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EDITORIAL

Ciéncia, Religido e Fé
Science, Religion and Faith

Eliane S. Azevedo'
'Professora Emerita da FMUFBA, Membro Honorario da Academia Fé e Razdo, PhD em
Genética USA; Salvador, Bahia, Brasil

Ao formular uma hipdtese, consciente ou nao, o pesquisador “acredita”
na existéncia de uma ordem na natureza e nela confia.Na auséncia dessa
expectativa, seria impossivel antever possiveis resultados.

Nao apenas 1ss0, mas os cientistas que propoem formulas para explicar
comportamentos fisicos, sabem que eles ndo as inventaram, descobriram-nas,
por ja existirem em a¢ao na natureza.

Embora, ainda pouco compreendido, o universo permite-se conhecer
desde os milhares de galdxias em expansdo até o poder das minusculas
particulas atomicas.

Essa grandiosidade, do infinitamente pequeno ao assustadoramente
grande, funciona em equilibrio regido por sistema de leis que tramitam da
fisica newtoniana ao mundo dos quanta. Leis, que ao longo dos séculos estao
ja se tornando compreensiveis, vao abrindo horizontes a novas compreensdes.

Algumas mentes privilegiadas conseguem traduzir avangos complexos
da astrofisica em linguagem acessivel aos humanos comuns. Destaco Carl
Sagan, Marcelo Gleiser e Alan Brito, entre outros notorios divulgadores de
ciéncia do universo.

Em todas as areas do conhecimento, destacando agora a medicina, os
estudiosos aprenderam que somente o conhecimento da ordem funcional
interativa entre sistemas, 0rgdos, moléculas, haplotipo e genes permitem
eficientes abordagens diagnosticas e terapéuticas. Cerca de 20 mil genes
codificantes, reunidos no 6vulo humano fertilizado pelo nucleo do
espermatozoide, ndo requer qualquer acréscimo génico para gerar sua propria
placenta e completar o desenvolvimento morfogénico do novo ser humano.
Uma vez morfologicamente completo em seus primeiros noventa dias, a
continuidade da vida intrauterina permite o crescimento do ser humano ja

formado.
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Impossivel ndo experimentar um fascinio diante da complexidade bioldgica e da perfeicao de
comandos na embriogénese.

Ainda que a forma geral (nao individual), de inicio da vida no planeta terra continue desafiando
cientistas, a segunda metade do século XX trouxe uma explosdo de conhecimentos ¢ de profundas
reflexdes advindas das moléculas da vida (DNA e RNA), e do genoma humano.

A falsa ideia de que somente mais de 100 mil genes dariam conta da formag¢ao de um ser humano,
foi destronada por apenas 20 mil genes. Desafiante quebra-cabeca para os geneticistas: um grao de
arroz tem 41 mil genes. As perplexidades em ciéncia estimulam o pensamento profundo. A epigenética
vem trazendo novas descobertas sobre o funcionamento dos genes.

As evidéncias sobre a universalidade do c6digo genético uniram todos os seres vivos (humanos,
animais, plantas, microrganismos etc.) em uma unica cadeia evolutiva da vida através de cerca de 3
bilhdes de anos.

O tempo de Deus opera, independentemente, da brevidade da vida dos humanos. Por sermos
habitantes do planeta terra, limitamos nossa percepg¢ao de tempo aderida aos movimentos desse planeta
em torno de si mesmo e ao redor do sol. Geralmente, nao nos percebemos como habitantes da periferia
da Via Lactea, nossa galaxia, na qual existem milhdes de outros sistemas solares.

Nao deixa de ser fascinante observar o entusiasmo dos astrofisicos descobrindo elementos
quimicos no centro de nossa galaxia ha 50 mil anos luz distante do planeta terra.

Por outro lado, aqui na terra, arquedlogos vivem o deslumbrante desafio de escavar terras do
Antigo Oriente, descobrindo fragmentos de ceramica policromatica que lhes revelam a historia de
povos antigos. Através da cuidadosa reconstru¢do de cacos desenterrados, esses pesquisadores nos
ensinam como viviam os habitantes de periodos pré e proto-historicos, mergulhando em um passado
de até 7000 aC.

A confluéncia dessas observagoes, tao distantes no espaco/tempo, alimenta a admiragao pela
grandeza de conhecimentos que o universo oferece, quando as formulas matematicas iluminam as
conclusoes.

Mil anos de vida tivessem os humanos ainda morreriam desconhecendo a si mesmos, a seu
planeta, a sua galéxia e a seu universo.

Mesmo diante dos avangos da ciéncia, havera sempre a posicao dos que defendem ser a
extraordinaria ordem e beleza do universo e da vida simples, fruto do acaso.

Para os que, com humildade, pdem-se como admiradores da perfeicao do livro da natureza, a
reagao ¢ de louvor ao Deus de todas as coisas.

Esta Fé pode estar inserida ou nao nos canones de uma religido. As religides, no contexto de cada
cultura, normalizam a F¢é agregando fiéis. A colaboracgdo e a unido entre os fiéis praticantes mantém a
vitalidade das tradi¢des religiosas. A forga dessas tradi¢des responde pela sobrevivéncia de muitos povos.

Para os que aderem ao cristianismo, por exemplo, o Criador nos fala através da natureza e das

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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sagradas escrituras, produzidas por inspiracdo divina. Outras religides voltam-se mais para a natureza
e outras revelam-se mais apegadas ao “livro”.

Nessa diversidade de abordagens, sobressai a historia do universo em seus 13,8 bilhdes de anos
de existéncia: “Deus criou o universo para criar os humanos”. O corpo humano preserva registros dessa
evolugdo. O atomo mais simples, o de hidrogénio, o primeiro a ser formado na evolugao do universo
¢ também o mais frequente nos humanos.

A magnitude dessa historia evolutiva, na qual se entrelagam fé e ci€ncia, ndo poderia ser restrita
a um unico tipo de cultura. A cada povo, a cada cultura, o Criador se permite abordar no contexto
vivencial do povo.

A diversidade cultural dos povos também elaborou a diversidade de religides na aproximagao a
um Deus, Gnico em existéncia, multiplo nas denominagoes.

A humanidade ¢ uma s6. Todos nos herdamos informagdes genéticas que tramitam na linha do
tempo na evolugdo da vida. Nunca devemos deixar de exaltar que o cddigo genético ¢ universal.

Em sua divina inspiragao Sao Francisco de Assis chamou a todo ser vivente de irmao, irma.

No percurso desse processo evolutivo, um dia chegaremos ao ponto 6mega previsto pelo cientista,
jesuita e tedlogo Pierre Teilhard de Chardin.

Mas... ainquietude de muitas mentes exige provas da existéncia de Deus, admitindo ser possivel
transferir para as religioes os fundamentos do método cientifico.

A boa ciéncia exige que seus resultados possam ser reproduzidos e at¢ mesmo contestados
por novas evidéncias. As verdades cientificas sdo temporarias, permanecendo sempre passiveis de
contestagdes. Tentar reduzir Deus a bancadas experimentais da ci€éncia ¢ um desvio que busca deificar
a ciéncia, atribuindo a ela um poder que ela nao possui.

A F¢ independe de evidéncias cientificas.

A F¢ brota no coragao das pessoas assim como o amor arrebata os coragoes.

Nem a Fé, nem o Amor se submetem a racionalismos intelectuais, nem a comprovagoes cientificas.

O coragao ¢ que fala. Ninguém ignora o que o coragdo busca.

“Amai a Deus sobre todas as coisas e aos outros como a si mesmo”.

Deus ¢ AMOR.

S6 quem nunca amou ... podera contestar.

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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Stroke Mimics Profile in a Tertiary Hospital in
Salvador, Bahia, Brazil

Perfil de Mimetizagoes de Acidente Vascular Cerebral em um
Hospital Terciario de Salvador, Bahia, Brazil

Filipe Nolasco de Souza e Silva'’, Rayanderson Nunes da Gama', Joao
Gabriel Teixeira Mota', Julia Cordeiro Braga', Lucas Vergne Chaede Lins’,
Brenda Francisca Cardoso Brito', Rubson Soares Rocha', Marcel Leal Ribeiro’,
Daniel Lordelo San Martin', Renan Carvalho Castello Branco', Karla Oliveira
Couto', Pedro José da Silva Junior', Marcela Vieira Lordelo?, Marcus Vinicius
Pereira de Matos®, Pedro Antonio Pereira de Jesus’

Servigo de Neurologia do Hospital Santa Izabel (HSI); ZServigo de Qualidade do HSI;
3Servigo de Emergéncia do HSI; Salvador, Bahia, Brazil

Introduction: Strokes mimics are a set of non-vascular disorders that mimic an
acute stroke. There are several studies in the literature about this theme, but
we still have little information about this condition in Brazil. Method: This is a
series of stroke case mimics evaluated by neurologists at a tertiary hospital in
Salvador-BA from December/2020 to August/2023. Results: 441 patients were
admitted, and 152 strokes were found to mimic (34%). Of these, 99 women with
a mean age of 61.7 years and a median NIHSS of 4 at admission. One hundred
ten patients (72.4%) had some risk factor, of which 100 had hypertension, 57 had
DM, 24 had a previous stroke, 11 had CAD, and 9 had AF. The most prevalent
etiology for stroke mimics was epileptic events, with 29.6%. None of the patients
with stroke mimics underwent thrombolysis or thrombectomy, but 25 received
mono-anti-aggregation and 30 dual- anti-aggregation on admission. The median
mRs at discharge was 0, with 7.2% of deaths. Conclusion: The stroke mimics
represent a considerable portion of patients admitted with suspected stroke to
the service, drawing attention to the prevalence being higher than the average
found in the literature, with epileptic events being the most prevalent etiology.
Keywords: Stroke Mimics; Stroke; Epidemiology.

Introdugdo: as mimetizagdes de AVC sdo um conjunto de distirbios ndo vasculares
que imitam um AVC agudo. Existem varios estudos na literatura sobre esse tema, mas
ainda temos pouca informagdo sobre essa condigdo no Brasil. Método: esta ¢ uma
série de casos de mimetizagdes de AVC avaliados por neurologistas em um hospital
terciario em Salvador-BA de dezembro de 2020 a agosto de 2023. Resultados: Foram
admitidos 441 pacientes, ¢ 152 casos de AVC mimetizadores foram identificados (34%).
Destes, 99 eram mulheres com idade média de 61,7 anos ¢ um NIHSS mediano de 4
na admissdo. Cento e dez pacientes (72,4%) apresentavam algum fator de risco, dos
quais 100 tinham hipertensdo, 57 tinham DM, 24 tinham historico de AVC anterior,
11 tinham DAC e 9 tinham FA. A etiologia mais prevalente para os mimetizadores de
AVC foi eventos epilépticos, com 29,6%. Nenhum dos pacientes que mimetizaram
um AVC foi submetido a trombélise ou trombectomia, mas 25 receberam terapia com
mono-antiagregantes e 30 duplo-antiagregantes na admissdo. A mediana do mRs na

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br
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alta foi 0, com 7,2% de 6bitos. Conclusdo: os mimetizadores de AVC representam uma parcela consideravel de
pacientes admitidos com suspeita de AVC no servigo, chamando a ateng@o para a prevaléncia ser maior do que a
média encontrada na literatura, com eventos epilépticos sendo a etiologia mais prevalente.

Palavras-chave: Mimetizadores de AVC; AVC; Epidemiologia.

Stroke stands as a grave clinical concern,
ranking as the second leading cause of death
globally and claiming the top spot in Brazil in
2022, with 114,511 fatalities recorded within
Brazilian borders.'? Given the narrow therapeutic
window for interventions such as chemical
thrombolysis and mechanical thrombectomy,
stroke represents a medical emergency warranting
immediate attention within any hospital's
emergency department.’

In light of these critical considerations, rapid
identification of acute stroke becomes imperative
within emergency services.’”> However, the
exigencies of time often curtail the window for
formulating diagnostic hypotheses, increasing
the risk of diagnostic errors.*® Among the most
concerning diagnostic pitfalls are the "stroke
chameleon," characterized by an acute stroke
with atypical presentation, which may divert
consideration from stroke, and "stroke mimics,"
clinical conditions of non-vascular origin that
masquerade as acute strokes.*¢

In the global literature, numerous studies have
delved into stroke mimics, elucidating patient
profiles, prevalent etiologies, and predictive
factors.*>” However, in Brazil, our understanding
of stroke mimics in our population remains
limited, with only one study conducted to date.

This study, albeit informative, had a relatively
small sample size compared to other series
and focused solely on patients from a single
center.® Consequently, it is imperative to expand
our knowledge base by conducting a study to
comprehensively evaluate stroke mimics within
our territory, involving patients from different
centers.

The main objective of our study was to
delineate the clinical-epidemiological profile of
patients presenting with stroke mimics, evaluated
at a tertiary hospital in Salvador-BA (Santa Izabel

Hospital). The other goals was to ascertain the
most prevalent etiologies observed within our
service, identify the primary clinical management
strategies employed by the neurology team, and
evaluate the outcomes associated with this patient
profile.

Materials and Methods

Study Design

This study constitutes a retrospective,
observational, and descriptive series of cases.
Mean and median were employed to analyze
quantitative variables, while frequency was
utilized to analyze qualitative variables.

To assess the outcomes of the patients, two key
instruments were utilized:

1. National Institutes of Health Stroke Scale
(NIHSS): This tool objectively quantifies the
impairment caused by a stroke, with scores
ranging from 0 to 42. A higher NIHSS score
indicates a greater degree of impairment.

2. Modified Rankin Scale (mRs): This scale
measures the degree of disability or dependence
in daily activities among individuals who have
experienced a stroke or other neurological
disabilities.

Inlcusion Criteria

Patients included in the study were required to
meet the following criteria:
+ Age of at least 18 years.
* Manifestation of a neurological deficit within
24 hours of admission to the emergency unit.
» Activation of a protocol by the emergency
service for rapid assessment by the neurology

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



6 Silva, FNS; Gama, RN; Mota JGT et al.

Rev. Cient. HSI 2024;8(1):4-11

team and performance of imaging tests
(including non-contrast computed tomography,
computed tomography angiography, and
magnetic resonance imaging, if necessary) for
each patient suspected of stroke with symptom
onset within 24 hours.

» Determination by the neurology team, based on
clinical and imaging data, regarding whether the
case in question was related to a stroke, transient
ischemic attack (TIA), or constituted a stroke
mimic (the latter being included in this study).

Ethical Considerations

Approval for this study was obtained from the
local ethical committee at the hospital.

Results

Out of the initially selected 471 patients
(identified through the institution's stroke
protocol), 30 patients were subsequently excluded
due to erroneous triggering (Figure 1). This left a
total of 441 patients for evaluation in this study,
comprising 289 patients (66%) with symptoms
suggestive of stroke or transient ischemic attack
(TTIA) and 152 patients (34%) with stroke mimics.
Among the total sample, 99 patients (65.1%) were
female, averaging 61.7 years (Table 1).

Of the patients identified with stroke mimics,
110 individuals (72.4%) presented with at least
one risk factor, with hypertension being the most
prevalent, affecting 100 patients (65.8%). This
was followed by diabetes mellitus, which affected
57 patients (37.5%), previous stroke in 24 patients
(15.8%), coronary artery disease in 11 patients
(7.2%), and atrial fibrillation in 9 patients (5.9%)
(Table 1).

We assessed clinical severity through the
National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS)
and observed a median score of 4 (ranging from
0 to 29). Specifically, 103 patients (67.8%) had an
NIHSS score between 0 and 5, 37 patients (24.3%)
had scores between 6 and 15, and 12 patients
(7.9%) had an NIHSS score of 15 (Table 1).

Regarding the clinical picture presented among
152 patients with stroke mimics, 25 patients
presented with motor deficit upon admission, 18
with speech impairment, and 12 developed facial
paralysis; 14 patients had motor deficit and speech
impairment, 4 had facial paralysis and motor
deficit and 9 patients had speech impairment
and facial paralysis. Ten patients presented the
three reported signs, while 60 did not present any
reported symptoms (Table 2).

Among the primary etiologies for stroke mimics
observed in the service, epileptic conditions
such as seizures and Todd's paralysis were the
most prevalent, affecting 28 and 17 patients,
respectively. Infectious and metabolic disorders
accounted for 20 cases, while conversion disorders
were responsible for stroke mimics in 19 patients.
Notably, Bell's palsy was observed in 4 patients,
and labyrinthopathy in 7 patients (Figure 2).

About the treatment strategies recommended
by the neurology team, mono antiplatelet therapy
was prescribed for 25 patients (16.4%), while
dual antiplatelet therapy was suggested for 30
patients (19.7%). Notably, no patients were
deemed eligible for thrombolysis or mechanical
thrombectomy (Figure 3).

Regarding the presence of complications
(characterized as death, infection, or hemorrhagic
transformation), it was possible to identify such
findings in 38 patients (25%). The average length
of stay was 7.42 days, while the median was 4
days. We found a median of 0 in the modified
Rankin scale (mRs), with mRs of 0 being the most
prevalent, also with 98 patients (60.5%), while 11
patients died (7.2 %) (Table 3).

Discussion

We observed a stroke mimic frequency of 34%
within our sample, surpassing the prevalence
reported in the most extensive review available
in the literature, which approximates 25%.*
Furthermore, the disparity becomes even more
pronounced compared to the sole study involving
a Brazilian sample: 34% versus 7.1%.% This
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Figura 1. Selection of patients diagnosed with stroke mimics.

471 protocols aclivated bstween
December/2020 and August/2023

30 protocols excluded (onsst= 24
hodrs! profocol activated mistakenly

i 441 protocols activated correctly f

| 289 strokes/TIAs

| 152 stroke mimics |

TIA = Transient Ischemic Attack

Table 1. Presence of sociodemographic aspects, risk factors, and NIHSS on admission.

Sociodemographic Aspects

Sex (femalel) 99 (65.1%)
Age (mean 61.1 years
Risk Factors (HBP, DM, DLP, Stroke<,CAD, AF, Chagas, Mechanical Valves
Yes 110 (72.4%)
HBP 100 (65.8%)
DM 57 (37.5%
AVC 24 (15.8%)
AF 9 (5.9%)
CAD 11 (7.2%)
No 42 (27.6%)
NHISS 0-5 103 (67.8%)
NHISS 6-15 37 (24.3%)
NHISS >16 12 (7.9%)

HBP = High Blood Pressure. DM = Diabetes Mellitus AF = Atrial Fibrillation CAD = Coronary
Artery Disease NIHSS =. National Institute of Health Stroke Scale.
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Table 2. Presence of neurological signs on admission.

Neurological Signs on Admission

Absence of signs 60
Presence of signs 92
Pure motor deficit 25
Pure facial paralysis 12
Pure speech impairment 18
Motor deficit + facial paralysis 4
Motor deficit + speech impairment 14
Facial paralysis + speech impaiment 9
Motor deficit + facial paralysis + speech impairment 10

Figure 2. Main etiologies of strokes mimics.
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Table 3. Outcomes of hospitalized patients and Modified Rankin Scale at discharge.

Outcomes

Complications (infection, hemorrhagic

transformation, death)
Days of Internation

38 (25%)
Mean: 7.42 days / Median: 4 days

Rankin (Median): 0
Rankin 0
Rankin 1
Rankin 2
Rankin 3
Rankin 4
Rankin 5
Rankin 6

92 (60.5%)
18 (11.8%)
8 (5.3%)

6 (3.9%)
13 (8.6%)
4 (2.6%)
11 (7.23%)

variance may be attributed to several factors,
including the shorter evaluation window (<
4.5 hours) and the involvement of stroke team
physicians in the latter study.®

Regarding demographic characteristics, our
findings closely align with existing literature. The
average age of 61.7 years and the predominance
of female patients (65.1%) mirror similar data
reported in prior studies, which recorded an
average age of 60.9 years and a female prevalence
of 68%.°

We noted a higher frequency of hypertensive
patients (65.8%) and diabetics (37.5%) within
our population compared to figures reported in
the literature.* This disparity can be attributed
to the higher prevalence of hypertension and
diabetes in Brazil relative to some developed
countries, which serve as the primary basis
for much of the literature. Our sample may
not fully represent the population, influencing
these figures.”!® However, the prevalence of
previous strokes, atrial fibrillation, and coronary
artery disease in our study aligns with existing
literature.*

Regarding the clinical presentation observed
upon admission, we noted differences in the

prevalence of motor deficits (34.9%) and speech
and language alterations compared to figures
reported in the literature (47.7% and 22.3%,
respectively).!! This variance may be explained by
the comparison between two single-center studies,
each with a limited number of patients, which
may not provide a comprehensive representation
of the prevalence of these clinical manifestations.

Among the etiologies observed in patients
with stroke mimics in our study, a notably high
frequency of epileptic phenomena (29.6%) was
evident, contrasting with a lower incidence of
labyrinthopathies (4.6%). This finding diverges
from what is typically reported in the literature,
which often demonstrates a prevalence of over
20% for labyrinthopathies and less than 10%
for epileptic seizures.* However, due to the
small sample size in our study, it is premature to
determine whether these trends reflect a broader
Brazilian pattern.

Consistent with findings in the literature,
patients in our study exhibited favorable
outcomes, with few deaths and a low incidence
of thrombolysis.* Notably, none of the patients
in our study underwent thrombolysis, likely
influenced by the infrequent use of thrombolysis
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in our service and the prerequisite evaluation by
the stroke team before administration.

Several measures can be implemented to
enhance the accuracy of stroke mimic identification
within our service. One approach involves the
utilization of stroke mimic predictor scales.!>!6

These scales generally prioritize the evaluation
of younger patients without traditional stroke risk
factors as more likely to have stroke mimics. Such
assessments may warrant advanced neuroimaging
techniques, such as magnetic resonance imaging,
to enhance diagnostic precision.!>!¢

However, validating and familiarizing medical
teams with these scales is essential. Additionally,
promoting the presence of neurologists in
emergency units could further aid in improving
diagnostic accuracy. The study conducted by
Ribas and colleagues in Brazil demonstrates that
lower rates of stroke mimics are misdiagnosed as
stroke, possibly attributed to its implementation
within a Stroke Unit.?

Conclusion

Our study is subject to inherent limitations,
primarily due to its case series design, which
precludes statistical analysis of the described
findings. Additionally, being retrospective, there
is a potential for data collection and recording
losses. To address these limitations, our team
plans to conduct a prospective cohort study to
evaluate stroke mimic predictive factors within our
population. Another constraint was the inconsistent
utilization of MRI in all cases, hindering precise
confirmation of ischemic events. However, it is
noteworthy that neurologists evaluated all patients,
and MRI was available when necessary, excluding
cases where an alternative diagnosis was evident.

In conclusion, stroke mimics constitute a
significant portion of patients admitted with
suspected stroke, with a prevalence higher than the
average reported in the literature. Epileptic events
emerged as the primary etiology in our study,
diverging from findings in other sources. Our
study highlights potential strategies for improving

accuracy, including evaluating predictive scales
and promoting neurologist presence in emergency
services.
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Dexmedetomidina: Um Farmaco Versatil da
Anestesia Moderna

Dexmedetomidine: A Versatile Drug in Modern Anesthesia

Jedson dos Santos Nascimento!", Joaquim Muricy Neto',
Alvaro Wenancio Pereira e Pereira’
!Programa de Residéncia Médica de Anestesiologia da Santa Casa de Misericorida da
Bahia; Salvador, Bahia, Brazil

Introducdo: face o cendrio atual, é importante conhecermos as diversas
possibilidades de firmacos no contexto perioperatério. A dexmedetomidina vem
ganhando espaco relevante nesse contexto. Apresenta diversas aplicabilidades
clinicas, com uma farmacocinética e farmacodinimica peculiar. A dexmedetomidina
tem inicio de acio apds aproximadamente 15 minutos, possui meia-vida alfa e
de 6 minutos e meia vida Beta de 2 a 2,5 horas. A droga é altamente ligada as
proteinas, com uma fragio livre de 6%, além de ser metabolizada no figado. £ um
potente agonista altamente seletivo de receptor Alfa 2, produz hipnose com “sono
reparador”. Materiais e Métodos: foi realizada uma pesquisa nas principais bases
de dados da literatura (Pubmed, Lilacs, Scielo) dos termos “Dexmedetomidina”
e “perioperatdério”, com objetivo de realizar uma atualizacio sobre a
dexmedetomidina para avaliar seus aspectos farmacologicos e aplicabilidade
clinica no perioperatoério. Resultados e Discussdo: foi evidenciada reducio no
delirium pés-operatorio em diversos ensaios clinicos randomizados e metanalise,
participando como adjuvante em estratégias de sedo analgesia para cirurgia de
fratura de fémur e com impactos positivos na reducio de déficit cognitivo pos-
operatorio. Além disso, reportamos estudos como adjuvante de anestésicos locais
para prolongar a duracio do bloqueio do nervo periférico e reduzir o consumo
de opioide. A dexmedetomidina apresentou possiveis impactos na prevencio de
depressdo pos-parto precoce, com énfase em efeito antidepressivo, e também
parece atuar na recuperacio acelerada do ileo pés-operatorio. Conclusio: diante
da literatura revisada, foram evidenciados dados promissores quanto ao beneficio
do uso da dexmedetomidina como uma alternativa em estratégias de sedacio e
adjuvante em anestesia geral e regional, com o objetivo de reduzir a incidéncia
de disfuncio cognitiva pos-operatoria, aceleraciio da funcio gastrointestinal e
poupar opioides no intraoperatério.

Palavras-chave: Dexmedetomidina; Perioperatoriorio; Delirium.

Introduction: Given the current scenario, it is essential to explore the various
possibilities of pharmacotherapy in the perioperative context. Dexmedetomidine has
been gaining significant attention in this context. It presents several clinical applications
with a peculiar pharmacokinetic and pharmacodynamic profile. Dexmedetomidine
has an onset of action of approximately 15 minutes, with an alpha half-life of 6
minutes and a beta half-life of 2 to 2.5 hours. The drug is highly protein-bound,
with a free fraction of 6%, and is metabolized in the liver. It is a potent and highly
selective agonist of the Alpha 2 receptor, inducing a state of "restorative sleep."
Materials and Methods: A search was conducted in the primary literature databases
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(PubMed, Lilacs, Scielo) using the terms "Dexmedetomidine" and "perioperative,” aiming to provide an update
on dexmedetomidine to evaluate its pharmacological aspects and clinical applicability in the perioperative period.
Results and Discussion: Reduction in postoperative delirium was evident in various randomized clinical trials and
meta-analyses, with dexmedetomidine as an adjuvant in sedoanalgesia strategies for femur fracture surgery and
showing positive impacts on reducing postoperative cognitive deficits. Additionally, studies were reported where
dexmedetomidine was used as an adjuvant to local anesthetics to prolong the duration of peripheral nerve block and
reduce opioid consumption. Dexmedetomidine showed potential impacts on preventing early postpartum depression,
with an emphasis on its antidepressant effect, and also appears to act in the accelerated recovery of postoperative
ileus. Conclusion: Based on the reviewed literature, promising data regarding the benefits of dexmedetomidine use
were evident as an alternative in sedation strategies and as an adjuvant in general and regional anesthesia, aiming to
reduce the incidence of postoperative cognitive dysfunction, accelerate gastrointestinal function, and spare opioids
during the intraoperative period.

Keywords: Dexmedetomidine; Perioperative; Delirium.

Em face do cenario atual, é de extrema
importancia conhecermos as propriedades e o
uso eficaz dos diversos farmacos mais usados
no contexto da sedo-analgesia, entendendo de
maneira clara a farmacologia e aplicabilidade
clinica, buscando a melhor escolha ou combinagao
dos agentes anestésicos, minimizando riscos
e potencializando efeitos desejados, para um
cuidado integral ao paciente.

Diante do exposto, a dexmedetomidina
vem desempenhando um papel importante no
perioperatério com resultados positivos em
desfechos clinicos nas mais diversas possibilidades
cirurgicas.

A dexmedetomidina ¢ um agonista dos
receptores alfa-2 adrenérgicos potente e altamente
seletivo, com propriedades simpatoliticas,
sedativas, amnésicas e analgésicas.'> Mostrando-
se excelente opcao como medicagdo para sedacao
e importante adjuvante com varias aplicagdes
clinicas.

A dexmedetomidina é o agente mais
recentemente desenvolvido e comercializado
nesta classe farmacologica. Proporciona uma
“sedagdo consciente’ unica (os pacientes parecem
estar dormindo, mas sao facilmente acordados),
analgesia, sem depressdo respiratoria. Diminui
o fluxo simpatico do sistema nervoso central
(SNC) de maneira dose-dependente e possui
efeitos analgésicos melhor descritos como
poupadores de opioides.’ Existem alguns
trabalhos associando o uso da dexmedetomidina

a prevencdo de delirium pos-operatorio,*’
prolongamento no tempo da analgesia em
bloqueios periféricos com redugao pds-operatodria
do consumo de opioides,® melhora no periodo da
extubagdo,’ possivel fator de prote¢do sobre a
depressao pos-parto em gestantes com diagnostico
prévio de depressdo no pré-natal,'® possivel
impacto positivo no processo de recuperacao
intestinal pos-operatorio,'' medica¢do adequada
para procedimentos cirirgicos que requeiram
colaboragao do paciente.'?

Farmacocinética (Figura 1)

Apds inje¢do intravenosa (IV), a
dexmedetomidina tem inicio de ag¢do apods
aproximadamente 15 minutos. As concentragdes
maximas sdo geralmente alcangadas dentro de 1
hora apds infusdo venosa continua, possui meia-
vida alfa (meia vida de distribui¢do) de 6 minutos
e meia vida Beta (meia vida de eliminagdo) de
2 a 2,5 horas. A droga ¢ altamente ligada as
proteinas, com uma fracado livre de 6% e tem um
volume de distribuicdo grande (1,33 L/kg). A
dexmedetomidina ¢ extensamente metabolizada
no figado através da conjugagdo do glicuronideo
e da biotransformagdo no sistema enzimatico
do citocromo P450. Nao possui metabodlitos
ativos conhecidos. No hepatopata grave, sua
depuracdo pode estar diminuida em até 50%.
A farmacocinética ndo se altera em pacientes
portadores de doenca renal cronica.'
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Figura 1. Farmacocinética da dexmedetomidina.
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Farmacodindmica

Uma dose em bolus de 1 pg.kg-1 acarreta um
aumento inicial na pressdo sanguinea e uma queda
de reflexo na frequéncia cardiaca. Essa resposta
¢ vista com mais frequéncia em pacientes jovens
e saudaveis. Supde-se que a estimulagao dos
receptores alfa-2b no musculo vascular liso seja
uma causa do aumento da pressdo sanguinea. O
aumento da pressdo sanguinea pode ser atenuado
por uma infusao lenta e evitando a administragao
do boélus da droga.*'* Os receptores alfa-2 pré-
sindpticos também sao estimulados e, com isso,
diminuem a liberag¢ao de norepinefrina, causando
uma redu¢do na pressao sanguinea e na frequéncia
cardiaca. Como outros agonistas adrenoreceptores
alfa-2, a dexmedetomidina proporciona sedagao,
hipnose, ansidlise, amnésia e analgesia. Os efeitos
sedativos/hipnoticos dependentes da dose da
dexmedetomidina sd3o bem documentados em
varios ensaios experimentais e clinicos. Com

doses crescentes de dexmedetomidina, foram
descritas acdes anestésicas profundas, sugerindo
que a dexmedetomidina pode ser usada como
anestésico total intravenoso.?

O objetivo dessa revisdo ¢ realizar uma
atualiza¢ao sobre a dexmedetomidina ¢ seus
aspectos farmacologicos e aplicabilidade clinica
no perioperatorio.

Materiais e Métodos

Foi realizada uma pesquisa nas principais
bases de dados da literatura (Pubmed, Lilacs,
Scielo) dos termos “Dexmedetomidina” e
“perioperatdrio” nas versdes originais mais
recentes das principais referéncias internacionais
atualmente reconhecidas pela Sociedade Brasileira
de Anestesiologia, dos ultimos cinco anos.
Foram selecionados para discussdo os artigos
cujos resultados apresentaram a farmacologia e
desfechos clinicamente significativos.
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Resultados e Discussao

O primeiro aspecto a ser relevado diz respeito ao
delirium pos-operatorio ou disfun¢do congnitiva
pos-operatdria. Este geralmente se manifesta 1
a 3 dias apos a cirurgia e pode durar até 5 dias.
A sindrome apresenta-se por meio de alteragdes
agudas do estado mental e pode afetar a cognicao,
a atencdo e o nivel de consciéncia.!> Embora
possa ser completamente aliviado na maioria
dos casos, estudos recentes sugerem uma forte
associagdo entre o delirium pos-operatdrio € o
desenvolvimento de doencas cognitivas € nao
cognitivas de longo prazo.* O delirium pos-
operatorio € caracterizado por um inicio agudo
de alteracdes do estado mental com desatencao
flutuante, pensamento desorganizado e alteracao
do nivel de consciéncia.’

Uma metanalise foi utilizada para comparar a
incidéncia de delirium pds-operatério entre quatro
sedativos: sevoflurano, propofol, dexmedetomidina
e midazolam. Huang e colaboradores relataram
que a incidéncia de delirium pds-operatorio
com dexmedetomidina foi menor do que com
placebo, propofol, sevoflurano e midazolam,
independentemente do tempo de extubagdo ter
sido maior que 1 ou 5 horas, ou se a cirurgia foi
cardiaca ou ndo cardiaca. Sendo assim, indica
que a dexmedetomidina tem um efeito positivo
na prevencao do delirium pos-operatorio. No
entanto, deve-se notar que a dexmedetomidina
apresenta um risco maior de reducao da frequéncia
cardiaca do que a solugdo salina normal*, além
da possibilidade de tempo de extubacdo maior,
devendo ser utilizado com cautela.'

Wang e colaboradores, em um estudo de 2024,
pesquisaram nas bases de dados PubMed, Embase,
Cochrane Library e China National Knowledge
Infrastructure, realizados até junho de 2023, todos
os ensaios clinicos randomizados disponiveis
que avaliaram se a aplicagdo intravenosa de
dexmedetomidina pode ajudar no delirium
pos-operatério e na disfuncdo cognitiva pos-
operatdria em idosos com anestesia regional.
Esta metanalise comparou o efeito da infusao

intravenosa de dexmedetomidina com outras
medicagdes, ou sem controle medicamentoso, em
pacientes idosos submetidos a anestesia regional,
com o objetivo de determinar a incidéncia de
delirium pds-operatorio ou disfungdo cognitiva
pos-operatoria. Os resultados demonstraram
uma diminui¢ao substancial no risco relativo de
delirium pos-operatorio e disfungdo cognitiva pos-
operatéria em associacao com infusao intravenosa
de dexmedetomidina. Além disso, a analise de
subgrupo forneceu evidéncias convincentes
de que a dexmedetomidina teve um efeito
preventivo consistente no delirium pos-operatdrio
em pacientes submetidos a anestesia regional,
independentemente da taxa de infusao ap6s a dose
de ataque (Figura 2).6

Corroborando o impacto da redu¢ao de delirium
pos-operatorio, segundo Zhu e colaboradores, a
dexmedetomidina foi associada a menor incidéncia
quando comparada ao propofol em estratégia de
sedagdo associado a raquianestesia em pacientes
idosos (maiores de 65 anos) em cirurgia de fratura de
quadril em estudo clinico randomizado prospectivo
(duplo cego na fase de avaliagdao de resultados),
realizado em 2021 e 2022 em hospital académico
que avaliou quatro grupos de pacientes: dois grupos
com dexmedetomidina (sedacao leve e sedacao
profunda) e dois grupos com propofol (sedagao leve
e sedagdo profunda). Avaliou-se delirium como
desfecho primario, havendo associagdo com menor
incidéncia no grupo dexmedetomidina quando
comparado ao grupo propofol com significancia
estatistica.”Admite-se que a dexmedetomidina,
como descrita por Wang e colaboradores, estimula
0s astrocitos a liberar o fator neurotrofico derivado
do cérebro, que atua como um fator para reduzir
a ativagdo excessiva do receptor GABA-A nos
neuronios, atenuando os déficits de memoria e
resolugdo de problemas pos anestesia.'® Além disso,
0s mecanismos neurofisiologicos que replicam o
“sono restaurador’ através da ativacao do tronco
cerebral e das vias normais do sono, em vez da
supressao cortical alcangada com os sedativos
gabaérgicos, a tornam clinicamente vantajosa,
especialmente em pacientes vulneraveis.’
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Figura 2. Forest plot de comparagdo, dexmedetomidina vs controle.
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Dentre as diversas complica¢gdes do
perioperatdrio, a dexmedetomidina também tem
sido estudada quanto a recuperacdo da funcao
gastrintestinal. Segundo Lai e colaboradores, em
metanalise com 22 ensaios clinicos randomizados
com 2566 pacientes, evidenciaram que a
dexmedetomidina pode reduzir o tempo de inicio
da funcao gastrointestinal.' O ileo pos-operatorio
¢ caracterizado por um atraso prolongado no
retorno da motilidade gastrointestinal normal e
tolerancia de uma dieta oral, esta condi¢do pode
ocorrer em diversas cirurgias, incorrendo em
aumento no tempo da permanéncia hospitalar,
reducdo de satisfagdo do paciente e intensifica
demanda por recursos médicos.'®!?

Portanto, a metanalise, realizada na China,
mostrou que a dexmedetomidina estd associado a
tempos mais rapidos para flatos, alimentagao oral
e defecacdo, reducao do risco de nausea e vomitos
pos-operatérios e permanéncias hospitalares
mais curtas, mas em discussdo nesse estudo nao
foi mostrado resultados parecidos em estudos
realizados em outros paises.'!

A base fisiologica para tais resultados vem
sendo discutida e aponta-se para um possivel
aumento de gastrina sérica e motilidade plasmatica,
que sdo benéficos para a fungdo gastrointestinal
e, em contrapartida, reducdo dos niveis de
colecistocinina, que dificulta a motilidade do trato
gastrointestinal®.

Vale ressaltar que a influéncia positiva da
aceleracdo da recuperagdo gastrintestinal ndo se
limita a cirurgias abdominais bem como cirurgias
nao abdominais com uso da dexmedetomidina,
segundo o estudo de metanalise Chinesa.'!

Estudos recentes mostraram que a
dexmedetomidina pode ser usada como adjuvante
de anestésicos locais para prolongar a duragdo
do bloqueio do nervo periférico.?! Vorobeichik
e colaboradores realizaram uma metanalise
de 32 ensaios clinicos e descobriram que a
dexmedetomidina perineural pode melhorar
a qualidade do bloqueio nervoso regional,
estendendo as duragdes do bloqueio sensitivo e
motor, além de reduzir a laténcia.

O uso da dexmedetomidina também vem
ganhando espago na area obstétrica sendo
apontada como possivel efeito na prevengao de
depressao pos-parto precoce, com énfase em efeito
antidepressivo. Segundo Zhou e colaboradores,
em estudo clinico randomizado e duplo cego,
mostraram que a dexmedetomidina reduziu
significativamente a ideacdo suicida 7 dias apds o
parto (sendo partos cesariano eletivos), bem como
reducdo em escores de dor pos-operatoria, qualidade
do sono e manteve bom perfil de segurancga.'® Esses
resultados benéficos sao postulados pelo aumento
significativo de BDNF (fator neurotrofico derivado
do cérebro) que estd intimamente relacionado a
patogénese e prognostico da depressao pos-parto.?
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Conclusao

Diante da literatura revisada, foram
evidenciados dados promissores quanto ao
beneficio do uso da dexmedetomidina como
uma alternativa em estratégias de sedagao e
adjuvante em anestesia geral com o objetivo de
reduzir a incidéncia de disfuncao cognitiva pos-
operatoria, aceleracao da fungao gastrointestinal
e poupar opioides no intraoperatdrio. O uso dessa
medicagao € versatil com inimeras possibilidades
de aplicabilidade clinica e nos mais variados
contextos cirurgicos e especialidades. Embora
ainda exista a necessidade de intensificacdo em
estudos clinicos randomizados para uma forte
corroboracdo com desfechos clinicos.
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ATUALIZACAO DE TEMA

Biopsia Liquida: Atualizacio de Tema
Liquid Biopsy: Literature Report

Daniela de Oliveira' *, Thiago Vieira?
'Hospital Santa Izabel- Oncoclinicas; *Unidade de Oncologia de Feira de Santana-
UNACON, Clinica AMO; Salvador, Bahia, Brasil

Os tratamentos oncologicos baseiam-se a partir de uma adequada caracterizacio
tumoral quanto ao seu diagnoéstico, extensio da doenca e risco de recorréncia
a partir da compreensio de seus fatores prognosticos. Adiante, conhecer
profundamente a carcinogénese traz avancos na conducio desta patologia.
Neste cenario, muitas alteracées moleculares como as mutacées, delecoes,
fusdes tornam-se alvos terapéuticos na medida que surgem novas drogas de
acdo direcionada. A biopsia liquida surge como um campo de possibilidades de
obtencio de diagnéstico, identificaciio de alvos terapéuticos e é uma ferramenta
para monitorizacio de tratamentos, com beneficios de menores riscos que métodos
tradicionais de estudo patologico.

Palavras-chave: Biopsia Liquida; Mutacio Alvo; Fatores Prognosticos.

Cancer treatments are based on an adequate tumor characterization regarding its
diagnosis, extent of the disease, and risk of recurrence based on the understanding
of its prognostic factors. They further understand carcinogenesis in-depth, which
advances the management of this pathology. In this scenario, many molecular changes
such as mutations, deletions, and fusions become therapeutic targets as new targeted
drugs emerge. Liquid biopsy is a field of possibilities for obtaining a diagnosis and
identifying therapeutic targets. It is also a tool for monitoring treatments, with the
benefits of lower risks than traditional pathological study methods.

Keywords: Liquid Biopsy; Target Mutation; Prognostic Factors.

A andlise patologica de tumores desempenha um papel crucial no
diagnostico e na definicao de um tratamento oncoldgico. Tradicionalmente, a
obtencao de amostras tumorais envolve métodos invasivos como a ressec¢ao
de tecidos da lesdo primaria e/ou da metéstase. E a avaliagdo dos aspectos no
estudo anatomopatologico e imunohistoquimico que irdo definir os aspectos
relevantes para diagndstico e avaliacdo de caracteristicas prognosticas e
preditivas.!

Estes procedimentos abrangem desde o uso de agulhas guiadas por exames
de imagem, como ultrassonografia e tomografia, até intervengdes mais
invasivas, como cirurgia laparoscépica, robotica ou aberta.!

As abordagens convencionais de biopsia apresentam limitagdes, como
possibilidade de amostra insuficiente para avaliagdo, principalmente para analise
gendmica, e podem cursar com complicagdes inerentes. Por essas limitagdes,
pode ndo se tornar viavel a repeticao de coleta de material ao longo da historia
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natural da doenca, ndo permitindo acompanhar
as mudancas de alteragdes moleculares como
mutagdes de resisténcia adquiridas que se
expressam de forma dinamica.

A heterogeneidade tumoral representa outro
desafio na obtencdo de bidpsias invasivas. Isso
ocorre devido a capacidade das células tumorais
de apresentarem marcadores moleculares diversos
associados e diferentes niveis de agressividade,
resisténcia ou sensibilidade ao tratamento. Essas
variagdes podem ser notadas ndo apenas entre
lesdes primarias e metastaticas, mas também em
regides dentro de uma mesma lesdo. Uma biopsia,
portanto, tem a limitacdo que € examinar apenas
uma ou algumas regides tumorais, o que pode
gerar auséncia de informagdes fundamentais sobre
o perfil gendmico/bioldgico.!*

A complexidade dessa heterogeneidade
aumenta durante o processo de progressao
tumoral. Isso se deve a selecao de células
cancerigenas em resposta a pressdo exercida
por terapias ou pelo ambiente. Essas pressoes
podem inibir subgrupos de células sensiveis,
enquanto estimulam a proliferacao de células
resistentes.'*3

Biopsia Liquida (Tabela 1)

Tumores mesmo em estagio iniciais
necessitam promover neoangiogénese para seu
desenvolvimento e proliferagao e, por este intimo
contato com a circulagdo sanguinea do portador,
podem contaminar a corrente sanguinea com
fragdes de DNA anormal possiveis de serem
detectados.

Como uma alternativa as biopsias teciduais,
surge a técnica da bidpsia liquida (BL), que
engloba uma variedade de abordagens utilizando
fluidos corporais para avaliar o perfil molecular
tumoral. Embora a amostra mais comum seja o
sangue venoso periférico, outras fontes como
urina, saliva, fezes, liquido cefalorraquidiano,
derrames como ascite, secrecao exocrina
pancreatica e sangue venoso portal também tém
sido utilizadas."¢

Ao explorar fluidos corporais como fonte
de amostra, a BL permite a analise de diversos
componentes derivados do tumor, incluindo
células circulantes tumorais, DNA tumoral
circulante (ctDNA) e RNA circulante livre de
células (cfRNA). Dentre os diversos componentes,
destaca-se o DNA tumoral circulante (ctDNA), que
¢ liberado na corrente sanguinea principalmente
durante processos de apoptose e necrose celular. !

Em pacientes diagnosticados com cancer,
o ctDNA constitui uma fracdo relativamente
pequena do total de DNA circulante, representando
a soma do DNA livre do paciente mais o ctDNA,
com variagao entre 0,1% e 10%. Essa percentagem
¢ influenciada por fatores como o tipo primario
da lesdo, estagio da doenca, taxa de renovagao
celular e resposta a terapia.>?

Atualmente, duas abordagens principais se
destacam na analise do ctDNA: a Rea¢dao em
Cadeia Polimerase (PCR) e o Next Generation
Sequencing (NGS). A técnica de PCR concentra-
se em estratégias direcionadas, visando a
identificagdo de mutacdes genéticas especificas
previamente conhecidas e de interesse ou rearranjos
cromossomicos em regides definidas do genoma.
Esta metodologia funciona por meio de sondas
que amplificam a fragdo do segmento de DNA
em investigagdo, permitindo a identificagao da
anormalidade. Apresenta custos mais acessiveis,
demanda menos tempo para a obtencao de
resultados e possui maior especificidade.

Por outro lado, as tecnologias baseadas em
NGS tém a capacidade de identificar dezenas
de genes de interesse em uma Unica analise,
proporcionando uma visao mais abrangente
do perfil genético. Entretanto, essas técnicas
geralmente envolvem custos mais elevados, um
tempo de anélise prolongado ¢ uma diminuigao
na sensibilidade quando comparadas ao PCR.3

Mecanismos de resisténcia as terapias-alvo
podem ser monitorados por meio do ctDNA
do plasma. Quando esses mecanismos sao
desconhecidos, sdo indicados painéis génicos
ampliados com o NGS; quando sdao conhecidos,
a analise pode se concentrar em mutagdes
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especificas ou em painéis simplificados com os
avaliados por técnicas PCR.?

Diagnostico da Neoplasia

Em um estudo que avaliou 200 pacientes
portadores de cancer colorretal, de mama, pulmao
e de ovario, os resultados revelaram a deteccao de
mutagdes somaticas no plasma de 83%, 62%, 71%
e 56% dos pacientes, respectivamente, abrangendo
estagios [ aIV da doenga, identificando uma forte
correlagdo entre o estagio da doenga e a presenga
de ctDNA. No cancer colorretal, detectou-se em
estagio clinico I, com 50%, e no estagio I'V, com
expressivos 93% de ctDNA, o que ¢ compativel
com a presen¢a de maior carga tumoral € com as
micromestastases em andamento.’

O ctDNA como exame de rastreamento
foi avaliado em 10.006 mulheres, nas quais
identificados 26 casos de cancer por meio do
ctDNA. Porém em um seguimento de 12 meses,
outras 24 pacientes tiveram cancer detectados em
exames de rastreio padrao, e outras 46 mulheres
tiveram diagnostico oncolégico em abordagens
diversas.

A prevaléncia maior de resultados falsos
negativos em comparagao com diagnoésticos
positivos nessa populacao chama atencao da baixa
sensibilidade do ctDNA, sobretudo em doencas
em estagios precoces. Contudo, destaca-se a
potencial relevancia do ctDNA em contextos de
grupos de alto risco oncoldgico.®

Indicacao de Risco de Recorréncia

Vidal e colaboradores (2017) avaliaram o
uso do ctDNA para determinar a presenca da

Tabela 1. Beneficios e limitagdes da bidpsia liquida.

muta¢ao na via de sinalizacdo celular RAS ¢
monitoramento de novas mutagoes do RAS durante
a quimioterapia associada ao antiangiogénico
bevacizumabe no tratamento do cancer colorretal
metastatico. Amostras de tecido e plasma de 115
pacientes mostrou uma concordancia geral de
93%. As discrepancias do RAS foram explicadas
principalmente pela heterogeneidade do tumor.

Em pacientes com mutagdo RAS tratados
com quimioterapia e terapia antiangiogénica,
analise sequencial do RAS espelhou resposta
ao tratamento, sendo um preditor precoce de
resposta. Em pacientes com RAS nao mutado, o
monitoramento do RAS revelou que foi util para
detectar o surgimento de mutagdes RAS durante
o tratamento com antiangiogénico. A elevada
concordancia geral na avaliagao da mutagao RAS
entre plasma e tecido apoia testes baseados em
sangue.’

Em um estudo com pacientes com cancer
colorretal estagio II tratados com quimioterapia
adjuvante, foi observado que o ctDNA foi detectado
no pos-operatério de 14 de 178 (7,9%) pacientes.
Destes pacientes, 11 (79%) apresentaram
recorréncia em um acompanhamento médio de
27 meses. Enquanto os 164 pacientes com ctDNA
negativos, a recorréncia ocorreu em apenas 16
(9,8%) dos pacientes [taxa de risco (HR) de 18;
intervalo de confianca (IC) de 95%, 7,9 a 40; p
<0,001]. A presenca de ctDNA apos o término
da quimioterapia também foi associada a uma
sobrevida livre de recorréncia inferior (HR,
11; IC 95%, 1,8 a 68; p = 0,001). Isto ilustra a
doenga residual, evidenciada pela persisténcia
do ctDNA apo6s tratamento com inteng¢do
curativa, e identifica pacientes com maior risco
de recorréncia.'”

Beneficios

Limitacoes

Baixo risco de obteng¢ao de amostra
Detecgao de todo perfil de DNA tumoral
Possibilidade de multiplas analises

Menor sensibilidade se baixa carga tumoral
Alto custo
Necessidade de alta tecnologia

Possibilidade de ajuste dinamico do tratamento Alta especificidade
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Um dos estudos pioneiros na pratica clinica com
a BL foi o DYNAMIC que comparou pacientes com
cancer de colon estagio II que tiveram indicacao
de quimioterapia adjuvante através da presenga
do ctDNA poés-cirurgico versus caracteristicas
clinico-patolégicas de alto risco conforme utilizado
de forma convencional. Uma por¢ao menor de
pacientes no grupo guiado por ctDNA do que no
grupo de tratamento padrao recebeu quimioterapia
adjuvante (15% versus 28%). Na avaliacdo de
2 anos, sobrevida livre de recorréncia, 0 manejo
guiado por ctDNA foi ndo inferior ao método
guiado por caracteristicas de alto risco (93,5% e
92,4%, respectivamente; IC 95%, —4,1 a 6,2).

E possivel concluir assim que uma abordagem
guiada por ctDNA para o tratamento do cancer de
colon em estagio II traduz uma forma mais precisa
de descalonar tratamento e podera ser capaz
de reduzir a indicagdo do uso de quimioterapia
adjuvante sem comprometer a sobrevida livre de
recorréncia.!!

Chaudhuri e colaboradores avaliaram o ctDNA
de pacientes tratados com intengao curativa (cirurgia
ou quimioterapia associada a radioterapia) para
cancer de pulmao ndo pequenas células (CPNPC)
em estagio de I a III. Em 94% dos pacientes que
apresentaram recorréncia da doenga, o ctDNA tinha
sido detectado logo na primeira amostra de sangue
pos-tratamento e a detec¢ao de ctDNA precedeu a
progressao radiografica em 72% dos pacientes, com
uma mediana de 5,2 meses. Este estudo mostra que
aanalise de ctDNA pode identificar doenga residual
molecular em pacientes com CPNPC localizado,
caracterizando doenga residual microscopica antes
do surgimento de lesdes por imagens radiologicas.
Esta ferramenta, portanto, poderia servir com
indicador do tratamento adjuvante personalizado
em momentos iniciais quando a carga da doenga
¢ menor."?

Identificacao de Mutac¢des-Alvo
Um fator determinante no crescimento

exponencial das publicagdes relacionadas a
biopsia liquida (BL) e na sua crescente qualidade

¢ a integragdo da coleta de sangue para analise
como um componente complementar em estudos
oncologicos de grande porte.

O estudo AURA investigou o uso de osimertinibe,
um inibidor de tirosinoquinase de terceira linha, em
pacientes com cancer de pulmdo niao pequenas
células (CPNPC) portadores de mutacao no receptor
do Fator de Crescimento Endodérmico, (EGFR)
apos a progressao aos inibidores de primeira linha.
A pesquisa identificou que a mutacdo T790M
possibilitava o uso do osimertinibe com ganhos
significativos na sobrevida dessa populacdo. A
sensibilidade da genotipagem plasmatica para
detecgao de T790M foi estimada em 70%. A taxa
de resposta objetiva (TRO) e a sobrevida livre de
progressao (SLP) mediana foram comparaveis
entre pacientes com T790M positivo no plasma
(TRO, 63%; SLP, 9,7 meses) e no tecido tumoral
(TRO, 62%; SLP, 9,7 meses).

Embora os pacientes com resultado negativo
para T790M no plasma tenham apresentado
resultados favoraveis (TRO, 46%; SLP mediana,
8,2 meses), a genotipagem do tecido permitiu
distinguir subgrupos com desfechos clinicos
divergentes: pacientes positivos para T790M no
tecido tiveram resultados superiores (TRO, 69%;
SLP, 16,5 meses), enquanto pacientes negativos
para T790M tiveram desfechos menos favoraveis
(TRO, 25%; SLP, 2,8 meses). Portanto, pacientes
com T790M detectado no plasma demonstraram
respostas ao osimertinibe equivalentes aqueles cuja
deteccao foi baseada em tecido. Essa constatacao
abre caminho para que alguns pacientes evitem a
realizacdo de bidpsia tumoral para genotipagem
do T790M. No entanto, devido a taxa de falsos
negativos de 30% na genotipagem plasmaética,
pacientes com resultado negativo para T790M no
plasma ainda necessitam de bidpsia tumoral para
conclusivamente determinar a presenga ou auséncia
dessa mutagdo."

Marcador de Resposta a Tratamento

Em outro estudo, realizado com o
sequenciamento direcionado de 72 genes
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clinicamente relevantes em 45 amostras de
cfDNA coletadas no momento da bidpsia de
tecido metastatico de pacientes com cancer
de prostata, todas as mutagcdes somaticas
identificadas nas biopsias de tecido metastatico
correspondentes estavam simultaneamente
presentes no ctDNA. Em diversos pacientes, o
sequenciamento do ctDNA revelou alteragdes
nao detectadas na biopsia solida pareada,
incluindo alteragdes clinicamente relevantes em
vias associadas ao tratamento e prognostico. Este
estudo demonstra que, na maioria dos pacientes,
um ensaio de ctDNA ¢ suficiente para identificar
todas as alteragdes de DNA presentes no tecido
metastatico, além de ser capaz de identificar
alteragdes que poderiam passar despercebidas
em bidpsias teciduais.'

Conclusao

O uso da BL ja ¢ uma realidade na definigcao
das condutas em oncologia. Apesar de uma
ampla gama de tumores ja ter reconhecida sua
indicagdao uso, merece destaque sua aplicagdo
em pacientes sem lesdes metastaticas acessiveis
para biopsia, onde o ctDNA plasmatico se torna
uma fonte confiavel para a identificagao de
biomarcadores. '

Mesmo em pacientes com lesdes acessiveis
a biopsias, a genotipagem do plasma deve ser
priorizada devido a facilidade e ao conforto
associados. A BL proporciona uma abordagem
mais abrangente e menos invasiva para a analise
molecular, emergindo como uma ferramenta
valiosa na obtencdo de amostras sequenciais
durante a avaliacdo do tratamento.
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Abreviaturas

CPNPC Cancer de pulmao ndo pequenas
células

cfRNA Fracdo circulante de Acido
ribonucleico

ctDNA Circulant Tumor DNA

DNA Acido Desoxirribonucléico

EGFR Receptor do Fator de Crescimento
do Endotélio

HR Hazard Ratio

NGS Next Generation Sequencing

PCR Reacdo em Cadeia Polimerase

RNA Acido ribonucleico
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RELATO DE CASO

Insuficiéncia Cardiaca Aguda
por Provavel Miocardite Viral

Acute Heart Failure Likely Caused by Viral Myocarditis

Michele Carvalho de Carvalho!", Ariele Matutino dos Santos', Daniel Gomes Braga

dos Reis', Gilson Soares Feitosa'
IServigo de Cardiologia do Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

A miocardite caracteriza-se como uma patologia cardiaca secundaria a inflamacio
do miocardio, com grande variedade de manifestacdes clinicas. Este relato trata de
um paciente com insuficiéncia cardiaca aguda por miocardite, com anticorpos
positivos (IgM) para o virus Herpes Simplex, e ressonincia magnética cardiaca
demonstrando alteracées compativeis com o quadro. Apresentou melhora dos
sintomas apos instituicio de medidas de suporte e terapia farmacolégica
direcionada a insuficiéncia cardiaca.

Palavras-chave: Miocardite; Insuficiéncia Cardiaca; Virus; Ressonincia.

Myocarditis is characterized as a cardiac pathology secondary to inflammation of the
myocardium, with a wide variety of clinical manifestations. This report deals with a
patient with acute heart failure due to myocarditis, with positive antibodies (IgM) to
the Herpes Simplex virus, and cardiac magnetic resonance imaging demonstrating
findings compatible with the condition. Symptoms improved after the implementation
of supportive measures and pharmacological therapy for heart failure.

Keywords: Myocarditis; Heart Failure; Virus; Resonance.

A miocardite ¢ caracterizada como doenca cardiaca secunddria a inflamagao

do miocardio. Dentre as etiologias, a mais prevalente ¢ de origem viral.
Possuindo grande variagdo de manifestagdes clinicas, a mais comum se da
com o surgimento de dor toracica ou insuficiéncia cardiaca apds infec¢ao
viral respiratéria ou gastrointestinal. Diversos exames complementares
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endomiocardica.!”’

O tratamento consiste em medidas de suporte clinico e direcionado a

insuficiéncia cardiaca nos quadros leves a moderados. Nos casos graves, pode
ser indicada terapéutica imunossupressora.’

Relato de Caso

CMS, 49 anos, sexo feminino, portadora de diabetes mellitus hd 17

anos, em uso de insulina NPH e metformina, negando outras comorbidades
conhecidas. Iniciou quadro de dispneia aos moderados a grandes esforgos e
edema de membros inferiores ha cerca de dois meses com piora progressiva,
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evoluindo para dispneia aos minimos esforgos,
dispneia paroxistica noturna e anasarca. Negou
dor toracica. Procurou unidades de pronto
atendimento, sendo medicada e liberada para casa
ap6s melhora dos sintomas. Devido persisténcia
de sintomatologia, realizou consulta cardiologica,
sendo posteriormente encaminhada para
internamento para melhor investigacao clinica.
Nega tabagismo, etilismo ou uso de droga ilicita.
Negou infecg¢des respiratorias, gastrointestinais
ou cutaneas recentes. Vacinada com 05 doses
para coronavirus, sendo a ultima em margo de
2023. Em internagdo, exame fisico admissional
com dados vitais dentro da normalidade, boa
perfusdo periférica, estertores pulmonares
em bases, turgéncia de jugulares e edema de
membros inferiores (classificagdo hemodinamica
da Insuficiéncia Cardiaca — Perfil B). Realizou
ecocardiograma transtoracico com evidéncia
de aumento moderado do ventriculo esquerdo,
fungao sistolica reduzida de grau moderada (FE
34% Simpson), a custa de hipocinesia difusa.
Realizada ressonancia magnética cardiaca,
apresentou funcao sistolica global do ventriculo

esquerdo reduzida de grau moderado (FE 31%)
e hipocinesia difusa. Presen¢a de realce tardio
mesocardico nos segmentos do ventriculo
esquerdo: médio inferosseptal e anterosseptal
e basal: inferosseptal e anterosseptal (Figura
1), sendo relacionado a fibrose miocardica de
padrdao nao isquémico. Solicitado painel viral
com positividade do IgM (V= 1,7) para Herpes
Simplex (VR = inferior a 0,90). Apresentou
melhora dos sintomas ap6s introducdo de
diurético e medidas farmacolégicas direcionadas
para insuficiéncia cardiaca de fracao de ejecao
reduzida.

Discussao

A miocardite ¢ uma doenca cardiaca de
mecanismo inflamatorio, com dano celular direto,
infiltragdo intersticial e formacao de areas de
fibrose. Multiplas etiologias foram identificadas,
de origem infecciosa ou nao-infecciosa, sendo a
mais comum a etiologia viral.!

Os virus mais comuns nessa patologia sdo
enterovirus, adenovirus, parvovirus, herpesvirus

Figura 1. Imagem de ressondncia magnética cardiaca na sequéncia de realce tardio eixo curto que
evidencia fibrose mesocardica nos segmentos anterosseptal e inferosseptal médio.
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simplex e citomegalovirus.? Recentemente,
com o surto global causado pelo SARS-COV-2,
identificou-se também este agente como possivel
etiologia da miocardite.’

Possuindo grande espectro de manifestagoes
clinicas, a real incidéncia da miocardite ndo é
bem determinada, podendo ser responsavel por
12% a 20% dos casos de morte subita em adultos
jovens*S Outro fator importante nesse contexto
¢ o dificil acesso ao exame padrao-ouro para
diagnostico, a bidopsia endomiocardica.®

O quadro clinico da miocardite ¢ variavel:
paciente assintomatico com alteragdes
eletrocardiograficas; pacientes com dor toracica
em associagao a elevacao de troponina e alteragdes
de segmento ST e de onda T; pacientes com
quadro de insuficiéncia cardiaca, de inicio agudo
ou subagudo, com variados niveis de disfuncao
ventricular; ou pacientes com quadros agudos
ameacadores a vida, como arritmias ventriculares,
disturbios de condugao, choque cardiogénico, ou
morte subita abortada. O mais comum, entretanto,
€ 0 paciente jovem que passa a manifestar dor
tordcica apos infecg¢do viral respiratéria ou
gastrointestinal, com elevagdo de troponinas e
sem alteragdes a coronariografia.'’

Para diagnostico, sao avaliadas manifestagoes
clinicas e exames complementares sugestivos de
lesdao miocardica, guiados a partir do nivel de
suspeigdo.'?

Nenhum biomarcador pode isoladamente
definir o diagndstico. Os pacientes podem
apresentar leucocitose e elevacao de velocidade
de hemossedimentacdo e proteina C reativa.
Troponina pode estar elevada, porém valores
normais ndo excluem o diagndstico. Peptideo
natriurético pode ser um marcador progndstico,
e encontra-se elevado em quadros com disfungao
ventricular.>’

A pesquisa de sorologias virais ¢ limitada,
sendo os virus altamente prevalentes na populagao.
Muitas vezes ndo € possivel identificar o agente
viral responsavel.!’

O eletrocardiograma pode apresentar alteragoes
tipicas de sindromes isquémicas, como alteracdes

do segmento ST, inversao de onda T, e ondas Q
patologicas.’

O ecocardiograma pode excluir outros
possiveis diagnosticos. Apesar de ndo serem
achados especificos, podem ser encontrados
sinais de aumento da espessura parietal, derrame
pericardico, alteracdes segmentares, disfungdo de
ventriculo esquerdo, e de ventriculo direito, sendo
este ultimo um sinal de pior progndstico.’

Aressonancia miocardica € o exame preferencial
na avaliagdo de parametros morfoldgicos e
funcionais das cavidades cardiacas, capaz de
discernir padrdes de danos agudos, subagudos, e
lesdes cicatriciais cronicas. O acometimento da
miocardite geralmente € multifocal, heterogéneo,
nao respeitando territdrios coronarianos,
comprometendo principalmente o mesoepicardio,
e seus padrdoes podem estar relacionados ao
agente viral.® Apesar de comuns, edema e fibrose
miocardica nao sdo especificos da miocardite,
podendo ser encontrados em sindromes isquémicas
e cardiomiopatias.!”

A biopsia endomiocardica realiza avaliagao
histopatoldgica e imuno-histoquimica, podendo
indicar tratamento especifico e fornecer diagndsticos
diferenciais. Est4 indicada na insuficiéncia cardiaca
de inicio recente ¢ apresentagao clinica grave.®’

O tratamento da miocardite baseia-se em
medidas de suporte e terapia direcionada ao
perfil de insuficiéncia cardiaca, tendo bom
prognoéstico nos quadros leves a moderados.!
Quadros graves podem demandar medidas
de suporte hemodinamico inotropico ou
mecanico, e terapéutica especifica indicada
pela biopsia endomiocardica, com possivel uso
de imunossupressores, imunomoduladores ou
antivirais.”’ Mesmo com tratamento, esse ultimo
grupo pode permanecer com disfuncao ventricular
cronica.’

Conclusao
A miocardite ¢ a doenca cardiaca secundaria

a inflamacao do miocardio, sendo mais comum
a etiologia viral. Na maioria das vezes nao ¢
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possivel identificar o agente especifico. A biopsia
endomiocardica, padrao-ouro no diagndstico, esta
indicada em quadros graves para guiar terapéutica
especifica. Estes casos podem permanecer com
disfungao ventricular importante a despeito do
tratamento.
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RELATO DE CASO

Dermatofibrossarcoma Protuberans: Um Relato de
Caso e Revisao de Literatura

Dermatofibrosarcoma Protuberans: A Case Report
and Literature Review

Lais Cardoso Cavalcante Guerra Reis'*, Bruna Junquilho Alcintra’, Thiago
Francischetto?, Victor Luiz Correia Nunes®, Jussamara Brito Santos!
!Servi¢o de Dermatologia Hospital Santa Izabel; *Hospital Santa Izabel e Hospital
Aristides Maltez; 3Laboratorio Studart; Salvador, Bahia, Brasil

O dermatofibrossarcoma protuberans (DFSP) é um tumor cutineo fibro-
histiocitario raro, agressivo, de crescimento lento e infiltrativo, com baixa
probabilidade de metistase, mas uma alta taxa de recorréncia local. Caracteriza-
se por placa endurecida assintomatica, da cor da pele a marrom-avermelhada,
que eventualmente desenvolve multiplos nédulos. Descrevemos um caso de DFSP
em uma paciente do sexo feminino, 27 anos, com lesio de aspecto queloidiano em
ombro esquerdo, cujo diagnoéstico final com histopatoldgico e imuno-histoquimica
s6 foi realizado apés a quarta biopsia, mostrando a importincia de uma amostra
coletada no local adequado e de forma representativa.

Palavras-chave: Dermatofibrossarcoma Protuberans; Cirurgia Micrografica de
Mohs.

Dermatofibrosarcoma protuberans (DFSP) is a rare, aggressive, slow-growing, and
infiltrative fibrohistiocytic cutaneous tumor with a low probability of metastasis
but a high rate of local recurrence. It is characterized by an asymptomatic hardened
plaque, skin-colored to reddish-brown, that eventually develops multiple nodules.
We present a case of DFSP in a 27-year-old female patient with a keloid-like lesion
on the left shoulder. The final diagnosis, confirmed through histopathology and
immunohistochemistry, was only achieved after the fourth biopsy. This highlights
the importance of appropriately collecting a representative sample from the site for
an accurate diagnosis.

Keywords: Dermatofibrossarcoma Protuberans; Mohs Micrographic Surgery.

Dermatofibrossarcoma protuberans (DFSP) ¢ um tumor raro de partes
moles que envolve a derme, subcutaneo e, em casos raros, musculo e fascia.'
Uma translocagao cromossdmica ¢ encontrada em mais de 90% dos casos e
envolve t(17;22).2

Os locais de predilecdo sao tronco e extremidades.> Surge como placa
endurecida e assintomatica, violacea, vermelho-azulada ou marrom, de
consisténcia dura e fixada a pele, que cresce com o desenvolvimento de
multiplos nddulos, dai seu nome protuberans.*

A histomorfologia classica € de células uniformes, fusiformes, em padrao
predominantemente estoriforme na derme, com infiltragdo do subcutaneo em
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formato de favo de mel. Na imuno-histoquimica,
apresenta coloragao positiva para CD34 e negativo
para fator XIIIA.?

O tratamento ¢ a remocao cirurgica,
preferencialmente com cirurgia micrografica de
Mohs (CMM). O mesilato de imatinibe pode
ser usado para DFSP recorrente, irressecavel e
metastatico.’

Relato de Caso

Paciente, sexo feminino, 27 anos, sem
comorbidades, com lesao em ombro esquerdo ha
2 anos apos exérese de cisto - SIC. Apds 01 ano
apresentou recidiva da lesdo tendo realizado nova
exérese. Relatava dor e prurido.

Os anatomopatologicos prévios evidenciavam
histiocitoma fibroso e dermatofibroma (fibro-
histiocitoma dérmico benigno), respectivamente.
Ao exame lesdo tumoral de 10 cm, eritemato-
amarronzada, endurada, aderida a planos
profundos, com cicatriz superficial e nédulo
protuberante em periferia, localizada em deltoide
esquerdo e doloroso a palpagao (Figura 1).

USG mostrou massa de aspecto neoplasico
(fibrohistiocitoma atipico?), podendo corresponder
a DFSP, mimetizando queloide, sendo sugerido
correlagdo com Ressonancia Nuclear Magnética
(RNM). Novo anatomopatoldgico evidenciou
neoplasia fusiforme centrada na derme,
constituida por células com atipias discretas,
alongadas e eosinofilicas formando feixes curtos
e entrelacados, com areas estoriformes, nao sendo
detectadas mitoses € necrose, com epiderme
livre de acometimento. A imuno-histoquimica
foi positiva para Smooth Muscle Actin e CD68,
sendo negativas para CD34, Class II, Desmin e
Fator XIlla, consistente com neoplasia fusiforme,
favorecendo o diagndstico de fibro-histiocitoma
celuloso.

Devido a alta suspeita clinica de DFSP, nova
bidpsia com amostra mais representativa foi
solicitada e evidenciou neoplasia fusocelular
(Figura 2), com imuno-histoquimica positiva para
CD34, Class II, CD10, Smooth Muscle Actin e KI-

67 Antigen (em aproximadamente 1% das células)
e negativa para Fator XIIIA, Desmin, S100 e
P53 Protein (Figura 3), apoiando o diagndstico
de DFSP. RNM foi solicitada e paciente foi
encaminhada para cirurgia oncologica.

Discussao

Dermatofibrossarcoma protuberans (DFSP)
¢ um tumor cutidneo fibro-histiocitario raro,
de crescimento lento e infiltrativo,? com baixa
probabilidade de metastase, mas alta taxa
de recidiva.' A translocacdao cromossOmica
encontrada em mais de 90% dos casos envolve
t(17;22)(q22;q13), com fusao do gene de colageno
1A1 (COL1A1) e do gene do polipeptideo beta
do fator de crescimento derivado de plaquetas
(PDGFB). O produto do gene, uma proteina
de fusao COL1AI1-PDGFB, liga-se ao receptor
PDGF expressado constitutivamente e atua como
fator autocrino para estimular o crescimento de
células do DFSP.?

A incidéncia varia de 0,8-5 casos por milhdo/
habitante/ano, afeta tanto homens quanto mulheres,
com pico de incidéncia entre a segunda e quinta
décadas,*tendo sido descrito em todas as ragas.*

A maioria das lesdes ocorre no tronco, seguida
de membro superior, inferior, cabega e genitalia.
Ocorréncias em cicatrizes e sobre tatuagens
preexistentes e trauma local anterior ao surgimento
do tumor sdo descritas.’

Apresenta-se como placa endurecida com
eventuais protuberancias, cor da pele a marrom-
avermelhada que podem ulcerar e tornar-se
dolorosas.! O crescimento € lento e a modificacao
rapida da lesdo ¢ sugestiva de transformacao
fibrossarcomatosa.> Seu tamanho varia de 2 a 5
cm geralmente.?

Diagnosticos diferenciais incluem
fibrohistiocitoma celular/dermatofibroma, tumor
fibroso solitario, lipoma de células fusiformes,
angiossarcoma, tumores da bainha do nervo
periférico, melanoma de células fusiformes,
angiomixoma, sarcoma mixoéide, sarcoma sinovial
e carcinoma sarcomatoide.’
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Figura 1. Lesdo tumoral de aproximadamente 10 cm, eritemato-amarronzada, endurada, aderida a
planos profundos, com cicatriz superficial e nddulo protuberante

Figura 2. Células fusiformes.
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O exame histopatologico da biopsia de pele,
que deve ser profunda, com representacao da
derme e subcutdneo,” mostra arquitetura mal
delimitada e presenca de células fusiformes com
padrao estoriforme a espiralado, estendendo-se
em grande parte para subcutaneo. As projegoes
irregulares em forma de corddo das células
tumorais, estendendo-se muito além do centro
do tumor, sdo possivelmente responsaveis pelas
altas taxas de recidiva, mesmo apos ressec¢ao
cirargica ampla,?; as mitoses sdo pouco frequentes
€ um mesmo tumor pode apresentar mais de
uma variante histoldgica.” Variantes histologicas
menos comuns foram identificadas: mixoide,
pigmentada (ou tumor de Bednar), mioide,
de células granulares, esclerosante, atrofica e
fibrossarcomatosa,’ variante associada ao maior
risco de recidiva e metastase, sendo o pulmao o
local mais comum, caracterizada por areas de
padrao de crescimento em espinha de peixe ou
fascicular, com aumento da celularidade, atipia
e atividade mitdtica. A positividade para CD34
pode ser perdida nas areas fibrossarcomatosas, o
que pode dificultar o diagnostico, especialmente
em pequenas amostras de bidpsia.’

A expressao imuno-histoquimica de CD34 tem
sido considerada caracteristica para o diagnostico
porque 80%-100% dos DFSP expressam este
marcador, mas sua expressao tem sido cada vez
mais relatada em outros sarcomas. O fator XIlIa,
geralmente negativo no DFSP, ¢ muito util no
diagnostico diferencial entre DFSP e histiocitomas
fibrosos celulares.*

Do ponto de vista molecular, a identificagao
da translocacdo t(17;22) (q22;q13) em RT-
PCR ou teste FISH (hibridizacdo in situ por
fluorescéncia) podem auxiliar no diagndstico.?
Embora nao sejam necessarios para o diagndstico
de rotina, a identificacao de rearranjos COL1A1/
PDGFB sao obrigatdrios nos casos em que o
diagnostico diferencial € inconclusivo, como
subtipos histopatoldégicos incomuns ou raros,
caracteristicas imuno- histoquimicas pouco
informativas (CD34 negativo) ou antes de iniciar o
tratamento adjuvante. Em um pequeno percentual

(10%), o gene de fusao COL1A1/PDGFB esta
ausente, podendo uma pequena porcentagem
dos DFSP exibir forma diferente de anomalias
genéticas.* Ambas as técnicas foram comparadas
e embora tivessem uma especificidade semelhante
(100 %), o FISH foi mais sensivel que o RT-PCR
para deteccao do transcrito PDGFB/COL1A1 (90
X 72 %).}

Exames de imagem geralmente ndo sao
solicitados nos casos classicos. A RNM permite
uma avaliagdo pré-operatoria precisa e auxilia
nos casos atipicos ou dificeis.® E imagem de
escolha para avaliar extensao subclinica profunda
e planejamento cirtirgico, mas nao ¢ recomendada
para avaliar margens laterais.’

Excisdo com cirurgia micrografica de Mohs
ou outras formas de avaliagdo de margem
periférica e profunda (PDEMA) ¢ recomendado
em vez de WLE (ampla excisdo local). Estudos
que examinam os resultados de Mohs e WLE
relataram consistentemente taxas de recorréncia
mais baixas para o primeiro (0%—-6,6% vs 1,7%—
30,8%).1°

O mesilato de imatinibe, um inibidor oral
de tirosina quinase, pode ser usado para DFSP
recidivante, irressecavel ou metastatico em
adultos.! Tumores sem a translocagdo t(17;22)
podem nao responder a imatinibe; assim, a
analise molecular ¢ 1util antes do inicio da
medicacdo.*

O Painel da National Comprehensive Cancer
Network recomenda que se margem negativa
for alcangada, nenhum tratamento adjuvante ¢
necessario, mas quando a cirurgia de Mohs ou
outras formas de PDEMA ndo forem utilizadas,
se as margens tém menos de 1 cm, ou quando a
resseccao adicional nao for viavel, a radioterapia
deve ser considerada.'”

Recidiva ¢ maior nos primeiros 3 anos apos
o tratamento. Portanto, os pacientes devem
ser avaliados a cada 3-6 meses durante esse
periodo e, posteriormente, anualmente. Exames
de rotina ndo sao necessarios, a menos que haja
sintomas que sugiram metastase ou na variante
fibrossarcomatosa.’
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Conclusao

DFSP ¢ tumor raro de dificil diagndstico.
Biopsia representativa, profunda, que inclua
subcutaneo e realizagdo de imuno-histoquimica
sdo essenciais. Devido a elevada taxa de recidiva,
a cirurgia com controle histologico das margens ¢
o tratamento de escolha. Atencdo especial deve ser
dada a variante fibrossarcomatosa por apresentar
maior risco de recidiva e metastase.
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Sindrome de Sjogren: um Diagnostico Diferencial
de Polirradiculopatia Desmielinizante Inflamatoria
Cronica

Sjogren's Syndrome: A Differential Diagnosis of Chronic
Inflammatory Demyelinating Polyradiculopathy

Heros Aureliano Antunes da Silva Maia'*, Gabriela Afonso Pereira', José César
Batista Filho', Viviane Machicado Cavalcante!
Servigo de Clinica Médica do Hospital Santa Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

A Sindrome de Sjogren é uma doenca autoimune -caracterizada pelo

By

acometimento das glindulas exdcrinas e estd relacionada a sindrome seca
e diversas manifestacdes sistémicas, dentre elas alteracdes neurologicas.
Este trabalho tem como objetivo relatar o caso de um paciente com histéria
de polineuropatia cronica, cuja investigacio permitiu identificar achados
compativeis com o diagnéstico de Sindrome de Sjogren.

Palavras-chave: Sindrome de Sjogren; Polirradiculoneuropatia Desmielinizante
Inflamatéria Cronica; Pulsoterapia.

Sjogren’s Syndrome is na autoimmune disease characterized by involvement of the
exocrine glands and is related to dry syndrome and several systemic manifestations,
including neurological changes. @ This work aims to report the case of a patient with
a history of chronic polyneuropathy, whose investigation allowed the identification
of findings compatible with the diagnosis of Sjogren's Syndrome.

Keywords: Sjogren's Syndrome; Chronic Inflammatory Demyelinating
Polyradiculoneuropathy; Pulse Therapy.

A sindrome de Sjogren (SS) ¢ uma doenga autoimune sist€émica com
predominio em mulheres 9:1 e pico de incidéncia aos 50 anos. Os sintomas
classicos envolvem exocrinopatia, com sindrome seca em boca e olhos, fadiga
e dor articular. A deposi¢ao de imunocomplexos resulta em manifestagdes
sistémicas como a neuropatia periférica.!

Em contrapartida, a apresentacdo de neuropatia periférica em paciente
sem diagnostico etiologico suscita investigacdo ampla, com consideracao
de doencas sistémicas metabolicas, carenciais, infecciosas, autoimunes,
neoplésicas e de reacdo a drogas e toxinas. A partir do diagndstico assertivo
¢ possivel instituir o tratamento adequado.>’

Relato de Caso

Paciente do sexo masculino, 41 anos, negro, solteiro, desempregado
(trabalhava anteriormente como pedreiro), ensino fundamental incompleto,
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natural e procedente de Alagoinhas — BA.
Encaminhado pelo ambulatério de neurologia
para  realizagdo de  pulsoterapia  com
metilprednisolona por suspeita diagndstica de
polirradiculopatia inflamatéria desmielinizante
cronica (CIDP). Relatou dor e parestesias em
ambos os membros inferiores h4 10 anos. Referiu
que adoriniciou emregido plantar bilateralmente,
continua, como pontada ou queimagao, associada
a periodos de “dorméncia”, com progressao
ascendente até cintura pélvica. Informou ainda
fraqueza progressiva em membros inferiores,
com dificuldade para deambulagdao. Afirmou
comprometimento das atividades diarias, de
forma que deixou de trabalhar como pedreiro ha
08 anos.

Ao interrogatorio sistematico, informou
perda ponderal de 10 kg no ultimo ano. Relatou
ainda perda de multiplas unidades dentarias nos
ultimos 02 anos por caries; assim como queda de
cabelo acentuada e pele seca no periodo (Figura
1). Nesse contexto, buscou atendimento com

Figura 1. Xerose cutanea ictiosiforme em
membros inferiores.

neurologista hd 02 anos; com inicio do uso de
amitriptilina 25mg/dia e gabapentina 1200mg/
dia, com melhora parcial da dor e parestesias.

Além das medicagdes supracitadas, paciente
referiu uso de sinvastatina 40mg/dia e &cido
acetilsalicilico 100mg/dia. Negou alergias
alimentares e medicamentosas. Nao soube relatar
calendario vacinal da infancia/adolescéncia;
informou ter tomado 04 doses da vacina para
COVID-19, a ultima dose em janeiro de 2023.
Referiu uma tnica internacao prévia em maio de
2022 por acidente vascular encefalico isquémico
(AVEi), com manutencdo de sequela motora
(hemiparesia) a esquerda. Negou transfusoes
e cirurgias prévias. Referiu tabagismo com
consumo de cigarro de palha, carga tabagica de
10 anos/mago. Negou etilismo e outras drogas.
Sedentario. Habito alimentar ndo balanceado,
com baixa ingestdo de frutas e verduras. Sem
parceria sexual fixa.

Em relagdo ao historico familiar, paciente
referiu possuir 04 irmas e 01 irmdo; uma irma
com relato de sintomas neurolégicos semelhantes
ao do paciente, diagnosticada com fibromialgia;
outra irma com doenca arterial coronariana
e historia de AVEi aos 38 anos; irmdo com
histéria de AVEi aos 43 anos. Negou historico
de neoplasias e doengas autoimunes na familia.

Ao exame fisico admissional, apresentava-
se eupneico em ar ambiente, normocardico,
normotenso, afebril e normoglicémico. Peso:
57 kg; Altura: 1,57m; IMC: 20,93kg/m?. Em
bom estado geral, aciandtico, anictérico, com
mucosas normocoradas e hidratadas. Xerose
cutanea importante difusa, mais proeminente em
membros inferiores (MMII) e dorso, com aspecto
ictiosiforme (Figura 1), rarefagdo de cabelos e
faneros difusamente. Cavidade oral em precario
estado de conservagdo, auséncia de multiplas
unidades dentarias, sem linfonodomegalias.
Sem alteracdes em exame fisico do aparelho
respiratorio, cardiovascular, abdominal e
osteomioarticular.

Emrelagaoaoexamefisiconeuroldgico,paciente
vigil, Iucido, orientado auto e alopsiquicamente,
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pupilas isocoricas e fotorreagentes, motricidade
ocular extrinseca e campimetria sem alteracoes.
Discreto apagamento de sulco nasolabial a
esquerda, sem alteragdes em nervos cranianos.
For¢a grau IV/V em dimidio esquerdo. Reflexos
em membros superiores 2+/4+ ¢ em MMII 1+/4+,
Hipoestesia tatil em membro superior esquerdo.
Sensibilidade tatil e vibratoria assim como
propriocepgao reduzidas simetricamente em
MMII. Coordenagao preservada globalmente.

Aosexames complementares, hemograma sem
alteragoes, vitamina B12 reduzida (102 pg/mL)
com homocisteina aumentada (81,9) mmol/L.
Funcao tireoidiana, hepatica e renal normais,
sem disturbios hidroeletroliticos. Velocidade de
hemossedimentacdo aumentada (47mm na 1?*
hora) e proteina C reativa quantitativa normal
(0,07mg/dL). Hemoglobina glicada alterada
(6%). Sorologias virais (anti-HCV, anti-HIV 1 e
2, anti-HTLV 1 e 2, HBsAg) e VDRL negativos.
Andlise de liquido cefalorraquidiano sem
alteragdes. Além disso, fator antinuclear (FAN)
reagente, padrao nuclear pontilhado (AC-4/5/
BAC-4) titulo 1:320; anti-SSa/RO positivo (240
U/mL), C3 e C4 normais, anti-DNA, anti-Sm e
fator reumatoide negativos.

Na ressonancia magnética de cranio foi
evidenciado extensa area sequelar de gliose e
encefalomalécia com comprometimento cortical
e de substancia branca dos giros frontais médio
e inferior, além de grande parte do lobo temporal
a direita, assim como regido capsular externa e
difusamente nos nucleos lentiforme e caudado
ipsilaterais, com discretos depositos hematicos
antigos de permeio, sobretudo no lentiforme,
achados compativeis com insulto vascular
isquémico cronico no territorio da artéria
cerebral média correspondente. Ressonancia de
coluna toracica e lombar sem alteracoes.

Paciente trouxe como exames prévios
eletroneuromiografia de agosto de 2022 com
conclusao de neuropatia sensitiva e axonal em
MMII; outra eletroneuromiografia de junho de
2017 com conclusdo de lesdo axono-mielinica,
sensitiva e motora, predominantemente sensitiva

em MMII. Eletroencefalograma normal.

Diante da presente sindrome de polineuropatia
periférica, com achados em exame fisico de
xerose cutanea ictiosiforme e multiplas caries, o
diagnostico etioldgico de Sindrome de Sjogren
foraaventado. Diante de provas de autoimunidade
especificas positivas (FAN padrao nuclear
pontilhado 1:320 e anti-RO positivo), fora
solicitada avaliacdo oftalmologica; realizado
Teste de Schimmer com resultado de 4mm,
evidenciando a presencga de olho seco.

Durante a investigacao etioldgica o paciente
realizou pulsoterapia com metilprednisolona
lg/dia por 05 dias por suspeita anterior de
CIDP. Ao final do tratamento relatou melhora
completa dos sintomas de parestesias ¢ dor em
membros inferiores. Recebeu alta hospitalar com
prescricdo de azatioprina e acompanhamento
especializado em ambulatorio de reumatologia e
neurologia.

Discussao

Neuropatia periférica ¢ uma entidade
neurologica comum com apresentacao clinica
variavel. Indica qualquer anormalidade no
sistema nervoso periférico; desde alteracao de
sensibilidade, dor, fraqueza e atrofia, até sintomas
disautonomicos. De acordo com seu padrao
de acometimento clinico, pode ser dividida
em mononeuropatia; lesdo focal de um unico
nervo, mononeuropatia multipla; lesao aleatoria
simultdnea ou em série de multiplos nervos
periféricos ndo contiguos e polineuropatia, com
acometimento de multiplos nervos de forma
tipicamente simétrica e distal.>?

A combinacao de historia clinica e exame fisico
e testes complementares ¢ capaz de elucidar o
diagndstico etioldgico de até 80% das neuropatias
periféricas, contudo cerca de 20% permanecem
com diagnostico indefinido. A causa mais comum
¢ a neuropatia diabética, contudo as etiologias sdo
variadas: doencas sistémicas hereditarias, metabolicas,
disabsortivas, infecciosas, autoimunes, neoplasicas,
deficiéncias nutricionais, drogas e toxinas.>*
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As polineuropatias periféricas podem ser
compartimentalizadas ainda conforme o tipo
de fibra nervosa acometida; o acometimento de
fibras finas cursa com alteragoes de sensibilidade
dolorosa e de temperatura, caracteristico da
neuropatia por diabetes mellitus e da neuropatia
associadaao HIV. Insultos as fibras grossas podem
gerar alteragdes de propriocepgdo, fraqueza,
atrofia, ataxia e arreflexia. Em contrapartida,
o comprometimento de fibras autonomicas
expressa-se por hipotensao postural, anidrose,
constipagao, retengdo urinaria e disfungdo erétil.?

Dentre as  polineuropatias  periféricas
desmielinizantes ~ cronicas  destaca-se  a
polirradiculopatia desmielinizante inflamatéria
cronica (CIDP); condi¢do autoimune adquirida.
Seu acometimento mais classico € simétrico,
sensorial € motor, com fraqueza proximal e
distal, além de arreflexia e possuir evolucao
superior a 8 semanas. O diagndstico ¢ clinico
e auxiliado por exames complementares,
contudo o erro diagndstico (misdiagnosis) nao
¢ incomum e ocorre em até 50% dos pacientes
em estudos recentes. O erro diagnostico ocorre
principalmente por supervalorizagao de alteragdes
leves de condugdo em eletroneuromiografia,
falsamente interpretadas como desmielinizagao,
elevagdo nao significante de proteinas no
liquido cefalorraquidiano e supervalorizagao de
melhora subjetiva referida pelo paciente com a
imunoterapia no lugar de avaliagdes objetivas. O
desafio diagnostico da CIDP ¢ acentuado pelo fato
de mais da metade dos pacientes com diagndsticos
alternativos possuirem caracteristicas clinicas
compativeis com CIDP e poderem preencher os
critérios diagnosticos para CIDP tipica. O estudo
do liquido cefalorraquidiano pode contribuir para
o diagnostico diferencial, visto que se apresenta
tipicamente, com dissociagao proteino-citoldgica
— niveis elevados de proteinas e celularidade
malterada — em cerca de 80% dos casos,
distintamente do apresentado na investigacao do
paciente.*?

Numerosas patologias sdao capazes de
manifestar-se através de polineuropatia cronica de

padrao axonal a eletroneuromiografia, contudo, as
manifestagdes neuroldgicas da DM representam
sua forma mais comum. Deficiéncias nutricionais,
principalmente de vitamina B12, doenca renal
cronica e intoxicagoes (medicacdes, alcool) podem
expressar-se de forma semelhante. A deficiéncia
de vitamina BI12 consiste em diagnostico
diferencial relevante no caso apresentado, visto
que também se manifesta como polineuropatia
predominantemente distal e simétrica, com maior
acometimento de membros inferiores.>* Uma vez
que houve documentagdo de niveis reduzidos da
vitamina nos exames realizados pelo paciente,
assume-se que esta etiologia pode ter contribuido
para a piora da sintomatologia.

O presente relato de caso apontou um paciente
inicialmente admitido com suspeita diagnostica
de CIDP idiopatica, contudo, diagnosticado com
Sindrome de Sjogren Primaria apds investigagao
etiologica. A SS consiste em patologia autoimune
sist€émica caracterizada pelo acometimento das
glandulas exodcrinas, relacionada a sindrome
seca em boca e olhos. ManifestagOes sistémicas
podem ocorrer por deposi¢ao de imunocomplexos
em diferentes sitios. Na sua forma secundaria, a
SS associa-se a outras doengas reumatologicas,
como a Artrite Reumatoide e Lupus Eritematoso
Sistémico, podendo resultar de sobreposi¢ao ou
complicagao destas. A SS Primaria ocorre sem as
descritas associagdes.!

A polineuropatia associada a SS ¢ a
complica¢do neuroldégica mais comum, ocorre
em 6-15% dos casos e tipicamente apresenta-se
com padrdao axonal e manifestacdes sensitivas,
por vezes, associadas a motoras, podendo
anteceder em anos a sintomatologia relacionadas
ao acometimento glandular. Parestesias com
alteracoes de sensibilidade tatil e vibratoria,
assim como de propriocepcao, sdo frequentes.
Quando presente, a fraqueza muscular nao ¢
intensa e associa-se a doenga extraglandular mais
severa e crioglobulinemia. Ainda pode ocorrer
acometimento de pares cranianos e de sistema
nervoso central. %’ Sugere-se que a disfun¢ao
endotelial e vasculite induzidas pela SS estejam
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associadas ao aparente maior risco de eventos
cerebrovasculares, apesar de controverso.®

O quadro cutaneo da SS, como no caso,
expressa-se, comumente, através de xerose
cutdnea significativa, presente em até 72%
dos pacientes, principalmente em membros
inferiores, além de Fenomeno de Raynaud e
alteragdes vasculiticas, como purpuras palpaveis,
que também podem estar presentes.’

Para diagnoéstico formal da SS, ¢ necessaria
documentacao de comprometimento glandular,
seja através de infiltracao linfocitica em biopsia
de glandula salivar, ou por meio de testes para
avaliacdo da hipofun¢do das glandulas, como o
Teste de Schirmer, realizado no caso relatado,
ou ainda avaliagdo objetiva de escores de
sindrome seca (SICCA) por oftalmologista com
coloragdo por fluoresceina e verde lissamina.
Outra possibilidade ¢ testar quantitativamente
o fluxo salivar. Apesar de o paciente ter negado
xerostomia, a hipofun¢ao das glandulas salivares
também foi sugerida pela historia de multiplas
caries. Ainda ¢ preciso haver evidéncia de
autoimunidade revelada pela presenga de
anticorpos anti-SSA/Ro associada ou nao ao
anti-SSB/La.!101!

O tratamento da neuropatia periférica associada
a SS depende do seu tipo de acometimento; se
polineuropatiasensitiva/mononeuropatiasensitiva,
polineuropatia sensitivo motora ou mononeurite
multipla. Quando predominantemente sensitiva,
a polineuropatia pode ser tratada inicialmente
através do uso de medicagdes sintomaticas, como
anticonvulsivantes ou inibidores seletivos da
receptacgao de serotonina. O tratamento de primeira
linha para polineuropatia sensitivo motora,
diagnosticada no caso relatado, ¢ constituido
por glicocorticoide associado a imunossupressor
(azatioprina, ciclofosfamida, micofenolato); a
segunda linha é representada por pulsoterapia com
metilprednisolona associada a ciclofosfamida, a
terceira linha ¢ constituida pelo rituximabe. Na
falha destes esquemas, a imunoglobulina € op¢ao
terapéutica para todos os tipos de acometimento
do sistema nervoso periférico associados a SS.!?

Conclusao

A investigacdo etiologica do diagndstico
das neuropatias periféricas deve ser ampla,
baseada na histéria clinica e exame fisico,
com exames laboratoriais e de imagem
especificos e adequados a cada caso. A auséncia
desta investigacdo pormenorizada propicia
diagnosticos erroneos de polirradiculopatia
inflamatéria desmielinizante cronica e sobre
uso de tratamentos imunossupressores. Doencas
sistémicas como a sindrome de Sjogren podem ter
sua apresentagdo clinica inicial com neuropatia
periférica.
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Tumor de Células Gigantes Osseo: Estudo
Epidemiologico Multicéntrico no Brasil

Giant Cell Tumor of Bone: A Multicenter Epidemiological Study
in Brazil

Ricardo Gehrke Becker!, Alex Guedes?
'Hospital de Clinicas de Porto Alegre; Porto Alegre, Rio Grande do Sul; *Hospital Santa
Izabel; Salvador, Bahia, Brasil

O tumor de células gigantes 6sseo (TCGO) € um tumor dsseo primdrio
benigno que ¢ conhecido por ser localmente agressivo. Afeta principalmente
as epifises de ossos longos de adultos jovens (20-40 anos), ameacando a
resisténcia Ossea e a func¢do articular. A cirurgia ¢ o tratamento primario
(Figura 1), embora a recidiva pos-operatdria (Figura 2) seja significativa. Em
casos selecionados, pode-se empregar tratamento com inibidor denosumab,
o receptor ativador do ligante do fator nuclear kappa-B (RANK-L), terapia
com bisfosfonatos ou mesmo radioterapia.

Apesar de sua agressividade local e consideravel risco de recorréncia local
(10-75%), o GCTB tem um prognoéstico favoravel em termos de sobrevida
global (aproximadamente 98% em 5 anos). Devido a sua raridade, os tumores
Osseos primarios devem ser manejados em centros de referéncia, pois o
diagnostico e o tratamento sdo desafiadores e caros.'~

Este estudo analisa o perfil dos pacientes, tratamentos e desfechos do
TCGO no Brasil. Avaliamos retrospectivamente a recorréncia local, metastases
e abordagens de tratamento em 643 pacientes com TCGO em 16 centros
brasileiros,dentre eles o Hospital Santa Izabel — Santa Casa de Misericordia
da Bahia — entre 1989 e 2021, considerando as diferencas regionais.

Como resultados, observamos que 5,1% (n=33) desenvolveram metastases
pulmonares, 14,3% (n=92) fraturas patoldgicas e a taxa de recidiva local foi de
18,2% (n=114). Maiores taxas de metastases pulmonares (12,1%) e tumores
avancados (Campanacci III, 88,9%) foram observadas nas regides Norte e
Nordeste, de menor renda. A regido Norte também apresentou mais fraturas
patologicas (33,3%), resseccdes extensas (61,1%) e amputacdes (27,8%). Essas
regides enfrentaram maior atraso cirargico (36-39 dias) do que as regides Sul
e Sudeste (27-33 dias) (Tabelas 1, 2 ¢ 3).

Artigo Original: Becker RG, Galia CR, Pestilho JFCS, Antunes BP, Baptista AM, Guedes A.
Giant Cell Tumor of Bone: A Multicenter Epidemiological Study in Brazil. Acta Ortop Bras.
2024 Mar 22;32(1):e273066. doi: 10.1590/1413-785220243201e273066.
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Figura 1 (A-C). (A) Radiografia pré-operatdria mostrando lesdo osteolitica parcialmente confinada
a epifise femoral proximal esquerda (Campanacci II). (B) Visdo microscopica da lesdo dssea apos
biopsia por agulha grossa revelando multiplas células gigantes multinucleadas dentro de um estroma
de células mononucleares. (C) Radiografia no pds-operatorio de 12 meses apds curetagem, fulguragado
e alcoolizagdo do leito tumoral, fixacdo da placa e preenchimento com xenoenxerto e fibula autologa.
Houve incorporagdo completa do enxerto.

Figura 2 (A-C). (A) Radiografia pos-operatoria imediata do joelho apds curetagem de um TCGO no
segmento proximal da tibia, cimento visivel preenchendo o defeito. (B) Apo6s 18 meses, houve recidiva
local com ostedlise acentuada adjacente ao cimento e ruptura da cortical. (C) Radiografia anteroposterior
mostrando o tratamento cirdrgico da recidiva (curetagem, perfuracdo, fulguragao e alcoolizagdo com
etanol 99%) com sucesso na preservacao articular. Utilizou-se cimento dsseo e reforco com placa
proximal de tibia.
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Tabela 1. Caracteristicas gerais.

Variaveis n (%)

Grau de Campanacci

v 248 (38,6)
I 395 (61,4)
Metastases pulmonares
Nao 616 (94,9)
Sim 33 (5,1)
Fratura patologica
Nao 551 (85,7)
Sim 92 (14,3)
Tipo de cirurgia
Curetagem 323 (50,2)
Marginal/ampla 278 (43,2)
Amputagao 24 (3,7)
Nao realizada 17 (2,6)
Tipo de preenchimento (n=323)
Cimento 271 (84)
Cimento e enxerto 0sseo 11 (3,4)
Enxerto 6sseo apenas 23 (7,1)
Nenhum preenchimento 14 (4,3)
Informacao faltante 4(1,2)
Adjuvante (n=323)
Nenhum 50 (15,4)
Um 131 (40,5)
Combinado (dois ou mais) 142 (44,0)
Recorréncia local* 114 (18,2)
Denosumab*

Nao 542 (86,6)
Sim 84 (13,4)

* Apenas pacientes tratados cirurgicamente (n=626).
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Tabela 2. Taxa de recorréncia local e caracteristicas da coorte.*

Variaveis Recorréncia local n=114 (%)

Sexo —n (%)

Feminino (11%)
Masculino (7%)
Grau de Campanacci — n (%)
/11 40 (6%)
11 74 (12%)
Sitio anatémico — n (%)
Sacro e coluna 6/22 (27%)
Umero e escapula 10/37 (27%)
Punho e mao 25/120 (21%)
Pé e tornozelo 13/61 (21%)
Pelve e quadril 4/31 (13%)
Joelho 53/333 (16%)
Cotovelo 2/12 (16%)
Outros sitios 1/10 (10%)
Distribuicao no esqueleto — n (%)
Axial 10/53 (19%)
Apendicular 104/573 (18%)
Tipo de cirurgia — n (%)
Curetagem 79/323 (24%)
Marginal/ampla 35/279 (12%)
Amputacao 0 (0%)
Tipo de preenchimento — n (%)
Cimento (PMMA) 60/271 (22%)
Cimento e enxerto 0sseo 1/10 (10%)
Enxerto 6sseo apenas 10/23 (43%)
Nenhum preenchimento 6/14 (42%)
Adjuvante — n (%)
Nenhum 18/50 (36%)
Um 33/131 (25%)
Combinados (dois ou mais) 28/142 (20%)
Denosumab pré-operatério 8/57 (14%)

* Apenas pacientes tratados cirurgicamente (n=626).
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Tabela 3. Caracteristicas da amostra por regido geopolitica brasileira.

Sul Nordeste Sudeste Norte

Variaveis

(n=170; 26,4%) (n=87; 13,5%) (n=368;57,2%) (n=18;2,8%)

Grau de Campanacci n (%)

/1 62 (36,5) 27 (31,0) 157 (42,7) 2 (11,1)
I 108 (63,5) 60 (69,0) 211 (57.,3) 16 (88.,9)
Metastases pulmonares — n (%) 5(3,0) 11 (12,6) 16 (4,6) 1(5,6)
Fratura Patologica — n (%) 27 (15,9) 9(10,3) 50 (16,6) 6 (33,3)
Tipo de cirurgia — n (%)
Curetagem 99 (59,3) 51 (58.6) 171 (48,3) 2 (11,1)
Marginal/ampla 65 (38.,9) 30 (34.5) 173 (48,9) 11 (61,1)
Amputagdo 3(1,8) 6 (6,9) 10 (2,8) 5(27,8)
Recorréncia local — n (%) 35(21,0) 16 (18,4) 62 (17,5) 1(5,6)

Tempo entre o diagndstico e a

cirurgia (dias)** 27 (6-69) 36 (18-78) 33 (6-80) 39 (20-91)

**Mediana (intervalo interquartil).

Nossos achados corroboram dados  Referéncias
internacionais, ressaltando disparidades regionais
no Brasil que podem levar a piores desfechosem 1. Luengo-Alonso G, Mellado-Romero M, Shemesh
areas desfavorecidas. Isso evidencia a necessidade S, Ramos-Pascua L, Pretell-Mazzini J. Denosumab

d Ih stenci 160 tonédi treatment for giant-cell tumor of bone: a systematic
¢ melhorar a assistencia oncologica ortopedica review of the literature. Arch Orthop Trauma Surg.

nas regides economicamente e estruturalmente 2019;139(10):1339-49.

desafiadoras do Brasil. 2. Errani C, Ruggieri P, Asenzio MA, Toscano A,
Colangeli S, Rimondi E, et al. Giant cell tumor of
the extremity: a review of 349 cases from a single
institution. Cancer Treat Rev. 2010;36(1):1-7.
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ARTIGO MULTIPROFISSIONAL

Utilizacao da Pronacio no Paciente em Ventilacio
Mecanica Invasiva com COVID-19:
Revisao Narrativa

Utilizing Proning in Mechanically Ventilated COVID-19
Patients: A Narrative Review

Andressa Evelly Freitas de Santana'*, Camila Santos de Oliveira', Diego Dias da

Silva', Joao Nando Araujo da Silva', Keiko Takaoka Sode Cavalcante’, Larissa de

Araujo Benjoino', Silvana Monteiro Almeida’
!Universidade Catdlica do Salvador; Salvador, Bahia, Brasil

Introducio: no final de 2019, a cidade de Wuhan, na provincia de Hubei, China,
iniciou-se um surto gripal na populacio, progredindo para uma insuficiéncia
respiratoria aguda, esse virus passou a ser denominado como SARS-CoV-2. Em
marco de 2020, devido a alta taxa de transmissido e mortalidade, foi decretada
a pandemia ocasionada pelo COVID-19. Objetivo: esse estudo tem por objetivo
analisar as evidéncias cientificas sobre o uso da posi¢ao prona (PP) em pacientes
em ventilacio mecanica invasiva com COVID-19. Materiais e Métodos: a revisiao
de literatura do tipo narrativa, utiliza materiais encontrados em banco de
dados como Pubmed, SciELO e BIREME, no periodo de Agosto e Outubro de
2023. Resultados: a busca bibliografica resultou em 92 artigos, subdivididos nas
seguintes bases: Pubmed (46), Scielo (29) e BVS (17), nos idiomas espanhol, inglés
e portugués. Conclusiio: a pronac¢io é uma técnica coadjuvante no manejo do
paciente que encontra-se em ventilagdo mecanica invasiva secundaria a COVID
-19, sendo na maioria dos casos importante na melhora da PaO:/FIO:z, mas nio é
um fator determinante na reducio da mortalidade, pois trata-se de uma doenca
multissistémica.

Palavras-chaves: COVID-19; Fisioterapia; Posicio Prona; Ventilacao Mecéanica
Invasiva.

Introduction: At the end of 2019, the city of Wuhan, in Hubei province, China,
began an influenza outbreak in the population, progressing to acute respiratory
failure, this virus came to be called SARS-CoV-2. In March 2020, due to the high
rate of transmission and mortality, the pandemic caused by COVID-19 was declared.
Objective: This study aims to analyze the scientific evidence on the use of the prone
position (PP) in patients on mechanical ventilation with COVID-19. Materials and
Methods: The narrative literature review used materials found in databases such
as Pubmed, SciELO and BIREME, from August and October 2023. Results: The
bibliographic search resulted in 92 articles, subdivided into the following databases:
Pubmed (46), Scielo (29) and BVS (17), in Spanish, English and Portuguese. Final
considerations: The prone position is a supporting technique in the management of
patients on mechanical ventilation secondary to COVID-19, and in most cases it
is important in improving PaO2/F10-, but it is not a determining factor in reducing
mortality, as this is a multisystem disease.

Keywords: COVID-19; Physiotherapy; Prone Position; Invasive Mechanical Ventilation.
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No final do ano de 2019, na China, iniciou
um surto de insuficiéncia respiratoria aguda
de pessoas atacadas por um novo coronavirus,
que originou mais de 800 mortes e infectou em
torno de 70.000 pessoas nos primeiros 5 dias
da epidemia.! Em mar¢o de 2020, devido a alta
taxa de transmissao e mortalidade, foi decretada
a pandemia da COVID-19, uma doenga causada
pelo virus SARS-CoV-2.2 A doenga espalhou-
se rapidamente e tornou-se preocupante devido
ao grande numero de individuos que foram
contaminados e morreram em todo o mundo.’ No
Brasil, o primeiro caso foi registrado em fevereiro
de 2020 e até junho de 2023 ja foram registrados
mais de 37 milhdes de casos e mais de 700 mil
mortes, segundo as secretarias estaduais de saude.*

Caracterizada como uma doenca
infectocontagiosa, a COVID-19 afeta o sistema
respiratério, tendo como principais sintomas a
dispneia, febre, fadiga muscular, dor, nduseas,
vomitos, diarréia, além dos casos assintomaticos.’
A COVID-19 pode apresentar-se na sua forma
mais grave em pacientes com comorbidades ou
em idosos, sendo eles os mais acometidos.?

Uma parte significativa dos pacientes com
COVID-19 tem como consequéncias complicacdes
caracteristicas a forma grave da doenga, 29%
dos pacientes progrediram com Sindrome do
Desconforto Respiratorio Agudo (SDRA) de
forma grave. Atualmente, a intubagao precoce
de pacientes com COVID-19 ¢ recomendada
principalmente naqueles com hipoxemia grave,
caracterizada por uma relagdo de pressao arterial
de oxigénio dividido pela fracao inspirada de
oxigénio (Pa02/Fi02) <100, atendendo aos
critérios de Berlim de SDRA.® Em pacientes
que apresentam hipoxemia refrataria ao suporte
ventilatério ou que exibem faléncia pulmonar,
a literatura aponta que se deve considerar a
utilizagdo de ventilacdo em Posi¢do Prona
(PP). Esta compreende na entrega de suporte
ventilatorio com o paciente deitado em pronagao.?

A COVID-19 passou de uma epidemia para
uma pandemia em um curto periodo de tempo,
sendo ainda incidente em nosso pais com 18.037,70

casos a cada 100 mil habitantes. * Nesse sentido,
houve pouco tempo para comprovacao das
técnicas que trazem maiores beneficios aos
pacientes em estagios mais graves. A pronacao
vem apresentando resultados positivos e ajudando
pacientes internados. Portanto, esse estudo, tem por
objetivo analisar, através de uma revisao narrativa,
as evidéncias cientificas sobre o uso da pronacao
em pacientes em ventilagdo mecanica invasiva com
COVID-19 no periodo de 2020 a 2023.

Materiais e Métodos

O presente estudo trata-se de uma revisao de
literatura narrativa, tendo como titulo a utilizacao
da pronacao no paciente em ventilagdo mecanica
invasiva com COVID-19. A pesquisa teve como
base, a busca nos bancos de dados Pubmed,
SciELO e BVS, sendo utilizado os seguintes
descritores: “COVID-19”; “fisioterapia”; “posi¢ao
prona”; e “ventilagdo mecanica invasiva”,
associados ao operador booleano “and” para unir
diferentes descritores.

Entende-se por revisao narrativa, os estudos
que descrevem e discutem o desenvolvimento
do assunto, sob ponto de vista tedrico.” A coleta
de material foi realizada entre Agosto e Outubro
de 2023 a partir de um protocolo previamente
determinado pelos pesquisadores envolvidos na
elaboracao do projeto. No qual a estratégia de
busca foi carreada, de forma independente, por 05
pesquisadores. Apos a coleta e analise dos artigos,
divergéncias foram resolvidas por consenso.

Como critério de inclusdo, foram selecionados
artigos cientificos completos, publicados entre os
anos de 2020 a 2023, em periddicos nacionais e
internacionais, nos idiomas: Portugués, Inglés e
Espanhol, que abordassem a utiliza¢ao da posi¢ao
prona em pacientes adultos, portadores de SDRA
moderada ou grave decorrente da COVID-19,
que estivessem internados na unidade de terapia
intensiva (UTI), em uso de ventilagdo mecanica
invasiva. Foram excluidos do estudo, artigos que
apresentassem a auto prona, utilizacao de métodos
ventilatorios nao invasivos, pacientes com outros
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agravos relacionados a COVID-19, paciente
com a forma leve da doenca, com SDRA sem
associagoes a COVID-19, duplicados, com versao
completa paga, fora do periodo de 2020 até 2023
e artigos em bases de dados ndo descritos acima.

Resultados

A busca bibliografica resultou em 92 artigos,
subdivididos nas seguintes bases: Pubmed
(46), Scielo (29) e BVS (17). Dos 92 artigos
selecionados, 2 foram removidos por duplicidade,
os 90 artigos restantes foram selecionados para
a leitura do resumo. Destes, 82 foram excluidos

por ndo atenderem aos critérios de inclusao. Por
fim, os 8§ artigos, elegiveis segundo os critérios de
inclusdo definidos anteriormente, foram utilizados
para a realizacao deste estudo (Figura 1).

Os 8 artigos selecionados abordam em seus
titulos a mengao ao coronavirus ou COVID-19
e 0s impactos, respostas ou resultados da
pronagao em pacientes em ventilagdo mecanica
invasiva. Quanto ao desenho do estudo: 3
estudos retrospectivos, 3 estudos de coorte, 1
caso clinico e 1 ensaio clinico randomizado,
sendo 7 artigos estrangeiros e 1 brasileiro.
A Tabela 1 descreve as caracteristicas
metodologicas dos estudos.

Figura 1. Fluxograma das publica¢des incluidas na revisao.

Artigos identificados na base Artigos identificados na base Artigos identificados na base
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Tabela 1. Artigos detalhados que compdem a revisao.

Identificagdo

Titulo

Objetivo

Abordagem

Tipo de publicagado

A1

A2

A3

A4

A5

A6

A7

A8

Impacto da posi¢édo
prona na sindrome do
desconforto respiratorio
agudo em pacientes com
COVID-19 sob ventilagao
mecanica invasiva.

O Posicionamento
prono em pacientes com
COVID-19 com quadro
agudo sindrome do
desconforto respiratorio
e mecanica invasiva
ventilagao

Impacto do posicio-
namento prono em
pacientes com COVID-19
e SDRA em ventilagao
mecanica invasiva

Posicionamento Prono
Prolongado para induzi-
do por COVID-19
Sindrome do desconforto
respiratério agudo: um
estudo randomizado
Ensaio Clinico Piloto

Posicionamento prono
e sobrevivéncia em pa-
cientes com doenca res-
piratéria relacionada ao
coronavirus 2019.

Posigao prona em pa-
ciente intubados e sob
ventilagdo mecanica com
covid-19: um estudo mul-
ticéntrico com mais de
1.000

Posicao prona prolonga-
da: uma estratégia nédo
ventilatéria na pneumonia
grave por SARS-CoV-2

Posigdo prona em pa-
cientes com sindrome de
insuficiéncia respiratéria
aguda por COVID-19

Analisar o impacto da posi¢ao prona no
indice de oxigenagéo (PaO2/FiOz) em um
grupo de pacientes com insuficiéncia res-
piratdria hipoxémica grave por pneumonia
por SARS-CoV-2, submetidos a ventilagao

mecéanica invasiva.

Identificar eventos adversos da pronagao
em pacientes com COVID-19 com SDRA e
analisar os fatores de risco associados com

0 desenvolvimento de Ulceras de presséo
anteriores, para determinar se a recomen-

dagao da posig¢ao prona esta associada a

melhores resultados clinicos.

Identificar fatores que levam a respostas

positivas de oxigenagao e fatores prediti-

vos de mortalidade apds posicionamento
prono.

Investigar os efeitos da posigao prona pro-
longada em pacientes com SDRA induzido
por Covid-19.

Estimar o efeito do inicio precoce da prona-
¢ao na sobrevida em pacientes com insufi-
ciéncia respiratoria associada a doencga por
coronavirus 2019.

Descrever a frequéncia de uso da posi¢do
prona e as caracteristicas clinicas e resul-
tados em pacientes gravemente enfermos e
ventilados mecanicamente com COVID-19;
e descrever em um subgrupo de pacientes,
os efeitos fisiopatoldgicos da posi¢éo prona.

Realizar uma pesquisa demonstrando os
beneficios na posi¢ao prona em pacientes
SARS-CoV-s grave e também se questionar
se a diminui¢o da PaO./FiO. apés a remo-
¢ao da posicao prolongada prevé a mortali-
dade na pneumonia grave nesses pacientes.

Apresentar 5 pacientes com resultados
variaveis em posigao prona.

Qualitativa

Qualitativa e
quantitativa

Quantitativa

Quantitativa

Quantitativo

Quantitativo

Quantitativo

Quantitativo

Estudo descritivo,
transversal, retrospec-
tivo e analitico de uma

série de casos.

Estudo descritivo
retrospectivo

Estudo de coorte
retrospectivo multi-
céntrico

Estudo randomizado
ensaio clinico piloto

Estudo de coorte mul-
ticéntrico

Estudo retrospectivo
multicéntrico

Estudo de coorte, pros-
pectivo, descritivo e
analitico.

Caso clinico
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Discussao

Alteragdes pulmonares negativas desencadeadas
pelo COVID-19 fazem com que os pacientes
tenham a necessidade de receberem tratamentos
especificos para a melhora do seu quadro clinico.
Neste estudo, a posicao prona foi abordada como
uma das técnicas no manejo desse paciente.

O perfil do paciente que foi colocado na
posicdo prona possuia confirmac¢do diagndstica
do COVID-19, que encontrava-se em ventilacao
mecanica invasiva e com SDRA moderada ou
grave estando a PaO2/FIO2 menor que 150 mmHg,
sendo o ultimo, um fator crucial para a utilizacdo
da técnica na maioria dos estudos observados na
nossa pesquisa.'>!*1

Embasado na declaragdo conjunta da American
Thoracic Society, da European Society of
Intensive Care Medicine e da Society of Critical
Care Medicine em 2017 que recomendou a
ventilagdo em posi¢do prona em pacientes adultos
com SDRA grave, os autores corroboram que a
aplicagdo precoce dessa técnica diminui a taxa
de mortalidade.” Esta consiste no fornecimento
de suporte ventilatério com o paciente deitado
em decubito ventral.> Os mesmos refor¢am que
ocorre a maior expansao em areas nao colapsadas,
a aeragdo e o recrutamento pulmonar se torna mais
homogéneo, favorece a reducao da pressao cardiaca
e a diminuicao da pressdo abdominal, melhora da
relacdo ventilagdo-perfusdo, além de reduzir o risco
de lesdes pulmonares induzidas pela VMI.*!

Em uma das pesquisas, os autores objetivaram
examinar as repercussoes da pronacdo na relacao
de oxigenac¢do (PaO-/FiO2) em pacientes com
insuficiéncia respiratoria hipoxémica grave por
pneumonia por SARS-CoV-2, que utilizaram
a ventilagdo mecanica invasiva. Os resultados
demonstram que durante o estudo foram efetuados
107 manobras de pronacdo, sendo 1 o numero
minimo e 7 o maior numero de manobras
realizadas em um paciente, que direcionam para
a média de PaO2/FiO: antes da posi¢do prona
que foi de 125 + 28 e da alterag@o para posi¢ao
supina, 174+ 50 (p <0,001). Ocorreu um aumento

consideravel da PaO2/FiO2 quando analisado
separadamente na primeira, segunda, terceira e
quarta manobra de prona. Além disso, destacam
que a maioria dos pacientes apresentou aumento
em torno de 20 pontos no indice kirby apos
manobra da posi¢do prona.?

Um dos estudos objetivou identificar eventos
adversos associados ao posicionamento prona
em pacientes com COVID-19 que evoluiram
com a sindrome do desconforto respiratorio
agudo (SDRA), examinando os aspectos de
risco correlacionados com o desenvolvimento de
ulceras de pressao anteriores, para estabelecer se
arecomendacao da posi¢do prona estéd relacionada
amelhores repercussoes dos resultados clinicos. O
estudo foi efetuado com 63 pacientes consecutivos
com infec¢do pulmonar por COVID-19 internado
em unidade de terapia intensiva submetidos
a ventilagdo mecanica invasiva utilizando a
posicdo prona entre marco ¢ abril de 2020. Foram
realizados 139 eventos de pronacao, cada paciente
realizou uma média de 3 sessdes com duracao em
torno de 22 horas."

Os resultados obtidos indicam que em 118
sessdes de pronacdo (84,9%), os pacientes
manifestaram algum evento adverso, esses
eventos ndo estavam relacionados aos cateteres
venosos. Ao comparar pacientes propensos que
mantiveram a integridade da pele (54%) vs
aqueles que desenvolveram ulceras por pressao
(46%), os autores observaram que os pacientes
que desenvolveram ulceras de decubito foram
submetidos mais vezes a sessdes de pronagao,
tinham a idade mais avangada, hipertensao e pré-
albumina com valores mais elevados.'!

Cunha'? demonstra em seu estudo, que 72% dos
pacientes obtiveram uma melhora na relagao PaO>/
FI10: ap6s a primeira sessao, sendo caracterizado
como o grupo que respondeu de forma positiva
a técnica. O tempo até a primeira pronagdo foi
maior ¢ a duragdo da sessdao foi menor no grupo
nao respondedor, assim, demonstra a importancia
da pronagao precoce. Em outro estudo demonstrou
que a pronacao precoce pode aumentar a sobrevida
do paciente.’
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Escalas como SAPS III e SOFA sao utilizadas
para predicao de mortalidade em pacientes em
terapia intensiva, além da analise dos niveis de
dimero D, pois niveis elevados estdo associados
a anormalidades hemostaticas e progndstico ruim,
sendo um preditor de mortalidade. No estudo em
questao, o grupo que respondeu positivamente a
posi¢do prona, apresentaram menores pontuagoes
no SAPS III e SOFA e niveis baixos de dimero
D, refor¢ando a importancia clinica dessas
informagodes como preditora de mortalidade em
pacientes com SDRA induzido por Covid-19.!?

A respeito da pronagao prolongada em relagao
a tradicional os resultados demonstraram alguns
beneficios, como a redu¢ao no niumero de vezes
em que o paciente foi mobilizado, redugao das
ulceras de decubito, maior rapidez no desmame
do ventilador mecanico e da alta na UTI. J& que,
por se tratar de uma patologia multissistémica,
apresenta inumeros fatores que contribuem para
os niveis de mortalidade nesses pacientes.!?

Apesar da falta de evidéncias, a posicado
prona foi proposta como um componente chave
no tratamento da SDRA decorrente a infec¢ao
por SARS-CoV-2 tendo comprovagao por meio
de estudos recentes feitos em pacientes sob
ventilagdo mecanica invasiva com COVID-19
em que constatou-se que a posi¢ao prona auxiliou
na melhoria da oxigenac¢do desses individuos,
porém ainda faltam mais estudos que examinem
o efeito da pronagcdo na mortalidade nesta
populagdo.’

Langer!'® evidencia que uma quantidade
significativa de individuos infectados pela
COVID-19 desenvolveram a SDRA requerendo
admissdo em uma unidade de terapia intensiva
e o suporte da ventilacdo mecanica invasiva.
Para os pacientes que desenvolvem hipoxemia
refrataria, além da VMI, a aplicacdo de terapias
de resgate, como o posicionamento prona
também se fez necessario. Assim como no
estudo de Mathews’ traz que as experiéncias
anteriores em pacientes com SDRA mostraram
que a aplicacao precoce da PP esta associada
a um beneficio significativo de sobrevivéncia

como também traz que ainda sdao limitados os
dados disponiveis sobre o uso da posi¢do prona
em pacientes intubados.

Observou ainda, que a frequéncia de uso da
posi¢dao prona aumentou com a gravidade da
SDRA, 57% na SDRA moderada e 77% na SDRA
grave. O tempo de internacao na UTI, o tempo
de ventilagao mecanica invasiva e a mortalidade
assim como o tempo de internacao foram
significativamente piores nos pacientes do grupo
PP. A pronagao induziu um aumento na relagao
Pa02/Fi02, enquanto ndo foi observada alteracao
na complacéncia do sistema respiratdrio ou na
relagdo ventilatoria. 78% do grupo de 78 pacientes
responderam bem ao oxigénio. Os que nao
responderam tiveram insuficiéncia respiratéria
mais grave € morreram mais frequentemente na
UTL

Em outro estudo foi realizado um estudo
com 110 pacientes e destes 88 tiveram melhora
sustentada apos serem retirados da posi¢ao prona
e 22 nao obtiveram. Considerando a resposta
positiva a posicao quando a relacio PaO2/FiO2
aumenta no minimo 20% ou 20 mmHg e a PaCo2
tem uma diminui¢ao de 1 mmHg. Os resultados
obtidos em pacientes com SDRA moderado-grave
foram com no minimo de 16 horas da posi¢ao
prona.'*

Houve aumento da relacao PaO2/FiO2 de 90
+ 76,85 para 163 £ 110,56 mmHg para o grupo
que demonstrou melhora sustentada apos retirar
da posigao prona. Havendo uma diminuigao ao
serem retirados da posicao de 17,86 = 20,80 e
de 64,90 + 7,20 mmHg para ambos os grupos.
Apesar da melhoria nao sustentada no grupo de
22 pacientes, houve um incremento da PaO2/FiO:
> 53%, tendo diminui¢do da porcentagem apos
serem retirados da posigdo.'*

Um estudo realizado por Gonzalez
e colaboradores (2020)! investigou cinco
pacientes com SDRA grave e pneumonia focal.
O primeiro caso, apresentou melhora durante a
pronacdo com uma resposta positiva da PaO2/
FiO2 de 138 a 180 mmHg, o CO2 melhorou de
59 para 51, ja no segundo caso, o paciente foi
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pronado em trés ocasides, 72h apos ser intubado,
a segunda vez no dia seguinte a intubacdo e as
ultimas 24 horas apds ser intubado, obtendo
melhora na oxigenagao de 110 até 290 mmHg
de PaO:/ FiO2, além de melhoria na CO: e nas
imagens radioldgicas.'’

O caso 3 se manteve em posi¢ao prona por mais
de 24 horas, resultando em melhora de oxigenagao
de 174 a214 mmHg de PaO2/FiO-, caso 4 também
identificou resposta positiva apds 24 horas com
Pa02/FiO2 em 129 no maximo. Em contrapartida
0 caso 5 apds 16 horas de posigao prona so obteve
uma PaO2/FiO2 de 114, por isso voltou para posi¢ao
supino, nao respondendo a posi¢ao.'

Foi observado no estudo que as manobras de
pronagao aplicadas em pacientes com COVID-19
em estado grave, tinham respostas fisioldgicas
incertas, pois tinham antecedentes impares, tendo
em comum apenas a infec¢ao causada pelo virus
SARS-CoV-2, diante as suas individualidades o
prognosticos desses pacientes podem ser positivos
ou negativos.'

De acordo com os resultados obtidos, as
vantagens do estudo foram demonstradas como a
PP atua em pacientes em portadores de COVID-19.
Contudo apresentou algumas limita¢des, como
um namero reduzido de amostras e a auséncia de
amostras com grupos com comorbidades.

Conclusao

A partir dos resultados encontrados nesta
pesquisa, pode-se afirmar que o dectbito prona ¢
uma técnica coadjuvante no manejo do paciente
que encontra-se em ventilacdo mecanica invasiva
secundaria a COVID-19, sendo, na maioria dos
casos, importante na melhora da relacao PaO2/
FIO:. Foi observada também uma diminui¢ao de
ulceras por pressao em pacientes que utilizam da
técnica de forma prolongada, > 22h, bem como
a diminui¢dao de dias internados na UTI e um
desmame ventilatorio mais rapido. Contudo, por
se tratar de uma patologia de cunho sistémico, ndo
¢ um fator determinante na reducao dos niveis de
mortalidade.

Para tanto, este estudo podera contribuir
para a comunidade cientifica, pois sera capaz de
servir como base para a utilizacdo da técnica e
conhecimento dos seus possiveis efeitos. No mais,
sugere-se a realizacao de estudos comparativos
com maiores nimeros amostrais a fim de obter
resultados mais expressivos.
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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.

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



Rev. Cient. HSI 2023;8(1)

“0}l40S8.G0S 0ISLIBJSE WIN W09 OPEDIYUSPI J8S AP 8jUspUOdsaLI00 Jojny

Lol {5aidig [usimihedss

(et odedsal 01 [==pdhwis afedss) () cebedsa) ) {sapduns pledss] oL (e e sa) 01 [seqdues ofedsa) 01 odedksa] oL 5 SJUO) BN DUUBLE] ‘DU

02 g g oL Sl i i SEOLREEY

a g £ Ok S o Sk BRMNEDT) & SAU0NTY 3 QIS

! E g Z £ F ) SOMPRIC)SEISGR] Af ALY

[ E ¥ 4 E ] sEINGS Ap BN

[T

oo ooz oL 0oa' o5z oss oIS WD) GEER), — SEINE|By I UM

AABY-SEINE[E ] LINEEY

SMIE S05T S0z SAI0E SA0E — FRMEES A0 QISANN

SEINEREIDY

Sapdung & AREYISRINR R 'SOLINGaY

sEoluEs chedsa i) sajdune odedsa ) seycE ohedsa i) sejolus chedsa | chedsa ip) cdeds3 | BUD 4 B DYJIBWE]

o o)

opdnp aludss Z1 odnp odedsa 7| ojdnp odedsa 7| apdnp dedsa (7| oydnp adedsas 'z odnp ohedsa 71 chedsa 17| odedeg | 50 4 B DUUBLWE]

FLGL FhmaL FhaL FLAL FLGL FlLml FLIOL AL RS B SURLE]

i ¥ ¥ ok O L ar OUEIBOR]) — SEME|E Ap DIEWNY

0zl 04 [ =] 1 06 0zl O] = SRABEZ A QU

[ELy no S| [y 1 B3| [EUYy N2 EaW| [BWPy NG SR By N S3aw) | By N0 S3W| | [ELy no S| fodny) @y

Sau) - B saifiu) sy - saibu) - aFnL SEAU) - GmLL s - e L

BI0ELETY + 5gnbme0g - o« spnbrung ool + sgnfnuog B Ensgy « sgnfnund e loRNsgy + sgnbmuag & J0ENETY 4+ SEREmu0Y =506 B
Mipg o el ap apdeEneny

#Y B OPEIE FEUNSEaICHINN  EWED ENONRS TR AP CIERY afijuy ap tunssy [OESINTY rEufig ediny

(ownsay) o[usy ap seanijod

www.revistacientifica.hospitalsantaizabel.org.br



Rev. Cient. HSI 2024;8(1)

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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