagnosticar, e qualquer combinacdo de
fraqueza muscular, ptose ¢ alteragdo dos musculos
orofaringeos com ou sem insuficiéncia respiratoria
deve atentar fortemente para o diagndstico.
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Artrite Reacional apos Infec¢io por Virus da
Dengue: Relato de Caso

Reactional Arthritis After Dengue Virus Infection: Case Report

Beatriz Gusmio Azevédo!", Mateus Santana do Rosario!
Servico de Residéncia em Clinica Médica do Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

A artrite reativa (ReA) é uma das doencas do grupo das espondiloartrites. A sua
relevancia clinica reside na necessidade de um diagnostico precoce que permita
desenvolver estratégias que minimizem as complicac6es motoras e funcionais dos
segmentos articulares afetados. Apesar de inicialmente ter sido descrita como
relacionada com infecées bacterianas, é possivel que outros agentes etiologicos,
incluindo patégenos virais, também desencadeiem o processo imunomediado a
distincia. Este trabalho descreve um caso de artrite reativa causada por uma
infec¢io pelo virus da dengue, uma arbovirose comumente relacionada com
mialgia e artralgia, mas com pouca referéncia na literatura como causa de artrite
reativa.

Palavras-chaves: Artrite Reativa; Artrite Reacional; Oligoartrites; Arboviroses;
Dengue.

Reactive arthritis (ReA) belongs to the group of spondyloarthropathies. Its clinical
relevance arises from the need for early diagnosis to develop strategies aimed at
minimizing motor and functional complications in the affected joint segments. Although
initially described as being associated with bacterial infections, it is possible that other
etiological agents, including viral pathogens, may also trigger this distant immune-
mediated process. This paper reports a case of reactive arthritis caused by dengue virus
infection, an arbovirus commonly associated with myalgia and arthralgia but rarely
described in the literature as being linked to cases of reactive arthritis..

Keywords: Reactive Arthritis; Reactive Arthritis; Oligoarthritis; Arboviruses; Dengue.

A artrite reativa ¢ uma condi¢do inflamatéria ndo supurativa que acomete
articulagdes apds um processo infeccioso a distancia. Historicamente tem
sido associada a infecg¢des bacterianas, especialmente por patdogenos como
Chlammydia trachomatis e Salmonella.' Contudo, infecgdes virais também tém
sido descritas como desencadeantes potenciais, embora os relatos na literatura
sejam limitados. Entre as arboviroses, a dengue, devido a sua ampla disseminacao
em regides tropicais e subtropicais, representa um possivel fator de risco para
complicagdes articulares.>® A literatura documenta predominantemente casos
de mialgia e artralgia em pacientes com dengue, sendo raros os relatos de artrite
reativa.® Este estudo descreve um caso raro de artrite reativa associado a infe¢ao
pelo virus da dengue, destacando seus achados clinicos e a importancia de sua
identificag@o precoce para o manejo adequado.
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Relato de Caso

Paciente do sexo masculino, 23 anos,
previamente higido, apresentou episédio de
febre com temperatura corporea aferida em
38,8°C associada a queixa de cefaleia intensa,
dor retro-ocular, mialgia difusa e fadiga severa.
Com base na epidemiologia local e nos sintomas
apresentados, foi realizado teste para pesquisa de
arbovirose, sendo a pesquisa de antigeno NS1 para
dengue com resultado positivo. Inicialmente, o
paciente foi tratado com antipiréticos e orientado
a manter hidratacao oral.

Apesar da melhora parcial dos sintomas
constitucionais ao uso de sintomaticos, evoluiu
ap6s sete dias com queixa de dor intensa nas
articulagdes do joelho direito e quadril esquerdo,
com limita¢do grave da movimentagdo ativa
e passiva do membro, além de surgimento de
sinais inflamatorios locais de edema, rubor e
aumento de temperatura local. Relatada dor
de carater incapacitante, graduada em 9/10
na escala visual analégica, com redu¢do da
amplitude de movimento e prejuizo significativo
a deambulagao e realizagdo de atividades da vida
diaria em vigéncia de quadro algico. Diante do
agravamento, foi internado em unidade hospitalar
para investigagdo diagndstica.

Exames laboratoriais admissionais mostraram
leucocitose neutrofilica (13.670/mm?), elevacao
importante de proteina C reativa (37,68mg/dL) e
de velocidade de hemossedimentagdo (84,6mm/h).
Testes soroldgicos para HIV, sifilis e hepatites
foram negativos. Devido a persisténcia das
queixas articulares, foi realizada ultrassonografia,
que revelou derrame articular em regido articular
do joelho e do quadril. Realizada ressonancia
magnética, demonstrou sinovite moderada e
edema em partes moles pericapsulares em ambas
as articulagodes (Figura 1, Tabela 1).

O paciente foi submetido a artrocentese do
joelho direito, sendo aspirado liquido sinovial
de aparéncia clara e ndo purulenta. Analises
microbiologicas ndo identificaram crescimento
bacteriano e a pesquisa de cristais foi negativa.

Cultura para patdégenos comuns e pesquisa de
arboviroses foram negativas. A exclusao de causas
infecciosas associada aos achados clinicos e de
imagem foi determinante para o diagnoéstico de
artrite reativa.

O tratamento incluiu anti-inflamatério nao
esteroides para controle algico, além de analgesia
com opioides em carater hospitalar. Apos 12 dias
de internagdo, o paciente apresentou melhora
significativa das queixas articulares e recuperagao
funcional parcial. Recebeu alta hospitalar em uso
de analgésicos simples € com encaminhamento
para seguimento ambulatorial.

Apos 180 dias da alta hospitalar foi realizado
follow-up de seguimento via ligacao telefonica.
Paciente referiu ter apresentado por cerca de 30
dias, apo6s a alta, persisténcia do quadro algico e
da rigidez articular levando a limitagdes motoras
e articulares. Apds esse periodo, relata ter
evoluido com melhora gradativa dos sintomas
até a resolugdo completa das sequelas mecanicas
e funcionais.

Discussao

As espondiloartrites constituem um grupo
maior de doengas que compartilham caracteristicas
clinicas e laboratoriais em comum, dentre elas,
a Artrite Reativa (ReA) foi descrita em 1969
como uma condi¢do reacional e inflamatoria
das articulacdes de carater imunomediado,
desencadeado por uma infecgédo a distancia.'*

A dificil caracterizacdo da doenca no inicio
da sua descoberta trouxe controvérsias quanto
aos critérios minimos e obrigatérios para o
diagnostico. A documentagdo de infecgdes
entéricas e urogenitais comumente causadas por
bactérias como Salmonella, Shigella, Yersinia e
Chlamydia trachomatis, além das manifestagoes
clinicas e a correlagdo com o gene HLA-B27
fazem parte do escopo de critérios para defini¢ao
da doenca.>®

Manifestagoes articulares associadas ao virus
da dengue sdo descritas predominantemente como
artralgia e mialgia, sendo a artrite reativa um
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Figura 1. Ressonancia magnética da articulagdo do joelho direito e quadril esquerdo.

Figura demonstra derrame articular, ressaltando ainda ténue edema subcortical em
margens periféricas femorais e edema discreto em partes moles pericapsulares.

achado excepcionalmente raro.®> Sendo poucos
os casos que contemplam todos os aspectos
inicialmente envolvidos na definicdo da Artrite
Reativa, as infecgdes virais tém ganhado destaque
como possiveis desencadeantes de reacdes
inflamatorias reacionais a distancia ap6s um
processo infeccioso prévio, especialmente em
areas endémicas para Dengue e Chikungunya.>’#

Estudos pré-clinicos sugerem que antigenos
virais podem estimular uma resposta inflamatoria
persistente mesmo apo6s a resolugdo da infecgdo
primaria. Em arboviroses, a carga viral e a
resposta inflamatdria intensa podem resultar na
ativagdo de células T autorreativas e na liberacao
de citocinas inflamatorias, fomentando um estado
inflamatorio cronico nas articulagdes.?

A Artrite Reativa é uma doenga com um baixo
numero de casos, portanto, a sua descri¢cdo e
detalhe na literatura médica carecem de estudos
robustos que abordem a correlagdo com outros
agentes desencadeantes, sobretudo agentes virais,
o que torna este relato relevante. E plausivel que o

seu mecanismo fisiopatoldgico inclua mimetismo
molecular e ativacdo exacerbada do sistema
imunoldgico inato e adaptativo, impulsionando
assim os primeiros relatos de casos deflagrados por
outros microrganismos.’!°

Dessa forma, o diagndstico de artrite reativa
permanece desafiador devido a auséncia de
biomarcadores especificos. Casos de monoartrites
ou oligoartrites reacionais a infec¢des prévias por
agentes virais, como o SARS-CoV-2 e os virus
relacionados com as arboviroses, sdo descritos na
literatura.>®!! Para um diagnostico mais assertivo,
critérios clinicos, achados de imagem compativeis
e exclusdo de causas infecciosas sdo essenciais.
O manejo inclui anti-inflamatorios, fisioterapia e
monitoramento periddico para evitar complicacdes,
como rigidez articular e perda funcional a longo
prazo.'? Nao ha tratamento especifico para o virus
da dengue em nenhum cenario, seja ele agudo
ou cronico. A disponibilidade da vacina contra o
virus da dengue permite supor que complicacdes
relacionadas com esta doenga possam ser evitadas. '
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Tabela 1.Principais resultados de exames laboratoriais.
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Data Exames Resultado
Hemoglobina 14mg/dL
Hematoécrito: 44,5%  Leucocitos: 14.000/mm?
08.07.2024 | Hemograma externo [Neutrofilos: 67% | Linfocitos: 16%]
Plaquetas: 102 mil/microLL
Hemoglobina: 13,6mg/dL
.. Hematoécrito: 39,1%
Hemograma admissional . .
Leucocitos: 13.670/mm?
LDy A2 Plaquetas: 334mil/microL.
Provas inflamatérias Velocidade de hgmossedimentagﬁo (VHS): 120mm/h
Proteina C Reativa (PCR): 37,68mg/dL
Celularidade e Bioquimica:
* Proteinas:6,25mg/dL
* Glicose: 61mg/dL
Andlise do liquido * Raras células epiteliais
cavitario de artrocentese * Auséncia de leucdcitos
de joelho direito — Cultura:
celularidade, bioquimica e | * Negativa para crescimento de bactérias aerobias e
15.07.2024 cultura anaerdbias
Bacterioscopia:
* Auséncia de bastonetes, cocosbacilos ou cocos gram
positivos ou Gram-negativos
Andlise de sangue Método PCR:
periférico — pesquisa para | * Negativo para Virus da Dengue, Zika e Chikungunya
arboviroses * Negativo para Febre de Oropouche

Observada presenca de leucocitose e trombocitopenia no primeiro hemograma realizado antes da admissdo hospitalar.
Durante internamento, visto aumento dos valores séricos das provas inflamatorias (VHS ¢ PCR). A analise do material
da artrocentese do joelho direito demonstrou auséncia de crescimento bacteriano e pesquisa negativa para as arboviroses
(Dengue, Zika, Chikungunya e Oropouche) através do método PCR.

Conclusao

As doengas de carater endémico possibilitam
um amplo espectro observacional de complicagdes
e acometimentos outros ndo tdo comuns em
vigéncia da sua alta prevaléncia em uma
determinada localidade.

Relatamos um caso raro de artrite reativa
associada a infec¢do por virus da dengue. Embora
as manifestagdes articulares em arboviroses sejam
geralmente limitadas a artralgia e mialgia, este
caso destaca a possibilidade de complica¢des mais

graves e persistentes. A identificacdao precoce e
o manejo adequado foram fundamentais para a
recuperagao do paciente, refor¢ando a necessidade
de atengdo a sinais articulares incomuns em areas
endémicas para arboviroses.
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RELATO DE CASO

Sindrome de Wolff-Parkinson-White (WPW) em Atleta
de Alta Performance: Ablacao versus Nao Ablacao —
Relato de Caso

Syndrome of Wolff-Parkinson-White (WPW) in a High-
Performance Athlete: Ablation vs. Non-Ablation — Case Report

Mauricio Lyra'
IServigo de Cardiologia do Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

A Sindrome de Wolff-Parkinson-White (WPW) é uma condicfo cardiaca caracterizada
pela presenca de uma via acessoria elétrica no coracio, que pode levar a arritmias
potencialmente perigosas. Em atletas de alta performance, a WPW apresenta um
desafio significativo devido ao impacto das arritmias no desempenho esportivo e no
risco aumentado de eventos cardiacos graves, especialmente durante atividades de alta
intensidade. A ablagfo por cateter ¢ um procedimento minimamente invasivo que utiliza
energia de radiofrequéncia para eliminar a via acessoria responsavel pela arritmia. Esse
tratamento é frequentemente considerado para atletas de alta performance, pois oferece
alta taxa de sucesso e permite o retorno seguro as atividades fisicas. A decisdo pela
ablacdo deve considerar a presenca de sintomas, o risco de morte subita e os objetivos
profissionais do atleta, balanceando os beneficios do procedimento com os potenciais
riscos envolvidos.

Palavras-chave: Sindrome de Wolff-Parkinson-White; Abla¢ao; Consideracoes.

Wolff-Parkinson-White Syndrome (WPW) is a cardiac condition characterized by the presence
of an accessory electrical pathway in the heart, which can lead to potentially dangerous
arrhythmias. In high-performance athletes, WPW presents a significant challenge due to the
impact of arrhythmias on athletic performance and the increased risk of severe cardiac events,
especially during high-intensity activities.

Catheter ablation is a minimally invasive procedure that uses radiofrequency energy to
eliminate the accessory pathway responsible for the arrhythmia. This treatment is often
considered for high-performance athletes, as it offers a high success rate and allows for a safe
return to physical activities. The decision to undergo ablation should take into account the
presence of symptoms, the risk of sudden cardiac death, and the athlete's professional goals,
balancing the benefits of the procedure with the potential risks involved.

Keywords: Wolff-Parkinson-White Syndrome; Ablation; Considerations.

Relato de Caso

Paciente do sexo masculino, atleta de alta performance, foi encaminhado para
avaliacdo especializada, apos ser dispensado das suas atividades atléticas e
profissionais por apresentar alteragdo no registro eletrocardiografico (ECQ).
Assintomatico. Negava palpitag¢des, sincope ou pré-sincope. Refere que ao
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realizar o ECG foi evidenciada uma alteracao
(Figura 1) e que fizera 0 mesmo exame no inicio
do ano, sem altera¢do. Exame fisico normal com
FC de repouso 52 BPM. Coragao estruturalmente
normal. Sem comorbidades.

Discutidos os riscos e beneficios do
procedimento e com anuéncia do paciente, foi
realizado estudo eletrofisiologico invasivo (EEF)!
seguido de ablacdo. Apds sensibilizagdo com
isoproterenol foi identificada presenga de via
acessoria andmala (VA) de condugdo anterograda
exclusiva (Figura 2). Periodo refratario efetivo da
via acessorio (PREVA) de 320 ms. A exploragao
em ritmo sinusal da regido postero septal do anel
tricuspide identificou um intervalo V- 6 (delta) de
— 15 ms. A aplicacdo de radiofrequéncia (RF) local
culminou em interrupc¢do da VA. Os testes finais,
apos infusdo de isoproterenol, ndo demonstraram
recidiva da pré-excitag¢do ventricular, assim como

Figura 1. ECG.

o teste da adenosina mostrou prolongamento
atrioventricular transitério sem pré-excitagao
ventricular.

Apds 01 més de realizagdo do procedimento,
o paciente foi liberado para retorno de suas
atividades fisicas competitivas (Figura 3).

Nos acompanhamentos clinicos subsequentes
mantinha-se assintomético com eletrocardiograma
normal e apos 1 ano de seguimento recebeu alta
definitiva do Servigo.

Discussao

O quadro acima relatado evidencia um atleta
profissional que foi impedido de exercer suas
atividade esportiva profissional por apresentar
alteragdo eletrocardiografica. A pré-excitagdo
ventricular modifica a sequéncia temporo-
espacial da ativacdo ventricular, levando a um
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ECG: Ritmo sinusal FC 64 BP PR = 100 ms QRS = 120 ms com presenca de onda delta — Pré excitagdo ventricular ¢
via acessoria sugestiva de localizagdo postero septal direita.
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Figura 2. Exames de estudo eletrofisioldgico invasivo.
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ECG de base apresentando Ritmo sinusal FC 53 BPM PR = 186 ms QRS 84 ms.

Eletrograma intracavitario sem pré excitagdo ventricular com
intervalo HV 42 ms e apos sensibilizagdo com isoprenalina most-
rando pré-excitagdo ventricular com intervalo HV = 27 ms. Via
acessoria com pré-excitacdo ventricular intermitente.
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Figura 3. ECG apos ablagao.
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padrao eletrocardiografico caracteristico abaixo
descrito.

ECG
1. Intervalo PR curto
PR <120 ms
2. Onda delta
Empastamento inicial do QRS
3. Prolongamento do QRS
Duracao > 110 ms

4. Alteracoes secundarias do segmento ST e da
onda T

Quando a este padrao se associam sintomas,
denominamos sindrome de Wolff-Parkinson-
White (WPW).?

A pré-excitacao ventricular pode ser manifesta
e facilmente identificada ou se apresentar de forma
intermitente, ora com pré-excitacdo ventricular
manifesta, ora com auséncia desta, uma vez
que, a conduc¢do do estimulo elétrico ocorre
exclusivamente pelo sistema normal de condugao
atrioventricular.?

A magnitude final da pré excitagdo ventricular
tem relagdo direta entre a distancia da via andmala
ao sistema normal de condu¢do AV, com a
velocidade de conducgao anterdgrada do estimulo
elétrico (tanto pela VA quanto o NAV) e pela
influéncia do sistema nervoso autdnomo — tonus
simpatico e parassimpatico. A resultante final
entre os topicos acima descritos determinara o
grau (ou até mesmo auséncia) da pré-excitacao
ventricular.*¢

O maior temor desta patologia ¢ a ocorréncia de
morte subita cardiaca (MSC) que decorre, muito
provavelmente, da degeneragao de uma fibrilagao
atrial paroxistica (FA) em fibrilagao ventricular
(FV) em presenga de VA que permita condugao
anterdégrada muito rapida para os ventriculos. O
risco estimado de morte subita na sindrome de
WPW varia de 3-4% ao longo da vida, logo a
terapia ablativa ¢ bem estabelecida. Em paciente
com padrdo eletrocardiografico exclusivo, esse
risco (de MSC) diminui para no méaximo 0,6%
ao longo da vida.

A historia clinica sugere uma ocorréncia
de pré-excitagdo intermitente em paciente
assintomdatico.Estes achados autorizariam
proceder uma estratificagdo ndo invasiva com
ecocardiograma, teste ergométrico e Holter de
24 h e tratamento provavelmente expectante
uma vez que o risco de morte subita (MSC)
neste cenario € muito baixa. Entretanto, este
caso estava relacionado a um esportista de alto
rendimento, que se enquadra em um grupo
especial de pacientes, como aqueles de profissao
de risco como pilotos de avido e motoristas de
onibus, cujo trabalho requer uma abordagem
mais diferenciada.”®

A melhor abordagem para os portadores de
pré-excitacao assintomatica, ainda nao esta
totalmente estabelecida, ¢ mesmo hoje em
dia, ainda ¢ um tépico controverso de debates.
Uma das pedras angulares ¢ quando proceder
ou ndo a estratificacdo invasiva com estudo
eletrofisioldgico (EEF) seguido de ablagao.?

No caso em tela, apds ampla discussao com
0 paciente e seus familiares quanto aos riscos e
beneficios do procedimento invasivo, respeitou-
se a preferéncia individual do jogador em optar
pelo EEF. Ele era um atleta profissional, impedido
de exercer sua carreira naquele momento.
Dispensou-se a abordagem nao invasiva e foi
realizada a estratificacdo invasiva. Conduta
em consondncia com o consenso da Sociedade
Europeia de Cardiologia — ESC (Tabela 1).

Durante a realizacdo do EEF, o paciente
encontrava-se sem pré-excitagao, s6 demonstrada
apos sensibilizagdo com isoproterenol. VA de
localizagdao postero septal direita, condugao
anterdgrada exclusiva e periodo refratario
efetivo — PREVA de 320 ms. Isso demonstra
uma VA de baixo risco, pois sua condugdo
anterégrada ¢ mais alentecida. A chance de
ocorrer degeneracao de FA em FV ¢ praticamente
inexistente. As tentativas de indu¢ao de FA foram
infrutiferas. Por se tratar uma VA a direita, de
facil abordagem, optou-se por realizar ablagao
por cateter de RF, mesmo em paciente sem risco
de MSC, ja que a eliminagao da pré-excitagao
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Tabela 1. Consenso da Sociedade Europeia de Cardiologia.’

Declaracoes de Consenso

Simbolo

O acompanhamento clinico sem ablag¢ao pode ser razoavel em individuos
com pré-excitagdo assintomatica que apresentam baixo risco, seja devido
a onda delta intermitente ou a um estudo eletrofisioldgico que nao
demonstre caracteristicas de alto risco.

O estudo eletrofisiologico para estratificagdo de risco pode ser considerado
em individuos com pré-excitacdo assintomatica. A ablagdo por cateter
pode ser considerada em individuos assintomaticos com caracteristicas
de alto risco (ERP anterdgrado do caminho acessorio <240 ms, AVRT
induzivel que desencadeia FA pré-excitada e multiplos caminhos
acessorios).

A ablagdo por cateter deve ser considerada em individuos que participam
de esportes de alta intensidade ou profissionais e naqueles com risco
ocupacional.

Deve haver uma discussao detalhada com o paciente e sua familia sobre a
preferéncia pessoal do individuo e sua disposi¢ao para aceitar riscos, seja
decorrente de uma ablagao ou de uma WPW assintomatica nao tratada.

FA, fibrilagdo atrial; AVRT, taquicardia atrioventricular; ERP, periodo refratario efetivo, WPW, Wolff—Parkinson—White.

era importante por motivos profissionais. O
procedimento transcorreu com sucesso € sem
intercorréncias.

Apos a terapéutica ablativa, o paciente
foi liberado para retomar suas atividades
profissionais esportivas e dar continuidade a
sua carreira. Foi acompanhado regularmente em
consultorio mantendo-se assintomatico e sem
pré-excitacao ventricular. Recebeu alta definitiva
do Servico apds 12 meses da ablacdo. O paciente
continua em suas atividades profissionais
esportivas.

A abordagem ao paciente com pré-
excitacdo ventricular assintomatica continua
sendo desafiadora com multiplas sutilezas e
particularidades clinicas. O paciente deve
ter participacdo ativa na escolha do tipo de
estratificacdo do risco, principalmente se a
abordagem for a invasiva. A ocorréncia de MSC
existe, embora rara, ndo deve ter suas chances

minimizadas ou maximizadas. Explanar os riscos
e beneficios do procedimento de forma tangivel
para uma tomada de decisdo compartilhada ¢
essencial. Cada caso deve ser individualizado para
que a melhor conduta seja adotada.
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20 mg diarios para pacientes estaveis ou
enoxaparina 1 mg/kg duas vezes ao dia para
pacientes instaveis, seguida de rivaroxabana 20
mg diarios por 30 dias.

A analise deste subestudo avaliou
caracteristicas clinicas basais € exames
laboratoriais, um a um, com regressoes

logisticas independentes para o composto de
eventos hemorragicos (sangramento maior e
sangramento clinicamente relevante nao maior) e
eventos trombdticos (tromboembolismo venoso,
infarto do miocardio, acidente vascular cerebral,
embolismo sistémico e eventos adversos graves
em membros). Variaveis significativas (p < 0,05)

foram selecionadas para ajustar diversos modelos
logisticos multiplos. Os modelos finais foram
escolhidos com base no critério de informacao
de Akaike, e a anticoagulagdo terapéutica foi
incluida no modelo final com base nos resultados
primarios do estudo.

O modelo para eventos hemorragicos
apresentou uma acuracia com 4rea sob a curva
(AUC) de 0,635 (IC95% 0,531-0,739), enquanto
o modelo para eventos tromboticos teve uma AUC
de 0,725 (IC95% 0,655-0,795) (Figuras 1 e 2).

Houve um predominio absoluto de
sangramentos em 0Orgdos nao-criticos. A
Tabela 1 apresenta a frequéncia e tipo de

Tabela 1. Tipo de sangramento e eventos tromboticos.

Sangramento maior ou clinicamente relevante

Intracraniano

Sem o6rgao critico

1/33 (3,0%)
32/33 (97,0%)

No hospital
Intracraniano 1/27 (3,7%)
Sem orgdo critico 26/27 (96,3%)
ApOs a alta
Sem orgao critico 6/6 (100,0%)
Desfecho trombdtico composto total 53/614 (8,6%)
No hospital 45/614 (7,3%)

Infarto do miocéardio, n/total [n(%)]
Tromboembolismo venoso n/total [n(%)]
Trombose de veias profundas n/total [n(%)]

Embolia pulmonar n/total [n(%)]

Derrame n/total [n(%)]

Eventos maiores de membros n/total [n(%)]

Apos a alta

Infarto do miocardio, n/total [n(%)]
Tromboembolismo venoso n/total [n(%)]
Trombose de veias profundas n/total [n(%)]

Embolia pulmonar n/total [n(%)]

27/45 (60,0%)
20/45 (44,4%)
6/45 (13,3%)
15/45 (33,3%)
1/45 (2,2%)
1/45 (2,2%)
10/614 (1,6%)
1/10 (10,0%)
9/10 (90,0%)
4/10 (40,0%)
5/10 (50,0%)
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Figure 1. Acuracia para eventos hemorragicos.
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sangramento e evento trombotico ocorrido no
estudo original.

Suporte respiratorio ndo invasivo foi associado
a eventos tromboOticos, mas ndo a eventos
hemorragicos, enquanto ventilacdo invasiva foi
associadaaambos os desfechos (Oddsratiode 7,03
[IC95% 1,95-25,18] para eventos tromboticos
e 3,14 [IC95% 1,11-8,84] para eventos
hemorragicos). Além do suporte respiratdrio, o
nivel de creatinina (Odds ratio de 1,01 [IC95%
1,00-1,02] para cada 1,0 mg/dL) e historico de
doenga coronariana (Odds ratio de 3,67 [IC95%
1,32-10,29]) também foram independentemente
associados ao risco de eventos tromboticos. A
inclusdo da anticoagulacdo terapéutica no modelo
aumentou o risco de sangramento (Odds ratio de
3,79 [1C95% 1,61-8,91]), mas nao foi associada
auma menor taxa de eventos trombdticos Tabelas
2¢e3).

Como esta foi uma analise post-hoc de um
ensaio clinico, algumas varidveis relacionadas
ao desfecho clinico podem ndo ter sido
incluidas no modelo devido a auséncia de coleta
sistematica. No entanto, a analise atual reflete a

Figure 2. Acuricia para eventos tromboticos.
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avaliacao de variaveis comumente disponiveis
na pratica clinica.

Além disso, embora o ACTION tenha sido o
primeiro ensaio clinico randomizado publicado a
testar uma estratégia de anticoagulacdo em dose
plena com heparina durante a hospitalizagao ou
rivaroxabana, seguida de rivaroxabana em dose
plena apos a alta em pacientes com COVID-19,
o tamanho moderado da amostra pode nao ter
permitido capturar outras variaveis relevantes
no modelo. Como o ensaio ndo demonstrou
beneficio da estratégia de anticoagulagdo em
dose plena, ndo podemos assumir definitivamente
que, mesmo para os pacientes considerados de
alto risco trombotico, essa estratégia deva ser
implementada de forma rotineira.

A conclusao deste subestudo demonstrou que
0 suporte respiratério nao invasivo, a doenga
coronariana e os niveis de creatinina podem
ajudar a identificar pacientes com maior risco
de complicag¢des trombdticas, enquanto o uso de
dose terapé€utica de anticoagulantes orais diretos
aumentou o risco de sangramento em pacientes
hospitalizados devido a COVID-19. Os dados
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Tabela 2. Modelo multivariado para eventos tromboticos (com e sem terapia anticoagulante).

Eventos Tromboticos OR!

IC 95%" p' OR? IC95%? p’

Cateter ou mascara de oxigénio vs

oA 3,29
Sem oxigénio

[1,21;8,83] 0,01 332 [1,22;895] 0,01

VNI/CNAF vs Sem oxigénio 7,24 [2,15;24,17] <0,01 7,32 [2,18;24,68] <0,01
Intubag¢do traqueal vs Sem oxigénio 7,03  [1,95;25,18] <0,01 7,32 [2,03;26,57] <0,01
[1,00;1,02] <0,01 1,01 [1,00;1,02] <0,01
Doenga coronariana 3,67 [1,32;10,29] 0,01 3,63 [1,31;10,17] 0,01

Creatinina 1,01

Grupo - Anticoagulacdo terapéutica -

- 0,68 [0,38;1,24] 0,209

1, Multiplos modelos sem Grupo mostraram AUC 0,725; 2, Multiplos modelos com Grupo mostraram AUC 0,731. VNI,

ventila¢do ndo invasiva; CNAF, canula nasal de alto fluxo.

Tabela 3. Modelos mulltivariados para sangramentos (com e sem terapia anticoagulante).

Eventos Tromboticos OR!

IC 95%" p' OR* IC95%’ p’

VNI ou CNAF vs Cateter or mas-

A 2,31
cara de oxigénio
Traqueal vs Cateter ou mascara de 314
oxigenio ’
Idade (para cada ano) 1,02

Grupo - Anticoagulagdo terapéutica -

[0,83;6,36] 0,10 231 [0,82;6,45] 0,11

[1,11;8,84] 0,03 2,83 [0,98;8,10] 0,05

[0,99;1,04] 0,13 1,02 [0,99;1,04] 0,12

- 3,79 [L,61;8,91] <0,01

1, Maltiplos modelos sem Grupo mostraram AUC 0,635; 2, Multiplos modelos com Grupo mostraram AUC 0,718. VNI,

ventila¢do ndo invasiva; CNAF, canula nasal de alto fluxo.

atuais podem auxiliar na sele¢ao de pacientes com
melhor equilibrio entre risco e beneficio para o
uso de anticoagulacao terapéutica na COVID-19.
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Validacao do Questionario de Disfuncao Olfatoria
(QOD) para o Portugués Brasileiro

Validation of the Olfactory Dysfunction Questionnaire (QOD)
for Brazilian Portuguese

Felipe Carvalho Ledo'
!Preceptoria do Servigo de Otorrinolaringologia da Santa Casa de Misericordia da Bahia,
Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

A disfuncao olfativa (DO) é um problema significativo de satide ptiblica, com
impactos substanciais na qualidade de vida (QV) do individuo, incluindo sintomas
de depressio, ansiedade e isolamento social. Este estudo visou validar o Olfactory
Dysfunction Questionnaire (QOD) (Questionario de Disfunc¢io Olfatéria - QDO)
para o portugués brasileiro, avaliando sua consisténcia interna e aplicabilidade
clinica. Foram recrutados 126 adultos com perda olfativa de diferentes regiées
do Brasil, considerando diversos niveis educacionais e etiologias. A validacio
mostrou uma boa consisténcia interna nos dominios de qualidade de vida (¢=0,86)
e parosmia (¢=0,75), mas o dominio de sinceridade apresentou baixa consisténcia
(0=0,5), 0 que indica a necessidade de reavaliacio. O estudo demonstra que o QOD
¢ um instrumento confidvel para avaliar o impacto da perda olfativa no Brasil,
mas algumas limitacées devem ser investigadas em estudos futuros.
Palavras-chave: Disfuncdo Olfativa; Questionario de Disfunciao Olfatoria;
Validac¢ao; Brasil.

Olfactory dysfunction (OD) is a significant public health issue with substantial impacts
on an individual’s quality of life (QoL), including symptoms of depression, anxiety, and
social isolation. This study aimed to validate the Olfactory Dysfunction Questionnaire
(QOD) for Brazilian Portuguese, evaluating its internal consistency and clinical
applicability. A total of 126 adults with olfactory loss from different regions of Brazil
were recruited, considering diverse educational levels and etiologies. The validation
demonstrated good internal consistency in the quality of life (a=0.86) and parosmia
(0=0.75) domains, but the sincerity domain showed low consistency (a=0.5), indicating
the need for reevaluation. The study shows that the QOD is a reliable instrument for
assessing the impact of olfactory loss in Brazil, though some limitations should be
further investigated in future studies.

Keywords: Olfactory Dysfunction; Olfactory Dysfunction Questionnaire; Validation; Brazil.

A perda olfativa, ou disfungao olfatoria (DO), ¢ uma condi¢do subestimada
que afeta cerca de 4,5% da populacdo mundial, sendo responsavel por
significativos impactos na qualidade de vida (QV) dos individuos afetados.

Artigo Original: Bernardino ABCDS, Barreto-Filho MA, Pompeu AS, Andrade JDS, Azevedo ACA, Brasil
MQA, Cedro M, Aratjo C, Andrade N, Akrami K, Scussiatto HO, Boaventura VS, Fornazieri MA. Valida-
tion of the questionnaire of olfactory disorders (QOD) for the Brazilian population. Clinics (Sao Paulo). 2024
Jun 14;79:100414. doi: 10.1016/j.clinsp.2024.100414. PMID: 38878322; PMCID: PMC11226810.
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A disfun¢ao olfatoria pode se manifestar de
diferentes formas. Quantitativamente podem
ser: anosmia (auséncia de olfato) ou hiposmia
(reducdo do olfato). E qualitativamente podem
corresponder a alteragdes na percepgao dos
odores, como a parosmia (percepcao distorcida
de cheiros) e a fantosmia (percep¢ao de odores
inexistentes).

Essas condi¢des afetam diretamente a rotina
dos pacientes, prejudicando atividades cotidianas
como alimentagdo, higiene e seguranga, ¢ tém
sido associadas a transtornos psicologicos, como
depressao, ansiedade e isolamento social, o que
demonstra tamanho impacto nas interagdes sociais
e no prazer de atividades que envolvem o olfato,
como comer ¢ beber.

As etiologias da disfun¢ao olfatéria sdo
diversas, podendo ser causadas por infecg¢oes
respiratorias, trauma cranio-encefalico, doengas
neurodegenerativas (como a Doenga de Alzheimer
e Parkinson), disturbios metabodlicos e, mais
recentemente, pela infeccao por COVID-19. O
aumento de casos de perda olfativa associada ao
COVID-19, que afeta a fungdo do sistema nervoso
central, tem gerado grande preocupacgao, dada a
sua prevaléncia nas fases agudas e pds-agudas
(sequelares) da infecgao.

No que diz respeito ao tratamento, 0 manejo
da disfuncado olfatoria varia conforme a causa
subjacente. Em casos de disfung¢ao olfatoria pos-
viral ou pos-traumatica, o tratamento ¢ focado
em reabilitacdo olfativa, que inclui exercicios
para estimular a recuperagdo da percepgao
olfativa, frequentemente com o uso de odores
especificos em terapias olfativas. No entanto,
em casos de disfuncdes olfativas associadas a
doencgas neurodegenerativas, como a Doenga de
Parkinson, os tratamentos sdo mais desafiadores e
frequentemente limitados a gestdo dos sintomas,
adaptacao a realidade andésmica e a melhoria da
qualidade de vida.

Apesar da importancia da disfungao olfatéria e
dos impactos significativos na vida dos pacientes,
os instrumentos clinicos que avaliam o impacto
da perda olfativa na qualidade de vida ainda sao

escassos, € poucos sao validados para diferentes
populagdes e culturas.

A falta de tratamentos efetivos para a
restauragao da func¢do olfativa, especialmente
nos casos cronicos e neurodegenerativos, torna o
acompanhamento clinico e o uso de ferramentas
que avaliem de forma precisa os efeitos da DO na
qualidade de vida ainda mais essenciais.

O Questionario de Disfun¢do Olfatoria (do
inglés, Olfactory Dysfunction Questionnaire -
QOD), desenvolvido para mensurar o impacto
da perda olfativa na qualidade de vida, ¢ um dos
poucos instrumentos validados globalmente, mas
ainda nao havia sido adaptado para a populacao
brasileira, o que motivou o presente estudo de
validacao linguistica e cultural.

A principal contribui¢do deste estudo ¢ a
validagao do Olfactory Dysfunction Questionnaire
(QOD) para o portugués brasileiro (Questionario
de Disfun¢do Olfatéria - QDO), permitindo seu
uso clinico e cientifico no Brasil. A amostra de
126 pacientes, proveniente de diversas regides
do pais, assegura uma ampla representatividade,
abrangendo diferencas culturais, linguisticas
e socioecondmicas. Essa diversidade fortalece
a aplicabilidade do QOD, considerando a
heterogeneidade da populagao brasileira. Os
resultados obtidos, especialmente nos dominios de
qualidade de vida (0=0,86) e parosmia (a=0,75),
demonstram que o QOD ¢ eficaz na avaliagao dos
impactos da DO na vida dos pacientes, refletindo
sua utilidade tanto para monitoramento clinico
quanto para pesquisas cientificas. A validacao
do QOD em diferentes etiologias da DO, como
infecgdes, trauma e condi¢des neurodegenerativas,
amplia ainda mais sua aplicabilidade em diversos
cenarios clinicos.

No entanto, o estudo apresenta limitagdes que
necessitam de investigacdo futura. O dominio
de sinceridade (QOD-S), que avalia a percep¢ao
do paciente sobre sua propria condi¢ao, obteve
uma consisténcia interna de a=0,5, o que
indica fragilidade. Esse problema foi observado
também em validagdes anteriores em outras
linguas, como o persa € o coreano. A baixa
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consisténcia neste dominio sugere que a questao
sobre sinceridade pode ser excessivamente
subjetiva e ter dificuldades de adaptacao cultural,
comprometendo sua capacidade de avaliar com
precisdao o impacto da DO na QV. A reavaliacao
ou modificacao deste dominio se faz necessaria
para melhorar a confiabilidade do instrumento.

Adicionalmente, embora o dominio de parosmia
tenha apresentado resultados satisfatorios (0=0,76),
o numero limitado de itens (apenas quatro) pode ter
influenciado a consisténcia interna do instrumento.
Estudos futuros podem considerar ajustes na
formulagao das questdes ou o aumento do nimero
de itens para melhorar a avaliagao deste dominio,
especialmente em populagdes que apresentam
parosmia de maneira mais intensa.

O QOD validado para o portugués brasileiro ¢
uma ferramenta 1til na pratica clinica, permitindo
a avaliacdo do impacto da perda olfativa na
qualidade de vida e o monitoramento da eficacia
de tratamentos. No entanto, ¢ importante destacar
que a avaliagdo subjetiva do olfato por meio de
questionarios, embora valiosa, tem limitagoes
em termos de sensibilidade e especificidade
quando comparada aos testes psicofisicos, como
o UPSIT®. Esses testes oferecem medigdes

mais precisas da funcdo olfativa, tornando
imprescindivel o uso combinado de ambos
os métodos para uma avaliacdo completa da
disfuncao olfatoria. Em termos cientificos, a
validagao do QOD contribui para a literatura
global sobre a avaliagcao da DO. Ao validar o QOD
em uma populacao diversificada, o estudo oferece
um modelo para futuras validagdes em outras
culturas e idiomas, permitindo comparagdes
globais e aprofundando a compreensao dos
impactos da DO.

Este estudo de validagdo do QOD para o
portugués brasileiro demonstra que o questionario
¢ uma ferramenta confidvel para avaliar o impacto
da disfun¢do olfatoria na qualidade de vida da
populagdo brasileira.

Futuras investigacdes devem focar na melhoria
da consisténcia do dominio de sinceridade e
considerar ajustes no dominio de parosmia para
aumentar a precisao do instrumento. Além disso,
aredugao do intervalo de tempo entre a aplicacao
e o reteste pode fornecer dados mais consistentes.

A validagao do QOD abre portas para uma
compreensao mais aprofundada dos efeitos da
perda olfativa e contribui para o avango no manejo
dessa condi¢ao frequentemente subestimada.
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RESUMO DE ARTIGO

Tratamento Ortopédico da Displasia do
Desenvolvimento do Quadril em Criancas e
Adolescentes

Orthopedic Treatment of Developmental Hip Dysplasia in
Children and Adolescents

Marcos Almeida Matos'", Juliana Barbosa Goulardins', Matheus Villa Moraes?,
Ronald Enrique Delgado Bocanegra'
IServico de Ortopedia do Hospital Santa Izabel, Santa Casa da Bahia

O termo luxacdo congénita do quadril (LCQ) ou displasia congénita
de quadril vem sendo gradualmente substituido pelo termo displasia do
desenvolvimento do quadril (DDQ). Esta condi¢do define uma desordem
do desenvolvimento da articulagdo do quadril que compreende a luxacdo
fémuro-acetabular, subluxac¢ao, instabilidade da articulagdo (quadril luxavel)
e a deficiéncia acetabular (ou displasia acetabular). Esta condi¢do ¢ mais
comum em meninas, rara em afrodescendentes, mais comum no quadril
esquerdo (aproximadamente 60%) e bilateral em cerca de 20% dos casos. Os
fatores de risco mais comumente associados a DDQ sdo gestacdo primipara,
oligohidramnio, macrossomia e meninas, além da apresentacdo pélvica.

O diagnostico por imagem da DDQ pode ser realizado por ultrassonografia
até o quarto més de vida quando o centro de ossificagdo da cabega femoral
comeca a se ossificar e, depois deste periodo, a radiografia passa a ser o
padrdo-ouro. Resumidamente, o tratamento convencional inclui o uso do
suspensorio de Pavlik em criangas menores de seis meses; redu¢ao do quadril
sob anestesia seguida de estabilizacdo com aparelho gessado nas idades entre
6 e 12 meses; tenotomia de adutores seguida de redugdo sob anestesia e gesso
para pacientes entre 12 e 18 meses; reducdo aberta com liberagdo de partes
moles (obstaculos a redugdo) e gesso para aqueles entre 18 e 24 meses. A
partir de dois anos de idade o tratamento consiste em acrescentar osteotomias
femorais ou pélvicas em um procedimento conhecido como tratamento em
estagio Unico.

O tratamento em estdgio Unico ¢ complexo, tecnicamente exigente e
poucos centros t€ém condi¢des para sua realizagdo. Além disto, tal tratamento
em criancas mais velhas pode resultar em graves complicacdes, tais como
necrose avascular, reluxagdo, subluxagdo, dor e rigidez. Estes motivos
levaram muitos experts a contraindicarem tratamento reconstrutivo em

Artigo Original: Matos MA, Almeida ND, Hocevar LS, Tartaglia A, Salles C, DE Souza AJ. One stage
procedure for developmental dysplasia of the hip in patients aged eight years or older. Systematic
review and meta-analysis. Acta Orthop Belg. 2023;89(1):45-50. Doi: 10.52628/89.1.8940.
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estagio Unico no caso de pacientes acima de oito
anos, outros, entretanto, continuam defendendo
o procedimento a despeito da incerteza dos
resultados.

Para tentar dirimir a davida sobre realizar ou
nao a reconstru¢ao em tempo unico a partir dos
oito anos de idade, o presente artigo realizou uma
revisdo sistematica com metanalise baseadas em
publicacdes encontradas no Pubmed, Embase,
Cochraine, CINAHL, Scopus, Web of Science,
BVS e Google Scholar. Todos os artigos
incluiram pacientes tratados para DDQ com
idade maior ou igual a oito anos e que realizaram
tratamento cirurgico em estagio unico.

As abordagens cirtrgicas incluiram sempre
a reducdo aberta da articulacdo do quadril com
liberacao dos tecidos moles que impediam o
procedimento, acompanhado de um ou ambos
procedimentos: osteotomia femoral e osteotomia
pélvica. Na avaliacdo dos resultados foram
consideradas classificacdes de Tonnis para a
gravidade da DDQ, classificacao de McKay para
resultados clinicos e classificacdo de Severin
para graduar os resultados radiograficos.

Foram analisados nove estudos que
contemplaram os critérios de inclusdo,
perfazendo 234 pacientes com 266 quadris
operados pela técnica de estagio tUnico. O
acompanhamento variou de uma a 17,4 anos,
sendo que seis estudos eram retrospectivos e trés
prospectivos. Os procedimentos acetabulares
de redirecionamento ou remodelamento foram
realizados em 93,9% dos casos e o procedimento
de osteotomia com encurtamento femoral foram
realizados em 78,2% dos pacientes, sendo que em
mais de metade dos casos foi também necessario
associar varia¢ao e derrotacao femoral.

Os resultados da metandlise revelaram
que o procedimento resultou em quase 67%
de bons resultados clinicos e cerca de 91% de
bons resultados radiograficos. Idealmente o
encurtamento femoral ndo deve ser maior que
3Cm e a variagdo nao deve diminuir o angulo
cérvico-diafisario para menos de 100°, enquanto
a derrotacdo deve ser de aproximadamente
20°. A osteotomia pélvica de redirecionamento
de Salter deve ser utilizada de 18 meses a
quatro anos (quando ainda ha potencial de
desenvolvimento acetabular) e quando um
maximo de 15° forem necessarios a correcao;
os procedimentos de remodelamento acetabular
de Dega ou Pemberton devem ser utilizados
quando corregdes maiores forem exigidas. Todas
os procedimentos anteriores exigem cartilagem
trirradiada ou sinfise aberta e, por este motivo,
pacientes acima de 8 a 12 anos sdao melhor
tratados com as osteotomia de redirecionamento
de Steel ou Ganz.

Desta forma, o presente artigo contribui para
reforgar a teoria que pacientes com mais de oito
anos podem ser tratados com reconstrugdo do
quadril em procedimento de tempo Unico com
bons resultados clinicos e radiograficos. Em tais
casos, o cirurgido deve considerar os seguintes
procedimentos em conjunto para obter os
melhores desfechos: redu¢ao aberta com liberagao
de partes moles; osteotomia de encurtamento
femoral varizante e derrotatoria; procedimento
de osteotomia pélvica supracetabular de Salter,
Pemberton ou Dega a depender da gravidade da
deformidade e em pacientes menores que 4 a 8
anos, sendo que pacientes com fechamento das
cartilagens de pubica ou trirradiada devem ser
submetidos a osteotomias pélvicas tripla ou dupla.
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Instrugoes 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 filiagdo (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
ndo 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:

o 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 relatdrios
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 tém implicagdes 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 revisdes 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 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 alteragdes na
prova final, antes da impressdo do manuscrito.
Alteracdes e revisdes no contetido apenas serao
aceitas para impressao apos as provas finais serem
assinadas pelo autor, com anuéncia dos coautores.

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

Processo de Revisao por Pares

Todos os manuscritos originais serado
encaminhados a um Editor Associado pelo
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Editor-Chefe, ou enviados a especialistas ad hoc
para revisao por pares. Entretanto, ¢ o Editor-
Chefe que toma a decisao final de aceitar, rejeitar
ou solicitar revisdo do manuscrito. Um pedido
de revisdo nao garante a aceitagdo do manuscrito
revisado.

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

Revisdes

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 alteragdo na autoria, incluindo uma
mudanga na ordem dos autores, deve ser acordada
por todos os autores, ¢ uma declaragdo 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 declaracao confirmando que o conteudo do
manuscrito representa a opinido dos coautores e
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, Discussdo, Conclusdo; ou outros

subtépicos 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
aprovagdo 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 secao
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 questdao 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 publicag¢do 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 € ndo necessariamente
reflete aquelas da Revista, dos editores,

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

Declaracao de Privacidade

Os nomes e enderegos de e-mail inseridos
nesta Revista serdo utilizados para o propdsito
deste periodico e ndo serdo disponibilizados
para qualquer outra finalidade ou qualquer
outra parte.
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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 esta sendo submetido apenas a Revista
Cientifica Santa Izabel.

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 ¢ 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 apods 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 solicitagcdes 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 permissdo ao autor
dessa publicacgao.

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
afiliagdes do autor.
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