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EDITORIAL

Os registros de pacientes incluem dados sobre diagnéstico, dados
demogriéficos, tratamento e resultados do paciente e agora sdo fundamen-
tais para o fornecimento de sistemas globais de satide bem sucedidos. Os
registros de pacientes incluem principalmente dados de pacientes locais,
regionais e nacionais sobre grupos de pacientes gerais ou especificos.
O Brasil vem desenvolvendo algumas bases no Sistema Unico de Satde
(SUS), inicialmente focando no cadastro (cartdao SUS), e alguns dados da
rede basica de saide (CONECTSUS). Diretrizes para o desenvolvimento e
analise de dados de registros podem contribuir para melhorar a qualidade
de estudos baseados nestes bancos de dados e aumentario a importancia
do papel dos registros na realizacao de ensaios clinicos. Muitos avangos
poderio ocorrer na pesquisa biomédica e no desenvolvimento ou aprimo-
ramento de terapias.

Avancos importantes na pesquisa biomédica e no desenvolvimento de
novas terapias s6 foram possiveis por causa da cooperacdo estreita entre
pesquisadores académicos com a inddstria farmacéutica. Exemplos histdri-
cos notaveis incluem a descoberta da penicilina e seu desenvolvimento
posterior, a introdugdo de corticosteroides para uso terapéutico e a identifi-
cacdo da estreptomicina como um novo antibiético. Assim, as empresas far-
macéuticas desempenharam papel crucial nas histérias de sucesso de novos
medicamentos. Hoje é ainda mais importante reconhecer que o desenvolvi-
mento continuo da medicina moderna depende tanto das inovagdes técni-
cas quanto de grandes investimentos estratégicos, e que as interagoes entre
a academia e os parceiros industriais sdo cada vez mais importantes.

Exemplos mais recentes de sucesso incluem avancgos na terapia da hep-
atite C e os novos antirretrovirais para o tratamento de pessoas que vivem
com HIV. Esses avangos mudaram completamente as abordagens ter-
apéuticas para esses pacientes permitindo ndo s6 o aumento da sobrevida,
mas, principalmente, uma melhora da qualidade de vida. O sucesso dessas
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novas terapias demonstra que a eficicia das inter-
acoes academia-industria pode resultar em grandes
beneficios para os pacientes. No entanto, essas
interacoes também levantam uma série de questoes
e preocupagdes a serem abertamente abordadas e
discutidas entre a academia e a sociedade em geral.

Embora as descobertas cientificas basica mais
relevantes sejam geralmente feitas em instituicoes
académicas, as empresas farmacéuticas patroci-
nam a maioria dos ensaios clinicos onde se busca
a aplicabilidade pratica dos conhecimentos obtidos
nas bancadas de laboratérios. Os centros académi-
cos geralmente fornecem informagoes relevantes
e expertise essencial para apoiar esses testes, uma
vez que o financiamento publico geralmente nao é
suficiente para cobrir os custos totais dos ensaios
em seres humanos pois devem envolver, geral-
mente, milhares de pacientes. Portanto, o projeto e
o proposito dos ensaios clinicos sdo influenciados
pelos interesses dos patrocinadores de empresas
farmacéuticas.

Nao ha duvida de que os pacientes tém beneficios
com o desenvolvimento da investigacdo clinica
patrocinada pelas empresas farmacéuticas. No
entanto, a comunidade académica biomédica tem
responsabilidades amplas e abrangentes, incluindo
o dever de garantir a continuidade da pesquisa rela-
cionada ao desenvolvimento de novas terapias para
todos os pacientes, incluindo aqueles com doencas
negligenciadas. A comunidade académica também
tem obrigacdo de fornecer educac¢do ampla e impar-
cial para estudantes e jovens pesquisadores. Talvez
0 mais importante, a comunidade académica deve
proteger sua independéncia cientifica e sua credi-
bilidade, e manter a confianca tanto dos pacien-
tes quanto da sociedade em geral. Além disso, as
agéncias de financiamento governamentais devem
investir o suficiente em centros académicos para
permitir que sejam atraentes e influentes parceiros
para a inddstria.

O governo também tem a responsabilidade
de garantir que recursos suficientes estejam dis-
poniveis para cuidados bdsicos na pesquisa clinica
para viabilizar desenvolvimento futuro.

Finalmente, a sociedade em geral deve apoiar
a educagdo e o treinamento de jovens cientistas

Editorial

Tania Reuter

clinicos que possam abordar a amplitude de temas
representados na biomedicina e ndo se concentrar
apenas na “doenca ou terapia do dia”.

A comunidade cientifica tem que encontrar
maneiras de aceitar apoio das empresas farmacéu-
ticas respeitando sua missdo e infraestrutura dis-
tintas e, a0 mesmo tempo, conduzir de forma inde-
pendente essas pesquisas clinicas.

As pesquisas clinicas iniciais decorriam apenas
da experiéncia pessoal dos médicos. “A coragem de
Shennong para provar centenas de ervas” pode ter
sido o primeiro teste clinico de drogas na histéria
humana. Com o desenvolvimento da ciéncia mod-
erna, a medicina clinica tradicional fez a transicdo
para a medicina baseada em evidéncias desde mea-
dos do século passado. O nivel de evidéncia tor-
nou-se a base decisiva para o diagnéstico clinico e
tomada de decisdo em relagdo aos tratamentos. As
evidéncias de alto nivel neste processo sdo obtidas
em estudos multicéntricos randomizados e con-
trolados. Os principios cientificos seguidos pelos
ensaios clinicos globais de novos medicamentos
passam a depender principalmente da medicina
baseada em evidéncias.

Em 2017, um artigo chamado “a mudanca da face
dos ensaios clinicos- ensaios pragmaticos” foi pub-
licado no The New England Journal of Medicine,
sugerindo que a pesquisa clinica deve mudar de
julgamentos evidenciais, que se concentram prin-
cipalmente em pesquisas baseadas em evidéncias,
a julgamentos pragmaticos, que simultaneamente
levam ciéncia, seguranca e custo-efetividade em
consideracdo. Esse artigo abriu um novo mundo
para o campo da pesquisa clinica voltado para a era
da medicina de precisdo e inovacéo.

A medicina de hoje esta em rapido processo
de mudangas. Com o desenvolvimento continuo de
nossa civilizacdo, questdes éticas tornam-se mais
proeminentes. Todo clinico e pesquisador devem
manter principios éticos em mente ao perseguir
seus objetivos no campo da pesquisa, descobrindo
novas tecnologias e resolucdo de problemas clini-
cos complexos. Ao fazer isso, de forma ética, nossos
pacientes podem ser tratados de forma justa e efi-
caz, para que nossa ciéncia médica evolua para um
futuro brilhante.
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RESUMO

Introdugao: Peritonites infecciosas em cirréticos descompensados com ascite resultam em grande
morbimortalidade. Enquanto peritonite bacteriana esponténea e peritonite secundéria por perfu-
racdo de visceras ocas foram bem discutidas e apresentam estratégias de diagnéstico e tratamento
bem definidas, peritonite secundaria & violagao da cavidade peritoneal, por cirurgia ou trauma, foi
pouco estudada. Objetivos: Identificar e descrever um grupo de pacientes cirrdticos com peritonite
secunddria a violagdo da cavidade peritoneal. Métodos: Estudo retrospectivo observacional, real-
izado em pacientes cirréticos com ascite, com contagem de polimorfonucleares maior que 250cél/
mm? no liquido ascitico e registro de ferida de parede abdominal ou pélvica, com extravasamento
de liquido ascitico por mais de 24 horas, antecedendo o diagndstico de peritonite. Resultados: Peri-
tonite secundaria associada a violacdo de cavidade peritoneal foi observada em 4,25% (10 casos/235
internagdes) do total de internagdes e 24,4% do total de peritonites (10 casos em 45 casos de peri-
tonites). A maioria das feridas que levaram & peritonite relacionaram-se a complica¢des de hérnias
umbilicais (07/10). O tratamento mostrou-se desafiador, com necessidade de ajuste da antibiotico-
terapia em 70% (07/10) dos casos. Conclusdo: Peritonite secundaria associada a violagao da cavidade
peritoneal correspondeu a um quarto dos casos de peritonite em cirrdticos com ascite atendidos por
um servigo de referéncia. Novos estudos sdo necessérios para auxiliar na melhoria das estratégias de
diagnéstico, tratamento e possivel profilaxia.

Palavras-chave: Cirrose hepdtica; Peritonite; Ascite; Hérnia umbilical.

ABSTRACT

Introduction: Infectious peritonitis in decompensated cirrhotic patients with ascites results in high
morbidity and mortality. While spontaneous bacterial peritonitis and peritonitis secondary to per-
foration of hollow viscera have been well discussed and present well-defined diagnostic and treat-
ment strategies, peritonitis secondary to violation of the peritoneal cavity, has been poorly studied.
Objectives: Identify and describe a group of cirrhotic patients with secondary peritonitis associated
with violation of the peritoneal cavity. Methods: A retrospective observational study conducted on
cirrhotic patients with ascites, with a polymorphonuclear count greater than 250 cells/mm3 in the
ascitic fluid and a record of abdominal or pelvic wall wound, with ascitic fluid leakage for more than
24 hours, preceding the diagnosis of peritonitis. Results: Secondary peritonitis associated with peri-
toneal cavity violation was observed in 4.25% (10 cases/235 admissions) of the total admissions and
24.4% of the total peritonitis (10 cases out of 45 cases). Most wounds that led to peritonitis were
related to complications from umbilical hernias (07/10). The treatment proved to be challenging, with
the need to change antibiotic therapy in 70% of the cases. Conclusion: Secondary peritonitis asso-
ciated with violation of the peritoneal cavity corresponded to a quarter of the cases of peritonitis in
cirrhotic patients with ascites treated by a referral service. Further studies are needed to help improve
diagnostic, treatment and possible prophylaxis strategies.

Keywords: Liver cirrhosis; Peritonitis; Ascites; Umbilical hernia.
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Peritonite secunddria associada a violagdo da cavidade peritoneal em pacientes cirréticos descompensados por ascite: uma condigdo pouco discutida 11

INTRODUCAO

Infec¢des do liquido ascitico em pacientes porta-
dores de cirrose hepdtica sdo condicdes associadas
a alta morbimortalidade, assim como um desafio
clinico em relacdo ao diagndstico e tratamento’.
A partir das primeiras publicacdes que analis-
aram peritonites em cirrdticos descompensados
com ascite na década de 1960, estas infecgoes
passaram a ser classificadas em espontinea ou
secunddria, conforme o mecanismo de infeccido do
liquido ascitico?®. Enquanto peritonite bacteriana
espontinea é caracterizada pela infeccdo do liquido
ascitico por organismos entéricos a partir da trans-
locacdo intestinal; as peritonites secundérias sdo
causadas pela entrada direta de microrganismos no
liquido ascitico, seja por perfuracdo de viscera oca,
contaminacdo a partir de abscessos intra-abdomi-
nais ou ainda trauma ou procedimentos ciriargicos
que violem a cavidade peritoneal*,

Devido a alta prevaléncia, peritonite bacteriana
espontanea foi amplamente estudada, com critérios
bem definidos para diagndstico, tratamento e pre-
vencdo®. Peritonites secunddrias sdo menos fre-
quentes e apresentam grande mortalidade e dificul-
dade diagnéstica. O grupo especifico de peritonite
secunddria associado a perfuracdo de visceras ocas
tem sido estudado desde a década de 1980, culmi-
nando em uma publicagdio com grande niimero
de casos em 2010%8. No entanto, nenhum destes
trabalhos dedicou-se ao grupo de pacientes com
infeccdo do liquido ascitico causada por violagio da
cavidade peritoneal, seja por feridas cirturgicas ou
traumadticas, como a ruptura de hérnias umbilicais.

O objetivo deste trabalho é identificar e descre-
ver um grupo de pacientes cirréticos com infecgao
do liquido ascitico associada a violagao da cavidade
peritoneal, assim como levantar questionamentos
em relacdo a prevaléncia, tratamento e possivel pro-
filaxia.

METODOS

O estudo foi submetido e aprovado pelo Conselho
de Etica e Pesquisa da instituicao onde foi realizado,

RBPS

sob o numero 4.615.780. Trata-se de estudo retro-
spectivo observacional, realizado na enfermaria de
gastroenterologia de um hospital universitario na
cidade de Vitoéria, estado do Espirito Santo, Bra-
sil, entre os dias primeiro de junho de 2017 e 31 de
julho de 20109.

Os casos de peritonite secundaria associada a
violacdo da cavidade peritoneal foram seleciona-
dos através do seguinte processo: foram identifi-
cadas todas as internagdes de pacientes cirréticos
descompensados por ascite no periodo avaliado.
A seguir, todos os casos que apresentavam regis-
tro de contagem de polimorfonucleares acima de
250 cel/mm? no liquido ascitico foram analisados
detalhadamente, sendo excluidos aqueles com
outras causas de aumento na contagem de poli-
morfonucleares que nao infecgdo, como por exem-
plo a ocorréncia de carcinomatose peritoneal. Os
casos restantes foram classificados em peritonite
bacteriana espontdnea ou peritonite secundadria.
Os casos em que ndo se identificou qualquer reg-
istro de fonte infecciosa que possa ter contribuido
para a peritonite, foram classificados como peri-
tonite bacteriana espontanea. Quando os registros
clinicos apontaram a ocorréncia de perfuragao de
visceras ocas ou violagdo na cavidade peritoneal
através da parede abdominal ou pélvica, os casos
foram classificados como peritonite secundaria e
agrupados conforme a via de contaminacao (per-
furacdo de viscera oca ou violagdo da cavidade
peritoneal). Para ser considerado caso de peri-
tonite secundéria associada a violacdo da cavidade
peritoneal, além da presenca da ferida anteced-
endo o diagnéstico de peritonite, foram consider-
ados apenas os casos em que se descreveu extrav-
asamento de liquido ascitico pela ferida, ao menos
24 horas antes do diagndstico da infecgdo.

Ap6s a identificacdo de todos os casos de peri-
tonite associada a violagdo da cavidade perito-
neal, foram coletados dados referentes a varidveis
demograficas, etiologia da cirrose hepatica,
escores de gravidade da doencga hepdtica cronica
no momento do diagnostico e a presenca de sinais
ou sintomas associados a infeccdo. Em relacdo ao
tratamento foram analisadas: antibioticoterapia
empirica inicial, critérios de resposta clinica e
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citolégica no liquido ascitico e a necessidade de
troca ou ajuste da antibioticoterapia apds 48 horas
do inicio do tratamento. Foi considerado critério
de resposta clinica a melhora da febre, dor abdom-
inal ou qualquer disfuncao organica quando pre-
sente. O critério de resposta citoldgica foi definido
pela reducao de 25% ou mais no total de poli-
morfonucleares em relacdo a contagem inicial no
momento do diagnéstico. Por fim, foram registra-
dos os desfechos clinicos, incluindo alta ou ébito
intra-hospitalar.

Os dados obtidos a partir da andlise dos pron-
tudrios foram armazenados e processados em
planilha do programa Microsoft® Excel para Mac,
versao 16.54. Foram calculadas médias de idade,
dos escores prognosticos e distribuicao entre sexos
para a populagédo de pacientes incluidos no estudo,
além da incidéncia de peritonites no periodo aval-
iado e a incidéncia de cada tipo especifico de peri-
tonite.

Torezani et al.

RESULTADOS

Apods a avaliacdo de 235 internagdes de pacientes
cirréticos descompensados por ascite, restaram
10 casos de peritonite infecciosa secundaria asso-

2

ciada a violacdo da cavidade peritoneal, con-
forme os critérios descritos acima, resultando em
uma prevaléncia total de 4,25% das internagdes
no periodo. O processo de selecio dos casos estd
demonstrado na Figura 1.

Considerando a mesma populagdo e periodo
de tempo avaliado, as prevaléncias de peritonite
bacteriana espontdnea e peritonite secundéria a
perfuracdo de viscera oca foram respectivamente:
12,75% (30/235 casos) e 0,425% (01/235 casos). Apos
exclusdo de casos com dados incompletos, dificul-
dade de diferenciacdo entre peritonite espontanea e
secunddria, ou ainda casos de pacientes ja incluidos,
a proporc¢do de peritonite secunddria associada a
violagdo de cavidade peritoneal foi de 24,4% do total
de casos de peritonite identificados (10/41 casos).

Total de internagdes com analise de liquido ascitico: 235.

I

Casos com PMN=>250mm?: 46.

Exclusao: 01 caso por
carcinomatose peritoneal.

Casos de peritonite infecciosa: 45 casos.

Exclusodes: 02 casos por
impossibilidade de diferenciar
PBE e PS.

PBE: 30 casos.

PS: 13 casos.

PS a violagao de
cavidade peritoneal: 12
casos.

Exclusoes:
01 caso: dados incompletos
01 caso: paciente ja incluido.

PS a perfuragao de
viscera oca: 01 caso.

Casos de PS
associada a violagao
da cavidade peritoneal
incluidos: 10.

FIGURA 1. Processo de selecdo dos casos de peritonite secunddria associada a violagdo de cavidade abdominal em pacientes cirréticos

descompensados com ascite. “Legenda: PBE: peritonite bacteriana espontanea. PS: peritonite secunddria, PMN: leucdcitos polimorfonuclerares.

Fonte: Elaboragdo prépria.

Artigo original
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As caracteristicas populacionais dos 10 casos de
peritonite secunddria associada a violacdo de cavi-
dade peritoneal estdo resumidas na Tabela 1.

Observou-se que a maioria dos pacientes sele-
cionados pertence ao sexo masculino, com idade
acima dos 60 anos e cirrose de etiologia alcoodlica
descompensada, no momento do diagnéstico. Dois
dos casos enquadravam-se na classe A de Child-
Pugh, recebendo 06 pontos cada, com unico fator
de pontuacio a presenca de ascite moderada.

TABELA 1. Caracteristicas demogréficas e clinicas de 10 casos de
peritonite secundaria associada a violagdo da cavidade peritoneal em

pacientes cirréticos

CARACTERISTICAS VALORES
Média de idade 63,7 anos
Sexo Masculino 6/10 (60%)
Etiologia da cirrose hepatica
Alcool 5/10 (50%)
Alcool + Hepatites virais 1/10 (10%)
Doenga hepatica gordurosa nao alcodlica 1/10 (10%)
Nio determinada 3/10 (30%)
Classificagdo de Child-Pugh
A 2/10 (20%)
B 4/10 (40%)
C 4/10 (40%)
Pontuacdo de MELD (média) 18,4 pontos

MELD: “Model for End-stage Liver Disease”. Fonte: Elabora¢ao prépria.

Todos os 10 casos selecionados apresentavam
em comum a descricio de extravasamento de
liquido ascitico, por mais de 24 horas, através da
ferida ou orificio que comunicava a cavidade peri-
toneal com o meio externo. A Figura 2 demonstra a
distribuicdo destas lesoes.

Os 10 casos resultaram de 06 diferentes tipos
de feridas, sendo perfuracdo de hérnia umbilical a
causa mais comum, com 40% dos casos. Entretanto,
considerando ainda dois casos de ocorreram apds
hernioplastia umbilical e um caso de hérnia umbili-
cal complicada com abscesso, o qual apds drenagem
evoluiu com extravasamento de liquido ascitico,
totalizam-se 07 casos associados a hérnias umbilic-
ais. Dois outros casos foram associados a histerec-
tomias por diferentes vias e um caso foi associado
a complicacdo pos paracentese, evento considerado
raro. E necessario esclarecer que no caso de peri-
tonite secunddria associada a paracentese, além do
extravasamento persistente de liquido ascitico pelo
orificio de puncéo, apés o procedimento, o paci-
ente também apresentou sinais de celulite em torno
do ponto de puncdo, seguido dias depois por dor
abdominal e febre, ndo restando duvidas quanto
a origem da fonte infecciosa. Além do extravasa-
mento de liquido ascitico pelas feridas, os pacien-
tes apresentaram os seguintes sinais e sintomas,
atribuidos a infeccdo e demonstrados na Tabela 2.

Histerectomia transvaginal

Abscesso em hérnia umbilical

Histerectomia suprapubica _ 1

Complicacdo de paracentese

FIGURA 2. Distribuicio das feridas abdominais associadas a peritonite secunddria associada a violacdo da cavidade peritoneal em 10 pacientes

cirréticos descompensados por ascite. Fonte: Elaboracdo prépria.
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TABELA 2. Caracteristicas clinicas de 10 casos de peritonite secundaria

associada a violacdo da cavidade peritoneal em pacientes cirrdticos

CARACTERISTICAS CLINICAS VALORES
Sinais e sintomas
Dor abdominal difusa 4/10 (40%)
Febre 2/10 (20%)
Celulite associada a ferida 1/10 (10%)
Encefalopatia hepatica 1/10 (10%)

Choque circulatério 1/10 (10%)

Assintomético 3/10 (30%)
Analise de liquido ascitico
Média de leucécitos no liquido ascitico 1850 cél/mm?

Média de polimorfonucleares no liquido ascitico 1221 cél/mm?

Tempo entre ferida abdominal e diagnéstico de .
. 4,7 dias
peritonite

Fonte: Elaboragéo proépria.

O sintoma mais comum foi dor abdominal,
seguida de febre. Em um caso, apesar de ndo haver
sintomas atribuidos diretamente a peritonite, o paci-
ente, com ruptura espontinea de hérnia umbilical,
evoluiu choque circulatério e recebeu o diagnéstico
de peritonite durante rastreio infeccioso, apds real-
izacao de paracentese. Trés casos (30%) ndo apresen-
taram qualquer sinal ou sintoma, sendo o diagnéstico
de peritonite feito exclusivamente pela andlise de
liquido ascitico, em paracentese realizada apds a
observacdo de extravasamento de liquido ascitico
pela ferida. O tempo médio entre o registro da ferida
abdominal com extravasamento de liquido ascitico e
o diagndstico de peritonite foi de aproximadamente
5 dias, variando entre 02 e 11 dias.

Em todos os casos, apds o diagndstico de peri-
tonite, foi iniciada antibioticoterapia empirica,

Torezani et al.

seguida de paracentese de controle em 48 horas. A
Tabela 3 apresenta os antibi6ticos utilizados, com
as respectivas taxas de resposta clinica e citoldgica,
assim como a necessidade de ajuste do esquema
antibiético.

Destaca-se a baixa proporc¢éo de resposta clinica,
em contraste com a boa taxa de resposta na citolo-
gia, resultando em alta taxa de ajuste do esquema
antibidtico inicial.

A taxa de positividade de cultura de liquido
ascitico foi de 40%, com identificacdo de Staphylo-
coccus aureus em 02 casos (um associado a rompi-
mento espontineo de hérnia umbilical e outro
associado a complicagdo da paracentese), um caso
com isolamento de Enterococcus faecalis (associado
a histerectomia transvaginal) e finalmente um caso
com identificacdo de Candida albicans em culturas
consecutivas, com 07 dias de intervalo (associado a
perfuragdo de hérnia umbilical).

Por fim, a taxa de mortalidade dos casos de peri-
tonite secunddria associada a violagdo da cavidade
peritoneal foi de 10%, correspondendo ao caso de
peritonite por Candida albicans, com ébito causado
por choque séptico refratdrio. Nos casos restantes,
o tempo médio de internacgdo de foi de 22,8 dias,
variando entre 07 e 54 dias.

DISCUSSAO

A prevaléncia de peritonite secundaria associada a
violacdo da cavidade peritoneal é pouco conhecida,
uma vez que os estudos dedicados a peritonites
secunddrias em cirréticos tendem a se concentrar
em casos com foco infeccioso intra-abdominal ou

excluir pacientes submetidos a cirurgia anterior-

TABELA 3. Antibi6ticos empiricos associados as respectivas taxas de resposta citoldgica e clinica, e a necessidade de troca de antibidtico, em 10

casos de peritonite bacteriana secunddria associada a violagao da cavidade peritoneal

ANTIBIOTICO INICIAL RESPOSTA CITOLOGICA RESPOSTA CLINICA AJUSTE DE ANTIBIOTICO
Cefepime (n:1) 1 (100%) 0 (0%) 1 (100%)
Piperacilina e Tazobactana (n:8) 6 (75%) 3 (37,5%) 5(62,5%)
Meropenem e Vancomicina (n:1) 1 (100%) 0 (0%) 1 (100%)
Total (n:10) 8 (80%) 3 (30%) 7 (70%)
Fonte: Elaboragdo prépria.
Artigo original RBPS
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mente ao diagnostico de peritonite®®. No presente
estudo, os casos de peritonite secunddria associada
a violacdo da cavidade peritoneal em cirréticos com
ascite corresponderam a aproximadamente 01 a
cada 04 casos de peritonite diagnosticados e trat-
ados, em uma enfermaria de gastroenterologia, de
um hospital universitdrio. Este nimero desperta
para a necessidade de novos estudos, com metodolo-
gia que permita entendimento mais detalhado desta
condicdo. Além disso, alerta para a necessidade de
investigar e excluir qualquer forma de violagdo da
cavidade peritoneal, antes de iniciar tratamento
empirico para peritonite bacteriana espontanea.

As caracteristicas populacionais dos 10 casos,
incluindo idade préxima aos 60 anos de idade, pre-
dominéncia do sexo masculino, dlcool como prin-
cipal fator etioldgico e cirrose hepatica descompen-
sada com pontuac¢do média de MELD acima de 18
pontos, aproximam-se daquelas de populacdes com
peritonite bacteriana espontanea, em estudos publi-
cados na tltima década’!!. Da mesma forma, a pop-
ulacdo do presente estudo assemelha-se ao grupo
de peritonite secunddria a foco intra-abdominal
descrito por Soriano et al®. Portanto, é novamente
importante destacar a possivel semelhanca deste
grupo especifico de pacientes com outras formas
de peritonites infecciosas, tornando fundamental o
registro de extravasamento de liquido ascitico para
diferenciar estas condicoes.

Trinta por cento dos casos foram assintomati-
cos, diagnosticados somente por critérios labo-
ratoriais. Mesmo o sintoma mais frequente, dor
abdominal, foi observado somente em 40% dos
casos, sugerindo a necessidade de alta suspeigao
clinica para o diagndstico oportuno. Em um caso,
o diagnéstico foi feito apenas apds o paciente apre-
sentar disfuncdo organica (choque). A sutileza da
apresentacdo clinica nos casos de peritonite asso-
ciada a violagdo da cavidade peritoneal contrasta
com sinais e sintomas observados em pacientes
com peritonite secunddria a foco intra-abdominal,
na qual dor abdominal e febre foram observadas em
80% e 46% dos casos, respectivamente®.

No presente estudo, houve grande diferenca
entre os critérios citolégicos e clinicos para res-
posta a antibioticoterapia, apés 48 horas do inicio

RBPS

do tratamento. E necessaria a realizacdo de estudo
prospectivo com maior nimero de casos, a fim de
validar o critério de resposta citoldgica em uso para
peritonite bacteriana espontinea, nos casos de peri-
tonite secundaria associada a violacdo da cavidade
peritoneal.

Devido a elevada taxa de persisténcia dos sin-
tomas iniciais apds 48 horas de antibidtico e isol-
amento de agentes resistentes a antibioticoterapia
inicialmente empregada, houve necessidade de
ajuste do esquema antibidtico inicial em alguns
casos, seja por substituicdo das drogas, seja por
associacdo de novo antimicrobiano ao esquema
j& iniciado. Esta observacdo é em parte explicada
pela opcédo de tratamento inicial com piperacilina e
tazobactana em monoterapia, administrado a paci-
entes com contaminagdo do liquido ascitico por
germes em maioria provenientes da microbiota da
pele. Somente uma paciente sofreu contaminagao
da cavidade a partir do canal vaginal, com conse-
quente isolamento de E. fecalis. E possivel que a
taxa de resposta a antibioticoterapia empirica fosse
melhor, com a escolha de esquema com cobertura
ampla contra agentes Gram-positivos, em esquemas
semelhantes aqueles sugeridos por Mattos et al para
tratamento de infeccoes de pele e partes moles em
pacientes cirréticos'?. Esta impressdo é reforcada
pela observacdo das duas culturas positivas para S.
aureus, entretanto o pequeno nimero de casos aval-
iados assim como a pequena quantidade de agentes
isolados impende qualquer conclusdo mais precisa.
Um unico paciente recebeu cobertura ampla com
meropenem e daptomicina, entretando, neste caso,
as culturas de liquido ascitico apontaram C.albi-
cans como agente causador, sugerindo novamente o
grande desafio clinico representado por peritonite
associada a violac¢do de cavidade peritoneal. Por fim,
é necessdrio questionar a possibilidade de antibiot-
icoprofilaxia em pacientes cirréticos descompen-
sados com ascite e violacdo da cavidade peritoneal.
Estudos com metodologia mais avancada podem
apontar o perfil dos pacientes mais propensos a
infeccdo do liquido ascitico em caso de violacdo da
cavidade peritoneal e verificar a utilidade de antibi-
oticoprofilaxia nos casos de extravasamento man-
tido de liquido ascitico.
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A taxa de mortalidade no presente estudo foi de
apenas 10% (Olcaso) entre os pacientes com peri-
tonite associada a violagdo da cavidade peritoneal.
Este é um dado de dificil interpretacéo, principal-
mente pelo pequeno niimero de casos considerados.
Além disso, fatores ja associados ao progndstico de
pacientes com peritonite espontinea nido foram
controlados no presente estudo, incluindo o uso de
albumina para prevencdo de injdria renal, taxa de
disfuncédo renal entre os pacientes acometidos e o
uso de imunossupressoresB. Portanto, novos estu-
dos com maior nimero de pacientes sdo necessarios
para melhor determinacdo da taxa de mortalidade
em peritonite secundaria associada a violacdo da
cavidade peritoneal.

CONCLUSAO

O presente estudo demonstra a ocorréncia de casos
de peritonite bacteriana secunddaria associada a vio-
lacdo da cavidade peritoneal em um grupo de paci-
entes atendidos na enfermaria de gastroenterologia
de um hospital universitario no Brasil. Destaca-se a
elevada proporcao desta condicdo, dentre o total de
casos de peritonites: aproximadamente 01 a cada 04
casos. Observou-se importante contribuicdo de hér-
nias umbilicais como fator associado a violacdo da
cavidade peritoneal, seja por perfuragdo espontanea
ou por complicagdes cirturgicas apés herniorra-
fia. Novos estudos sdo necessdrios para confirmar
a prevaléncia e estimar a mortalidade, assim como
auxiliar na melhora de estratégias para diagndstico,
tratamento e profilaxia de peritonite secundaria
associada a violagdo da cavidade peritoneal em paci-
entes cirréticos descompensados por ascite.
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Estimativas de incidencia e mortalidade das
doencas pancreaticas em pacientes hospitalizados
no Sistema Unico de Saude brasileiro

Incidence and mortality estimate of pancreatic diseases hospitalized in the Brazilian
Unified Health System

Carla Almeida Rodolfo Duarte!, Paulo Vitor Sant’Anna da Cruz? Leonardo Favaro Pereira?,
Izabelle Venturini Signorelli®4, Luciana Lofégo Gongalves®#, Maria da Penha Zago-Gomes?®

RESUMO

Introdugéio: Pancreatite aguda, pancreatite cronica e cAncer pancredtico sdo as doengas pancredticas mais
comuns e representam carga significativa para os sistemas de saide em todo o mundo. Objetivo: Anal-
! Programa de Residéncia Médica isar incidéncia de internagdo, nimero de dbitos e taxa de mortalidade das doengas pancredticas em paci-
de Gastroenterologia, Universidade entes atendidos no Sistema Unico de Satde (SUS), entre 2016 a 2020, nas diferentes regioes brasileiras.
Federal do Espirito Santo. Vitéria/ES, Método: Andlise dos dados <fle hospitalizagdo de doengas pancredticas, através de dados do Departamento
de Informadtica do Sistema Unico de Saude (DATASUS), calculando incidéncia utilizando dados da Esti-

mativa Populacional anual do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, subtraido pelo percentual de

Brasil.

2 Curso de Medicina, Universidade
Federal do Espirito Santo. Vitéria/ES,
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populagdo com cobertura pela saide complementar, através dos dados da Agéncia de Satde Suplementar.
Resultados: No periodo estudado a média anual de hospitalizagdes no Brasil pelo SUS foi de 33.701 inter-
nagoes/ano, representando 0,82% das internagoes. Houve crescimento anual médio de 2,29% nos 05 anos

? Departamento de Clinica Médica, estudados. Em 2019, a incidéncia de hospitaliza¢des por doengas pancreaticas no SUS foi de 21,25/100.000

Universidade Federal do Espirito Santo. habitantes, sendo a maior na regido Sudeste (28,55/100.000) e menor no Nordeste (11,59/100.000). A maio-
Vitéria/ES, Brasil. ria das internagdes ocorreu entre 30 e 59 anos, principalmente no sexo masculino. A média anual de 6bitos
4 Hospital Universitario Cassiano nos internados foi de 1.711,4/ano (5,09% das hospitalizagdes) e 1,06/100.000 habitantes, maior em homens,
Antonio de Moraes. Vitéria/ES, Brasil. com aumento a partir de 55 anos, principalmente acima de 80 anos, com pouca variagdo entre as diferentes

regides brasileiras. Conclusdo: As doencas pancreaticas sao doengas negligenciadas, com grande niimero

Correspondéncia de internagdes e mortalidade hospitalar que pode ser modificada se houver reconhecimento precoce.

calmeidarodolfo@gmail.com Palavras-chave: Pancreatite; Pancreas; Incidéncia; Mortalidade; SUS.

Direitos autorais:
Copyright © 2023 Carla Almeida Rodolfo

Duarte, Paulo Vitor Sant’Anna da

ABSTRACT

Introduction: Acute pancreatitis, chronic pancreatitis and pancreatic cancer are the most common pan-
Cruz, Leonardo Favaro Pereira, Izabelle creatic diseases and represent a significant burden on healthcare systems worldwide. Objectives: To ana-
lyze the incidence of hospitalization, number of deaths and mortality rate of pancreatic diseases in patients
treated in the Unified Health System (SUS), between 2016 and 2020, in different Brazilian regions. Meth-
ods: Analysis of hospitalization data for pancreatic diseases, using data from the Department of Informatics
of the Unified Health System (DATASUS), calculating incidence using data from the Annual Population

Estimate of the Brazilian Institute of Geography and Statistics, subtracted by the percentage of population

Venturini Signorelli, Luciana Lofégo
Gongalves, Maria da Penha Zago-Gomes.

Licenca:
Este é um artigo distribuido em Acesso

Aberto sob os termos da Creative with coverage for complementary health, through data from the Supplementary Health Agency. Results: In

Commons Atribuicdo 4.0 Internacional. the period studied, the annual average of hospitalizations in Brazil by the SUS was 33,701 hospitalizations/
year, representing 0.82% of hospitalizations. There was an average annual growth of 2.29% in the 05 years
Submetido: studied. In 2019, the incidence of hospitalizations for pancreatic diseases in the SUS was 21.25/100,000 per-
13/2/2023 sons, the highest in the Southeast region (28.55/100,000) and the lowest in the Northeast (11.59/100,000).

Most hospitalizations occurred between 30 and 59 years old, mainly in males. The annual average of deaths

in hospitalized patients was 1,711.4/year (5.09% of hospitalizations) and 1.06/100,000 persons, higher in

Aprovado:

28/4/2023 men, with an increase from 55 years of age, mainly over 80 years, with little variation between different
Brazilian regions. Conclusion: Pancreatic diseases are neglected diseases, with a large number of hospital-

ISSN: izations and hospital mortality that can be modified if there is early recognition.

2446-5410 Keywords: Pancreatitis; Pancreas; Incidence; Mortality; SUS.

Artigo original RBPS



Estimativas de incidéncia e mortalidade das doencas pancredticas em pacientes hospitalizados no Sistema Publico de Satde brasileiro 19

INTRODUGAO

As doencas pancredticas sdo doencas de menor
frequéncia clinica, porém apresentam impacto nas
internagdes, sobrecarregando os sistemas de saude
em todo o mundo. No Brasil e no mundo em geral,
a pancreatite aguda (PA), pancreatite cronica (PC)
e o cancer pancredtico sdo as doencas pancreaticas
mais comuns’.

A PA é uma das causas gastrointestinais mais
frequentes de internacdo hospitalare estd asso-
ciada a morbidade e mortalidade significativas,
sendo responsavel por custos elevados de hospi-
talizacao*®. A PC é uma afeccdao complexa de eti-
ologia diversa, embora de menor incidéncia que a
pancreatite aguda, reduz significativamente a qual-
idade de vida dos pacientes %. O céncer de pancreas,
com sua apresentacdo tardia é conhecido como um
dos canceres mais letais, sendo uma das principais
causas de morte relacionadas ao cancer nos paises
desenvolvidos, com mortalidade global quase qua-
tro vezes maior do que a de PA e PC combinada’?*.

Espera-se que o numero de distirbios pan-
credticos diagnosticados aumente com o tempo">.
A litiase biliar, obesidade, tabagismo e o consumo
excessivo de dlcool sdo os principais fatores de risco
para o desenvolvimento de doencas pancreiticas,
portanto, para reduzir a carga geral dessas doencas,
¢é importante atuar no controle desses fatores, com
mudancas no estilo de vida'?2.

No Brasil, o Sistema Unico de Sadde (SUS) é a
modalidade de servico de sadde, criado pela Con-
stituicdo Federal de 1988 e é a forma adotada para
o direito de acesso universal ao atendimento a
saude publica. Segundo dados da Pesquisa Nacio-
nal de Saude realizada pelo Instituto Brasileiro de
Geografia e Estatistica (IBGE), cerca de 150 mil-
hoes de brasileiros dependem do SUS, isso corre-
sponde mais de 70% da populagdo brasileira®. O
Departamento de Informdtica do Sistema Unico
de Saude (DATASUS) atua coletando, analisando e
processando dados nacionais e regionais que dizem
respeito a satde publica e ao controle dos dados °.
A escolha do DATASUS como fonte de coleta de
dados foi por se tratar de um banco de dados de
dominio publico, que retrata dados epidemiolégicos
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de todas as regioes brasileiras. Apesar de um amplo
expectro de dados secundarios disponiveis, existe
limitacdo do pesquisador no uso do DATASUS
devido os erros decorrentes da forma em que sio
realizados os registros ou digitagoes das doencas
no sistema, podendo comprometer a qualidade das
informagf)es, sendo importante, no entanto, con-
hecer a estrutura da plataforma para que seja feita
uma leitura de dados de forma correta®.

Apesar do crescimento exponencial do con-
hecimento médico e dos tratamentos mais efica-
zes, as doengas pancredticas permanecem pouco
compreendidas, caras e dificeis de gerenciar. Até o
momento, poucos estudos examinaram a epidemio-
logia das principais doencas pancredticas no Brasil.

O objetivo deste estudo foi fazer uma revisao
nos dados publicos de notificacdo das internagdes
hospitalares de pacientes com doencgas pancredticas
para fornecer estimativas de incidéncia e mortali-
dade no sistema publico de satide no Brasil.

METODOS

Estudo epidemiolégico observacional, descritivo e
transversal com amostras constituidas por dados
registrados no DATASUS referentes aos pacien-
tes internados nas unidades hospitalares de saude
putblica no Brasil que apresentaram diagnoéstico de
doengas pancreaticas, utilizando o Cédigo Interna-
cional das Doengas 10 edigdao (CID 10), com diag-
noéstico de Pancreatite aguda e outras doencgas pan-
credtica (K85 e K86), sendo selecionado os dados
dos dltimos 5 anos de registro no sistema (entre
os anos 2016 a 2020), numero de internagdes por
regido, sexo e faixa etaria, numero de 6bitos e taxa
de mortalidade. No DATASUS ndo hé separagio
entre as diferentes doencas pancredticas, somente
permitindo a analise em conjunto dos diferentes
processos patoldgicos do pancreas.

Para o cédlculo de incidéncia utilizou-se a Esti-
mativa Populacional anual do Instituto Brasileiro
de Geografia e Estatistica, disponivel no site www.
cidades.ibge.gov.br, subtraido da média anual da
populacdo brasileira que possui atendimento pela
saude suplementar, disponivel no site www.gov.br/
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ans/pt-br. Optou-se por calcular a incidéncia no ano
de 2019 por ser o dltimo ano anterior a pandemia
de COVID 19, que trouxe intensa modificagdo no
perfil de pacientes internados no mundo.

RESULTADOS

Segundo informagdes coletadas no DATASUS,
foram registradas no Brasil, entre 2016 e 2020,
168.503 internagdes de pacientes com diagndstico
de doencas do péancreas no SUS, com uma média
de 33.701 internacdes/ano, sendo observado um
crescimento anual médio de 2,29% . O maior
nimero de internagdes neste periodo ocorreu na
regiao Sudeste com 83.699, seguida pela regido Sul,
com 32.726 casos (Figura 1). As internagdes por
doengas pancredticas no SUS representaram em
média 0,82% das internacoes por doencas clinicas,
que apresentam em média 4.104.478/ano registra-
das no DATASUS no periodo avaliado.

O ano de 2019 foi escolhido para fazer o calculo de
incidéncia por ser o ultimo ano anterior a pandemia
da COVID 19, que levou a mudanga no perfil de inter-
nacoes. Conforme demonstrado na Tabela 1, a esti-
mativa populacional brasiliera foi de 210.147.125 pes-
soas, das quais, 22,36% eram atendidas pelo sistema
de saide suplementar. Os demais dados da Tabela
1 demonstram os pardmetros utilizados para o cal-
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culo de incidéncia da populacgao atendida pelo SUS,
sendo observado uma incidéncia de hospitalizacao
por doencas pancredticas 21,25/100.000 habitantes,
mantendo a regido Sudeste com 28,55/100.000 habi-
tantes, seguida da regido Sul com 28,43/100.000
habitantes e Centro Oeste com 21,47/100.000 habi-
tantes, as regides de maior incidéncia.

A maioria dos casos internados ocorreu na idade
adulta, sendo que entre 30 e 59 anos ocorreram
95.069 hospitalizagoes (56,5%) e no sexo mascu-
lino, com 90.192 internagdes (54%) (Figuras 2 e 3).
Observando o grafico da idade, percebe-se um pico
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FIGURA 1. Internagdes hospitalares por doengas pancredticas no Sistema
Unico de Saude (SUS) do Brasil e nas diferentes regioes brasileiras dos
anos 2016 a 2020. Fonte: Departamento de Informética do Sistema Unico
de Saude (DATASUS), disponivel no site https://datasus.saude.gov.br/

informacoes-de-saude-tabnet.

TABELA 1. Incidéncia das Internagdes hospitalares por doengas pancredticas no Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil no ano de 2019, no Brasil

e nas diferentes regides brasileiras

- POPULACAO AT IDA - INCIDENCIA/100.
. POPULACAO OPULAGAO EN],) D POPULACAO DEPENDENTE NCIDENCIA/100.000
REGIAO ESTIMADA IBGE NO SISTEMA DE SAUDE EXCLUSIVAMENTE DO SUS HABITANTES ATENDIDOS
SUPLEMENTAR PELO SUS
Norte 18.430.980 1.703.988 16.726.992 12,07
Nordeste  57.071.654 6.587.819 50.483.835 12,27
Sudeste 88.371.433 28.582.500 59.832.297 28,55
Sul 29.975.984 6.873.373 23.102.612 28,43
Centro-
16.297.074 3.242.714 13.054.360 21,47

Oeste
Total

. 210.147.125 46.990.393 163.156.732 21,25
Brasil

Fonte: Departamento de Informatica do Sistema Unico de Satide (DATASUS), disponivel no site https:/datasus.saude.gov.br/informacoes-de-saude-

tabnet; Estimativa Populacional anual do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica, disponivel no site www.cidades.ibge.gov.br; Populagéo brasileira

atendida na satde suplementar, disponivel no site: www.gov.br/ans/pt-br.
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de casos entre 30 a 59 anos, provavelmente por ser
a idade da apresentacéo clinica de PC e PA, porém
ha um aumento na faixa etaria de 80 anos ou mais,
provavelmente devendo ser relacionada a neoplasia
de pancreas. Observando o grafico de género, é pos-
sivel observar que as regides Norte e Sul tem equiv-
aléncia de individuos entre masculino e feminino.

B Regido Norte
ORegido Sul

B Regido Nordeste B Regiao Sudeste

B Regido Centro-Oeste

FIGURA 2. Faixa etaria das internagdes hospitalares por doengas
pancredticas no Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil e nas diferentes
regioes brasileiras dos anos 2016 a 2020. Fonte: Departamento de
Informética do Sistema Unico de Satide (DATASUS), disponivel no site
https://datasus.saude.gov.br/informacoes-de-saude-tabnet.
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FIGURA 3. Diferenga entre o género nas internagdes hospitalares por
doencas pancreiticas no Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil e nas
diferentes regioes brasileiras dos anos 2016 a 2020. Fonte: Departamento

de Informética do Sistema Unico de Satide (DATASUS), disponivel no site
https://datasus.saude.gov.br/informacoes-de-saude-tabnet.

Ao se analisar o desfecho das internacdes por
doengas pancredticas, observou-se que ocorreu
média anual de 6bitos de 1.711,4 casos/ano por
doencas pancredticas (5,08% dos 33.700,6 inter-
nag¢des/ano), com maior nimero de ébitos entre
as pessoas com mais de 55 anos (Figura 4) e um
aumento da taxa de mortalidade a cada 100 inter-
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nagoes diretamente relacionada a idade do paciente
(Figura 5).
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FIGURA 4. Obitos por faixa etiria em internagdes hospitalares por
doengas pancreiticas no Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil e nas
diferentes regioes brasileiras dos anos 2016 a 2020. Fonte: Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Satide (DATASUS), disponivel no site
https://datasus.saude.gov.br/informacoes-de-saude-tabnet.

FIGURA 5. Obitos em cada 100 internages por doencas pancreiticas no
Sistema Unico de Saude (SUS) do Brasil, por faixa etdria, dos anos 2016
a 2020. Fonte: Departamento de Informatica do Sistema Unico de Saide

(DATASUS), disponivel no site https://datasus.saude.gov.br/informacoes-

de-saude-tabnet.

Maior nimero de 6bitos foi observado nos paci-
entes do sexo masculino, com uma taxa de 5,73
6bitos a cada 100 internagdes, versus a uma taxa de
4,43 6bitos a cada 100 internagdes no sexo feminino.
A porcentagem de 6bitos dos internados, em todas
as regioes brasileiras é muito préximo da média
nacional (5,09%) com excecdo da Regido Nordeste
(5,48%) que é discretamente maior.

A taxa de mortalidade das doencas pancredaticas
internadas no SUS, foi em média de 1,06/100.000
habitantes no periodo avaliado no estudo, com um
crescimento médio de 1,14% a cada ano.
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DISCUSSAO

O presente estudo procura estimar a incidéncia
e mortalidade das doencas pancredticas interna-
das no sistema publico de sadde no Brasil a nivel
regional e nacional no periodo de 2016 a 2020.
Durante o periodo analisado, os resultados mostr-
aram que a incidéncia das doencas pancredticas em
2019 no Brasil foi de 21,25/100.000 habitantes aten-
didos pelo SUS, e também observaram um cresci-
mento anual médio de 2,29% das internagdes por
doencas pancredticas nos 05 anos estudados.

Uma revisdo sistematica de estudos de coorte de
base populacional publicada em 2016 por Xiao et
al.l, que avaliou incidéncia e mortalidade das prin-
cipais doencas pancredticas, mostrou que as esti-
mativas globais de incidéncia foram de 8,14 casos
por 100.000 pessoas/ano para cancer de pancreas,
33,74 casos por 100.000 pessoas/ano para pancre-
atite aguda e 9,62 casos por 100.000 pessoas/ano
para pancreatite cronica, totalizando 51,50/100.000
casos por habitantes’. Esse trabalho, de 2016, ji
mostra mais que o dobro dos casos identificados
pelas internagdes hospitalares no sistema publico
brasileiro em 2019. Além disso, o mesmo trabalho
mostra a incidéncia global de pancreatite aguda na
populagdo em geral foi quase o dobro da pancre-
atite cronica e cancer pancredtico combinados’,
porém nos dados do DATASUS ndo se permite
identificar qual a proporgdo de cada doenga pan-
credtica. Para explicar a diferenca encontrada no
Brasil, pode teorizar como provavel dificuldade
diagnéstico de doencgas pancredticas no Brasil pelo
desconhecimento de quadros clinicos pancreaticos,
ou subnotificacdo e também a diferenca socioeco-
nomica estudada, considerando que esse estudo
ndo abrange pacientes que foram hospitalizados
pela saide suplementar.

Em outra revisdo sistematica realizada por Jor-
dan P Iannuzzi et al.® no Canadd, publicado em
2021, que avaliou tendéncias temporais na incidén-
cia global de pancreatite aguda nos tltimos 56 anos,
no periodo de 1961 a 2016, mostrou que a incidén-
cia geral de pancreatite aguda aumentou 3,07% ao
ano, contribuindo para uma carga crescente nos
sistemas de satide, sendo que nos dados brasileiros
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também demonstram aumento progressivo nas
doengas pancreaticas (2,29% anual)®.

Ao comparar os dados entre as regides bra-
sileiras, a regido Sul, foi a que apresentou maior
incidéncia neste periodo, com 28,60 casos/100.000
habitantes, seguido pela regido Sudeste com
28,43/100.000 habitantes e regiao Centro-Oeste,
com 20,53/100.000 habitantes, enquanto a incidén-
cia foi menos da metade nas regides Norte e Nord-
este (11,73 e 11,59/100.000 habitantes), mostrando
que existem diferencas significativas entre as
regioes brasileiras, o que provavelmente pode estar
associado com a dificuldade de internacdo nesses
locais. Considerando que no Brasil a distribuicdo
dos niveis hierdrquicos de atendimento ao paciente
¢é desigual, com grandes disparidades: areas com
melhor estrutura urbana (regides Sudeste e Sul),
que contam com sistemas de saide bem equipados
e distribuidos, enquanto as regides Norte e Nord-
este sofrem com a concentragdo de profissionais
de satde nos centros urbanos e a falta de investi-
mentos em recursos e infraestrutura, o que acarreta
em dificuldades de diagndticos e notificacao das
doengas nestas regioes*.

Além disso, outros fatores, como sexo e idade,
foram avaliados, sendo evidenciado, maior nimero
de internac¢oes na idade adulta, o que corresponde a
faixa etdria mais acometida por pancreatite aguda
e discretamente maior no sexo masculino, com
aumento progressivo da mortalidade conforme
a idade. Tais achados podem estar associados aos
fatores de riscos como estilos de vida e comor-
bidades e também as diferentes etiologias, uma vez
que diferem com a idade e o sexo.

De acordo com informacdes puplicadas por
Tenner, Scott, et al ®, a pancreatite aguda pode ser
leve, com pequena mortalidade, ou grave, com mor-
talidade muito maior, sendo que o risco de morte
aumenta com a idade, comorbidades e gravidade da
doenga® Pacientes com pancretite cronica possuem
sobrevida mais curta do que a populagao geral, mas
a maioria morre de causas ndo pancreaticas, como
outras doencas cronicas, cincer ou infec¢oes. A
mortalidade é alta entre os pacientes com céncer
de pancreas. O nimero de mortes a cada ano por
cancer de pancreas é aproximadamente igual ao
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numero de novos casos, e a taxa de sobrevida em 5
anos é de aproximadamente 6%”.

No Brasil foi observado uma média de 1.711,40
6bitos por ano por doengas pancreaticas (5,08% dos
33.700,6 internagdes/ano) sendo o maior nimero de
Obitos entre as pessoas com mais de 55 anos e do
sexo masculino (5,75 6bitos a cada 100 internagoes
de homens e 4,43 6bitos a cada 100 internagdes nas
mulheres), com um aumento da taxa de mortal-
idade a cada 100 internacdes diretamente relacio-
nada a idade do paciente e observado ainda um pico
na faixa etdria de 80 anos ou mais, provavelmente
devendo ser relacionada a neoplasia de pancreas por
ser mais comum nesta faixa etdria.

A porcentagem de 6bitos dos internados, em
todas as regides brasileiras é muito préximo da
média nacional (5,09%) com excecdo da Regido
Nordeste (5,48%) que é discretamente maior.

Os dados de estimativas globais de mortalidade
avaliados no estudo de Amy Y Xiao e colaboradores
foram 6,92 mortes por 100.000 pessoas/anos para
cancer de péancreas, 1,60 mortes por 100.000 pes-
soas/anos para pancreatite aguda e 0,09 mortes
por 100.000 pessoas/anos para pancreatite cronica.
Esses dados mostram que a mortalidade global por
cancer de pancreas foi quase quatro vezes maior do
que a de pancreatite aguda e cronica combinada’.

Um estudo ecoldgico, realizado por Barbosa
et al*, baseado em informacdes fornecidas pelo
Sistema Brasileiro de Informagdes sobre Mor-
talidade, publicado em 2018, avaliou nimero de
obitos por neoplasias malignas pancredticas no
Brasil no periodo de 2000-2014, de acordo com
sexo, faixa etéria e regides geograficas brasileiras,
sendo realizado projecoes até 2029, no qual mos-
trou tendéncia crescente para a mortalidade por
cancer de péancreas no Brasil, com importantes
variagoes regionais, sendo as maiores taxas de mor-
talidade registradas para a regido Centro-Oeste e
taxas mais elevadas para o sexo masculino, com
4,2 6bitos/100.000 habitantes em 2000, a 5,1 6bi-
tos/100.000 habitantes em 2014. Para as mulheres,
as taxas variaram entre 3,6 Obitos/100.000 habi-
tantes em 2000 a 3,81 6bitos/100.000 habitantes em
2014. Além disso foi estimado entre 2025-2029, que
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o cancer de péancreas serd responsavel por 38.551
mortes em mulheres e 41.952 mortes em homens*.

Quando comparado a taxa de mortalidade das
doengas pacredticas internadas no SUS do atual
estudo de 1,06/100.000 habitantes, com a taxa de
Obitos brasileira por céncer de pancreas a cada
100.000 pessoas relatada no estudo citado acima,
¢é notoria a diferenca dos resultados encontrados,
reforcando a necessidade de disseminar o conhe-
cimento e diagndstico das doencgas pancreaticas
para os médicos que atendem o SUS, assim como
a necessidade de compreensdo da responsabilidade
de preenchimento correto de dados decoleta dos
sistemas de registro de satide no Brasil.

Uma das limitagdes deste estudo é a forma no
qual sdo realizadas o registro nacional dos casos de
doencas pancredticas, devido a dificuldade de verifi-
car a codificacdo precisa do diagnostico, principal-
mente aqueles relacionados aos ébitos, nao sendo
possivel analisar os dados das principais doencas
pancredticas de forma indivdualizada. Além disso
os casos registrados e utilizados no presente estudo,
nio representam toda a populacédo brasileira inter-
nada por doencas pancredticas, e sim a populacio
com niveis socioeconémicos mais baixos e usudrios
do sistema publico de saude, visto que, as inter-
nacgdes de pacientes atendidos no sistema suple-
mentar de saide e aqueles de atendimento particu-
lar, ndo constam registrados no DATASUS.

CONCLUSAO

Pancreatite aguda e outras doencas do péancreas
sdo doencas negligenciadas, com alta frequéncia
nas urgéncias e nas internagdes hospitalares, com
mortalidade hospitalar atual de cerca de 5%, que
pode ser modificada se houver reconhecimento
precoce e estabelecimento de conduta adequada.
E responsabilidade dos médicos especialistas em
doengas do péancreas, junto com os gestores do SUS,
a disseminagdo do conhecimento das doengas pan-
credticas e a conscientizacdo dos servigos de saide
no preenchimento correto dos dados nos sistemas
de saude oficiais.
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RESUMO

Introdugdo: A influéncia da Doenga hepética gordurosa nao alcodlica (DHGNA) e da Sindrome
metabdlica (SM) no tratamento antiviral dos portadores de hepatite B cronica (HBC) ainda é incerta
na literatura. O aumento da prevaléncia dessas comorbidades na populagéo geral, pode influenciar a
resposta antiviral nos portadores de HBC. Objetivo: Avaliar a influéncia da DHGNA e SM no tempo
de resposta virolégica completa (RVC) em pacientes portadores de HBC. Métodos: Estudo transver-
sal retrospectivo em que pacientes portadores de HBC foram divididos em dois grupos: sem comor-
bidades (G1) e portadores de DHGNA e/ou SM (G2). Apds descrever suas caracteristicas clinico-ep-
idemiolégicas e bioquimicas, avaliamos os grupos em dois momentos, no inicio de terapia antiviral
e no momento em que foi atingido RVC, comparando o tempo em meses de ambos os grupos até
a negativagdo. Resultados: Foram avaliados 65 pacientes ap6s critérios de exclusao (G1:48; G2:17).
Apés descrigdo da populagio, foi possivel avaliar o perfil de pacientes da populagdo e encontrado
tempo médio até RVC no G1 de 10,5 meses e no G2 de 14 meses (p=0,019). Concluséo: A presenca de
DHGNA e/ou SM retarda a resposta virolégica completa em individuos em tratamento de hepatite
B cronica. A avaliagdo conjunta dessas comorbidades podem beneficiar a resposta terapéutica nos
individuos com hepatite B cronica.

Palavras-chave: Hepatite B Cronica; Sindrome Metabdlica; Hepatopatia Gordurosa ndo Alcodlica;
Tratamento Farmacolégico; Resultado do Tratamento.

ABSTRACT

Introduction: The influence of non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) and metabolic syndrome
(MS) in the antiviral treatment of patients with chronic hepatitis B (CHB) is still unclear in the liter-
ature. The increased prevalence of these comorbidities in the general population may influence the
antiviral response in patients with CHB. Objectives: Evaluate the influence of NAFLD and MS on the
complete virological response (CVR) time in patients with CHB. Methods: Retrospective cross-sec-
tional study in which patients with CHB were divided into two groups: without comorbidities (G1)
and with NAFLD and/or MS (G2). After describing their clinical, epidemiological and biochemical
characteristics, we evaluated the groups in two moments, at the beginning of antiviral therapy and
at the moment when CVR was reached, comparing the time in months for both groups until negative
results. Results: 65 patients were evaluated after exclusion criteria (G1:48; G2:17). After describing
the population, it was possible to assess the profile of patients in the population and found a mean
time until CVR in G1 of 10.5 months and in G2 of 14 months (p=0.019). Conclusion: The presence of
NAFLD and/or MS delays the complete virological response in individuals being treated for chronic
hepatitis B. The joint assessment of these comorbidities may benefit the therapeutic response in indi-
viduals with chronic hepatitis B.

Keywords: Chronic Hepatitis B; Metabolic Syndrome; Non-alcoholic Fatty Liver Disease; Drug Ther-
apy; Treatment Outcome.
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INTRODUGAO

Com o desenvolvimento da sociedade contem-
poradnea e sua economia global, doencgas metaboli-
cas relacionadas com maus hébitos de alimentacdo
e estilo de vida tém se tornado cada vez mais prev-
alentes, levando ao aumento da incidéncia de obe-
sidade, diabetes mellitus (DM), hipertenséo arterial
sistémica (HAS) e doencas cardiovasculares!.

Sindrome Metabdlica (SM) é uma sindrome
composta por fatores de risco para doenga cardio-
vascular (DCV), mais notavelmente, obesidade, hip-
ertensdo, dislipidemia, esteatose hepdtica - forma
clinica de denominagéo do depésito de gordura no
figado, e diabetes tipo 2 cuja fisiopatologia se atribui
a resisténcia a insulina?.

A doenca hepatica gordurosa ndo alcodlica
(DHGNA) é uma grande causa mundial de doenga
hepdtica cronica, que junto com obesidade e SM
chegam atualmente a prevaléncias de até 25%°.
Nesses pacientes, embora as complicacoes cardio-
vasculares sejam as principais causas de morbidade
e mortalidade, também tem sido descrita elevada
mortalidade por doenca hepatica cronica (DHC) e
carcinoma hepatocelular (CHC)*.

Outra doenga hepdtica prevalente na sociedade
é a hepatite B cronica (HBC). Trata-se de uma
infeccdo viral de grande desafio global em satude
publica, com estimados 292 milhdes de casos no
mundo®. No Brasil, o Ministério da Sadde estima
que cerca de 0,52% da populacdo brasileira esteja
infectado pelo virus da Hepatite B (VHB), o que
corresponde a aproximadamente 1,1 milhdo de
pessoas®. Segundo estudo recente de 2022, o
Estado do Espirito Santo estd entre os estados bra-
sileiros com maiores taxas de infeccdo pelo virus
da hepatite B (HBV) no pais. A prevaléncia da HBC
é cerca de trés vezes maior do que a média nacio-
nal, que estd em torno de 0,5% da populagdo, com
predominio do componente familiar na trans-
missdo do HBV”.

HBC é a segunda maior causa de 6bitos entre as
hepatites virais. De 2000 a 2020, foram registrados
17.540 6bitos relacionados com esse agravo no Bra-
sil e, semelhantemente 8 DHGNA, podem evoluir
para cirrose hepdtica e carcinoma hepatocelular®.
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Na prética clinica, ndo é incomum a ocorrén-
cia de DHGNA e/ou SM em pacientes portado-
res de HBC®. Entretanto, o impacto desses fatores
metabdlicos na progressdo e no prognostico da
HBC nao estd claro. Estudo recente, demonstrou a
SM como fator independente de pior progndstico
em pacientes com HBC tratados com analogos
nucleosidicos (AN) 1°,

H4 um crescente interesse nas possiveis inter-
acoes entre HBC e DHGNA, sobretudo porque a
influéncia da DHGNA na HBC, prognéstico e res-
posta terapéutica antiviral ainda ndo estio bem
estabelecidos''. Dois estudos longitudinais estu-
dando essa correlacdo, demonstraram que paci-
entes portadores de HBC com esteatose hepatica
apresentavam taxas menores de resposta virolégica
completa (RVC) e tempo mais prolongado para nor-
malizacdo de transaminases durante tratamento
com AN por via oral'*!3,

Este trabalho objetiva descrever as caracteristi-
cas clinico-epidemioldgicas e bioquimicas da pop-
ulacdo portadora de HBC em tratamento antiviral,
e avaliar a influéncia da DHGNA e SM na resposta
virolégica completa durante tratamento da hepatite
B cronica.

METODOS

A populagdo amostral é um subgrupo do estudo
REOT-B (Relapse after End Off-Treatment in
chronic hepatitis B patients, ensaio clinico aberto,
prospectivo, intervencionista), desenvolvido no
ambulatério de hepatites virais do Servigo de Infec-
tologia do Hospital Universitario Cassiano Anto-
nio de Moraes (HUCAM), em individuos tratando
hepatite B cronica (CAAE 54373621.7.0000.5071).
Os individuos deste sub estudo foram avaliados de
forma observacional e transversal em duas etapas
durante tratamento da hepatite B cronica.

Como critérios de inclusdao, observou-se as
seguintes condicdes: serem maior de 18 anos; paci-
entes portadores de Hepatite B crénica em trata-
mento antiviral baseado em tenofovir ou ente-
cavir ha pelo menos 3 anos; disponibilidade de
exames de imagem do figado durante seguimento
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do estudo; e ter exames laboratoriais disponiveis
durante seguimento.

J& como critérios de exclusdo, observou-se as
condic¢des a seguir: pacientes cirréticos; pacientes
coinfectados com HIV, Hepatite C ou Hepatite D;
pacientes portadores de neoplasias ativas; pacien-
tes gestantes; pacientes alcoolistas cronicos (>40g/
dia) ativos; e pacientes que realizaram quantifi-
cacdo de carga viral do HBV com intervalos supe-
riores a 2 anos.

Como variaveis epidemiolédgicas, empregou-se:
idade, sexo, raca e escolaridade. Para varidveis
clinicas, observou-se SM, HAS, DM, esteatose
hepdtica, antiviral utilizado e tempo (em meses)
até resposta viroldgica completa. E para varidveis
laboratoriais, foram empregadas HBV-DNA, APRI
e FIB-4 pré-tratamento, TGO e TGP antes e apds
tratamento.

No que se refere aos grupos de estudo e critérios
diagndsticos, os pacientes foram divididos em dois
grupos: um de portadores de HBC sem comor-
bidades relacionadas a disfungdo metabdlica (G1)
e outro de portadores de HBC com esteatose
hepdtica confirmada através da identificagdo de
infiltrado gorduroso hepatico por ultrassonografia
(USQG) e/ou Sindrome Metabdlica (G2).

Para critério diagnéstico de sindrome
metabdlica, foi observado pelo menos 3 das
comorbidades a seguir simultaneamente: obesi-
dade (circunferéncia abdominal superior a 102cm
em homens e 88cm em mulheres ou IMC>30),
diabetes mellitus, dislipidemia (triglicerideos
acima de 150 e/ou estar em uso de fibratos ou
HDL <40 mg/dl para homens e <50 mg/dl para
mulheres) e pressdo arterial acima de 135/85
mmhg ou necessidade de anti-hipertensivo para
normalizagdo pressoérica. Ja como critério de res-
posta virolégica completa (RVC), a carga viral do
HBV (HBV DNA) deveria estar abaixo do limite
de detecc¢do (<10UI/mL).

Na andlise estatistica, para as varidveis qualita-
tivas nominais e ordinais, avaliou-se a frequéncia
utilizando o ndmero absoluto e percentagem na
populacdo estudada. Para as varidveis continuas,
foi utilizado média ou mediana com valores de 1° e
3° quartis conforme apresentarem ou ndo normali-
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dade de distribuicdo, respectivamente. Para a com-
paracdo entre os grupos quanto a valores de trans-
aminases antes e ap6s o tratamento e ao tempo de
resposta até RVC, foi realizado teste de Levene para
avaliacdo de homogeneidade entre amostras e aval-
iada também normalidade de distribuicdo por teste
de Shapiro-wilk, sendo entdo comparados os grupos
por teste t de Student ou teste U de Mann-Whitney
conforme normalidade da distribuicdo (Consider-
ado p 0,05 em todos os casos).

Assim, teve-se como objetivo geral caracteri-
zar a frequéncia de Esteatose hepatica e SM nos
individuos portadores de HBC em tratamento anti-
viral e avaliar o tempo de resposta viroldgica nessa
populagdo. Como objetivo especificos buscou-se
descrever o perfil clinico-epidemioldgico e bio-
quimico da populacio estudada.

RESULTADOS

Foram avaliados 76 individuos para elegibilidade
para o estudo. Foram excluidos 11 pacientes por
apresentarem durante o tratamento, avaliagdo
laboratorial da carga viral do HBV com inter-
valo superior a 2 anos. Foram selecionados 65
individuos portadores de HBC em tratamento
antiviral regular, sendo 48 individuos sem comor-
bidades (G1) e 17 individuos no grupo 2 (G2). A
média de idade nessa populacdo foi 46,3 anos,
sendo média de 44,5 anos no G1, e 51,2 anos no
G2 (p 0,027). A distribuicdo de género foi de 39
homens para 26 mulheres (60% homens), sendo
58,3% e 64,7% homens em G1 e G2, respectiva-
mente. Foi identificada uma proporc¢do maior de
brancos e pardos com predominio de baixo grau
de escolaridade. Esses dados estao descritos na
Tabela 1.

A frequéncia de esteatose hepdtica foi de 21,5%,
distribuidos por gravidade em grau leve (grau 1)
78,57%, moderado (grau 2) 7,14% e grave (grau 3)
14,28%.

Em relacdo a SM, a frequéncia foi de 7,69%
na populagdo total, sendo que 3,07% apresenta-
vam essas duas comorbidades simultaneamente.
A proporcéo e distribuicdo das comorbidades na
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TABELA 1. Caracteristicas clinico-epidemioldgicas dos portadores hepatite B cronica

N=65 GRUPO 1 (N=48) GRUPO 2 (N=17) VALORP
Homens 28 (58.3%) 11 (64.7%)
Idade (média / anos) 44.5 (+- 11.2) 51.5 (+- 10.2) 0.027
Raga/cor

Branca 22 (45,8%) 4(23,5%)

Parda 13 (27.1%) 11 (64.7%)

Preta 8 (16.67%) 1 (5.88%)
Escolaridade

Fundamental incompleto 11 (22.91) 6 (35.3%)

Fundamental completo 13 (27.08%) 4(23.52%)

Médio incompleto 8 (16.67%) 0

Médio completo 7 (14.58%) 3 (17.65%)

Superior incompleto 1 (2.08%) 0

Superior completo 8 (16.67%) 1 (5.88%)

*Legenda: dados n, n (%), média (+-desvio padrao) teste de levene, foi identificado homogeneidade entre os grupos, pelo teste de Shapiro-Wilk foi identificado

normalidade de distribuigdo em ambos os grupos. Fonte: Autoria prépria.

populacdo total estudada foram resumidas na
Tabela 2. (Nao foram levados em consideracdo os
pacientes que apresentassem 2 ou menos Comor-
bidades metabdlicas isoladas sem fechar critérios
para SM).

TABELA 2. Frequéncia das comorbidades da populacio total

COMORBIDADE N =65
Esteatose 14 (21.5%)
Grau 1 11 (78.57%)
Grau 2 1(7.14%)
Grau 3 2 (14.28%)
Sindrome Metabdlica 5(7.69%)
Obesidade 9 (13.8%)
Diabetes mellitus 9 (13.8%)
Dislipidemia 14 (21.5%)
HAS 23 (35.4%)

*Legenda: dados n (%). HAS, hipertenséo arterial sistémica. Fonte: Autoria

prépria.

Em relacdo ao tratamento, 61,8% (40) foram
tratados com Tenofovir (TDF) e 38,2% (25) trata-
dos com Entecavir (ETV). Quando o tratamento

Artigo original

foi estratificado por grupo, observamos que no
grupo com comorbidades, o uso do entecavir foi
mais frequente que o de tenofovir (58,8% / 31,25%).
Os scores bioquimicos de fibrose, APRI e FIB-4,
mostraram baixo grau de fibrose hepatica nos dois
grupos, porém com baixa evidéncia para compara-
¢do (p 0,894 e 0,341).

Valores de transaminases no inicio do trata-
mento e ap6s controle virolégico, foram semelhan-
tes nos dois grupos, tanto no inicio do tratamento
como no momento da resposta virolégica completa.

No G1, os individuos apresentaram média de 10,5
meses até a resposta viroldgica completa, enquanto
que o grupo com comorbidades (G2) apresentou um
tempo médio de 14 meses, e essa diferenca foi esta-
tisticamente significante. E, assim, através do teste
t Student foi encontrada diferenca estatistica entre
os grupos (p=0,019), corroborando com indicios de
prejuizo no controle virolégico na populagao com
comorbidades de forma significante.

Na Tabela 3, estdo demonstrados os dados de
frequéncia de antivirais usados, dados bioquimicos
do inicio do tratamento e comparativo dos valores
de transaminases e tempo até RVC entre os grupos
estudados.
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TABELA 3. Frequéncia de antiviral, dados laboratoriais do inicio do tratamento e comparativo apés RVC
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N=65 GRUPO 1 (N=48) GRUPO 2 (N=17) VALOR DE P
Antiviral

Tenofovir 33 (68,75%) 7 (41%)

Entecavir 15 (31,25%) 10 (58,8%)
APRI 0.31 (0.24, 0.62) 0.46 0.894
FIB-4 1.06 (0.82, 1.49) 1.35 0.341
Resposta viral completa (meses) 10,5 14 0.019
HBV DNA inicio do tratamento (log, ui/mL) 5854 (3265, 38301) 9847 (4185, 23624) 0.492
TGO (u/L)

Inicio tratamento 26,5 (20.3, 33,8) 26 (20.5, 33.5) 0.867

Na RVC 25 (20, 30.5) 22 (19.5, 30.5) 0.448
TGP (u/L)

Inicio tratamento 28 (20, 42.8) 26,5 (20.8, 44) 0.894

Na RVC 28.0 (19, 33.3) 28 0.821

*Legenda: dados n (%), média ou mediana (valores interquartis). APRI, Indice de Relagdo Aspartato aminotransferase sobre Plaquetas; FIB-4, Indice de

fibrose-4 para fibrose hepatica; HBV-DNA, Carga viral; TGO, transaminase oxalacética; TGP, Transaminase piravica; RVC, resposta virolégica completa.

Fonte: Autoria prépria.

DISCUSSAO

A correlagdo entre DHGNA, SM e HBC é um tema
polémico e controverso, visto que poucas evidén-
cias nos confirmam correlacdes bem estabelecidas
de causa-consequéncia entre as entidades.

Estudos recentes realizados no continente
asiatico, regido de alta prevaléncia de HBC, tém
demostrado correlacdo negativa entre a infecgdo
pelo virus da Hepatite B e a incidéncia de esteatose
hepatica. Ainda ndo estd bem estabelecida essa fisi-
opatogenia, mas tem sido relatado como provével
fator de protecao que a presenca de HBC e altos
niveis de HBV-DNA reduzem o risco e a persistén-
cia da esteatose hepatica®*".

A despeito de tal correlacdo complexa entre esses
dois agravos, novos estudos tém buscado entender
a interferéncia desses fatores de risco (DHGNA e
SM) na terapia antiviral, com cada vez mais indicios
de prejuizo neste tratamento, o que pode interferir
no manejo da crescente populagdo de portadores de
HBC com tais comorbidades.

Isso nos motivou a estudar a replicabilidade de
tais achados em nossa populacio de pacientes.
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Um estudo publicado em 2022 avaliou de forma
comparativa dois grupos de pacientes portado-
res de HBC que se diferenciavam pela presenca
de DHGNA confirmada por bidpsia. Ele mostrou
que a incidéncia cumulativa de resposta virolégica
completa (RVC) no grupo DHGNA foi significativa-
mente menor (74% vs 89% com p=0,0002) e o tempo
médio até a RVC no grupo DHGNA foi significati-
vamente maior do que nos pacientes sem comor-
bidades (11 vs 7 meses, p<0,001). E quando gradua-
dos os niveis de esteatose, houve também diferenca
de tempo conforme o nivel de acometimento, se
Grau 1 ou Graus 2/3 conferindo um tempo médio
de RVC de 9 e 13 meses, respectivamente.'!

Outro estudo, caso-controle, prospectivo, mos-
trou associacdo de esteatose com falha terapéutica
com entecavir e correlaciona com a teoria de que
o acumulo de gordura no hepatécito reduz area de
contato da droga com a célula hepatica, podendo
assim, diminuir a biodisponibilidade do medica-
mento, o que pode este ser um dos fatores influen-
ciadores nos achados."

Nosso estudo conseguiu apresentar dados que
seguem a mesma linha de achados dos estudos
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recentes que encontram influéncia negativa na
resposta virolégica ao antiviral em pacientes com
DHGNA e SM.

Apesar da limitacdo da estruturacdo do estudo
ter se dado de forma transversal e a subpopulagéo
alvo apresentar um numero limitado de pacientes
(mesmo em um ambulatério referéncia do estado), foi
também demonstrado um prolongamento do tempo
de HBV-DNA positivo até atingir RVC, o que foi con-
firmado de forma estatisticamente significante.

Isso sugere que devemos estar atentos no trat-
amento dessa populacdo estudada, para que, espe-
rando um potencial maior tempo para RVC, sejam
reforcadas as medidas de adesdo e avaliar um acom-
panhamento mais criterioso conforme cada caso.

Além disso, identificamos uma proporcdo de
pacientes portadores de SM abaixo do que o espe-
rado na populagdo geral e abaixo, inclusive, da
incidéncia esperada na populagdo de portadores
de HBC que é mais baixa do que na populacdo em
geral. Enquanto que os estudos mais recentes esti-
mam incidéncia de 12-22% de SM nos portadores
de HBC**, em nosso estudo foi encontrado uma
incidéncia de 7,69%. O que fala a favor da cor-
relacdo inversamente proporcional entre a presenca
de DHGNA e SM e os niveis iniciais de HBV-DNA,
visto que a nossa populacédo de estudo era composta
de portadores de HBC com indicagdo de tratamento
medicamentoso, logo, esperado maiores niveis de
HBV-DNA.

Outra variavel que podemos avaliar é a escolha
do antiviral para terapia, ja que na populagdo do G2
houve uma maior proporcdo de uso de Entecavir
ao invés de Tenofovir quando comparado ao grupo
controle, o que possivelmente pode se dar pela
presenca de maiores comorbidades neste grupo e
assim, a preferéncia pela droga de menores efeitos
colaterais, mas o que pode ser motivo para investi-
gacdo em novos estudos como outro fator confun-
didor a influenciar no achado de maior tempo para
RVC. Além disso, os estudos mais robustos que
confirmam a hipdtese testada, foram realizados em
grandes populagdes do continente asidtico, raga que
ndo teve representatividade em nosso perfil epide-
miolégico que foi composto apenas por brancos,
pardos e pretos.
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E importante destacar que este estudo teve
a limitacdo prética de, por se tratar de estudo
retrospectivo, contar com a avaliacdo real prévia
do manejo clinico de pacientes do ambulatério
do HUCAM, o que prejudicou o controle de
irregularidades no tempo preciso e frequéncia da
repeticdo semestral de exames de HBV-DNA dos
pacientes sob tratamento, fato pode ter atrapalhado
o tempo exato de identificacdo da RVC. Outra lim-
itacao foi a avaliacao de esteatose ter sido por USG
— exame examinador-dependente de menor grau de
acurdcia quando comparado a métodos mais mod-
ernos para determinacdo de DHGNA, que, porém,
ndo sdo de amplo acesso em nosso pais.

CONCLUSAO

A populagio em estudo apresentou uma dis-
tribuicdo etdria e de género dentro do encontrado
na literatura, identificou-se uma frequéncia de
individuos com DHGNA e SM inferior a estudos
semelhantes em portadores de HBC, entretanto,
foi evidenciado que a presenca de tais comor-
bidades retardam de forma significativa a resposta
viroldgica completa no tratamento medicamentoso
da hepatite B cronica.
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ABSTRACT

Introduction: Infectious keratitis (IK) or infectious corneal ulcer is an ophthalmic emergency char-
acterized as a loss of integrity of the corneal epithelium with infiltration of the underlying stroma
by leukocytes, which are associated with inflammation. Objective: To identify the epidemiological
profile, major etiological agents and antimicrobial sensitivity test of infectious keratitis in the main
reference center for this disease in the Espirito Santo State (Hospital Universitario Cassiano Antonio
de Moraes - HUCAM). Methods: Retrospective study of infectious keratitis cases with microbiologi-
cal analysis from March 2016 to March 2020 at HUCAM. Results: Total of 473 cases of keratitis was
diagnosed during the study period and 43 patients without culture. Microbiological cultures were
positive in 63.5% exams (273). Only 0.2% of the exams were classified as contamination. The main
results were Gram negative bacteria in 27.7% of the cases, Gram positive bacteria in 21.4%, fungi in
16.9% and protozoa in 0.2%. Conclusion: The study identified the profile and analyzed the antimi-
crobial susceptibility of the main etiological agents with infectious keratitis attended at HUCAM.
Hence, it provides data that can help ophthalmologists to obtain a better presumptive diagnosis and
a more appropriate initial empirical treatment when indicated.

Keywords: Keratitis; Cornea; Corneal ulcer; Microbiology; Eye infections

RESUMO

Introdugdo: A ceratite infecciosa (CI) ou tlcera infecciosa da cérnea é uma emergéncia oftdlmica
caracterizada como perda da integridade do epitélio da cérnea com infiltracdo do estroma subjacente
por leucdcitos, que estdo associados a inflamagao. Objetivo: Identificar o perfil epidemioldgico, prin-
cipais agentes etioldgicos e teste de sensibilidade antimicrobiana das ceratites infecciosas atendidas
no principal centro de referéncia para esta doenca no Estado do Espirito Santo (Hospital Universitario
Cassiano Antonio Moraes - HUCAM). Métodos: Estudo retrospectivo de prontudrios, identificados
por meio dos registros do laboratério de microbiologia do HUCAM, dos casos de ceratite bacteriana
submetidos a coleta de material para analise microbioldgica no periodo de marco de 2016 a margo
de 2020. Resultados: Foram estudados 473 casos de ceratite bacteriana durante este periodo e em
43 pacientes nao foi realizada cultura. 273 (63,5%) culturas apresentaram resultado positivo. Apenas
0.2% dos exames foram classificados como contaminacéo da cultura. Foram identificados, principal-
mente, bactérias Gram negativas em 27.7% dos casos, bactérias Gram positivas em 21.4%, fungos em
16.9% e protozoérios em 0.2%. Concluséo: Este trabalho identificou os principais agentes etiol6gicos
envolvidos nas ceratites infecciosas atendidas no HUCAM, além de registrar o perfil epidemioldgico
e a analise microbioldgica destes agentes. Desta forma, fornecemos subsidios para um melhor diag-
noéstico presuntivo e condugdo mais apropriada do tratamento empirico inicial, quando indicado.

Palavras-chave: Ceratite; Cornea; Ulcera de cérnea; Microbiologia; Infecgoes oculares.
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INTRODUCTION

Infectious keratitis (IK) or infectious corneal ulcer
is an ophthalmic emergency characterized as a loss
of integrity of the corneal epithelium with infiltra-
tion of the underlying stroma by leukocytes, which
are associated with inflammation. Corneal injury is
caused both by the microorganisms (fungi, bacteria,
virus, or protozoa) and by immune mechanisms.
Around the world, 232 species of microorganisms
that cause IKs have been identified.

Active corneal infection triggers inflammatory
and immune responses to preserve ocular integ-
rity, which may lead to loss of transparency and
regularity of cornea. In view of this, visual acuity
decreases in a large percentage of cases due to cor-
neal scars.

The treatment must often be initiated early to
control the infectious process, reducing possible
visual sequelae. Therefore, the prior knowledge
of the epidemiological profile of infectious kerati-
tis in the region, such as sensitivity and resistance
pattern of these etiological agents to existing anti-
biotics, can be very useful for choosing the initial
treatment with antibiotics, sincethe therapy must
be initiated before the result of culture and anti-
biogram, based in the anamneses and the aspects
of the corneal injuries. Therefore, providing such
information about etiological agents and antimi-
crobial sensitivity is extremely relevant for the oph-
thalmologist, as it provides technical support for
daily medical practice.

The aim of this study was to evaluate the aetiol-
ogy of infectious ulcers and stablish the resistance
pattern of the microbial agents in the most import-
ant reference service of ICU in the Espirito Santo
State at Hospital Universitirio Cassiano Antonio
Moraes (HUCAM).

METHODS

Retrospective study involving patients diagnosed
with infectious keratitis in the ophthalmology
urgency sector of HUCAM from March 2016 to
March 2020. Data were obtained from the records

RBPS

of HUCAM’s Laboratory of Microbiology in the
time under consideration, totaling 473 patients. In
43 of these patients culture was not processed.

The collection of the materials was executed
according to the service protocol, which includes:
discontinuing the use of air conditioning in the
room; topical anesthesia with instillation of hydro-
chloride benoxinate 0.4%; placing a blepharostat;
collecting material from the margin and floor of the
ulcer using a Kimura spatula under slit lamp exam-
ination; preparing two slides for bacterioscopy with
Gram staining; and culture in BHI (Brain Heart
Infusion), blood agar, chocolate agar, and Sab-
ouraud agar.

Once collected, the samples were immediately
sent to the HUCAM’s Laboratory of Microbiology for
analysis and antimicrobial sensitivity testing (TSA).

RESULTS

A total of 473 medical records were evaluated.
Three hundred and eight (65.1%) patients were
male and 165 (34.9%) female. The average age of the
patients evaluated was 47.83 years (standard devia-
tion of 19.34 years).

The origin of the patients was from the metro-
politan region of Vitéria (State capital) 69.5% (210)
and the North 7.0% (21), Northwest 7.0% (21), South
7.0% (21) regions of Espirito State. And 8.6% of
patiens (26) come from other states 8.6% (26). One
hundred and seventy-one patients did not present
this information.

Regarding the profession, 62.3% (152) were active
workers, 23.0% (56) retired, 10.2% (25) students, 4.5%
(11) unemployed. Two hundred and twenty-nine
patients did not present this information.

We observed that the trauma groups show signif-
icant difference in relation to gender, origin, profes-
sion and professional activity.

We too observed that in the trauma group we
have a significantly greater difference in male
patients than in the trauma-free group, where we
have a higher number of female patients. Regarding
origin, we observed a greater association of trauma
cases in the South, North and Northeast regions.
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Regarding the predominance of etiological
agents, in female and male genders, Pseudomo-
nas (56.7%) and Fusarium (31.5%) were observed,
respectively. Data are shown in the Table 1.

TABLE 1. Absolute and relative frequencies of the most frequent

agents, according to gender

FEMALE  MALE
ETIOLOGICAL AGENTS N % N % P*<0.001
Pseudomonas 38 567 35 27.6
Staphylococcus 14 209 36 284
Fusarium 6 9.0 40 315
Serratia 4 6.0 9 71
Streptococcus 5 7.5 7 55

* Descriptive level of probability of the chi-square test. Source: Developed

by the authors.

A history of trauma was reported by 92 patients
(30.3%), half of the cases (46 patients) the trauma was
work-related. In these cases, no significant difference
was observed in relation to age. The trauma asso-
ciated with work was more present in males (59%),
rural workers, construction and transportation.

The groups that reported a history of trauma
showed a significant difference in relation to the
findings of positive culture, presenting a signifi-
cantly higher prevalence of filamentous fungi,
especially the genus Fusarium, distinguishing itself
from patients without a history of trauma in which
a significantly higher frequency of Gram-negative
bacteria was observed, with the predominant genus
Pseudomonas (Table 2).

TABLE 2. Absolute and relative frequencies of the most frequent
etiological agents, according to the trauma group

TRAUMA
NO YES

ETIOLOGICAL AGENTS N % N % P*0.008
Pseudomonas 46 489 4 15.4
Staphylococcus 22 234 7 26.9

Fusarium 16 170 9 34.6

Serratia 7 7.5 2 7.7
Streptococcus 3 32 4 15.4

* Descriptive level of probability of the chi-square test.Source: Developed

by the authors.

Original article
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The use of contact lens was reported by 107
patients in the study (34.9%), being proportionally
higher in women (55/165) than in men (52/308). In
the ulcers that occurred in contact lens users, a higher
frequency of Gram-negative bacteria was recorded,
especially the genus Pseudomonas (Table 3).

TABLE 3. Absolute and relative frequencies of the most frequent

agents, according to the contact lens use group

CONTACT LENS
NO YES

ETIOLOGICAL AGENTS N % N % P* <0.001
Pseudomonas 14 200 36 720
Staphylococcus 21 300 9 18.0
Fusarium 22 314 3 6.0
Serratia 7 10.0 2 4.0
Streptococcus 6 8.6 0 0.0

* Descriptive probability level of the chi-square test maximum likelihood

ratio. Source: Developed by the authors.

Culture collection was not performed in for-
ty-three (9.1%) patients.

In 152 (32.1%) patients, antimicrobial sensitiv-
ity testing was performed and the main results are
shown in the table Table 4.

DISCUSSION

This study showed data that are compatible with
the literature. Among the cultures performed in
this study, 273 patients (63.5%) were positive, a sim-
ilar result found in the literature. Sacramento et al.!
for example, evaluated 133 cultures, with 65% of the
cultures being positive. Comarella et al.* evaluated
398 cultures and 62.8% were positive. Green et al.?
evaluating 253 cultures, 65% positive. Marujo et al.*
evaluating 1.468 cultures, 71,6% positive. With the
average age compatible as well.

According to other authors, we observed that
infectious keratitis develops mainly from bacterial
agents, which is more common when associated with
the use of contact lenses in females. In these cases, the
most frequently isolated agent was Gram negatives,
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TABLE 4. Absolute and relative frequencies of antibiotic sensitivity/resistance according to the most frequent etiological agents

PSEUDOMONAS  STAPHYLOCOCCUS SERRATIA STREPTOCOCCUS
ANTIBIOTIC % N % N %
Penicillin Sensitive 19 100.0 2 40.0 3 100.0 7 100.0
Resistant 0 0.0 3 60.0 0 0.0 0 0.0
Ampicillin Sensitive 19 51.4 2 100.0 3 100.0 0 -
Resistant 18 48.6 0 0.0 0 0.0 0 -
Amikacin Sensitive 49 98.0 2 100.0 6 100.0 0 -
Resistant 1 2.0 0 0.0 0 0.0 0 -
Aztreonam Sensitive 24 100.0 2 100.0 3 100.0 0 0.0
Ampicillin/Sulbactam Sensitive 19 54.3 2 100.0 3 100.0 0 -
Resistant 16 47.7 0 0.0 0 0.0 0 -
Benzylpenicillin Sensitive 20 100.0 2 18.2 3 100.0 0 -
Resistant 0 0.0 9 81.8 0 0.0 0 -
Cefoxitin Sensitive 19 51.4 2 100.0 3 50.0 0 -
Resistant 18 48.6 0 0.0 3 50.0 0 -
Cefepime Sensitive 45 100.0 2 100.0 6 100.0 0 100.0
Ceftazidime Sensitive 45 100.0 2 100.0 6 100.0 0 -
Resistant 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0 -
Ceftriaxone Sensitive 18 48.6 2 100.0 6 100.0 0 -
Resistant 19 51.4 0 0.0 0 0.0 0 -
Cefuroxime Sensitive 20 54.1 2 100.0 3 50.0 0 -
Resistant 17 459 0 0.0 3 50.0 0 -
Ciprofloxacin Sensitive 47 100.0 11 78.6 6 100.0 0 0.0
Resistant 0 0.0 3 21.7 0 0.0 1 100.0
Clindamycin Sensitive 19 100.0 13 100.0 3 100.0 0 -
Resistant 0 0.0 0 0.0 0 0.0 0 -
Colistin Sensitive 38 100.0 2 100.0 3 60.0 0 -
Resistant 0 0.0 0 0.0 2 40.0 0 -
Erythromycin Sensitive 19 100.0 9 69.2 4 100.0 0 -
Resistant 0 0.0 4 30.8 0 0.0 0 -
Ertapenem Sensitive 19 100.0 2 100.0 4 100.0 0 0,0
ESLB Sensitive 19 100.0 2 100.0 2 50.0 0 -
Resistant 0 0.0 0 0.0 2 50.0 0 -
Gentamicin Sensitive 47 100.0 12 92.3 6 100.0 1 100.0
Resistant 0 0.0 1 7.7 0 0.0 0 0.0
Imipenem Sensitive 47 100.0 2 100.0 3 100.0 0 0.0
Meropenem Sensitive 45 100.0 2 100.0 6 100.0 0 0.0
Linezolid Sensitive 19 100.0 13 100.0 3 100.0 0 0.0
Levofloxacin Sensitive 27 100.0 2 100.0 3 100.0 0 0.0
* to be continued.
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* continuation.

Moxifloxacin Sensitive 19 100.0
Resistant 0 0.0
Norfloxacin Sensitive 19 100.0
Oxacillin Sensitive 19 100.0
Resistant 0 0.0
Piperacillin/Tazobactam Sensitive 48 100.0
Polymyxin Sensitive 23 100.0
Rifampicin Sensitive 19 100.0
Streptomycin Sensitive 19 100.0
Teicoplanin Sensitive 19 100.0
Tetracycline Sensitive 19 100.0
Tigecycline Sensitive 19 100.0
Trimethoprim/Sulfamethoxazole  Sensitive 19 100.0
Vancomycin Sensitive 19 100.0

11 84.6 3 100.0 0

2 15.4 0 0.0 0

3 100.0 3 100.0 0 0.0
32 78.0 3 100.0 0

9 22.0 0 0.0 0

2 100.0 3 100.0 0 0.0
2 100.0 3 100.0 0 0.0
13 100.0 3 100.0 0 0.0
2 100.0 3 100.0 0 0.0
13 100.0 3 100.0 0 0.0
2 100.0 3 100.0 0 0.0
13 100.0 5 100.0 0 0.0
14 100.0 3 100.0 0 0.0
14 100.0 3 100.0 1 100.0

Source: Developed by the authors.

mainly Pseudomonas sp. Green et al.> demonstrated
that Pseudomonas sp. was isolated in about 55% of
cultures of infectious keratitis contact lens users. In
our study we demonstrated that this agent was the
most prevalent, was the most related of females. This
reasoning is essential for defining the therapy.

The main etiological agent isolated in fungal
keratitis was the filamentous fungus of the genus
Fusarium sp. This information is compatible with
previous national studies and demonstrate the
importance to know of the epidemiological profile
of the patients (middle age, trauma, work active
males and rural environment) to choose the most
accurate therapy. These characteristics are similar
to the study of Salera et al.®, Evaluating 20 patients
with fungal keratitis presents that 75% were male,
60% were rural workers, at the average age of 35,7,
60% were trauma related and the main etiologic
agent was Fusarium sp. (60%), followed by Asper-
gillus sp. (30%) and Acremonium sp. (5%). A study
with conflicting results was that of Saha et al®
highlighted that the main etiologic agent of fungal
keratitis was the Aspergillus genus (54.4%) and not
the Fusarium genus.

Comarella et al.? identified it as the most iso-
lated species among the cultures evaluated fungi
of the genus Fusarium and Aspergillus, with 17.2%

Original article

and 1.6%, being a result more compatible with this
study. Marujo et al.* reported that 60% of the eval-
uated fungi cultures, the predominant etiological
agent was Fusarium (68/116).

In addition to the importance of tracing the epi-
demiological profile of these agents in order to indi-
cate the most appropriate therapy, we provide an
additional data that is hardly found in the literature,
the microbiological analysis with microbial sensitiv-
ity testing of these agents causing infectious keratitis.

Marta et al” described only the resistance pre-
sented to antibiotics in the empirical treatment,
without specifying the resistance pattern of the etio-
logic agent in question after the analysis of the anti-
biogram. Previous learning of the most common eti-
ologic agents according to the patient’s profile, along
with knowledge of the resistance profile expected for
etiological agents, are very useful tools for indicating
the most appropriate treatment for each case.

Being this study characterized as retrospective,
there are limitations regarding the standardization
of data collection and the pattern of analysis of the
antibiogram. We identified that the kits acquired
by the laboratory to perform the TSA suffered vari-
ations over the period studied. In this study, the
clinical aspects of infectious corneal ulcers and
pre- and post-treatment visual acuity data were not
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addressed, in addition to the follow-up of patients
who evolved with a surgical outcome.

CONCLUSION

This study identified the main etiological agents
of ICUs treated at HUCAM from March 2016 to
March 2020. We analyzed the demographic charac-
teristics of patients and the etiological profile of this
condition, highlighting the prevalence of bacteria,
especially Pseudomonas and Staphylococcus genus,
and filamentous fungi, Fusarium genus, in addi-
tion to the study of the resistance pattern of these
agents. These results can help ophthalmologists to
perform a better presumptive diagnosis and a more
appropriate empirical treatment when indicated.
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RESUMO

Introdugdo: Hemorragia Digestiva é uma importante causa de morbidade, principalmente a Hemor-
ragia Digestiva Alta. Durante a pandemia por Sars-Cov-2, o sangramento digestivo foi um sintoma
gastrointestinal descrito. Objetivo: Analisar o perfil de pacientes internados em hospital universi-
tario pablico por hemorragia digestiva ao longo de 95 dias da pandemia da COVID-19 e comparacao
entre infectados ou ndo por COVID. Métodos: Anilise retrospectiva de prontudrios dos pacientes
com hemorragia digestiva no Hospital Universitario Cassiano Antonio Moraes, caracterizando o
perfil clinico, a apresentacdo da hemorragia, as varidveis hemodinamicas e os achados endoscépi-
cos. Resultados: No perfodo, 251 internagdes registraram hemorragia digestiva, sendo que 21 deles
tiveram infeccdo por COVID. A média de idade foi 60,04 (+12,2) anos, um terco era de homens,
ficaram 9,2 dias (+12,2) dias internados, a média de hemoglobina era de 8,17 mg/dL (+2,98) e a tlcera
duodenal foi a principal causa da hemorragia digestiva, seguida de sangramento de varizes de es6fago.
Ressangramento ocorreu em 22 casos (8,7%) e 42 pacientes faleceram (16,7%). Conclusido: Hemorra-
gia digestiva tem grande morbidade e mortalidade; e pacientes com COVID 19 tiveram maior mor-
talidade e tempo de internagéo.

Palavras-chave: Hemorragia Gastrointestinal; Ulcera Péptica; Varizes Esofagicas e Géstricas; Covid-19.

ABSTRACT

Introduction: Digestive Bleeding (DB)) is an important cause of morbidity, especially the upper gas-
trointestinalbleeding. During the Sars-CoV-2 pandemic, DB was one of the gastrointestinal symp-
toms described. Objective: To analyze the profile of patients hospitalized for DB along the 95-day
period of pandemic and comparison between infection or not by COVID 19. Methods: Retrospective
analysis of medical records of hospitalizations for BD at the University Hospital Cassiano Antonio
Moraes. The clinical profile, presentation of the condition, hemodynamic variables, endoscopic find-
ings and Sars-Cov-2 infection were characterized. Results: In the analyzed period, 251 hospitaliza-
tions were registered due to BD and in 21 COVID was present. The average age was 60.04 years, one
third were male, with an average of 9.2 days in hospital, average hemoglobin of 8.17 mg/dL, duodenal
ulcer was the main cause of DB, followed by esophageal varices. Rebleeding occurred in 22 cases and
42 patients died. Conclusion: DB is a clinical complication with high morbidity and high mortality
risk. During the period of the COVID 19 pandemic, an increase in mortality was observed among
infected patients.

Keywords: Gastrointestinal hemorrhage; Peptic ulcer; Esophageal and Gastric Varices; Covid-19.
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INTRODUGAO

Hemorragia Digestiva Alta (HDA) é uma impor-
tante causa de internacdes em todo mundo, com
incidéncia anual estimada de 100/100.000 habi-
tantes' e pode ser dividida em HDA néao varicosa
(HDAnV) e HDA varicosa (HDAV). Hemorra-
gia Digestiva Baixa (HDB) apresenta incidéncia
de internacdo menor que a HDA, com cerca de
36/100.000 habitantes por ano” e em 80% dos casos
o sangramento é autolimitado*

A gravidade do sangramento digestivo é baseada
em pardmetros clinicos do estado hemodinamico e
na necessidade de hemotransfusao. Existem alguns
escores para estratificacdo do risco na HDA, dentre
eles, o escore de Glasgow - Blatchford (GBS), que
¢ utilizado para identificar quais pacientes neces-
sitam de intervencdo mais precoce, e o Rockall que
avalia o risco de ressangramento e mortalidade,
podendo ser calculado pré e pés endoscopia. Porém
nenhum escore mostrou ser excelente na previsao
de todos os desfechos da HDA aguda®.

Na pandemia por Sars-CoV2 (COVID-19), a hem-
orragia digestiva foi um dos eventos gastrointestinais
descritos como complicagdo da infeccdo, acome-
tendo de 2 a 13% dos pacientes internados pela virose.
No inicio da pandemia foi proposto que a endoscopia
digestiva em sangramento digestivo fosse realizada
apenas nos pacientes com instabilidade hemod-
indmica ou anemia grave ndo responsiva a transfusao
sanguinea, visando minimizar o risco de transmissao
por aerossol gerado durante o exame*.

O objetivo deste estudo foi avaliar o perfil dos
pacientes com hemorragia digestiva aguda alta
e baixa em servigo de referéncia em um hospital
universitdrio do Estado do Espirito Santo, Brasil,
abrangendo um periodo de 95 dias, no inicio da
pandemia por Sars-Cov-2, comparando os pacien-
tes infectados com aqueles sem COVID 19.

METODOS

Trata-se de um estudo retrospectivo, série de casos,
de natureza descritiva, de pacientes atendidos no
Servico de Endoscopia Digestiva da Unidade de
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Gastroenterologia e Hepatologia do Hospital Uni-
versitario Cassiano Anténio de Moraes (HUCAM)
da Universidade Federal do Espirito Santo, Brasil,
durante periodo de pandemia do COVID 19, quando
houve remanejamento do sistema de regulacdo da
Secretaria de Saude do Espirito Santo, para o aten-
dimento de urgéncia de Hemorragia Digestiva,
ficando o HUCAM responsavel pelo atendimento
desta complicacio clinica por cerca de 03 meses.

A coleta de informacdes foi realizada nos dados
de prontuario dos pacientes internados no hospital
por hemorragia digestiva, que poderiam ser ref-
erenciado pelo Servico de Atendimento Mével de
Urgéncia (SAMU), admissdo no Pronto Socorro por
livre demanda, encaminhados do servico ambula-
torial do préprio hospital, via regulacdo estadual
em leitos de enfermaria, da Unidade de Terapia
Intensiva ou pacientes internados nos diferentes
setores do hospital que intercorreram com hemor-
ragia digestiva e que tiveram seus dados registrados
no Servico de Endoscopia Digestiva.

Foram coletadas as varidveis: idade, sexo, comor-
bidades, forma de admissao no hospital, apresen-
tacdo clinica da hemorragia digestiva (consider-
ado HDA - paciente com hematémese ou melena e
HDB - com hematoquezia e enterorragia), variaveis
hemodinamicas definidas de acordo com Suporte de
Vida Avan¢ado no Trauma (ATLS) para estimativa
de perda sanguinea, frequéncia cardiaca (estratifi-
cado em 4 faixas) e pressdo arterial (pressdo arte-
rial reduzida como pressédo arterial sistélica menor
que 90 mmHg), achados endoscdpicos, classificagao
clinica em pacientes cirréticos (Escore de Child-
Pugh), escores endoscopico (GBS e escore de Rockall
p6s endoscopia), taxa de ressangramento, infeccao
por Sars-CoV-2 e desfecho. O leito de internacao foi
definido como o local que o paciente estava inter-
nado ao final das primeiras 24h apés admissao.

O manejo dos pacientes foi conforme protocolo
dainstituicdo, com estabilizacdo hemodindmica ini-
cial (ressuscitacdo volémica), suporte hemoterdpico
caso nivel de hemoglobina inferior a 07 mg/dL ou,
quando cardiopata, inferior a 08 mg/dL; dose de
ataque de omeprazol endovenoso 80 mg in bolus,
sendo que em pacientes sabidamente portadores de
hipertensao portal ou com estigmas de hepatopa-
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tia cronica, iniciado preferencialmente terlipressina
ou, em caso de contra-indicagdo ou efeito adverso
relatado a esta droga, feito octreotide.

A revisdo de literatura foi realizada e selecionada
pelos autores, por pesquisa integrativa de artigos
nas bases de dados do Pubmed, sendo selecionados
artigos na lingua inglesa e portuguesa que versa-
vam sobre atendimento de urgéncia na hemorragia
digestiva e/ou no atendimento de pacientes infecta-
dos pelo Sars-CoV-2.

Foram empregados testes estatisticos utilizando
o software SSPS Statistics, versao 23 (IBM, Nova
Iorque, Estados Unidos) inicialmente realizando
uma analise descritiva. Para comparar as varidveis
continuas foi utilizado o teste t de Student e,
quando necessario, o teste de Mann-Whitney. Para
comparar as variaveis categoricas foi usado o teste
do Qui-quadrado ou, quando necessario, o teste
Exato de Fisher. Para comparacdo de médias foi uti-
lizado teste de ANOVA. Considerou-se um nivel de
significancia de 5% (p-valor < 0,05).

RESULTADOS

No periodo de 95 dias, de maio a agosto de 2020,
foram realizadas 251 internagdes com apresentacio
de Hemorragia Digestiva, compreendendo um total
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de 243 pacientes, considerando que 06 pacientes
reinternaram por duas vezes e 01 paciente por trés
vezes. Foram 173 (68,9%) internagdes masculinas.
Em 23,5% das internagdes houve diagnoéstico de
sindrome gripal, com confirmacao de infeccdo por
Sars-Cov-2 em 21/251 (08,37%) internacgoes.

Das 251 internagdes com hemorragia digestiva,
90,4% foram de procedéncia do Servico de Aten-
dimento Mével de Urgéncia (SAMU), média de
idade dos pacientes internados foi de 60,4 anos,
com idade minima de 17 e médxima de 102 anos
e a duracdo média geral das internacoes foi de 9,3
+12,3 dias. A Figura 1 apresenta a distribui¢ao dos
dias de internacdo.

Apenas 38 pacientes (15,1%) ndo apresentavam
comorbidades. As comorbidades mais prevalentes
foram o alcoolismo (161/251 — 64%), doencas car-
diovasculares, que correspondem a Hipertensio
Arterial Sistémica (104/251 — 41,4%), Diabetes Mel-
litus (61/251 — 24,3%), Doencga Arterial Coronariana
e/ou Doenca Arterial Periférica (31/251 — 12,3%);
cirrose hepdtica (59/251 — 23,5%) e deméncia de eti-
ologia vascular ou Alzheimer (20/251 — 8%).

Quando se analisa o grupo de pacientes com
infeccdo por Sars-CoV-2 a média de idade foi 58,14
anos, a média de hemoglobina 7,1mg/dL e o tempo
médio de internacdo foi de foi 23,5 dias (+15,64).
Das 21 internacdes confirmadas para COVID 19, o

24 26 28 30 42 46 51 77 86

Tempo de Internagao

FIGURA 1. Tempo (em dias) das 251 internagéo dos pacientes com Hemorragia Digestiva na enfermaria de Gastroenterologia do Hospital Universitario

Cassiano Anténio Moraes, Espirito Santo, Brasil. Fonte: Os autores.

Artigo original
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6bito ocorreu em 08 (38,1%), o que representa 19%
do total de dbitos. A causa do 6bito foi diretamente
relacionada a hemorragia digestiva em 02 pacientes
infectados pelo Sars-CoV-2 e nos outros 06 foi rela-
cionada a outros fatores (infec¢do ou neoplasia em
estdgio avancado).

A maior prevaléncia entre os pacientes admiti-
dos foi de Hemorragia Digestiva Alta (83,2%), em
sua maioria com hematémese. A hemorragia diges-
tiva baixa correspondeu a 16,7% dos casos, com
maior prevaléncia de enterorragia.

Em relacdo aos parametros clinicos e labora-
toriais, a média de hemoglobina foi 8,17 mg/dL

(£2,98), sendo menor que 07 mg/dL em 93 casos e
entre 7-8mg/dL em 37 casos, com necessidade de
hemotransfusdo em 44,2% das internagdes, maioria
dos pacientes apresentavam a admissao frequéncia
cardiaca menor que 100 batimentos por minuto
(68,9%) e pressdo arterial normal (90,4%). Os dados
de comparagdo entre os pacientes com Hemorra-
gia Digestiva sem infeccdo e com COVID 19 estao
sumarizados na Tabela 1.

A maioria dos pacientes (67,3%) ficou internado
em leito de enfermaria. O desfecho hospitalar com
alta hospitalar foi de 80,1%, porém o ébito ocorreu
em 42 casos (16,7%), sendo que em 18 pacientes

TABELA 1. Dados demogrificos, epidemioldgicos e clinicos de 251 internagdes por Hemorragia Digestiva na Enfermaria de Gastroenterologia

do Hospital Universitédrio Cassiano Anténio Moraes, Espirito Santo, Brasil, comparando pacientes nao infectados e infectados pelo SARS-CoV-2

DADOS DEMOGRAFICOS, EPIDEMIOLOGICOS

SEM COVID 19 COM COVID 19

. TOTAL N=251 VALORP
E CLINICOS N=230 N=21
Média de idade (anos) 60,04 +12,27 60,21 £9,79 58,14 £15,64 0,57
Sexo
Masculino 173 (68,9%) 162 (70,4%) 11 (52,4%) 0,087
Feminino 78 (31,1%) 68 (29,7%) 10 (47,6%)
Tempo de internagéo (dias) 9,26 +12,27 7,97+9,8 23,48+15,64 <0,001
Valor hemoglobina (mg/dL) 8,17 +2,98 8,27+2,99 7,06+2,77 0,075
Origem
SAMU 227 208 19
Regulaca 11 11 0
egu a(,‘a~o 0,30
Internacao 9 7 2
Ambulatério 4 4 0
Hemorragia
Hematémese 150 135 15
Mel
elena ' 59 56 3 0,330
Enterorragia 35 32 3
Hematoquizia 07 7
Local do sangramento
Ulcera péptica 78 76 2 0,018
Varizes 63 58 5 0,88
Diverticulo 31 29 1 -
Neoplasia 16 15 1 -
Local internacgdo
UTI 50 42 8
Enfermaria 169 159 10 0,07
Pronto Socorro 30 28 2
Ressangramento 22 20 2 0,89
Risco cardiovascular 111 97 14 0,031
Obito 42 32 8 0,006

SAMU: Servigo de Atendimento Mével de Urgéncia, UTI: Unidade de Terapia Intensiva. Fonte: Os autores.
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(7,2%) o O6bito teve relacdo direta com a hemorra-
gia digestiva, pois foram considerados como cho-
que hipovolémico (14 pacientes) ou choque misto
(choque hipovolémico associado a choque séptico
em3 pacientes ou a choque cardiogénico em 1 caso).
Os demais 6bitos, foram relacionados a evolugio
de neoplasia avancada, infeccdao, abdome agudo
obstrutivo, disfuncdo cardiopulmonar aguda e/
ou disfuncédo renal. Os 6bitos por choque hipovo-
lémico foram avaliados de acordo com as doencas
de base e estdo apresentados na Tabela 2.

TABELA 2. Avaliagio do desfecho clinico em ébito em 251
internagoes por Hemorragia Digestiva, comparado com a doenga
de base (comorbidade) dos pacientes internados na enfermaria de
Gastroenterologia do Hospital Universitdario Cassiano Antonio
Moraes, Espirito Santo, Brasil

COMORBIDADE TOTAL OBITOS VALORP
Cirrose hepatica (todas)

Sim 61 16 <0,001
Nao

Cirrose hepatica Child C

Sim 16 11 <0,001
Nao

Alcoolismo

Sim 161 24 0,300
Nao 90 18

Risco cardiovascular

Sim 108 32 0,001
Nao 111 10

Infeccao por Sars-Cov-2

Sim 21 8 0,006
Nao 230 34

Fonte: Os autores.

Dos 61 pacientes cirréticos, em 04 ndo houve
possibilidade de classificagao de Child-Pugh pelos
dados do prontudrio, além disso, apenas 12 (21,8%)
foram classificados como Child-Pugh A, sendo que
cerca da metade era Child-Pugh B (29 internagoes)
e 26% Child-Pugh C.

Das 251 internagdes, em 14 pacientes ndo foi
realizado nenhum exame endoscépico (10 paci-
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entes por instabilidade hemodinamica, 01 ges-
tante estdvel hemodinamicamente e sem queda
hematimétrica, 01 paciente com intussuscep-
cdo ileo cecal por tumoracio, 01 paciente com
infeccdo confirmada e 01 suspeita por Sars-
Cov-2). Endoscopia Digestiva Alta (EDA) foi real-
izada em 231 das internagdes, sendo que em 28
casos ndo foi encontrado nenhum achado que
justificasse o quadro de hemorragia digestiva.
O diagnéstico endoscopico mais frequente foi
a doenca ulcerosa péptica (78/231 — 33,7% das
EDA), 46 (19.9%) diagndsticos endoscopicos de
ulcera gastrica. As varizes esofagicas e/ou gastri-
cas foram evidenciadas em 63 (27,3%) das EDA,
sendo na maioria dos casos de varizes esofdgicas.
Colonoscopia foi realizada em 48 internacdes
e a causa mais importante de sangramento foi
a diverticulose. A Tabela 3 mostra os diversos
achados endoscépicos.

As tlceras esofagicas e gastroduodenais encon-
tradas foram classificadas de acordo com a classifi-
cacdo de Forrest, com maior prevaléncia do achado
de Forrest III (sem sinal atual de sangramento),
correspondendo a 51,3% das tlceras.

Em relacdo ao tratamento medicamentoso, ini-
bidor de bomba de proténs foi utilizado em 84,9%
das internagdes, enquanto terlipressina e oct-
reotide foram usados em 15,1% e 1,6%, respecti-
vamente. Os tratamentos hemostaticos variaram
de acordo com o achado endoscépico, sendo que
para ulceras foi empregado clipe hemostatico e/
ou injegdo com solugao de adrenalina. Nas varizes
esofdgicas, os tratamentos utilizados foram
ligadura elastica ou escleroterapia com Ethamo-
lin; para varizes esofagogastricas GOV 1, ligadura
eldstica ou cianoacrilato; para varizes esof-
agogastricas GOV 2, angiectasias foram tratadas
endoscopicamente com escleroterapia com Eth-
amolin ou ligadura eldstica ou solugdo com adren-
alina; para Mallory Weiss,hemoclipe e/ou solugao
de adrenalina e para Dieulafoy clipe heméstatico.
Nenhum dos exames de colonoscopia com diver-
ticulose apresentava sangramento ativo, ndo sendo
assim realizado nenhum tratamento hemostético.
A Tabela 4 mostra a necessidade de transfusdo de

hemoconcentrados nesses pacientes.
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TABELA 3. Diagnésticos endoscdpicos de 251 internagdes por Hemorragia Digestiva na enfermaria de Gastroenterologia do Hospital Universitério

Cassiano Antonio Moraes, Espirito Santo, Brasil, comparando pacientes ndo infectados e infectados pelo SARS-COV 2

DIAGNOSTICO ENDOSCOPICO TOTAL (%) SEM COVID 19 COM COVID 19 VALORP
EDA 231 213 18 0.26
Doenga ulcerosa péptica 78 (37,4%) 76 (36,6%) 3(16,7%)

Ulcera gastrica 46 (19,9%) 44 (20,6%) 2 (11,1%)

Ulcera duodenal 29 (12,5%) 29 (13,6%) 0

Ulcera esofagica 3 3 0

Varizes esofdgicas e gastricas 63 (27,3%) 58 (27,2%) 5(27,7%) 0,88
Varizes esofagicas 53 49 4

GOV1 7 6 1

GOV2 2 2 0

1GV2 1 1 0

Mallory-Weiss 5(2,2%) 5 0 1,0
Neoplasia 13 (5,6%) 12 1 1,0
Esofagite, gastrite ou duodenite ou LAMGD 18 (7,8%) 16 2 0,65
Angiectasias 8 (3,5%)

Dieulafoy 4 (1,7%)

Gastropatia hipertensdo portal 3(1,3%)

Colonoscopia 48 45 3

Diverticulose coldnica 31 (64,6%) 29 (64,4%) 2 (66,6%) 0,55

Doenga Inflamatdéria Intestinal 4 (8,3%)
Neoplasia 1
Angiectasia colonica 1

Fonte: Os autores.

TABELA 4. Necessidades de hemotransfusdo em 251 internagdes por
Hemorragia Digestiva na enfermaria de Gastroenterologia do Hospital

Universitdrio Cassiano Antonio Moraes, Espirito Santo, Brasil

TRANSFUSAO DE HEMOCOMPONENTES N (%)

Hemicias 111 (44,2%)
Plaquetas 02 (0,8%)
Plasma Fresco Congelado 07 (2,8%)

Fonte: Os autores.

Em 22 internagdes houve ressangramento apods
propedéutica inicial, sendo que 03 pacientes apre-
sentaram dois ou mais ressangramentos, 02 deles
por sangramento varicoso e 01 por LAMGD. O
Escore de Rockall foi capaz de indicar o risco de
obito, considerando que pontuacdo maior que 5
ocorreu em 53 pacientes, com 15 6bitos e pontuacio
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menor que 2 ocorreu em 18 pacientes, sem nenhum
6bito (p=0,02), porém ndo foi capaz de prever res-
sangramento (p=0,14).

DISCUSSAO

Existem poucos estudos de hemorragia digestiva no
Brasil, destacam-se os estudos realizados no Rio de
Janeiro por Zaltaman e colaboradores® que analis-
aram pacientes admitidos no Hospital Universitario
Federal do Rio de Janeiro com HDA e em Sao Paulo,
no Hospital Universitario de Campinas por Aluizio®
e colaboradores que avaliaram a estratificacao de
risco do sangramento varicoso.

Nosso estudo mostrou maior prevaléncia de
pacientes do sexo masculino, com média de idade

v. 25 | supl. 2| 2023 | e42345 | p. 38-46



44

de 60,4 anos (pouco acima das relatadas) e como
principal manifestacdo a hematémese (59,8%).
Varidveis de forma de admissdo no servico e leito
de internacdo nao foram avaliadas nos outros estu-
dos e sdo importantes ferramentas nas politicas de
saide publica, considerando que servicos de atendi-
mento como SAMU possibilitam maior rapidez na
propedéutica e o tipo de leito de internacdo impacta
no custo. O tempo de internagdo médio geral foi de
9,3+12,27 dias, porém quando levado em consid-
eracdo infeccdo por Sars-CoV-2 o tempo de inter-
na¢do aumentou muito (23,5+15,64 dias), o que
pode ser justificado pela gravidade dos pacientes
infectados pelo virus, necessidade de maior tempo
de internagdo para tratamento das complicacgoes.

Os diagndsticos mais prevalentes na endosco-
pia digestiva alta foram: doenca ulcerosa péptica
(31,1%) e varizes esofagogastricas (25,1%), condiz-
ente com achados descritos por Kamboj e colabora-
dores’, porém menor prevaléncia do que descrito
por Weledji® (45% de ulceras ou erosdes pépticas)
e proximo ao descrito por Zaltaman® e colabora-
dores no Brasil (35,23% de DUP e 20% de origem
varicosa). Na colonoscopia o principal diagnéstico
foi diverticulose colonica, encontrada em 12,4% dos
pacientes submetidos ao exame endoscdpico baixo.

O tratamento empregado nas ulceras pépti-
cas baseia-se nos achados endoscopicos de acordo
com a caracterizagdo pela Classificagdo de Forrest’.
Aquelas Forrest Ia, Ib e Ila necessitam de trata-
mento endoscdpico em monoterapia mecénica com
clipe hemostaético ou terapia dupla, como injegao de
adrenalina e clipe hemostiético; nas tlceras classifi-
cadas como Forrest IIb o tratamento é baseado na
remocao ou nao do coagulo local enquanto Forrest
IIc e III ndo demandam tratamento endoscdpico.
No estudo, 51,3% das ulceras eram classificadas
como Forrest I11, o que justifica a baixa necessidade
de tratamento e a prevaléncia foi préxima ao encon-
trado em estudo realizado por Enestvedt e colab-
oradores com 2.401 pacientes (55%)".

O tratamento de escolha de varizes esofagi-
cas € a ligadura eldstica'!, empregada também em
varizes esofagogastricas tipo GOV1 e angiectasias
gastroduodenais, justificando a ampla utilizacao no
estudo, em 21,5% das internagdes.
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Em relagdo a hemotransfuséo, o alvo de hemo-
globina geral é 07 mg/dl e nos portadores de doenga
cardiovascular 08 mg/dL. Estudos mostraram que
ndo ha diferenca no desfecho final entre a decisio
clinica de hemotransfusio liberal e restritiva, em
relacdo a mortalidade no 28° dia (7% versus 5%),
ressangramento (9% versus 5%), reacao transfu-
sional (2% versus 1%) e eventos tromboembdlicos/
isquémicos (7% versus 4%)"2. Em 111 internagdes
(44,22%) foi necessério transfusdo de concentrado
de hemdcias.

A terapia medicamentosa indicada para san-
gramento varicosos, baseia-se no uso de drogas
vasoativas como como terlipressina e octreotide,
que promove acdo vasoconstritora esplancnica®®.
Neste estudo, o sangramento varicoso correspon-
deu a 63 internacoes (25,1%), porém o uso de dro-
gas vasoativas ocorreu em um total de 16,7% dos
pacientes. Essa diferenca ocorreu devido a indis-
ponibilidade de tais medicacdes durante o periodo
analisado. Assim, foram priorizados pacientes com
presenca de sangramento ativo ou presenca de
residuos hemdticos em camara géstrica durante o
exame endoscopico.

O ressangramento foi definido como exteri-
orizacdo de sangramento ou queda de hemoglo-
bina maior que 02 mg/dL apés terapia inicial. Nas
lesoes ulceradas, o risco de ressangramento varia
de acordo com a classificacdo de Forrest, sendo
de 90-100% para Forrest Ia e Ib, 50% para Ila, 30%
para IIb, 5 a 10% para Ilc e III® e nas varicosas esse
risco varia de 25 a 30%'". Das 22 internagdes em
que houve ressangramento, apenas em 3 casos o
sangramento inicial era de origem ulcerosa, com
lesdo inicial Forrest Ib, Ila e IIb, as duas primeiras
haviam sido submetidas a tratamento endoscépico
com terapia mecénica e adrenalina e 04 casos foram
ressangramentos varicosos.

As internacoes de pacientes com hemorragia
digestiva e infec¢do confirmada por COVID 19 nao
teve diferenca estatistica quanto ao sexo e idade,
porém apresentaram diferenca na causa do san-
gramento, que foi menor por ulcera péptica, e maior
no tempo de internagdo, no risco cardiovascular e
mortalidade. O tempo de internacido e mortalidade
desses pacientes foram mais de 2 vezes acima da
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média geral. Martin e colaboradores* avaliaram
pacientes admitidos em hospital dos Estados Uni-
dos com COVID-19 e que apresentaram hemorra-
gia digestiva e verificaram a média de idade de 68,7
anos, acima do encontrado no nosso estudo, porém
sendo observado maior prevaléncia do sexo mas-
culino (66%) e nivel de hemoglobina semelhante
(7,5mg/dL).

Mauro e colaboradores!'® avaliaram pacientes
internados por COVID-19 em hospitais no norte
da Itdlia que apresentaram HDA. Foram 4871
internagdes com 23 casos de HDA, desses 78%
eram homens, com idade média de 75 anos, a man-
ifestacdo mais comum foi melena (52%) e o achado
endoscopico prevalente foi a doenga ulcerosa pép-
tica (44%). Do total, 5 pacientes evoluiram com
6bito, todos por piora do quadro respiratério. Em
meta-andlise de Marasco e colaboradores'® foram
analisados 10 estudos de diferentes paises (Esta-
dos Unidos, Itdlia, Israel, China e Espanha) de
pacientes com HDA ou HDB com COVID-19 con-
firmado, totalizando 534 pacientes. Desses, 76,6%
apresentaram HDA e 22,7% HDB, com média de
idade 45,3 anos, prevaléncia do sexo masculino e
diagnostico mais frequente doenca péptica (dlcera
ou gastroduodenite) concluindo que pacientes
com COVID-10 tem risco de sangramento gastro-
intestinal de 2%. Porém, em ambos néo foi pos-
sivel confirmar causalidade do COVID com san-
gramento digestivo.

Os mecanismos aventados para sangramento na
vigéncia de infeccdo sdo coagulopatia induzida pela
inflamacao, lesdo direta do virus na mucosa gastro-
intestinal e consequéncias do tratamento sistémico,
como por corticosteroides'®. Prasoppokakorn
e colaboradores” também analisaram pacientes
internados com infeccdo por Sars-Cov-2 que apre-
sentaram sangramento digestivo e efetividade com
profilaxia com Inibidor de Bomba de Prétons (IBP).
De 6373 pacientes, 43 apresentaram HDA, desses
23 eram homens, 72,1% apresentavam multiplas
comorbidades, as principais manifestacdes foram
vomito em “borra de café” e melena e o principal
achado endoscopico foi tlcera gastroduodenal.
Além disso, o estudo sugere que o uso de IBP pro-
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filitico em pacientes internados reduz a gravidade
da HDA.

A mortalidade geral por hemorragia digestiva,
apesar do surgimento de novas terapias, chega até a
10%", porém em sangramento varicoso esse indice
pode chegar a mais de 20%°. No nosso estudo, dos
42 pacientes que faleceram, em 16 foi por san-
gramento varicoso, com uma taxa de mortalidade
de 25,4%. A taxa real poderia ter sido maior, pois em
9 casos que foram a ébito nao foi realizado exame
endoscopico, e desses, 6 eram sabidamente cirrdti-
cos. De acordo com andlises dos dados do estudo,
a presenca de cirrose hepdtica, cirrose hepatica
Child-Pugh C, alcoolismo e auséncia de risco car-
diovascular, tiveram relacdo com 6bito por choque
hipovolémico, com significancia estatistica.

CONCLUSAO

Em 95 dias sendo responsdvel pelo atendimento
de urgéncia em hemorragia digestiva no Espirito
Santo, o HUCAM realizou 251 internacgdes, com
mortalidade de 16,7%. Os pacientes infectados com
COVID 19 tiveram maior morbidade, demonstrada
pelo maior no tempo de interna¢do e também maior
mortalidade. Ao se observar o tempo necessario de
internacdo de todos os pacientes, as propedéuticas
necessdrias, incluindo procedimentos endoscépi-
cos, medicacoes e transfusdes de hemoderivados,
percebe-se a necessidade de investimento no trat-
amento da hemorragia digestiva, porém isso se tra-
duz em diminui¢do da mortalidade, que tem caido
nas tltimas décadas, devido a instituicdo de proto-
colos especificos.
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Relato de caso

RESUMO

Introdugao: O paciente portador de um abdémen agudo é um dos maiores desafios diagndsticos em
servigos de emergéncia tanto no que tange ao grau de suspei¢ao quanto a urgéncia em seu tratamento,
com uma estimativa de 7-10% dos atendimentos anuais em pronto atendimentos. Dentre as mais
diversas causas, didaticamente podemos dividir segundo 4 grandes dreas, inflamatdrias, obstrutivas,
isquémicas, infecciosas, ou, um misto delas, dificultando sua pesquisa. Relato do caso: Este relato de
caso tem como finalidade trazer a luz os diagndsticos diferenciais para abdémen agudo inflamatério/
obstrutivo, a diverticulite aguda, morbidade frequente em pacientes acima dos 50 anos, e, que pode
esconder uma neoplasia colorretal subjacente. Na andlise do caso sdo discutidos fatores de risco, a
fisiopatologia, o diagnéstico, a classificacdo e o tratamento que sdo cada vez mais bem definidos e que,
na suspeic¢io, auxiliam no manejo precoce e desfecho favoravel.

Palavras-chave: Diverticulite; doenga diverticular do célon; abdomen agudo; obstrugéo intestinal.

ABSTRACT

Introduction: The patient with an acute abdomen is one of the biggest diagnostic challenges in emer-
gency services, both in terms of the degree of suspicion and the urgency of their treatment, with
an estimate of 7-10% of annual visits to emergency departments. Among the most diverse causes,
didactically we can divide according to 4 major areas, inflammatory, obstructive, ischemic, infec-
tious, or a mix of them, making research difficult. Case report: This case report aims to shed light on
the differential diagnoses for acute inflammatory/obstructive abdomen, acute diverticulitis, frequent
morbidity in patients over 50 years of age, and which may hide an underlying colorectal neoplasia. In
the case analysis, risk factors, pathophysiology, diagnosis, classification and treatment are discussed,
which are increasingly well defined and which, in case of suspicion, help in early management and
favorable outcome.

Keywords: Diverticulitis; diverticular disease of the colon; acute abdomen; intestinal obstruction.
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INTRODUGAO

O paciente portador de um abdomen agudo é um
dos maiores desafios diagnésticos em servigos de
emergéncia tanto no que tange ao grau de sus-
peicdo quanto a urgéncia em seu tratamento, com
uma estimativa de 7-10% dos atendimentos anuais
em pronto atendimentos. Dentre as mais diversas
causas, didaticamente podemos dividir segundo
quatro grandes areas, inflamatdrias, obstrutivas,
isquémicas, infecciosas, ou, um misto delas, difi-
cultando sua pesquisa'. Este relato de caso tem
como finalidade trazer a luz os diagnésticos difer-
enciais para abdémen agudo inflamatdrio/obstru-
tivo, a diverticulite aguda, morbidade frequente em
pacientes acima dos 50 anos?, e, que pode esconder
uma neoplasia colorretal subjacente. Na analise do
caso sao discutidos fatores de risco, a fisiopatologia,
o diagnostico, a classificagdo e o tratamento que sao
cada vez mais bem definidos e que, na suspeicéo,
auxiliam no manejo precoce e desfecho favoravel.

RELATO DE CASO

Paciente L.G.S. feminina, 73 anos, portadora de
diabetes mellito tipo-2 e hipertensdo arterial, foi
admitida em pronto socorro (PS) com dor abdom-
inal difusa associada a constipac¢do ha 10 dias, pre-
cedida de diarreia pastosa com muco e raias de

sangue, nauseas e vomitos, sem febre, perda pon-
deral ou outros sintomas constitucionais. Previa-
mente ao aparecimento do quadro refere ingesta
em grande quantidade de jabuticaba. Procurou por
atendimento em pronto atendimento, onde foram
realizadas medidas laxativas, sem sucesso na res-
olucio, permanecendo com quadro de dor abdom-
inal, queda do estado geral e sintomas de abdomen
agudo obstrutivo.

A admissio no PS, apresentava estado geral reg-
ular, desidratada, taquicdrdica, abdoémen disten-
dido, hipertimpanico, doloroso a palpag¢io no hipo-
gastro e fossa iliaca esquerda, ruidos hidroaéreos
reduzidos e, sem sinais de peritonite. Toque retal
sem lesoes palpéveis, ampola retal vazia e sem fezes
ou sangramento em dedo de luva. No hemograma
mostrava: Hemoglobina 10,3 g/dL e, 13370 leucéci-
tos sem desvio. No sangue apresentava — sédio 131
mmol/L, potdssio 3.lmmol/L, PCR 220, pH 7,29,
Bicarbonato 16 mmol/L, lactato 2,2, creatinina
0,8mg/dL, CEA 1,7. As radiografias de abdomen
agudo (Postero-Anterior e Ortostase) mostravam
distensdo gasosa no intestino delgado e coldns,
sem pneumoperitonio. A tomografia de abdomen
mostrava espessamento de parede e estreitamento
luminal no célon descendente, grande distensao
a montante em todo colon, associado a diversas
imagens ovalares ocupando todo célon transverso e

descendente, presenca provavel de carogos de jabu-
ticaba (Figura 1).

FIGURA 1. Tomografia do célon esquerdo e retossigméide em destaque: seta destacando o importante estreitamento luminal do c6lon esquerdo. Fonte:

Os autores.
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Devido ao quadro obstrutivo foi realizada colec-
tomia esquerda oncoldgica durante intraoperatério:
espessamento no cdlon descendente, sem evidén-
cias de perfuracoes, colecoes ou lesdo transmural,
associado a processo desmoplasico com aderén-
cias firmes entre bexiga- célon- parede abdominal
(Figura 2). Optou-se por anastomose célon retal
manual em dois planos®>. A paciente manteve-se
estavel durante o ato cirargico, apresentando mar-
gens seguras, com bom aspecto para anastomose
primdria. Sem evidéncias de lesdes hepaticas, out-
ros segmentos colonicos ou implantes peritoneais.
A paciente evoluiu bem, aceitando dieta e com
anastomose pérvia para flatos e fezes, tendo alta no
5° dia pds-operatorio.

No segmento ambulatorial, o resultado do laudo
histopatolégico indicou presenca de diverticulite
com acentuada inflamacdo transmural, edema e
congestdo vascular, tendo oito linfonodos com
estado reativo simples.

DISCUSSAO

A doenca diverticular dos célons estd presente em
cerca de 45% da populacdo acima dos 50 anos de
idade, com prevaléncia no sexo feminino apds essa
idade?, podendo chegar a 80% apos os 80 anos. Ela
¢ definida como uma protusdo sacular da mucosa
através da parede muscular do célon, em dreas de
maior fragilidade parietal, onde os vasos sanguineos

Brito et al.

podem penetrar. Sio conhecidos como pseudodi-
verticulos pelo fato de conterem apenas mucosa e
submucosa recobertas por serosa®.

A presenca de diverticulos no célon é chamada
de diverticulose, grande parte assintomatica (75%)
sendo mais comum no célon esquerdo na transicio
para o sigmoéide (95%), justamente pelo fato dos vasos
retos ao penetrarem ao longo da circunferéncia dos
cblons deixarem esses locais mais frageis, associado
ao menor calibre nesse segmento, sendo exposto a
maiores pressdes. Dentre os fatores que podem levar
ao seu surgimento temos® idade avangada, sexo fem-
inino (apds os 50 anos), constipacdo cronica, baixa
ingesta de fibras, tabagismo, etilismo, elevado con-
sumo de carnes vermelhas, obesidade.

O processo de erosido da parede diverticular,
inflamacédo, necrose do segmento com micro ou
macro perfuracio é chamado de diverticulite®.
Esse quadro é caracterizado por dor abdominal
recorrente, predominantemente em quadrante
esquerdo- fossa iliaca esquerda, nauseas, vomitos,
constipacdo e/ou diarreia, febre, prostragdo, massa
palpavel e em casos mais graves, sepse e sinais de
peritonite franca®.

Dentre os

diagnédsticos diferenciais para

abdomen agudo inflamatério, perfurativo ou
obstrutivo nos pacientes idosos podemos encontrar
colite ou enterite da doenca inflamatéria intesti-
nal, doenca de chron, neoplasia colorretal, colite
isquémica, apendicite epiploica, e nas mulheres,

afecgdes ginecoldgicas*®.

FIGURA 2. Pega cirurgica apds colectomia esquerda — espessamento da parede do célon descendente, com estreitamento da luz intestinal, assemelhando-se

a um processo neopldsico local. Fonte: Os autores.
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Associado ao quadro clinico e exame fisico
minucioso, a tomografia de abdoémen total com
contraste endovenoso é o exame de escolha para
confirmar o diagndstico e realizar a classificagdo da
diverticulite em ndo complicada e complicada (clas-
sificacdo de Hinchey)*®.

O tratamento serd realizado de acordo com a
classificacdo do quadro clinico, nos casos leves, sem
complicagoes (Hinchey I e II), tratamento ambula-
torial com mudanga dietética (jejum ou dieta liq-
uida pobre em residuos), analgesia, antibioticotera-
pia oral e reavaliacio em 48-72 horas podem ser
suficientes. Ja nos processos inflamatdrios nos quais
nao houve melhora com tratamento conservador ou
que evoluiram com complica¢des (Hinchey III ou
IV) como abscessos volumosos (>4 cm), obstrucoes
intestinais, hemorragias, perfuragdes e/ou fistulas
abdominais, o tratamento hospitalar é mandatorio,
compreendendo jejum, via alimentar alternativa,
antibioticoterapia endovenosa, drenagem guiada
por tomografia ou cirurgias por videolaparoscopia
ou laparotomia, necessitando linhas de tratamento
especificadas e individualizadas?.

CONCLUSAO

O caso apresentado traz uma complicacdo menos
frequente nos processos de diverticulite aguda, a
obstrucéo intestinal (menos de 10% na literatura),
tendo elevado a suspeita da equipe assistente para
uma possivel causa neopldsica: paciente idosa com
quadro agudo obstrutivo, dor abdominal recor-
rente e sangramento retal, com exames de imagem
apresentando espessamento de parede intestinal e
afilamento de sua luz - (adenocarcinoma de célon
esquerdo/ transicdo retossigmoide)>°. Este quadro
também pode vir acompanhado de febre, pros-
tracdo, dor abdominal, leucocitose e provas de ativ-
idade inflamatéria elevadas.

Apds o quadro agudo é consenso na literatura
que os pacientes com diverticulite aguda sejam
posteriormente submetidos a colonoscopia de
intervalo, principalmente nos casos de diverticulite
complicada, devido ao maior risco (5-7,5%) de neo-
plasia colorretal subjacente*®, devendo ser realizada
6-8 semanas apds sua resolugéo.
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RESUMO

Introducdo: A disseccdo esponténea de artéria corondria (DEAC) é uma causa rara e néo ateroscle-
rética de sindrome coronariana aguda, infarto do miocérdio e morte stbita, atingindo tipicamente
mulheres jovens e sem fatores de risco tradicionais para doengas cardiovasculares. Os fatores de risco
diferem da doenga aterosclerética, estando associada com sexo feminino, gravidez e estresse fisico e
emocional e arteriopatias sistémicas concomitantes, particularmente displasia fibromuscular. Obje-
tivos: Mostrar etiologia rara de infarto agudo do miocardio, causado por dissec¢do espontanea de
artéria corondria em paciente sem fatores de risco para doenc¢a coronariana. Além disso, ressaltar a
importancia do diagnoéstico diferencial e precoce, bem como discutir o tratamento e desfechos asso-
ciados. Métodos: estudo observacional descritivo cujos dados foram obtidos dos prontudrios médi-
cos. A pesquisa foi realizada no Hospital Universitdrio Cassiano Anténio Moras. Resultados: Rela-
ta-se o caso de paciente jovem e sem fatores de risco, internada por DEAC de Artéria Descendente
Anterior. Paciente recebeu tratamento conservador e encontra-se assintomatica e sem recorréncia
da doenca segmento ap6s 32 meses do evento primério. Conclusdao: A DEAC é uma entidade clinica
subdiagnosticada tanto pelo baixo indice de suspeita quanto da falta de familiaridade com suas as
variantes angiograficas. O diagndstico precoce e adequado é essencial devido ao potencial de morte
subita cardiaca e aumento do risco de eventos cardiacos futuros, incluindo disseccdo recorrente.

Palavras-chave: Disseccdo espontinea de artéria corondria; Sindrome corondria aguda; Infarto
agudo do miocérdio.

ABSTRACT

Introduction: Spontaneous coronary artery dissection (SCAD) is a rare and non-atherosclerotic
cause of acute coronary syndrome, myocardial infarction, and sudden death, typically affecting
young women without traditional risk factors for cardiovascular disease. Risk factors differ from
atherosclerotic disease, being associated with female sex, pregnancy, physical and emotional stress,
and concomitant systemic arteriopathies, particularly fibromuscular dysplasia. Objectives: To
demonstrate a rare etiology of acute myocardial infarction caused by spontaneous coronary artery
dissection in a patient without risk factors for coronary artery disease. Additionally, to highlight the
importance of early and differential diagnosis, as well as discuss treatment and associated outcomes.
Methods: A descriptive observational study whose data were obtained from medical records. The
research was conducted at Cassiano Antonio Moraes University Hospital. Results: We report the
case of a young patient without risk factors, admitted for SCAD of the anterior descending artery. The
patient received conservative treatment and is asymptomatic without recurrence of the segmental
disease 32 months after the primary event. Conclusion: SCAD is a clinical entity underdiagnosed
both due to the low index of suspicion and the lack of familiarity with its angiographic variants. Early
and adequate diagnosis is essential due to the potential for sudden cardiac death and increased risk of
future cardiac events, including recurrent dissection.

Keywords: Spontaneous coronary artery dissection; Acute coronary syndrome; Myocardial infarction.
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INTRODUGAO

A disseccdo espontanea da artéria corondria
(DEAC) é uma causa subdiagnosticada e poten-
cialmente grave de sindrome coronariana aguda
(SCA), particularmente entre mulheres jovens
e individuos com poucos fatores de risco atero-
sclerdticos convencionais.! Embora tenha sido
descrita pela primeira vez hd quase um século,
ainda é uma condicdo pouco compreendida e para
a qual, apesar de um risco significativo de recor-
réncia, nao ha terapia especifica modificadora da
doenca.? Estima-se que a DEAC seja causa de 1% a
4% dos casos de SCA, chegando a 35% das causas
de infartos do miocdrdio em mulheres abaixo dos
50 anos de idade.!

RELATO DE CASO

Trata-se de um paciente feminina, 47 anos, branca,
sem comorbidades prévias ou uso de medicacoes,

Falqueto e Gomes

que procurou o servico de emergéncia queixando-se
de dor toricica em aperto iniciada ha 2 horas, que
irradiava para o membro superior esquerdo, sem
fatores de melhora ou piora. Eletrocardiograma da
admissdo apresentou inversdo de onda T de V3-V5
(Figura 1).

Troponina [ ultrassensivel positiva e em ascensio
(primeira dosagem 0,42 ng/ml e segunda dosagem
ap6s 3 horas 4,99 ng/ml - valor de referéncia 0,3 ng/
ml). Recebeu 300mg de AAS e analgesia, com alivio
da dor. Submetida a cineangiocoronariografia que
identificou lesdo uniarterial em Artéria Descen-
dente Anterior com estenose de 95% em terco
médio e aspecto sugestivo de disseccdo espontanea,
fluxo distal TIMI III (Figura 2).

A ecocardiografia evidenciou hipocinesia do
segmento basal da parede inferior do ventriculo
esquerdo, com fungdo ventricular preservada.
Assim, optou-se por tratamento conservador e a
paciente permaneceu internada com anticoagu-
lacdo com enoxaparina 1mg/kg a cada 12h. Apds
uma semana, a paciente foi submetida a cinean-
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FIGURA 1. Eletrocardiograma de 12 derivages demonstrando inversao de onda T em parede anterior. Fonte: Os autores.
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FIGURA 3. Cineangiocoronariografia ap6s 7 dias do evento agudo. Fonte: Os autores.

giocoronariografia de que demonstrou afilamento
arterial difuso a partir do terco médio, porém com
melhora do aspecto de suboclusio, fluxo TIMI III
(Figura 3).

Foi mantido tratamento clinico conservador e a
paciente recebeu alta com prescri¢ido de Metoprolol
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50mg ao dia, Clopidogrel 75mg ao dia, Sinvastatina
20mg ao dia e AAS 100mg ao dia.

No seguimento ambulatorial, paciente retornou
em consulta ap6s dois anos, permanecendo assin-
tomdtica com o tratamento medicamentoso, sem
novos eventos cardiovasculares.

v. 25 | supl. 2 | 2023 | 40999 | p. 53-60



56

DISCUSSAO

A DEAC ocorre quando ha a separagdo das cama-
das da artéria corondria de forma ndo iatrogénica e
ndo traumatica, levando a formacéo de falso ltumen
dentro da parede da artéria corondria que pode
comprometer o fluxo coronariano por compressao
externa do limen verdadeiro.

A verdadeira prevaléncia da DEAC permanece
incerta, pois ainda é uma condi¢do subdiagnosti-
cadal, contudo cada vez mais casos tém sido iden-
tificados em virtude do maior acesso a angiografia
corondria aos avangos tecnoldgicos na area da ima-
giologia.! Estima-se atualmente que a DEAC seja a
causa basica de até 4% das sindromes coronarianas
agudas (SCA) e causa de SCA em até 35% dos infar-
tos do miocardio em mulheres abaixo dos 50 anos
de idade."* Apesar desses avancos, a literatura mos-
tra que em mais de 70% das vezes, o diagnédstico é
feito por meio de necrépsia.?

A DEAC é mais prevalente no sexo feminino e
nio difere estatisticamente entre diferentes racas e
etnias.” Estd associada a fatores de risco diferentes
da doenca aterosclerdtica, entre eles sexo feminino,
gravidez, uso de anticoncepcionais, periodo peri-
parto, doengas do colageno, vasculopatias genéticas,
uso de anabolizantes e corticosteroides, estresse
fisico e emocional e arteriopatias sistémicas con-
comitantes, particularmente displasia fibromuscu-
lar.®® A paciente do caso relatado apresentava ape-
nas sexo feminino como fator de risco conhecido.

Fisiopatologia e classificacao

A fisiopatologia da DEAC ainda nao esta comple-
tamente esclarecida. Sabe-se que a dissecgdo pode
ocorrer dentro ou entre qualquer uma das trés
camadas (intima, média ou adventicia) da parede da
artéria corondria, levando a formacdo de um hema-
toma intramural que pode comprimir o verdadeiro
limen em varios graus, causando isquemia miocar-
dica e infarto.*

Uma teoria propde que o evento patoldgico
primario é o desenvolvimento de uma ruptura na
parede da intima que permite a entrada de sangue
do limen verdadeiro e gera um falso limen, outra
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teoria propoe que o evento primario é uma hem-
orragia espontdnea decorrente dos vasa vasorum
dentro da parede do vaso.*’

A classificagdo da DEAC ¢é baseada na local-
izacdo anatdémica da dissecgéo, com trés tipos prin-
cipais descritos na literatura: O tipo 1 se mostra na
angiografia com multiplos limens radioltcidos,
tipo 2 mostra um estreitamento difuso longo (nor-
malmente >20 a 30 mm) e suave que varia em grav-
idade e o tipo 3 tem estenose focal ou tubular que
imita a aterosclerose , geralmente exigindo com-
plementacdo com outros exames de imagem intra-
corondria para provar a presenca de hematoma
intramural ou duplo limen.'> ! No caso relatado,
a DEAC se apresentou como estreitamento difuso,
mantendo bom fluxo distal.

Apresentacao clinica

O diagnéstico da DEAC é desafiador, pois os sinto-
mas podem ser semelhantes aos de outras causas
de SCA, sendo a principal diferenca o fenétipo do
paciente.” Pacientes com DEAC estdo susceptiveis a
diagnésticos alternativos e a receber alta apds aval-
iacdo nos servicos de emergéncia devido sua idade
relativamente jovem e auséncia de fatores de risco
ateroscleréticos.2

Os sintomas apresentados sdo semelhantes a
SCA aterosclerdtica, sendo a dor tordcica a mais
prevalente, podendo estar associada a dispneia,
diaforese, nduseas e vomitos, com irradiacio para
membros superiores e pesco¢o. Porém também
podem se apresentar com arritmias ventriculares
ou morte subita cardiaca.*”!*!3

Diagnostico

O diagnéstico precoce da DEAC é importante para
a instituicdo de tratamento adequado e melhora do
prognostico.!

A maioria absoluta dos pacientes com DEAC
apresentam sindrome coronariana aguda e elevacao
das enzimas cardiacas.”® A literatura mostra que
26% a 87% dos pacientes com DEAC apresentaram
supradesnivelamento do segmento ST e 13% a 69%

RBPS



Dissecc¢do espontanea de artéria corondria: relato de caso

apresentam ECG sem supradesnivelamento do seg-
mento ST.M**

A angiografia corondria é o método diagndstico
padrdo-ouro para a identificacio da disseccdo,
porém tem limitagdes porque ndo gera imagens da
parede arterial e muitos médicos nio estdo famil-
iarizados com variantes angiograficas nao patog-
nomonicas de DEAC.* As caracteristicas angiografi-
cas relatadas em associacdo com DEAC incluem:
Corondrias tortuosas, predilecao por segmentos
corondrios mais distais (diferentemente da doenca
aterosclerética), envolvimento predominante da
artéria coronaria descendente anterior e seus ramos,
auséncia ou incidéncia reduzida de aterosclerose
coexistente - as corondrias ndo afetadas geralmente
sdo normais ou quase normais, associagéo de locais
de dissec¢do com ponte miocdrdica.?

Quando o diagnéstico angiografico de DEAC
for incerto, outros métodos dedicados de imagem
intracorondria, incluindo ultrassonografia intra-
vascular (IVUS) e tomografia de coeréncia dptica
(OCT), podem fornecem visualizagdo detalhada da
parede arterial.»> A OCT é uma técnica de imagem
de alta resolucdo que permite visualizar a estrutura
da parede arterial e o falso lumen, permitindo des-
cartar o diagndstico em pacientes com imagens que
mimetizam DEAC, além de fornecer informacgoes
sobre as caracteristicas morfologicas da lesdo,
como laceracdo de entrada, retalho intimomedial,
morfologia de duplo limen, hematoma intramu-
ral e trombo associado.>'* Enquanto as imagens de
OCT no DEAC sdo caracteristicas, as imagens do
IVUS requerem um exame mais minucioso para
discriminar entre placa rompida e DEAC, dada a
menor resolucao espacial do IVUS.>"

A ressonancia magnética cardiaca (RMC) pode
auxiliar o diagnostico mostrando realce tardio do
gadolinio em um territério correspondente a uma
suspeita de disseccdo, assim como pode sugerir um
diagnéstico alternativo (por exemplo, miocardite),
porém uma RMC normal néo exclui DEAC.*

Nao ha consenso quanto a repeticdo da imagem
apdés DEAC, independentemente das estratégias de
revasculariza¢do.’® Devido ao risco de dissecgoes
iatrogénicas, a repeticio da angiografia corondria
deve ser realizada apenas quando os beneficios

RBPS

57

superarem oS riscos, como em pacientes com sin-
tomas recorrentes, testes funcionais anormais, para
avaliar a cura angiografica, ou quando a anatomia
é de alto risco (por exemplo, dissec¢do de tronco
de corondria esquerda, proximal ou multiarterial).!

Tratamento

O manejo agudo e de longo prazo da DEAC per-
manece controverso, pois nao existem estudos con-
trolados randomizados comparando as diferentes
estratégias de tratamento.* Os beta-bloqueadores
podem ser benéficos na reducdo do estresse da
parede arterial coronariana e o uso de nitroglicer-
ina pode ser util para aliviar os sintomas isquémicos
do vasoespasmo durante a apresentacdo aguda de
DEAC, mas ndo sdo usados rotineiramente a longo
prazo.*'® O tratamento conservador é preferivel
a revascularizacdo em pacientes com fluxo distal
mantido na corondria culpada e sem isquemia em
curso, porque a intervengdo corondria percutanea
(ICP) no momento do DEAC estd associada a menor
sucesso técnico e maior complicagdes. *1° Dev-
ido a presenca de uma parede coronaria rompida
e fridvel, hd aumento do risco de a dilatacdo com
baldo e a colocacio de stent estenderem a disseccdo
da intima ou propagar o hematoma, causando piora
da obstrugdo do vaso, além do risco de fios-guia
corondrios entrarem no limen falso e obstruir o
ldmen verdadeiro.” Além disso, a maioria das lesoes
cicatriza espontaneamente.? +!%1

A revascularizagao, por ICP ou cirurgia de revas-
cularizacio miocdrdica (CRM), deve ser consid-
erada em pacientes de alto risco com isquemia con-
tinua, disseccdo do tronco de corondria esquerda
ou instabilidade hemodindmica.’*'® A CRM pode
ser indicada ap6s falha técnica da tentativa de ICP,
em pacientes que ndo tem anatomia adequada para
ICP, em casos de disseccdo extensa ou recorrente
ou quando hd o risco de ruptura ou perfuracio da
parede arterial durante ICP.>!+1¢

Pacientes em tratamento conservador devem ser
monitorados durante internagdo por pelo menos
3-5 dias, pois hd um pequeno risco (5% a 10%) de
extensdo da dissec¢do ou nova DEAC recorrente.!?
Se ocorrer piora clinica apesar do tratamento con-
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servador (piora dos sintomas junto com evidéncia
de isquemia por eletrocardiografia ou arritmia sig-
nificativa), deve ser realizada nova angiografia e
avaliada revascularizagdo de emergéncia.""’

Apesar de relatos de casos isolados mostrarem
sucesso com trombdlise, também hd relatos de
extensdo da disseccdo e até mesmo ruptura coro-
ndria levando a tamponamento cardiaco apds tera-
pia trombolitica.’®'® A trombdlise é, portanto, con-
traindicada para o manejo agudo da DEAC.>*

O uso de heparina pode fornecer beneficios ao
reduzir a carga de trombos, mas hd preocupagoes
em relacdo a acentuagdo do risco de sangramento
no hematoma intramural ou extensdo da dis-
seccdo.! Portanto, na auséncia de outras indicagoes
para anticoagulacdo sistémica, deve-se descon-
tinuar a anticoagulacdo uma vez que a DEAC seja
diagnosticada.*®

Em mulheres admitidas por infarto agudo do
miocardio, a presenca de DEAC parece ser um
preditor independente de aumento da mortalidade
intra-hospitalar.*® Além do tratamento agudo, os
pacientes com DEAC também precisam de trat-
amento a longo prazo para prevenir a recorréncia
da disseccédo e eventos cardiovasculares adversos.’
Pacientes com DEAC submetidos a revascular-
izacdo corondria devem receber a terapia anti-
plaquetaria padrdo apds ICP.* Faltam evidéncias
claras que apoiem o uso de terapia antiplaquetaria
dupla em pacientes com DEAC que ndo passam
por interveng¢do corondria.! Com base nas evidén-
cias para aspirina em SCA e prevencdo secunddria,
parece razoavel manter aspirina no tratamento.
Clopidogrel para tratamento agudo de pacientes
com DEAC néo tratados com stents é de beneficio
incerto e muitos médicos evitam seu uso devido ao
aumento do risco de sangramento e falta de evidén-
cia de beneficio."!° A paciente acima relata recebeu
alta com dupla antiagregacdo plaquetiria e néo
teve recorréncia da disseccao no seguimento de 30
meses. Também nao ocorreu sangramento relacio-
nado a medicagdo neste periodo.

Os beta-bloqueadores e Inibidores da Enzima
Conversora da Angiotensina/Bloqueadores do
Receptor de Angiotensina II (IECA/BRA) devem
ser considerados em pacientes com DEAC que apre-
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sentam disfuncdo VE ou arritmias e para o controle
da hipertensio.>'"*? O efeito benéfico dos betablo-
queadores na reducdo do estresse de cisalhamento
das paredes das artérias corondrias estd associado
a um menor risco de recorréncia, especialmente
em pacientes com comprometimento significa-
tivo da funcdo sistélica do ventriculo esquerdo.'®!!
A terapia com estatina, portanto, ndo é recomen-
dada rotineiramente apés DEAC, mas é reservada
para pacientes que atendem as indicacdes baseadas
em diretrizes para prevencdo primadria da atero-
sclerose e para o manejo de pacientes com doenca
aterosclerdtica concomitante estabelecida ou dia-
betes mellitus.*>

Para evitar recorréncia da doenga, os pacientes
sdo aconselhados a evitar levantar pesos maiores
do que 9 quilos e a ter uma frequéncia cardiaca
e pressdo arterial controladas, pois aumento na
pressdo toracoabdominal do tipo Valsalva ou que
aumentem as catecolaminas podem aumentar o
estresse de cisalhamento cardiocirculatério e des-
encadear DEAC, especialmente em pacientes com
arteriopatias predisponentes subjacentes.>°

O prognéstico de curto e longo prazo e os riscos
de recorréncia do DEAC sdo altamente relevantes
e preocupantes, com estudos relatando taxas de
recorréncia de 10% nos primeiros 30 dias e de
27% em cinco anos.”*** Eventos cardiacos adver-
sos maiores foram estimados em até 30% em 4 a
10 anos de acompanhamento em diferentes séries.
Estes eventos incluem infarto do miocardio recor-
rente, DEAC recorrente, revascularizacio impre-
vista, insuficiéncia cardiaca congestiva, acidente
vascular cerebral e morte.!

CONCLUSAO

A disseccdo espontanea da artéria corondria é uma
condicédo clinica subdiagnosticada, mas grave, que
pode levar ao infarto do miocdrdio e morte subita.
Embora a sua etiologia exata ainda ndo esteja com-
pletamente compreendida, observa-se relacio com
fatores hormonais, doencas do tecido conjuntivo
e estresse fisico e emocional. A abordagem con-
servadora é a mais indicada nos casos de DEAC,
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porém casos graves ou refratarios podem necessitar
de revascularizagdao. O acompanhamento a longo
prazo é essencial para a deteccdo de complicagdes
tardias e a prevencio de recorréncias. E importante
destacar a necessidade de mais pesquisas para a
compreensdo desta patologia, a fim de melhorar a
qualidade de vida dos pacientes afetados e reduzir
sua morbimortalidade.
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RESUMO

Introducdo: Ascite pancredtica decorre da ruptura de ducto ou pseudocisto pancredtico. Pancreatite cronica
¢ a causa mais comum, podendo ocorrer em até 4% dos casos e se conduz conservadoramente, reservando os
tratamentos endoscépicos e cirirgicos para casos refratdrios. Apresentacao de caso: Paciente masculino, 54
anos, tabagista, etilista, com dor abdominal recorrente, posteriormente histéria de trauma abdominal com
piora da dor em andar superior do abdome, irradiagdo para dorso e ascite de grande volume. Exames labo-
ratoriais séricos com aumento de provas inflamatérias, amilase 1.278 U/l e lipase 915 U/I. Liquido ascitico:
amilase 14.403 U/]. Exames de imagem confirmaram pancreatite cronica e pseudocisto comunicando-se com
trajeto fistuloso que drenava em volumosa ascite. Conduzido inicialmente em suporte nutricional enteral com
dieta oligomérica e correcdo de disturbios hidroeletroliticos. Apés 15 dias mantinha ascite, sendo consider-
ado faléncia do tratamento clinico e necessario passagem de prétese pancredtica por colangiopancreatografia
retrégrada endoscépica e resolugdao do quadro. Conclusdo: Ascite pancredtica é uma complicagdo rara da
pancreatite cronica com alta morbidade e mortalidade. O diagnéstico depende de suspeigdo em caso de dor
abdominal que antecede o quadro de ascite, que se confirma com a dosagem de amilase no liquido ascitico,
mostrando resultado acima do valor sérico ou acima de 1000 U/l. Tratamento clinico constitui em nutri¢ao
enteral com dieta oligomérica, caso ndo ocorra resolugédo completa da ascite, indica-se tratamento endoscépico
com passagem de prétese pancredtica, ou tratamento cirurgico. O acompanhamento multidisciplinar com
clinicos, endoscopistas, radiologistas e cirurgioes é fundamental para evitar desfechos desfavoraveis.

Palavras chave: Ascite pancredtica; Pancreatite cronica; Fistula pancredtica; Pseudocisto pancredtico.

ABSTRACT

Introduction: Pancreatic ascites results from duct rupture or pancreatic pseudocyst. Chronic pancreatitis is
the most common cause, occurring in up to 4% of cases and is managed conservatively, reserving endoscopic
and surgical treatments for refractory cases. Case presentation: Male patient, 54 years old, smoker, alcoholic,
with recurrent abdominal pain, later history of abdominal trauma with worsening pain in the upper abdomen,
irradiation to the back and large volume ascites. Serum laboratory tests with increased inflammatory tests,
amylase 1.278 U/l and lipase 915 U/I. Ascitic fluid: amylase 14.403 U/l. Imaging exams confirmed chronic pan-
creatitis and a pseudocyst communicating with a fistulous tract that drained into voluminous ascites. Initially
conducted on enteral nutritional support with an oligomeric diet and correction of hydroelectrolytic disor-
ders, after 15 days he maintained ascites, which was considered a failure of clinical treatment and required
passage of a pancreatic prosthesis by endoscopic retrograde cholangiopancretography and resolution of the
condition. Conclusion: Pancreatic ascites is a rare complication of chronic pancreatitis with high morbidity
and mortality. The diagnosis depends on suspicion in case of abdominal pain that precedes ascites, which is
confirmed with the measurement of amylase in the ascitic fluid, showing a result above the serum value or
above 1000 U/I. Clinical treatment consists of enteral nutrition with an oligomeric diet, if there is no complete
resolution of ascites, endoscopic treatment with passage of a pancreatic prosthesis or surgical treatment is
indicated. Multidisciplinary follow-up with clinicians, endoscopists, radiologists and surgeons are essential
to avoid unfavorable outcomes.

Keywords: Pancreatic ascites; Chronic pancreatitis; Pancreatic fistula; Pancreatic pseudocyst.
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INTRODUGAO

A pancreatite crénica é causada por inflamacao
progressiva e fibrose do parénquima pancreatico,
e tem como causa mais comum o alcoolismo, com
maior risco ao associar-se ao tabagismo'. Suas prin-
cipais manifestacoes sdao dor abdominal, emagreci-
mento, esteatorréia, diabetes e, menos comumente,
pseudocistos e derrames cavitdrios?.

Ascite é o acimulo de liquido livre na cavi-
dade peritoneal e na maioria das vezes decorre de
infecgoes como tuberculose, neoplasias abdominais
ou cirrose®. A ascite pancredtica é causada pela lesdo
no ducto pancredtico com consequente vazamento
de sua secrecdo para a cavidade peritoneal, o que
ocorre em apenas 1% dos casos. Essa complicagao
¢ mais prevalente em homens (2:1), especialmente
entre os 40 e 50 anos, e tem como principal causa a
pancreatite cronica (83%), mas também pode estar
presente em episodios de pancreatite aguda (8,6%)
ou trauma abdominal (3,6%)**. O diagndstico é feito
através da andlise do liquido ascitico que costuma
apresentar GASA < 1,1, amilase maior que 1000 U/1
e proteina total maior que 3g/dI*°.

Inicialmente o manejo é conservador com
suporte nutricional, dieta oligomérica via sonda
nasoentérica (SNE) e correcio de fluidos e eletroli-
tos. Em casos refratdrios pode-se lancar méo de
passagem de prétese por colangiopancreatografia
retrégrada endoscépica (CPRE) ou cirurgia'. No
presente relato, descrevemos um caso de pancreatite
cronica associada a ascite pancredtica que foi con-
duzido com sucesso de forma minimamente inva-
siva, através de tratamento clinico e endoscépico.
Esta complicacdo é pouco relatada, e avaliando os
trabalhos apresentados em PubMed nos ultimos 10
anos, verificou-se a descricido de 7 relatos de casos
semelhantes, o que demonstra a necessidade de
maior estudo nessa rea.

O objetivo deste trabalho é compartilhar sobre
o manejo de uma complicacdo rara, contribuir para
a literatura e melhorar a conducéo de casos semel-
hantes pelos profissionais de saude. Este relato de
caso foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa
com o numero de parecer 5.613.993.
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Paciente de 54 anos, sexo masculino, tabagista,
etilista ha 30 anos, nao abstinente, e com inter-
nagdes prévias por dor abdominal em andar supe-
rior do abdome. Negava outras comorbidades ou
uso de medicamentos. Durante internagdes ante-
riores foi identificada pancreatite cronica e lesdo
em cabeca de pancreas, cuja bidpsia cirtrgica foi
inconclusiva, com achados de fibrose, descartan-
do-se malignidade através de imuno-histoquimica.
Procurou atendimento devido trauma abdominal
sofrido hd 15 dias, que se sucedeu a piora da dor
em andar superior do abdome, progressiva, com
irradiacdo para dorso, além de aumento do volume
abdominal. Ao internar no Hospital Universitario
apresentava-se emagrecido, hipocorado, desidrat-
ado, com dor abdominal difusa e ascite. Exames
laboratoriais apresentavam funcéo renal, eletroli-
tos, transaminases e enzimas canaliculares nor-
mais, porém com anemia (Hb 10,3), PCR aumen-
tado (85,5), leucocitose (11.440 mm?), amilase 1.278
U/l e lipase 915 U/I. Paracentese revelou liquido
ascitico com gradiente soro-ascite de 1,07, proteina
total 3,36 g/dl e amilase 14.403 U/, configurando
ascite pancredtica. CEA e Cal9-9 estavam normais.
Tomografia computadorizada (TC) de abdome con-
firmou pancreatite cronica, dreas de inflamacao
aguda e volumosa ascite. Colangiorressoniancia
magnética identificou pseudocisto em contiguidade
com o ducto pancredatico, na altura da cabeca pan-
credtica, medindo 2,5cm e comunicando-se com
trajeto fistuloso que drenava em volumosa ascite
(Figura 1). Foi conduzido de forma conservadora,
com dieta oligomérica exclusivamente por SNE
por 2 semanas, que foi alocada em segunda porcao
duodenal por via endoscépica. Estava em uso de
analgesia com dipirona, tramadol ou morfina con-
forme necessidade. No entanto, paciente manteve
ascite de alto débito e foi necessdria realizacdo de
CPRE com posicionamento de prétese em ducto
pancredtico. No dia seguinte, dieta oligomérica via
oral foi introduzida. Paciente evoluiu com resolucgio
da ascite, retirada da SNE e manutencdo da dieta
oligomérica por via oral durante 15 dias, manten-
do-se assintomatico. Apds esse periodo, foi asso-
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FIGURA 1. Colangiorressonancia com pseudocisto pancredtico fistuli-

zando para volumosa ascite (seta). Fonte: Os autores.

ciada dieta hipolipidica de forma gradual. Recebeu
alta com orienta¢des nutricionais e retorno ambu-
latorial precoce, com programacio de exame de
imagem de controle. Nas consultas ambulatoriais
realizadas apoés alta, o paciente manteve-se assin-
tomatico, em abstinéncia alcodlica e em uso de pan-
creatina. Colangiorressonancia de abdome apés 60
dias evidenciou redugdo importante do pseudocisto
e da dilatagdo do ducto de Wirsung, além da ausén-
cia de ascite (Figura 2).

FIGURA 2. Colangiorressonéncia pds tratamento. Fonte: Os autores.
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DISCUSSAO

A hipoétese de ascite pancredtica deve ser levan-
tada em pacientes com quadro de dor abdomi-
nal precedendo o aparecimento de ascite, asso-
ciada a histérico de etilismo, pancreatite cronica
ou trauma abdominal. Essa complicacdo costuma
ocorrer em aproximadamente 4% dos casos de pan-
creatite cronica, sendo 80% causados pela ruptura
de pseudocistos e 20% por fistula pancreatica’.
No presente relato, dois mecanismos podem ter
influenciado na ruptura do pseudocisto e desen-
volvimento desta complicagdo. O primeiro seria a
agudizacdo da pancreatite cronica, demonstrada
pela dor tipica e aumento de amilase e lipase, e o
segundo devido ao trauma abdominal sofrido, que
ocorreu imediatamente antes do inicio de todo o
quadro, independente dos fatores desencadeantes,
0 manejo proposto é o mesmo. Por ser um acometi-
mento raro, sem ensaios clinicos randomizados que
definam um algoritmo especifico de tratamento,
sua condugdo ainda é guiada por algumas metana-
lises, relatos e séries de casos ja publicados®.

O tratamento clinico baseado em repouso pan-
credtico, dieta oligomérica via SNE e correcdo de
disturbios hidroeletroliticos é o de primeira linha,
no entanto, sua efetividade vem sendo question-
ada. Numa série de casos francesa, com 24 casos,
apenas 2 apresentaram boa resposta ao tratamento
clinico e um terceiro respondeu inicialmente, com
recidiva posterior e necessidade de intervencéo
endoscopica. No entanto, o tempo médio de trata-
mento foi menor que o habitual, com pouco menos
de uma semana’. Em outro estudo com 14 casos, 12
ndo responderam ao tratamento clinico instituido
durante periodo variavel de 2 a 8 semanas, tendo 6
deles usado também o octreotide®. J4 em um estudo
mais antigo, de 1992, com 50 pacientes, obteve-se
uma resposta melhor com a conducéo clinica, che-
gando a uma taxa de sucesso de 50%’.

O uso associado de anilogos da somatosta-
tina vem sendo estudado como opgéo devido seu
mecanismo de inibicdo da secrecdo pancreatica
exécrina e aumento de absorcdo de agua e eletroli-
tos. Todavia, Gans et al.’’ concluiu em metanalise de
7 estudos que faltam dados consistentes que con-
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firmem a eficcia desses andlogos no fechamento de
fistulas pancredticas, portanto seu uso ndo é comu-
mente recomendado.

Cerca de 30 a 50% dos pacientes nao respondem
ao tratamento clinico'” e alguns fatores de risco
podem contribuir para isso como a gravidade da
lesdo do ducto, incluindo a ruptura em mais de um
local, além de hiponatremia, hipoalbuminemia ou
alto valor de proteina no liquido ascitico quando
comparado ao nivel sérico®. Considera-se faléncia
a persisténcia ou recorréncia da ascite apos 2 a 4
semanas de medidas clinicas, um periodo arbitrario
adotado com base nos estudos realizados até entdo''.
Nos casos refratarios pode-se lancar mao do trata-
mento endoscdpico, com passagem de protese pan-
credtica via CPRE ou esfincterotomia, objetivando
assim seu fechamento e drenagem das secregdes
para o duodeno. Ou pode-se também optar por uma
abordagem cirurgica, mais invasiva. Nesses casos,
exames de imagem como tomografia, ressonancia
ou CPRE serdao fundamentais para avaliar a gravi-
dade da pancreatite, ajudar na identificacdo do tipo
e local de ruptura, e consequentemente, auxiliar na
definicao da melhor abordagem terapéutica'.

Séries de casos tem mostrado como aabordagem
endoscopica pode ser promissora no tratamento
da ascite pancredtica, e por isso vem ganhando
cada vez mais espago no tratamento, enquanto a
cirurgia tem sido menos utilizada. Gupta et al."?
avaliou a eficdcia do tratamento endoscépico em
53 pacientes que falharam ao tratamento conser-
vador por 4 semanas; 29 casos tiveram proteses
pancreaticas passadas apds o ponto de ruptura,
em 12 individuos nédo ultrapassaram o local, em 5
as proteses foram passadas sem local definido da
lesdo e 7 foram submetidos apenas a esfincteroto-
mia. Houve resolucédo da ascite e/ou derrame pleu-
ral em 73,6% dos casos apds 6 semanas e os fatores
significantes para o sucesso foram a localizacdo da
lesdo em corpo pancredtico e a passagem de pré-
tese ap6s o local de vazamento.

Outro estudo indiano com 28 pacientes analisou
a resposta ao tratamento endoscépico como pri-
meira linha e mostrou que 26 casos responderam
de forma satisfatéria, com resolu¢io do quadro
e sem recidiva ap6s 17 meses de seguimento em
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média. Houve baixa taxa de complicagoes (25%),
dentre elas pancreatite e infeccoes locais que foram
corrigidas com tratamento clinico adequado, e nao
ocorreu nenhum 6bito'.

Apesar de uma melhor resposta a passagem
de prétese pancredtica apds o ponto de ruptura,
sabe-se que quando ha rompimento total do ducto
pancredtico com extensa necrose, esse procedi-
mento é um desafio. Nessa situa¢do, mesmo a pas-
sagem da protese transpapilar anterior ao local da
lesdo evidenciou 48 a 100% de sucesso no controle
da ascite e da atrofia do segmento distal®. Por-
tanto, a terapia endoscdpica ainda pode ser ten-
tada antes do tratamento cirurgico e sempre que
possivel deve ser priorizada visto que possui altas
taxas de sucesso (82 a 100%), além de um melhor
prognéstico, reducdo da mortalidade, tempo de
internacdo, custos e recorréncia®.

Em alguns casos a abordagem cirtrgica pode ser
necessdria. Situacdes como ruptura total do ducto
pancredtico, sangramento intracistico, impossibil-
idade técnica ou falha do tratamento endoscépico
apds 3-4 semanas sdo algumas indicagoes cirir-
gicas em ascite pancredtica'?. As fistulas pan-
credticas devem ser drenadas para uma alga jeju-
nal em Y de Roux, jd os pseudocistos sdo tratados
conforme sua localizacdo, quando localizados na
cauda pancredtica podem ser tratados com pancre-
atectomia distal, enquanto os proximais sdo drena-
dos de forma percutianea ou internamente para o
estomago, duodeno ou jejuno®. A taxa de mortali-
dade nesses casos é maior, podendo variar entre 15
e 25% na literatura®, mas em centros especializados,
com expertise no tratamento cirurgico, os resulta-
dos podem ser superiores. Dhali et al.'®, por exem-
plo, demonstrou que dentre 14 pacientes refratarios,
encaminhados a um centro de referéncia, nenhum
evoluiu com ébito ou recorréncia, apesar de 4 terem
apresentado complicacdes como sepse, infeccdo
local e ressangramento.

CONCLUSAO

Ascite pancredtica é uma complicacdo rara, pouco
estudada, que denota gravidade a pancreatite e pos-
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sui alta morbidade e mortalidade. O diagnéstico
se da pela suspeicdo clinica em paciente cuja dor
abdominal precedeu o aparecimento de ascite,
sendo a andlise do liquido ascitico, com dosagem
de amilase, fundamental na diferenciacdo entre as
vérias etiologias de ascite. Seu manejo é complexo
e inicialmente deve ser conservador, o que é sufi-
ciente em parte dos casos. O seguimento conjunto
com radiologia, endoscopia e cirurgia sdo de grande
importéincia principalmente em casos refratérios, a
fim de evitar desfechos desfavoraveis.
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RESUMO

Introdugao: O carcinoma mamadrio representa, a nivel mundial, umadas principais causas de morte
por neoplasias malignas em mulheres. Normalmente, apresenta-se como lesdo assintomdtica inicial,
podendo progredir para um nédulo palpdvel ao longo de sua evolugdo. Apesar de incomum, os casos
de acometimento cutineo pela neoplasia mamadria habitualmente ocorrem por meio de metdsta-
ses. Em contrapartida, ainda menos frequente, também hd poucos relatos de invasdo cutdnea por
extensdo direta do tumor primdrio. Relato de Caso: Relata-se caso de mulher idosa portadora de
carcinoma mamaério ndo metastdtico com invasdo cutanea, destacando-se o papel crucial da aval-
iacdo pela equipe de Dermatologia para odiagndstico correto, e assim manejo terapéutico adequado.
Conclusdo: O acometimento cutineo por extensdo direta do carcinoma de mama primdrio pode
ocorrer em aproximadamente 6 - 10% das mulheres portadoras dessa neoplasia. Habitualmente, clas-
sifica-se em inflamatodrio e ndo-inflamatério. Embora seja incomum, a invasdo cutanea pela neoplasia
mamaria primaria deve ser considerada como diagndstico diferencial de lesdes tumorais na mama,
assim como no caso relatado, a fim de promover o diagndstico precoce e a instituicdo da terapéu-
tica apropriada. Destaca-se, entdo, o papelfundamental da avaliacdo dermatolégica minuciosa para o
diagnéstico correto do cancer de mama no caso apresentado.

Palavras-chaves: Neoplasia da mama; Metéastase Neoplasica; Dermatologia; Oncologia médica.

ABSTRACT

Introduction: Breast carcinoma represents, worldwide, one of themain causes of death from malig-
nant neoplasms in women. It usually presents as an initial asymptomatic lesion and may progress to
a palpable nodule throughout its evolution. Although uncommon, cases of cutaneous involvement
by breast cancer usually occur through metastases. Even less frequent, there are also few reports
of skin invasion by direct extension of the primary tumor. Case Report: In this report, we describe
the case of an elderly woman with non-metastatic breast carcinoma with direct cutaneous invasion,
highlighting thecrucial role of evaluation by the Dermatology team for the correct diagnosis, and
thus appropriate therapeutic management. Conclusion: Cutaneous involvement by direct extension
of primary breast carcinoma can occur in approximately 6 - 10% of women with this neoplasm. It
is usually classified as inflammatory and non-inflammatory. Although it is uncommon, cutaneous
invasion by primary breast cancer should be considered as a differential diagnosis of tumor lesions in
the breast, as in the case reported, in order to promote early diagnosis and institution of appropriate
therapy. Therefore, we highlight the fundamental role of a thorough dermatological evaluation for the
correct diagnosis of breast cancer in this case.

Keywords: Neoplasm, Breast; Metastasis, Neoplasm; Dermatology; Medical Oncology.
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INTRODUCAO

O carcinoma mamadrio é o 2° cancer mais inci-
dente em mulheres no mundo, sendo uma das
principais causas de morte por neoplasias malig-
nas nessa populacdo.! Geralmente, a lesdo inicial é
assintomatica e descoberta durante mamografia de
rotina. Nos casos localmente avancados, a mama
pode adquirir aspecto em casca de laranja, com
ulceragdo ou fixacdo a parede tordcica, com ou sem
sinais inflamatérios.> O acometimento cutdneo
pela neoplasia é incomum e habitualmente ocorre
por metdstases. De forma ainda menos frequente,
também ¢é relatada a invasdo da pele por extensdo
direta do tumor primério, com poucos casos na
literatura.®>* Descreve-se caso de mulher idosa por-
tadora de lesdo cutinea tnica, infiltrativa e exu-
berante no térax anterior, confirmada por estudo
histopatolégico como carcinoma mamadrio invasor
nido metastdtico localmente avancado.

RELATO DE CASO

Mulher, 65 anos, hipertensa e diabética, apresen-
ta-se ao ambulatério de Dermatologia com lesao
cutanea pruriginosa endurecida no térax anteros-

superior, de inicio ha 2 anos e crescimento lento.

Ao ser questionada, negou dor e sangramento local;
infeccdo ou trauma prévio. Auséncia de historia
familiar para neoplasias. Paciente relatou varios
atendimentos prévios por médicos nido especial-
istas, sendo manejada com corticoterapia e anti-
fngicos tépicos, sem melhora da lesdo. Ao exame
dermatolégico, identificada placa violacea extensa,
extremamente endurecida na mama esquerda com
progressdo para a regido esternal, indolor a pal-
pacdo, associada a importante retracdo medial da
mama esquerda (Figura 1).

Realizada bidpsia incisional da lesdo, cujo histo-
patolégico revelou carcinoma mamario invasor tipo
ndo especial (Figura 2), com imuno-histoquimica
positiva para GATA 3, KI-67,receptor de estrégeno
(100%), receptor de progesterona (80%) e Escore 2+
(duvidoso) para HER2. Tomografia de térax eviden-
ciou lesdo expansiva, lobulada, acometendo pele e
tecido subcuténeo, indissocidvel dos planos muscu-
lares locais e do corpo do esterno, apresentando
9 ¢cm em seu maior didmetro (Figura 3). Ras-
treamento adicional com exames de imagem sem
identificacdo de metdstases. Apds confirmacdo do
estadiamento II1IB (T4ANOMO),paciente foi encamin-
hada ao servigco de Oncologia, sendo iniciada qui-
mioterapia com Docetaxel. A paciente mantém
acompanhamento dermatolégico e oncoldgico com
regressdo progressiva do tumor.

FIGURA 1. (a) e (b) Placa violdcea extensa, hiperceratética, extremamente endurecida na mama esquerda com progressio para a regiio esternal e

importante retracdo medial da mama esquerda. Fonte: Os autores.
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FIGURA 2. (a) Estudo anatomopatoldgico: infiltragdo neopldsica na derme de células com citoplasma basofilico e nucleo de tamanho aumentado,
associado a invasdo epidérmica, além de dreas de emboliza¢io linfética por células neoplasicas (HE, 40x). (b) Estudo anatomopatolégico: infiltragao
neoplésica na derme de células com citoplasma basofilico e nicleo de tamanho aumentado, formando cordées tumorais, semelhantes a ductos (HE,

100x). Fonte: Os autores.

FIGURA 3. Tomografia de térax (fase arterial): lesdo expansiva, lobulada, acometendo pele e tecido subcuténeo, indissocidvel dos planos musculares locais

e do corpo do esterno, apresentando 9 cm em seu maior didmetro (seta amarela). Fonte: Os autores.
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DISCUSSAO

Geralmente, o acometimento cutdneo do cancer
de mama ocorre por meio de metdstases, apre-
sentando-se como lesdes infiltrativas assintomati-
cas papulares, nodulares e em placas, habitual-
mente localizadas no tronco e em ntimero variavel,
podendo apresentar coloragdo rdsea, marrom,
eritematovioldcea e até normocrémica.” Em con-
trapartida, o acometimento cutineo primario
ocorre em cerca de 6 — 10% dos pacientes com
cancer de mama.® Habitualmente, caracteri-
za-se por placa infiltrativa com ulceracdo, edema,
aspecto de casca de laranja, nédulos satélites na
pele e/ou retracdo do mamilo, podendo ser clas-
sificado como inflamatdrio ou ndo inflamatério.®

No presente relato, foi identificado carcinoma
mamadrio invasor ndo inflamatério. Os preditores
mais importantes para este subtipo sdo o grau his-
tologico do céancer de mama, o tamanho do tumor
e o acometimento de metdstases para linfonodos
axilares.*” H& poucos relatos descritos na litera-
tura de invasdo cutinea ndo inflamatéria, como no
caso apresentado.® Silverman D et al.® (2015), em
um estudo retrospectivo, avaliaram 134.114 pacien-
tes acima de 65 anos com diagnéstico de neoplasia
mamadria entre 1992 — 2005 nos Estados Unidos.
Destes, foram identificados 924 casos de céncer
de mama invasor nio inflamatério com extensio
para a pele (96,5% em mulheres), correspondendo
a 0,68% do total da amostra. Considerando que nos
ultimos anos a incidéncia de tumores localmente
avancados estd em queda,’ se torna ainda mais evi-
dente a baixa frequéncia de tumores mamadrios que
se manifestam dessa forma.

Quanto ao diagndstico, a confirmacao é feita por
estudo anatomopatolégico e imunohistoquimico. No
entanto, a investigacdo complementar com exames
de imagem é mandatdria, uma vez que a metdstase
cutinea e o cincer primdrio de mama apresentam
caracteristicas clinicas, histolégicas e imunohis-
toquimicas semelhantes.” No caso relatado, ndo ha
evidéncias de metdstases neoplasicas, o que con-
firma a extensdo direta do tumor para a pele.

Ao contrario da metdstase cutdnea que sabid-
amente é associada a pior progndstico, a extensao
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direta da neoplasia primdria para a pele nido apre-
senta esta associacdo consolidada. Alguns estudos
sugerem que neoplasias mamadrias com acometi-
mento cutineo por invasdo direta podem apresen-
tar taxa de risco de mortalidade semelhante aos
tumores sem acometimento cutdneo, quando
estratificados puramente pelo tamanho do tumor e
status nodal.?®

A terapia neoadjuvante sistémica, como a quimi-
oterapia, é a abordagem convencional para paciente
com carcinoma mamadrio localmente avancado,
podendo proceder futuramente a abordagem cirur-
gica ou radioterapia, a depender da extensdo do
acometimento neopldsico.” No caso apresentado,
a terapéutica instituida pela equipe da Oncologia
foi a quimioterapia, sendo observada uma melhora
progressiva e regressido do tumor, desde entdo.

Apesar de incomum, tanto o acometimento cuta-
neo por metdstases quanto por invasio direta pelo
cancer de mama primdario devem ser considerados
como diagndstico diferencial de lesdes tumorais
na mama em mulheres, mesmo em pacientes com
histéria familiar negativa. A desatenc¢do na conducao
do caso por profissionais inicialmente procurados
pela paciente contribuiu sobremaneira para o atraso
do diagnoéstico. Destaca-se, entdo, o papel funda-
mental da avaliacdo dermatoldgica minuciosa para
o diagnéstico correto da neoplasia mamaria no caso
apresentado. Por fim, é importante ressaltar que a
pratica dermatoldgica deve incluir atencdo espe-
cial as possiveis manifestacdes na pele secundarias
a neoplasias malignas extracutaneas, a fim de pro-
mover diagnoéstico precoce e evitar deformidades.
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RESUMO

Introducdo: A pancreatite de sulco é um tipo raro de pancreatite créonica que acomete um espaco vir-
tual chamado sulco pancredtico. A etiologia exata ainda é desconhecida, porém possui forte associagao
com etilismo e tabagismo. Sua apresentagéo clinica e radiolégica é semelhante ao adenocarcinoma
pancredtico, tornando-se um diagnéstico diferencial importante. Objetivos: Revisar e descrever as
caracteristicas clinicas, radioldgicas e anatomopatolédgicas que permitam ao médico obter conheci-
mento sobre essa doenca rara. Métodos: Revisdo sistemdtica da literatura. Resultados: A pancreatite
de sulco é mais frequente em homens, de 40 a 50 anos, com emagrecimento, dor abdominal e sinais de
obstrucao duodenal. As imagens radiolégicas mostram lesdo sélida que ocupa o espaco entre o duodeno
e o pancreas, mimetizando uma neoplasia. Na endoscopia observa-se como lesdo infiltrando o duodeno,
espessamento e cicatrizagdo da parede duodenal, associado a estenose e formagdes cisticas. A anatomo-
patologia mostra células estromais fusiformes, células espumosas e restos celulares na forma granular.
Conclusao: A pancreatite de sulco é uma doenca rara e desconhecida por parte da equipe médica. O
diagndstico é possivel com uma analise multidisciplinar de suas caracteristicas clinicas, radioldgicas e
anatomopatoldgicas, evitando abordagens cirirgicas mais invasivas

Palavras-chave: Pancreatite de sulco; Pancreatite cronica; Adenocarcinoma pancreatico; Pancreatite
paraduodenal

ABSTRACT

Introduction: Groove pancreatitis is a rare kindt of chronic pancreatitis, which affects a virtual space
entitled pancreatic groove. The exact etiology is still unknown, but it shows a strong association with
alcoholism and smoking. The clinical and radiological presentation is similar to the pancreatic ade-
nocarcinoma, which is important to consider for the differential diagnosis. Objectives: The purpose
of this study was to review and describe clinical, radiological and anatomopathological characteris-
tics that allow the physician to obtain knowledge about this rare disease. Methods: Systematic liter-
ature review. Results: Groove pancreatitis is more prevalent in men, aged 40 to 50 years, presenting
with weight loss, abdominal pain and signs of duodenal obstruction. Radiological images show a solid
lesion occupying the space between the duodenum and the pancreas, mimicking a tumor. In the
endoscopy the groove pancreatitis is observed as a lesion infiltrating the duodenum, thickening and
scarring of the duodenal wall, associated with stenosis and cystic formations. The anatomopatho-
logical images show fusiform stromal cells, foam cells and cell debris in granular form. Conclusion:
Groove pancreatitis is a rare disease still unknown to the medical team. The diagnosis is possible
with a multidisciplinary analysis of its clinical, radiological and pathological characteristics, avoiding
more invasive surgical approaches.

Keywords: Groove pancreatitis; Chronic pancreatitis; Pancreatic adenocarcinoma; Paraduodenal
pancreatitis.
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Pancreatite de sulco: uma breve revisao de literatura

INTRODUGAO

A pancreatite de sulco ou Groove Pancreatitis —
conforme denominacgdo na lingua inglesa, é uma
variedade incomum de pancreatite cronica, sendo
caracterizada por um acometimento focal do sulco
pancredtico — drea entre a cabeca pancredtica, duo-
deno e ducto biliar comum (Figura 1). Esta enti-
dade pode mimetizar o carcinoma periampular ou
pancredtico, devido a possivel compressdo de vasos
sanguineos e ducto biliar, além do estreitamento
do limen duodenal’, tornando-a um importante e
desafiante diagnéstico diferencial.

FIGURA 1. Imagem mostrando a anatomia e localizagdo do sulco. Fonte:
Adaptado de Addeo, Beccani e Cozzi’.

A pancreatite de sulco foi descrita inicialmente
em 1970 por Potet e Duclert?, como uma hetero-
topia pancredtica com distrofia cistica na parede
duodenal®. Em 1973, Becker descreveu duas formas
da doenga, a primeira em sua forma pura, acome-
tendo apenas do sulco pancredtico, e a forma seg-
mentar, que envolve a cabeca pancredtica além do
sulco*. Em 1982 foi a primeira vez que recebeu a
denominacdo como Pancreatite de Sulco, inclu-
indo algumas caracteristicas histoldgicas, como
a hiperplasia das glandulas de Brunner e estenose
do ducto biliar comum®. Sdo usados outros termos
para definir a Pancreatite de Sulco, incluindo pan-
creatite paraduodenal, distrofia cistica duodenal,
pancreas heterotépico duodenal e hamartoma
pancreatico do duodeno™*.
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A Pancreatite de Sulco acomete em sua maioria
homens entre 40-50 anos, com histérico de etil-
ismo e tabagismo. Mulheres sao raramente acom-
etidas e ndo hd aumento da prevaléncia em famil-
iares'. Dor abdominal, vomitos pés-prandiais e
perda de peso sdo manifestagdes comuns, ocasion-
adas pela estenose duodenal. Pode haver aumento
da concentragdo sérica de amilase e lipase. Em
contrapartida, marcadores tumorais como CA
19-9 e CEA costumam ser normais®*.

O tratamento geralmente é conservador, desde
que os dados clinicos e exames complementares
possam excluir malignidade. A cirurgia é proposta
em casos de sintomas refratdrios e na impossibili-
dade de confirmacdo diagndstica®.

O objetivo dessa revisao é discutir os principais
fatores etiologicos, manifestacoes clinicas, alter-
acoes histopatoldgicas e radioldgicas, auxiliando
o médico a diferenciar a Pancreatite de Sulco de
doengas malignas.

METODOS

Trata-se de uma revisio de literatura com relacéo a
etiologia e epidemiologia e aos sinais e sintoma clini-
cos, aspectos radioldgicos e anatomopatolégicos da
Pancreatite de Sulco. A pesquisa bibliografica foi
realizada na base de dados Pubmed, considerando
todos os estudos publicados com a palavra-chave
‘Groove Pancreatitis’, totalizando 370 trabalhos.
O levantamento da literatura transcorreu entre os
dias 30 de novembro de 2021 e fevereiro de 2022.
Foram selecionados os trabalhos que indicassem os
principais fatores clinicos, radioldgicos, histolégi-
cos e séries de casos, em lingua inglesa.

DISCUSSAO

Fisiopatologia
A etiologia da pancreatite de sulco é multifatorial,

envolvendo principalmente fatores estruturais.
Alguns mecanismos permanecem desconheci-
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dos. Dentre as hipdteses, a obstrucio funcional da
papila menor, a hiperplasia das glandulas de Brun-
ner, o aumento da viscosidade do suco pancredtico
ocasionado pelo uso de dlcool e as dlceras pépticas
sdo os principais fatores relatados.

O consumo excessivo do dlcool agiria de trés
maneiras na secrecio pancreatica: diminuicdo do
volume com aumento da viscosidade, diminugdo
da concentracdo do citrato com consequente pre-
cipitacdo de cristais intraductais, e formacido de
tampoes proteicos. Esses trés fatores causam
obstrucdo dos ductos e podem desencadear for-
macdo de calculos. Alguns estudos associam a
hiperplasia da glandula de Brunner ao consumo
excessivo do alcool, e quando ocorre, pode causar
obstrucédo, principalmente do ducto acessorio®.
Todos esses fatores levam a uma via final comum:
obstrucdo ductal pancredtica, com extravasamento
de enzimas proteoliticas, desencadeando uma
cascata de inflamacéo cronica e posterior fibrose®”.

Outra hipétese aceita é a heterotopia pancredtica
na parede duodenal, devido a involu¢do incompleta
da cabeca pancredtica em sua porcdo dorsal’, onde
células pancredticas permanecem na parede duode-
nal e com o estimulo (principalmente de dlcool e
tabaco) essas células se desenvolvem.

Nao hd evidéncia na literatura de que a pancre-
atite autoimune e cdlculos biliares aumentem os
riscos do desenvolvimento da pancreatite de sulco®.
Entretanto, Takashi Muraki et al. observaram em
revisdo sistemdtica um aumento na frequéncia de
pancreatite de sulco em pacientes previamente
submetidos a colecistectomia ou com diagndstico
de coledocolitiase. No mesmo estudo, os autores
encontraram associacdo entre pancreatite e tlcera
gastroduodenal prévia®.

Ha duas principais formas de pancreatite de sulco
descritas: a forma pura e a forma segmentar. A forma
pura possui acometimento inflamatério e fibrético
apenas na regiao do sulco pancreatoduodenal, sem
acometimento do ducto pancredtico principal e do
parénquima pancredtico. A forma segmentar, por
outro lado, estende-se além do sulco pancreatoduo-
denal, acometendo também a cabega pancredtica e
ducto biliar comum®. A diferenciacdo dessas das duas
formas nem sempre é facil. Algumas vezes, em sua
forma pura, o ducto pancredtico pode ser acometido,
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levando a evolugdo de uma pancreatite créonica em
todo parénquima pancredtico’.

Epidemiologia

Os pacientes acometidos pela pancreatite de sulco
geralmente sdo homens de meia idade, com histéria
de etilismo cronico e tabagismo. A pancreatite de
sulco ¢ esporddica em mulheres. Ainda sdo descon-
hecidas as causas que levam ao maior acometimento
de homens®. Takashi Muraki et al. encontraram 47
casos de pancreatite de sulco em uma coorte de 1069
resseccOes pancredticas, apds revisdo histologica
e por imagem. Foi encontrada pancreatite de sulco
em 5,1% de todas as resseccoes analisadas. Entre
os casos comprovadamente ndo neopldsicos, a fre-
quéncia encontrada foi de 27,4%. A média de idade
no momento da resseccio foi de 50 anos, sendo mais
predominante em homens (77%) com consumo de
alcool e tabaco, respectivamente de 77% e 64%. Os
pacientes com pancreatite de sulco apresentavam
indice de massa corpérea de 23 Kg/m?, sendo a média
da populagido de 28 Kg/m?. Dentre as comorbidades,
a hipertensio, diabetes mellitus, pancreatite e cole-
cistectomia prévia foram as entidades mais encon-
tradas nestes pacientes. A Tabela 1 resume as carac-
teristicas clinicas e anatomopatoldgicas encontradas
no estudo, em comparagdo com pacientes com ade-
nocarcinoma pancreatico®.

Por apresentar uma grande variedade de apre-
sentacdes, desconhecimento da entidade e pela difi-
culdade de diagndstico, torna-se dificil determinar
com precisdo a frequéncia da pancreatite de sulco.

Manifestagoes clinicas

Conforme ja apontado na epidemiologia, os paci-
entes com pancreatite de sulco sio homens, entre
40-50 anos, com histérico de etilismo cronico'* e
até 50% dos pacientes possuem histérico de, pelo
menos, um episddio de pancreatite aguda. Em mul-
heres, a pancreatite de sulco é rara, assim como em
pacientes com menos de 40 anos®. Apresentam dor
abdominal como sintoma classico, principalmente
no andar superior. Apresentam ainda vOmitos
p6s-prandiais e ndusea, ocasionando perda de peso
a longo prazo. Esses sintomas provavelmente estao
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TABELA 1. Comparagéo das caracteristicas clinicas, epidemiolégicas e comorbidades de pacientes com Pancreatite de Sulco e Adenocarcinoma

pancredtico na populagdo dos Estados Unidos

PANCREATITE DE SULCO (N=47)

ADENOCARCINOMA PANCREATICO (N=62) P

Idade (média e intervalo), anos 50 (30-65)
Sexo masculino 36 (77)
IMC (média e intervalo) — kg/m> 23 (16-36)
Uso de alcool 33/43 (77)
Tabagismo 27/42 (64)
Sintomas
Dor abdominal 40/46 (87)
Perda de Peso 26/46 (57)
Ictericia 1(23)
Comorbidades
Hipertensio 27/46 (59)
Diabetes Mellitus 18/46 (39)
Pancreatite prévia 33(70)
Ulcera péptica 8(17)
Gastrectomia prévia 1(2)

66 (35-83) <0.0001
33 (53) 0.0122
26 (18-37) 0.0004
3(5) <0.0001
8 (13) <0.0001
22 (35) <0.0001
19 (31) 0.0070
55 (89) <0.0001
31 (50) 0.3702
24 (39) 0.9646
3(5) <0.0001
1(2) 0.0038
0 0.2486

N= ndmero de pacientes. Entre parénteses ¢ indicado o percentual em cada categoria. Tabela adaptada de Takashi Muraki®.

associados a obstrugdo duodenal, ocasionada pela
compressdo extrinseca e pela inflamacdo duode-
nal. A ictericia pode ocorrer devido a estenose do
colédoco, porém costuma ser um sintoma raro e de
apresentacao tardia"*. Por ser, em sua grande maio-
ria, uma pancreatite de acometimento cronico,
sintomas de insuficiéncia pancreatica enddcrina e
exdcrina podem estar presentes, como diarreia e
diabetes mellitus®.

Laboratorialmente, as concentragdes séricas de
amilase e lipase podem estar aumentadas, em duas
a trés vezes o limite superior da normalidade. As
enzimas canaliculares e a bilirrubina podem estar
elevadas, principalmente quando hd compressio
do colédoco, inferindo obstrucgdo®®. Os marcadores
tumorais (CA 19-9 e CEA) costumam ser normais.
A elevacdo dos marcadores tumorais muitas vezes
permite a realizagdo do diagnéstico diferencial com
doencas neopldsicas*®.

Diagnosticos diferenciais
A pancreatite de sulco recebe esta denominacio

devido ao local em que surge. O sulco duodenopan-
credtico é um espago virtual limitado pela cabeca
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pancredtica em sua parte medial, pela segunda
porcao duodenal limitando a parte lateral, terceira
porcdo duodenal e veia cava inferior limitando a
parte posterior e o bulbo duodenal limitando a
parte superior. Dentro deste espago virtual, encon-
tramos o colédoco distal, ducto pancredtico princi-
pal e acessdrio, e papila maior e menor. Ainda neste
local, encontramos a artéria pancreatoduodenal
superior. Esse espaco pode ser acometido por out-
ras doencas, e se torna um desafio diferencia-las da
pancreatite de sulco’.

A principal doenca a ser diagnosticada, dev-
ido sua maior gravidade, é o adenocarcinoma
pancredtico. A diferenciacdo das duas entidades
pode ser desafiadora, e por isso muitos casos sdo
encaminhados para cirurgia, onde o diagndstico
sera mais preciso. Na maior parte dos casos, o ade-
nocarcinoma pancreatico invade e obstrui o ducto
pancredtico e ocasiona atrofia pancreatica a mon-
tante, além de invadir o retroperitonio e vasos san-
guineos. Em contrapartida, ndo apresentam alter-
acoes cisticas em sua estrutura e ndo ocasionam o
espessamento e estenose da parede duodenal (Fig-
ura 2), que sdo caracteristicas comuns da pancre-
atite de sulco*>”.
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FIGURA 2. Endoscopia na pancreatite de sulco: estreitamento luminal

da segunda porgdo duodenal. Felipe A. Retes. Disponivel em: https://
endoscopiaterapeutica.com.br/assuntosgerais/voce-conhece-a-pancreatite-

paraduodenal-groove-pancreatitis. Acesso em: 25 de jun. 22.

O adenocarcinoma duodenal é raro, e sua carac-
teristica principal é o espessamento focal da parede
duodenal. Imagens radiolégicas podem auxiliar na
diferenciacdo de uma doenca que inicia na parede
intestinal, da pancreatite de sulco, a qual tem ori-
gem no sulco pancreatoduodenal’.

Os tumores estromais e carcinoides gastroin-
testinais também podem ser confundidos com a
pancreatite de sulco, especialmente os que surgem
da camada submucosa duodenal. Esses tumores
malignos costumam ser hipervasculares, diferen-
ciando-se assim da pancreatite de sulco*”’.

A pancreatite edematosa convencional com
envolvimento do sulco é uma pancreatite aguda com
envolvimento secundério do sulco pancreéatico, que
diferente da prépria pancreatite de sulco, possui
envolvimento de uma grande parte do parénquima
pancredtico, além de apresentar fluido peripan-
credtico e inflamacdo dos espacos pararrenais. Na
pancreatite aguda, a lipase estd substancialmente
elevada, enquanto na pancreatite de sulco a mesma
costuma elevar-se pouco®”’.

Tratamento
O tratamento conservador é indicado na fase aguda,
com repouso, analgesia e nutricao parenteral, além

da suspensido do consumo do dlcool e tabaco. O
paciente deve ser reavaliado em torno de 4-6 sem-
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anas, e geralmente apresenta melhora, tanto dos
sintomas quanto aspectos nutricionais. Entretanto,
alguns pacientes que possuem alteragdes anatomi-
cas que predispdem a pancreatite de sulco podem
ter episodios recorrentes, assim como os pacientes
que ndo cumprem a abstinéncia etilica. Nos paci-
entes com refratariedade dos sintomas e multiplas
crises a cirurgia deve ser considerada na abordagem
terapéutica individualizada. Principalmente os que
desenvolvem estenose duodenal com repercussao
na piora nutricional, devem ser avaliados para um
tratamento cirurgico definitivo'”.

O tratamento de escolha é o procedimento de
Whipple, uma duodenopancreatectomia. Alguns
centros especializados discutem a drenagem
endoscopica do ducto pancredtico menor, princi-
palmente em pacientes que apresentam evidencias
de que hd um distirbio da secrecdo do suco pan-
credtico. Esse método se mostrou eficaz em alguns
estudos, algumas vezes como tratamento definitivo,

ou como ponte até a abordagem cirdrgica'”.
Caracteristicas radiologicas

A tomografia computadorizada (TC) e a res-
sonancia nuclear magnética (RNM) sdo os métodos
geralmente utilizados para avaliar pacientes com
lesdes pancredticas. Por elas conseguimos identi-
ficar anatomicamente processos inflamatérios no
espaco pancreatoduodenal, entre eles a pancreatite
de sulco. Geralmente, antes da suspeita de pan-
creatite de sulco, os pacientes apresentam-se com
dor abdominal, mal-estar e sintomas de obstrucéo
intestinal, e por isso, o primeiro exame realizado
tende a ser a TC, visto sua maior disponibilidade no
pronto atendimento, e menor custo®. Na série de 47
casos revisados, Takashi Muraki et al. ndo obser-
varan diferenca significativa entre os achados radi-
olégicos entre TC e RNMS.

As principais caracteristicas da TC consistem na
perda de planos gordurosos na regidao do sulco, entre
a cabeca pancredtica e o duodeno, muitas vezes com
uma massa mal definida*. Com o contraste, visual-
izamos area hipodensa e fibrose subjacente. Na fase
tardia, visualizamos o realce tardio da drea fibrética.
Multiplos cistos podem ser visualizados na parede
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duodenal espessada. A TC pode evidenciar algu-
mas caracteristicas que ajudam na diferenciacdo da
forma pura e segmentar, entretanto, sem trazer cer-
teza no diagndstico. Na forma segmentar pode-se
observar uma lesdo hipodensa focal na cabeca pan-
credtica proximo a parede duodenal e leve dilatacdo
do ducto pancredtico principal no corpo e cauda
pancreatica. Ja na forma pura, normalmente o pan-
creas e o ducto pancredtico principal estdo nor-
mais. A parte distal do colédoco pode estar estre-
itada, ocasionando algumas vezes dilatacdo biliar a
montante. O estreitamento é, tanto na forma focal
quanto segmentar, liso e regular®.

As caracteristicas da ressonancia consistem
em uma massa hipointensa em comparagdo ao
parénquima pancredtico em T1. Em T2, depend-
edo tempo de doenga, podendo se apresentar
como hipo, iso ou hiperintensa. Geralmente, no
inicio da doenga visualizam-se imagens hiperin-
tensas. Na doenca avancada a massa tende a apre-
sentar-se como isohipointensa. Essa modificacido
é explicada pelo acumulo de tecido fibrético com
a evolucdo da doenga, em comparagio ao edema
local nas fases iniciais. As lesoes cisticas da parede
duodenal sdo visualizadas nas imagens ponderadas
em T2. O espessamento focal da segunda porgao
duodenal, associado ao hiperrealce do 6rgao, asso-
ciado a lesoes cisticas na regido do ducto acessério,
sugerem com certa seguranca o diagndstico de pan-
creatite de sulco®.

A ultrassonografia endoscopica é um bom mét-
odo para avaliacdo de doencas biliopancriticas,
pois sua imagem ¢é obtida sem apresentar inter-
posicoes gasosas e outros tecidos, diferenciando-a
do ultrassom tradicional. O exame é realizado
através do limen gastroduodenal. Em pacientes
com pancreatite de sulco identifica-se drea hipoe-
coica entre a parede duodenal e o pancreas, mui-
tas vezes com estreitamento do limen duodenal,
estenose do ducto biliar comum e do ducto pan-
credtico. Entretanto, esses achados dificilmente
podem ser diferenciados de doencas neoplésicas
e devem ser confirmados por biépsia endoscépica.
Muitas vezes o material obtido por biépsia ndo é
suficiente, visto que processos neoplédsicos podem
apresentar alteracdes fibrdticas, assim como a pan-
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creatite de sulco, o que confirma ser essa doenca
de dificil diagndstico®.

Caracteristicas histopatologicas

A avaliacdo macroscépica da peca é uma impor-
tante ferramenta para o diagndstico, onde podem
ser identificados algumas caracteristicas especifi-
cas proximas 4 parede duodenal e a papila menor.
Pode haver espessamento e cicatrizacdo da parede
duodenal, associado a estenose duodenal, for-
magcodes cisticas e aumento das pregas da mucosa
duodenal. A cicatrizacdo ocorre na area do sulco,
e algumas vezes também acomete o parénquima
pancredtico. Apesar disso, o acometimento cica-
tricial difuso do parénquima pancredtico ndo é um
achado caracteristico da pancreatite de sulco. Out-
ras caracteristicas macroscépicas da pancreatite de
sulco sdo: aumento da consisténcia da cabega pan-
credtica, estenose do colédoco e espessamento da
segunda porcao da parede duodenal com estenose
luminal’. A dilatacdo da ampola de Vater e do ducto
pancredtico principal é uma caracteristica comum.
A papila menor e o ducto pancreético acessdrio
podem estar obstruidos por material proteico espe-
sso levando ao estreitamento e obliteracao luminal.

A bidpsia por agulha fina guiada por ultras-
som endoscdpico pode resultar em uma pequena
amostra da lesdo que muitas vezes nio ¢é suficiente
para o diagnéstico definitivo. Alguns dos achados
comuns sao células estromais fusiformes, células
espumosas e restos celulares na forma granular. Em
algumas amostras de bidpsia guiada por endosco-
pia podemos identificar também células duode-
nais e células epiteliais com citoplasma espumoso
e nucleos pequenos e regulares, caracteristicas das
glandulas de Brunner. A visualizagdo de células
fusiformes e hiperplasia das glandulas de Brunner
na biépsia por agulha fina pode levar ao diagndstico
erroneo de neoplasias'’.

A caracteristicas histolégicas predominante-
mente encontradas sdo ductos dilatados e parede
duodenal com formacgdes pseudocisticas, fibrose
da submucosa duodenal estendendo-se para area
do sulco, hiperplasia das glandulas de Brunner
e proliferacdo miofibroblastica. Os pseudocistos
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FIGURA 3. Pseudocistos na regido do sulco pancredtico, preenchidos com

material proteico. A direita o duodeno. A esquerda o tecido pancredtico

(hematoxilina-eosina, aumento original). Fonte: DeSouza e Nodit".

sdo identificados na parede duodenal e progridem
até o parénquima pancredtico, superficialmente —
(Figura 3). As dreas cisticas podem ser envolvidas
pelas proliferagoes miofibrobldsticas, compostas
pelas células fusiformes — (Figura 4). O parénquima
pancreatico geralmente possui alteragdes cronicas
secundarias ao consumo de alcool, e ndo propria-
mente pelo acometimento da pancreatite de sulco'.

CONCLUSAO

A pancreatite de sulco é uma forma rara de pan-
creatite, a qual acomete o espago virtual localizado
entre a cabeca pancredtica, duodeno e ducto biliar
comum. Possui etiologia multifatorial e intima asso-
ciagdo com o tabagismo e etilismo. O diagndstico de
pancreatite de sulco deve ser interrogado sempre que
houver massa na regido da cabega do pancreas e duo-
deno em pacientes etilistas ou tabagistas. Suas car-
acteristicas clinicas muitas vezes assemelham-se ao
adenocarcinoma pancredtico, sendo um diagnéstico
diferencial de grande importancia. O diagnoéstico sé
é possivel com o conhecimento desta entidade, sendo
necessaria uma avaliacdo multidisciplinar entre gas-
troenterologistas, radiologistas e endoscopistas para
um diagnéstico assertivo. O tratamento da pancre-
atite de sulco é primeiramente conservador e o diag-
néstico correto pode evitar a realizagdo de procedi-
mentos cirurgicos de alta morbimortalidade, como a
cirurgia de Whipple.
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FIGURA 4. Células fusiformes compondo as proliferagoes miofibroblasti-

cas envolvendo as dreas cisticas. Fonte: DeSouza e Nodit'.
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RESUMO

Introdugao: O tumor miofibroblastico inflamatério (TMI) refere-se a uma proliferagio celular anor-
mal com a presenca de um infiltrado inflamatério que pode acometer diferentes érgao e tecidos e tem
ndo tem gravidade, etiologia, diagndstico e tratamento pré-estabelcidos. Objetivos: identificar o que
a literatura mais atual trds sobre o tumor miofibroblastico inflamatdrio gastrointestinal e suas impli-
cacdes. Métodos: Trata-se de um estudo descritivo de revisdo de literatura, em 3 (trés) bases de dados
online: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS); Scientific Electro-
nic Library Online (SciELO); Medical Literature Analysis and Retrievel System Online (MEDLINE)
com o descritor e suas combinag¢des nas linguas portuguesa e inglesa:(Inflammatory myofibroblastic
tumor gastrointestinal). Resultados: Foram analisados nessa revisao 05 artigos dentro dos critérios
de inclusdo. Conclusido: Concluiu-se com este estudo que o TMI gastrointestinal é uma condi¢ao
rara, mas com capacidade de lesdes extensas e que carece de estudos e pesquisas mais especificas,
tendo em vista sua gravidade e progndstico.

Palavras-chave: Tumor miofibrobldstico; Tumor Miofibroblastico inflamatério intestinal; Condi¢ao rara.

ABSTRACT

Introduction: The inflammatory myofibroblastic tumor (IMT) refers to an abnormal cell prolif-
eration with the presence of an inflammatory infiltrate that can affect different organs and tissues
and has no pre-established severity, etiology, diagnosis and treatment. Objectives: To identify the
most current literature on gastrointestinal inflammatory myofibroblastic tumor and its implications.
Methods: This is a descriptive study of literature review, in 3 (three) online databases: Latin Ameri-
can and Caribbean Literature on Health Sciences (LILACS); Scientific Electronic Library Online (Sci-
ELO); Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE) with the descriptor and
its combinations in Portuguese and English:(Inflammatory myofibroblastic gastrointestinal tumor).
Results: Five articles were analyzed within the inclusion criteria. Conclusion: It was concluded with
this study that gastrointestinal IMT is a rare condition, but with the capacity for extensive lesions and
that it lacks more specific studies and research, given its severity and prognosis.

Keywords: Myofibroblastic tumor; Myofibroblastic inflammatory intestinal tumor; Rare condition.
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INTRODUGAO

O tumor miofibroblastico inflamatério (TMI) ref-
ere-se auma proliferacdo celular anormal com a pre-
senca de uma grande quantidade de leucdcitos acu-
mulados em um local de resposta de forma crénica.
Trata-se de uma resposta agressiva do organismo,
onde ocorre uma alteracdo cromossémica estru-
tural da quinase do linfoma anapldsico, que é uma
enzima que atua nas proteinas regulando proces-
sos metabdlicos'. Essa formacdo tecidual anormal
recebe o0 nome de neoplasia e é composta por tipos
celulares especificos (miofifroblasticas e fibroblésti-
cas) somados a um acimulo de glébulos brancos.
Devido a estrutura da quinase nessa formacido é
possivel diferencia-la de outras patologias esclero-
santes e de pseudotumores e classifica-la, portanto,
como uma verdadeira neoplasia®.

Este agravo acomete principalmente criancas e
jovens adultos e o seu sitio de acometimento da-se
em qualquer 6rgdo e tecido, no entanto, observa-se
maior frequéncia em tecidos moles abdominais,
mesentério, omento, retroperitonio e pelve. Quanto
aos drgaos mais acometidos, podemos citar o figado
e o pulmio, sendo este ultimo relacionado mui-
tas vezes com a co-infeccao pela Mycobacterium
tuberculosis, responsdvel pela Tuberculose®. O
tumor miofibroblastico inflamatério gastrointesti-
nal (TMIG) é uma condi¢éo rara, no entanto, com
prognoéstico que carece de atengdo por tratar-se de
lesdes de grande extensdo e com diagnostico inicial
dificultado®.

A etilogia é desconhecida e, apesar da condicédo
benigna desse tumor (TU), a taxa de potencial
maligno é uma incégnita potencialmente perigosa,
uma vez que, quando regides como o osso temporal
sdo atingidas é comum uma invasao do TU na regido
encefdlica, causando complicacbes importantes
e um progndstico ruim ao paciente?. O impacto,
independente da regido acometida, é imprevisivel
pois em cada local que o TU se aloja/lesiona o com-
portamento biolégico é diferente®*.

O diagnéstico é complexo, uma vez que a man-
ifestacdo bioldgica é inespecifica. A radiografia,
apesar dos achados nesse tipo de exame serem
amplos e distintos, é uma opcao vidvel e com resul-
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tados satisfatérios quando associada também a uma
resseccdo cirurgica, que pode ser uma importante
ferramenta tanto no diagnéstico quanto no trat-
amento®. O tratamento também ¢é inespecifico,
sendo determinado de acordo com a andlise de
cada caso. Nao existe um padrio sobre os sintomas
nem sobre as caracteristicas histolégicas e fisioldgi-
cas dessa lesdo, no entanto, observa-se que comu-
mente este agravo apresenta ALK (quinase de lin-
foma anaplésico), que é uma enzima codificada pelo
gene ALK positivo, o que contribui para a escolha
da droga crizotinibe, que é amplamente utilizado e
apresenta resultados satisfatorios em pacientes com
cancer de pulméio de células ndo pequenas ALK
positivo. Outra opgdo é a radioterapia que pode
ser definida em casos de recidiva ou quando ha o
acometimento de outros 6rgdos nas proximidades
da regiao lesionada®’.

Apesar da gravidade e do prognéstico por vezes
ruim dependendo da extensdo e local da lesdo, o
tratamento, diagndstico e a etiologia do TMI ainda
é inespecifica e carece de estudos e pesquisas com
foco no tema. Em locais como a regido gastrointes-
tinal as lesdes costumam ser mais extensas e, por-
tanto, com tratamento mais dificultoso"*>.

Dessa forma, este estudo tem como objetivo
identificar o que a literatura mais atual trds sobre o
tumor miofibroblastico inflamatério gastrointesti-
nal e suas implicacoes.

METODOS

Trata-se de um estudo descritivo de revisdo de liter-
atura, que é uma analise de estudos que servirio de
base para tomadas decisdes e melhorias da pratica
clinica e social. Esse formato permite a sintese do
conhecimento de um determinado assunto, con-
struindo uma andlise ampla a partir de resultados
e discussdes de viarios estudos relevantes (DAL
SASSO, 2008).

A revisdo integrativa de literatura deu-se em
3 (trés) bases de dados online, que sio elas: Liter-
atura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias
da Satude (LILACS); Scientific Electronic Library
Online (SciELO); Medical Literature Analysis and
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Retrievel System Online (MEDLINE). Foi utilizada
para busca de artigos o descritor e suas combi-
nagdes nas linguas portuguesa e inglesa: (Inflam-
matory myofibroblastic tumor gastrointestinal).

Foi utilizado como critério de inclusdo artigos
publicados em inglés, portugués ou espanhol e arti-
gos na integra referentes a Tumor miofibroblastico
inflamatério gastrointestinal publicados nos ulti-
mos 10 anos. E como critério de exclusdo, artigos
publicados antes de 2013 e que cuja metodologia
seja de artigos sobre o tema relacionados a animais
ou estudos realizados em animais e editoriais.

A partir da selecdo dos estudos através dos
critérios de elegibilidade, considerando o nivel
de evidéncia desses estudos, foram extraidas as
seguintes informagodes: autores e ano de publicacéo;
titulo; resultados e principais conclusdes refer-
ente ao tema. A avaliacdo dos estudos incluidos na
revisdo foi realizada através da andlise critica de
conteddo, onde utilizou-se a leitura e pontuacéo de
acordo com os critérios de inclusdo de estudos e os
achados mais relevantes foram destacados e o resul-
tado construidos em capitulo.

A interpretacdo dos resultados encontrados

Pereira e Leite

nesta etapa também foram elencadas as lacunas
e possiveis viés desse estudo, sugestoes e ideias
norteadoras para pesquisas futuras. A busca dos
estudos primdrios nas bases de dados seleciona-
das ocorreu durante o més de fevereiro de 2023.
Foram identificados 144 estudos primérios, sendo
05 da SciELO; 33 da LILACS e 106 da MEDLINE.
Utilizando o critério de data de publicagdo (ante-
rior a 10 anos) excluiu-se 16 estudos da LILACS,
46 da MEDLINE e 3 da SCIELO. Dos 79 estudos
restantes, foram excluidos 4 estudos repetido nas
bases de dados. Dos estudos obtidos, foi realizada
a leitura de 10 estudos na integra e 05 foram sele-
cionados para a versdo final. O processo de tria-

7

gem dos artigos é apresentado no fluxograma a

seguir (Figura 1).

RESULTADOS

Organizou-se os artigos que se relacionam com o
tema extraindo o titulo, autores, ano e os princi-
pais achados que respondem a pergunta norteadora
dessa revisdo. Estas informacgdes foram agrupadas
no Quadro 1.

nesta revisdo forma comparados com a teoria e,
33

5
SciELO [ LILACS ] [

106
MEDLINE

[ 144 artigos encontrados ]

]

65 artigos eliminados pelos
critérios de inclusdo

- |

]

/

[ 50 artigos eliminados pelo titulo] e [ 05 eliminados pelo resumo ]

[

10 artigos lidos }

integralmente

I Elegibilidade I Selecdo Ildentificagéo }

|

[ 05 artigos incluidos para a avaliagéo, interpretagdo e sintese }

Inclusdo

(

FIGURA 1. Fluxograma do processo de Triagem dos Artigos. Fonte: Os autores.

Revisdo de literatura

RBPS



Tumor miofibroblastico inflamatério gastrointestinal: uma revisdo da literatura

83

QUADRO 1. Quadro de sintese dos artigos incluidos na revisio de literatura

Duct

Ana; Mega,
Raquel; Bilhim, Tiago.

TITULO AUTORES ANO | PRINCIPAIS ACHADOS
O caso que apresentamos ocorreu num doente idoso que iniciou com
obstrucao das vias biliares por compressdo extrinseca, desencadeando
Tumor miofibrobléstico Paris-Sans, ‘F K . p . pA . . L.
. . R uma série de sintomas pouco habituais neste tipo de tumores: ictericia,
inflamatorio géstrica como rara | Marta; Domeénech-Calvet, . N . , R
., i febre, dores abdominais, intoleréncia a ingestdo oral e até anemia aguda
causa de obstruccion de la via Joan; Raga-Carceller, . L. N .
. o devido ao sangramento do préprio tumor. Em conclusio, a progressao
biliar / Gastric inflammatory Esther; Sabench- 2016 ) o, K ) X
. imprevisivel deste tipo de massas deve ser considerada para evitar sub-
myofibroblastic tumour as Pereferrer, . L. K L
. . . L diagndstico ou subtratamento. Nos casos de tumor miofibroblastico
a rare cause of biliary duct Fatima; Castillo-Déjardin, . L. ,
) . inflamatdrio, o tratamento deve envolver a exérese completa quando
obstruction Daniel del . - . . L. L . .
possivel; se ndo, radioterapia e quimioterapia sdo necessdrias. A quimi-
oterapia pds-adjuvante dependera das condi¢des basais de cada paciente.
A bidpsia guiada por TC da massa retroperitoneal foi sugestiva de tumor
miofibroblastico inflamatério (TMI). Ela comegou com esteroides orais
Paraneoplastic pemphigus VS Dhull e cuidados de suporte, e a cirurgia estava sendo planejada quando ela
ull, . iAo . - . .
as a first sign of metastatic AP N.R desenvolveu insuficiéncia respiratéria. A TC de térax revelou metastases
. Passa, N. Rana, . L N
retroperitoneal inflammatory S A S. Mallick 2020 | vertebrais. PET/CT para avaliagdo de corpo inteiro revelou uma massa
. Arora, S. Mallick, - . e [ "
myofibroblastic tumor: F-FDG R.K para-adrtica esquerda juntamente com mdaltiplas metdstases esqueléti-
. Kumar
PET/CT findings cas. A paciente foi mantida em tratamento conservador. Apds 3 meses,
o paciente apresentou melhora clinica, sendo planejada uma laparotomia
exploratdria para exérese do tumor, seguida de quimioterapia.
Neste artigo, realizamos uma revisio da literatura e fornecemos
2 casos adicionais em pacientes jovens (36 e 46 anos) que consultaram por
desconforto gastrico inespecifico e hemorragia digestiva alta. Ambas as
lesoes se localizavam na submucosa e na muscular prépria e apresentavam
padrao de crescimento plexiforme. As células tumorais eram fusiformes e
. X . Vallejo-Benitez, Ana arranjadas dentro de uma abundante matriz mixéide. A vascularizacao era
Fibromixoma plexiforme del | L, . .
L L M; Suarez-Aguado, constituida por numerosos vasos de pequeno calibre e paredes finas. Uti-
antro gastrico: descripcién de 2 X . o . R o ., .
L, R Judith; Mora-Cabezas, lizando técnicas de imuno-histoquimica, as células tumorais foram pos-
casos y revisién de la literatura | o X | ] . i .
/ Plexif fb ‘ Montserrat; Aramendi, 2013 itivas para actina de musculo liso, vimentina, caldesmon e desmina (um
exiform fibromyxoma o
th tri ¢ 4 ¢ Teresa; Gimeno, caso) e negativo para CD117, DOG1, EMA, S100, Betacatenina e CD34. O
e gastric antrum: a repor
& . P Margarita; Salas, estudo molecular ndo detectou mutagdes nos genes KIT e PDGFRA
of 2 cases and a review of the i ) , X
literat José; Gonzélez-Campora, em nenhum dos 2 casos. Até o momento (4 anos e 8 meses), nenhum
iterature
Ricardo. dos pacientes desenvolveu recidivas ou metéstases. O diagndstico diferen-
cial inclui uma grande variedade de lesoes mixdides que podem se insta-
lar ou invadir a parede do estomago (GIST, tumor desmdide intra-ab-
dominal, poélipo fibroide inflamatdrio , leiomioma - leiomiossarcoma ,
perineuroma,schwannoma e neurofibroma ), mas apenas o neurofibroma
plexiforme compartilha seu padrao de crescimento caracteristico
Gustavo A. Flores-
Trujillo, Milagros Este caso demonstra a necessidade de considerar os tumores miofibro-
. . .| Abad-Licham, Sandro blasticos inflamatérios como causa potencial da sindrome de obstrugdo
Primary gastric myofibroblastic . , L. . L L, )
! Casavilca-Zambrano, 2022 | da saida géstrica. A evolugdo natural desses tumores é imprevisivel, pois
tumor in na adulta t Peru: Case K K X . R
. . Hugo Valencia-Marinas, podem crescer rapidamente, tornar-se malignos e metastatizar ou desa-
report and literatura review .
Juan Astigueta-Perez, parecer espontaneamente.
Juan Dias-Plasencia.
Descreve-se o caso de um homem de 75 anos, assintomdtico, com ele-
vacdo da gama glutamil transferase [1575 U/L (12 - 64 U/L)] e fosfatase
alcalina [271 U/L (40 - 150 U/L)], que realizou uma tomografia computo-
rizada evidenciando uma lesdo hiper vascular com 17 mm na confluéncia
. Almeida E Sousa, dos ductos biliares, com ectasia das vias biliares intra-hepéticas a direita,
Inflammatory Myofibroblastic . " . o
K Matilde; Carvalho, e atrofia do lobo hepético correspondente. O caso foi abordado inicial-
Tumour of the Common Bile 2022

mente como um tumor de Klatskin e realizada hepatectomia direita.
A histologia relevou uma proliferacdo de células fusiformes com infil-
trado inflamatério de linfécitos, plasmdcitos e estroma rico em cold-
geno, compativel com tumor miofibroblastico inflamatério. Apés nove
meses, o doente permanece assintomético, com testes de funcdo hepa-
tica com valores normais e sem sinais imagioldégicos de recidiva.

Fonte: Os autores.
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Foram analisados nessa revisao 05 artigos que
estavam de acordo com os critérios de inclusdo
deste estudo e que respondiam a questdo nortea-
dora de forma direta. Desse total, 02 estudos foram
realizados por pesquisadores indianos; 02 estudos
por pesquisadores espanhdis; 01 por pesquisadores
peruanos. Quanto ao local do estudo, 02 foram exe-
cutados em hospitais universitarios/instituicdes/
centros de vivéncia do setor publico. Outros 03
estudos foram realizados em instituicdes/empresas/
clinicas do setor privado.

Quanto ao meio de divulgacdo os 05 estudos
foram publicados em revistas internacionais na lin-
gua inglesa. Quanto ao ano de publicagéo, 01 artigo
foi publicado em 2016, 01 em 2020, 01 em 2013 e 02
em 2022.

Quanto ao tipo de delineamento de pesquisa dos
artigos avaliados esta amostra contou com 05 rela-
tos de caso, sendo que, deste total, 03 também eram
revisoes de literatura. Dessa forma todos os artigos
sdo classificados como nivel de evidéncia 01.

DISCUSSAO

O TMI é uma condi¢do muito rara e alguns autores
nomeiam como um pseudotumor, mas devido
as caracteristicas histopatoldgicas e fisioldgicas,
o consideramos uma neoplasia real. Apesar da
gravidade, este agravo pode apresentar-se, muitas
vezes, como um quadro assintomdtico ou com a
presenca de sintomas muito inespecificos como
mal estar geral, dores abdominais, febre e perda
de peso. Estes sintomas contribuem com o diag-
nostico tardio, uma vez que se confundem com
outros agravos em saude e, considerando a grav-
idade e potencial impacto da lesdo, o diagnéstico
precoce melhora o progndstico>*.

Os sintomas, a gravidade e o prognoéstico sdo
definidos principalmente, dependendo do local
de acometimento da lesdo. Alguns locais sdo mais
comumente atingidos como o figado e o pulméo®.
O surgimento de TMI no estomago é uma condicao
ainda mais rara, no entanto, a localizacdo nio ¢é
especifica, podendo acometer diferentes regides.
Na literatura encontramos relatos de TMI dsseo,

Revisdo de literatura
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na regido do osso temporal com presenca de sur-
dez subita®.

A remocao cirurgica da lesdo é a melhor alter-
nativa, pois na maioria dos casos o TMI é benigno’.
Porém, trata-se de uma ocorréncia de evolugdo
imprevisivel, podendo tornar-se maligno ou até
mesmo culminar numa metdstase®’. Nesses casos,
a tomada de decisdo acerca do tratamento é crucial
e precisa avaliar também as condicoes de saidde
do paciente. Estudos indicam que a quimioterapia
adjuvante depende das condic¢des clinicas de cada
paciente, pois cada caso é inico com suas subjetivi-
dades e caracteristicas clinicas e patoldgicas®.

A etiologia do TMI néo é definida, no entanto
a associacdo com bactérias e virus pode desen-
cadear em um quadro ainda mais complexo como
na associacdo de um TMI pulmonar a presenca da
bactéria causadora da Tuberculose®’. Fatores como
inflamacgdes, traumas e associagdo com virus tam-
bém sdo descritas na literatura como possiveis causas
e, também, como agravantes do quadro®’. Outros
agravantes, como o quadro de saide geral do paci-
ente e o local de surgimento da lesdo sdo comumente
descritos e observa-se que os padrdes histologicos da
lesdo variam de acordo com as caracteristicas fisi-
ologicas da regido atingida, como irrigacao, proximi-
dade com 6rgaos ou vasos sangineos”*°.

O TMI na regido gastrointestinal trata-se de
uma condicdo rara e com complicagdes importantes
dada a extensdo do trato gastrintestinal e a con-
stante irrigacdo e comunicagdo com outros 6rgdos
e tecidos®?. No Brasil, o cancer géastrico é o quarto
tumor maligno mais frequente entre os homens e
o sexto entre as mulheres. Gracas a extensao terri-
torial do Brasil e as diferencas no sistema de saidde
como recursos e profissionais capacitados, a mor-
talidade desse agravo é alta''. E apesar de todos os
agravantes associados a essa regido, o TMI gastro-
intestinal ainda é pouco discutido na literatura'>.

Os desafios para a equipe médica que atua nesses
casos, principalmente na rede publica de satde,
sofre influéncia dos recursos financeiros e aporte
tecnoldgico e da falta de consenso médico acerca
da etiologia, diagnéstico, tratamento e prevencao'>.
Alguns estudos mostram condi¢des raras como o
TMI no ducto biliar onde uma tomografia computa-
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dorizada foi essencial no diagndstico e a remocao
cirargica foi a via escolhida para o tratamento ini-
cial. Apesar da gravidade e sintomatologia, a maioria
dos casos, mesmo as condi¢des raras, ndo evoluem
com metdastase e o prognostico é satisfatorio'>!*.

CONCLUSAO

Concluiu-se com este estudo que o TMI gastroin-
testinal é uma condicéo rara, uma vez que os 6rgaos
mais comumente atingidos sdo figado e pulmao. No
entanto, trata-se de um agravo com capacidade de
lesdes extensas e, consequentemente, um trata-
mento e prognoéstico delicados. O TMI gastrointes-
tinal que carece de estudos e pesquisas mais espe-
cificas, a fim de delimitar e estabelecer melhores
critérios para diagnoéstico diferencial; maiores
informacoes acerca da etiologia a fim de possibili-
tar condicoes de prevencdo e tratamento adequadas
e eficazes.
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