e Deficiéncia de
cianocobalamina como causa
de pancitopenia: relato de
um caso e levantamento de
literatura

e Telefones celulares e o risco
de tumores cerebrais: mito ou

realidade? Scoping review

e Consideragoes sobre a
ejaculagao precoce: o modelo
multimodal e o modelo
tridimensional de compreensao
da disfuncao sexual

ASSOCIACAO PAULISTA - .
DE MEDICINA Associacao Médica Brasileira

JAN-MAR 2020 APM ) wamB



Transamerica Expo Center

Comunicamos que as inscri¢des ja realizadas
continuardo validas para a nova data do evento.

......

......

......

“““ REALIZACAO ORGANIZACAO E PROMOCAO

......



SUMARIO

REVISTA DIAGNOSTICO E TRATAMENTO ¢ VOLUME 25 ¢ EDICAO 1

Expediente

Doencas n&o fatais e qualidade de vida: perspectivas no Brasil
Isabela Martins Bensefior, Paulo Andrade Lotufo

Editorial

Lipedema associado a obesidade, linfedema e insuficiéncia venosa: relato de
um caso
Alexandre Campos Moraes Amato, David Vofchuk Markus, Ricardo Virginio dos Santos

Relato de caso Deficiéncia de cianocobalamina como causa de pancitopenia: relato de um

caso e levantamento de literatura

Henrique Souza Barros de Oliveira, Ana Luiza de Rezende Lelot, Marina Moreno Souza Leite,
Deise Aparecida Moreira, Andrea Makssoudian

O uso da bioimpedancia elétrica e do dngulo de fase na avaliagdo do estado
nutricional de pacientes com cancer: uma revisdo integrativa

Erica Line de Oliveira Pedron, Jessica Sillas de Freitas, Nora Manoukian Forones,
Rita de Céssia de Aquino

Revisao integrativa

Relato de um caso tipico de criptococose cutdnea primaria em paciente
imunocompetente - uma entidade rara e distinta

Victoria Romanini Brambilla, Ana Cristina Mendonca Garcia, Murilo de Oliveira Lima Carapeba,
Karina Nacano Guariento

Dermatologia

Protocolos

Llnguagens Alfredo José Mansur

Sobre um caso de taquicardia atrial
Antonio Américo Friedmann

Eletrocardiograma

Telefones celulares e o risco de tumores cerebrais: mito ou realidade?
Scoping review
Osmar Clayton Person, Maria Eduarda dos Santos Puga, Alvaro Nagib Atallah

Medicina baseada em evidéncias

Consideracdes sobre a ejaculagdo precoce: o modelo multimodal e o
modelo tridimensional de compreensdo

da disfuncéo sexual

Fernanda Robert de Carvalho Santos Silva

Medicina Sexual

Instrucoes aos autores

Imagem da capa:
O Porto dos Indios Urubu-Kaapor
Rio Gurupi/MA - 2015

Heinz Friederich Budweg — Aquarela — 46 cm x 58 cm = >AM B
Acervo da Pinacoteca da Associagdo Paulista de Medicina A PM ASSOCIACRO PAULISTA =S

Foto: acervo do artista DE MEDICINA N associaao Médica Brasileira




W EXPEDIENTE

REVISTA

NDIAGNOSTICO

TRATAMENTO

A Revista Diagnéstico & Tratamento (indexada na base LILACS)
€ uma publicagao trimestral da Associacdo Paulista de Medicina

Disponivel na versao para smartphone e tablet (iOS e Android)

Editores

Alvaro Nagib Atallah

Paulo Andrade Lotufo

José Luiz Gomes do Amaral

Assistente Editorial

Marina de Britto

Editores Associados

Aytan Miranda Sipahi

Edmund Chada Baracat

Elcio dos Santos Oliveira Vianna
Herdclito Barbosa de Carvalho
José Antonio Rocha Gontijo
Julio César Rodrigues Pereira
Olavo Pires de Camargo
Orlando César de Oliveira Barreto

Producao Editorial

Zeppelini Publishers

www.zeppelini.com.br
zeppelini@zeppelini.com.br — Fone (11) 2978-6686

Conselho Editorial

Adauto Castelo Filho (Doengas Infecciosas e Parasitérias)
Alberto José da Silva Duarte (Alergia e Imunologia)
Antonio José Gongalves (Cirurgia Geral)

Armando da Rocha Nogueira (Clinica Médica/Terapia Intensiva)

Artur Beltrame Ribeiro (Clinica Médica)
Bruno Carlos Palombini (Pneumologia)
Carmita Helena Najjar Abdo (Psiquiatria)

Délcio Matos (Coloproctologia/Gastroenterologia Cirtrgica)

Eduardo Katchburian (Microscopia Eletronica)
Edmund Chada Baracat (Ginecologia)

Enio Buffolo (Cirurgia Cardiovascular)

Ernani Geraldo Rolim (Gastroenterologia)

Flavia Tavares Elias (Avaliagéo Tecnoldgica em Satide)
Guilherme Carvalhal Ribas (Neurocirurgia)

Irineu Tadeu Velasco (Clinica Médica/Emergéncias)
Jair de Jesus Mari (Psiquiatria)

Jodo Baptista Gomes dos Santos (Ortopedia)

Jodo Carlos Bellotti (Ortopedia e Traumatologia)
Lilian Tereza Lavras Costallat (Reumatologia)
Manoel Odorico de Moraes Filho (Oncologia Clinica)
Marcelo Zugaib (Obstetricia/Ginecologia)

Marco Antonio Zago (Hematologia)

Mauricio Mota de Avelar Alchorne (Dermatologia)
Milton de Arruda Martins (Clinica Médica)

Moacyr Roberto Cuce Nobre (Reumatologia)

Nestor Schor (Clinica Médica, Nefrologia)

Noedir Antonio Groppo Stolf (Cirurgia)

Orsine Valente (Clinica Geral, Endocrinologia e Metabologia)
Raul Cutait (Gastroenterologia e Proctologia)

Rubens Belfort Mattos Junior (Oftalmologia)

Rubens Nelson A. de Assis Reimao (Neurologia)
Sérgio Luiz Faria (Radioterapia)

Ulysses Fagundes Neto (Gastroenterologia Pediatrica)
Ulysses G. Meneghelli (Gastroenterologia)

Correspondéncias para
Associagio Paulista de Medicina

Departamento Cientifico - Publicagées Cientificas
Av. Brig. Luis Anténio, 278 - 7° andar - Sdo Paulo - SP - Brasil - CEP 01318-901

Tel: (11) 3188-4310 / 3188-4311

Home page: http://www.apm.org.br/revista-rdt.aspx - E-mail: revistas@apm.org.br; publicacoes@apm.org.br

TODOS OS DIREITOS RESERVADOS A ASSOCIACAO PAULISTA DE MEDICINA

A revista Diagnéstico & Tratamento néo se responsabiliza pelos conceitos emitidos nos artigos assinados. A reprodugao impressa,

eletrénica ou por qualquer outro meio, total ou parcial desta revista s6 sera permitida mediante expressa autoriza¢io da APM.

» .
« >
» e
A P M ASSOCIACAO PAULISTA < .
DE MEDICINA

Associacdo Médica Brasileira

Diretoria Executiva da Associagdo Paulista de Medicina (Triénio 2017-2020)

Presidente

12 Vice-Presidente

2¢Vice-Presidente

32 Vice-Presidente

4%Vice-Presidente

Secretario Geral

1¢ Secretario

Diretor Administrativo

Diretor Administrativo Adjunto

1¢ Diretor de Patriménio e Finangas

2¢ Diretor de Patrimonio e Finangas

Diretor Cientifico

Diretor Cientifico Adjunto

Diretor de Defesa Profissional
Diretor de Defesa Profissional Adjunt

José Luiz Gomes do Amaral
Donaldo Cerci da Cunha (in memoriam)
Akira Ishida

Jorge Carlos Machado Curi
Roberto Lotfi Junior
Antonio José Gongalves
Paulo Cezar Mariani
Florisval Meindo

Joao Carlos Sanches Anéas
Lacildes Rovella Jinior

Luiz Carlos Joao

Alvaro Nagib Atallah

Paulo Andrade Lotufo
Marun David Cury

Joao Sobreira de Moura Neto

Diretor de Comunicagoes

Diretor de Comunicagées Adjunto

Diretor de Marketing

Diretor de Marketing Adjunto

Diretora de Eventos

Diretora de Eventos Adjunta

Diretor de Tecnologia de Informacéio

Diretor de Tecnologia de Informagao Adjunto
Diretor de Previdéncia e Mutuali

Everaldo Porto Cunha

José Eduardo Paciéncia Rodrigues
Ademar Anzai

Nicolau D’Amico Filho

Regina Maria Volpato Bedone
Mara Edwirges Rocha Gandara
Antonio Carlos Endrigo

Marcelo Ferraz de Campos

Clévis Fi Constantino

Diretor de Previdéncia e Mutualismo Adjunto

Paulo Tadeu Falanghe

Diretor Social

Diretora Social Adjunto

Diretora de Responsabilidade Social
Diretor de R bilidade Social Adjunt

Renato Azevedo Junior
Alfredo de Freitas Santos Filho
Evangelina de Araujo Vormittag

Wilson Cap

P

Diretor Cultural

Diretor Cultural Adjunto

Diretora de Servicos aos Associados
Diretor de Servigos aos Associados Adjunto
Diretor de Economia Médica

Diretor de Economia Médica Adjunto
12 Diretora Distrital

2! Diretora Distrital

3¢ Diretor Distrital

4° Diretor Distrital

5° Diretor Distrital

62 Diretora Distrital

72 Diretora Distrital

8¢ Diretor Distrital

92 Diretora Distrital

102 Diretora Distrital

11¢ Diretora Distrital

12¢ Diretor Distrital

13¢ Diretor Distrital

14° Diretor Distrital

Ivan de Melo Aratijo

Guido Arturo Palomba

Vera Liicia Nocchi Cardim
Roberto de Mello

Paulo De Conti

Carlos Alberto Martins Tosta
Mércia Pachiegas Lanzieri
Sara Bittante da Silva Albino
Camillo Soubhia Jinior
Eduardo Cruells

Clévis Acurcio Machado
Cleusa Cascaes Dias

Irene Pinto Silva Masci
Geovanne Furtado Souza
Margarete Assis Lemos
Marisa Lopes Miranda

Zilda Maria Tosta Ribeiro
Luis Eduardo Andreossi
Osvaldo Caiel Filho

Romar William Cullen Dellapiazza



@ EDITORIAL

Doencas nao fatais e qualidade
de vida: perspectivas no Brasil

Isabela Martins Bensenor', Paulo Andrade Lotufo'

Faculdade de Medicina FMUSP, Universidade de Sao Paulo, So Paulo (SP), Brasil

Algumas doencas levam muitas pessoas & morte, como as
doencas cardiovasculares, que sio a principal causa de morte
em todo o mundo. Outras doengas ndo matam e, por isso, sdo
classificadas como néo fatais, mas comprometem a qualida-
de de vida de uma pessoa, de forma que é quantificado em
termos de anos vividos com incapacidade (AVI). No caso de
doencas fatais, os anos de vida com incapacidade sdo soma-
dos aos anos de vida perdidos (AVP). A soma desses dois in-
dicadores permite calcular o chamado anos de vida ajustados
por incapacidade (AVAIs).

Em 1990, doencgas coronarianas foram a segunda maior
causa de AVAIs. Essa doenca alcangou o primeiro lugar em
2005 e tem mantido a posi¢éo desde entdo. Também em 1990,
as dores lombar e cervical ocupavam a sétima colocacdo em
causas para AVAIs, mas ambas foram gradualmente aumen-
tando sua posicdo até alcangarem a quarta colocagdo em
2013. Depressdo também evoluiu da 152 posi¢do em causas
de AVAIs em 1990 para a 112 posi¢do em 2013. Nesse ano de
2013, enxaquecas apareceram pela primeira vez como causa
de AVAIs na 252 colocacgéo.!

Considerando apenas AVI, a dor lombar ocupou a 12 co-
locagdo em 1990, seguida por enxaqueca (22), depresséo (42),
ansiedade (62), outros distirbios musculoesqueléticos (72)
e dor lombar e cervical (8%). Apesar de haver algumas mu-
dancas subsequentes em posi¢des, todas essas condigdes se

mantiveram dentre as 10 maiores causas de AVI em 2016, na
seguinte ordem:* dor lombar (12), enxaqueca (22), depressdo
(5%), outros distiirbios musculoesqueléticos (62), cervicalgia
(72) e ansiedade (92). No caso especifico do Brasil, em 2016,
a dor lombar ocupou a 12 colocagéo, seguida por enxaqueca
(29), ansiedade (32), depresséo (42%), outros distirbios muscu-
loesqueléticos (52%) e cervicalgia (7¢).2

Dados de 2017 descreveram o padrédo de condi¢des associa-
das a AVAIs de acordo com o sexo. Em 2017, dentre as mulhe-
res, a dor lombar ocupou a 12 posicéo, seguida por cefaleia (22),
depresséo (32), ansiedade (82), cervicalgia (9?) e outras condi-
¢des musculoesqueléticas (112). J4 para os homens, a ordem
foi dor lombar (12), cefaleia (22), depresséo (52), outras doengas
musculoesqueléticas (102), cervicalgia (112) e ansiedade (132).
Dessa forma, apesar de terem havido algumas mudangas em
posigédo considerando essas condigdes em cada sexo, nédo hou-
ve diferenca significante com relagéo a dor lombar, dores de
cabeca e depressdo. Além disso, apesar de algumas varidveis
terem sido medidas de forma diferente entre um estudo e
outro, como as enxaquecas em 2013 e 2016 e as cefaleias em
2017, héd um claro padrédo de associacéo entre dor cronica e dis-
tarbios psiquidtricos ao longo dos anos em todos os estudos.

O que esses dados nos mostram? A informacédo de que
dor cronica estd associada a distirbios psiquiatricos nédo
¢ nova. No entanto, as formas como os servigos de saide
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estdo lidando com a associacédo de dor crénica e disturbios
psiquidtricos atingiu um ponto critico inesperado e indese-
jado. Nos Estados Unidos, uma epidemia surgiu nos ultimos
anos pelo uso abusivo de opioides causando 33.000 mortes ao
ano, considerando tanto o uso prescrito por médicos como
o uso ilegal de opioides.** Em uma revisdo recente, Stoicea
e cols. concluiu que, com aproximadamente 100 milhdes de
pessoas sofrendo de dor cronica e aguda, nos Estados Unidos,
em 2016, opioides continuariam sendo um medicamento al-
tamente prescrito no pafs.® Mais de dois tercos dos casos de
overdose em 2016 foram relacionados a opioides.®

No entanto, essa néo é a primeira crise relatando o uso de
opioides na histéria da humanidade. Os antigos sumérios utili-
zavam uma substéancia de forma medicinal e recreativa por vol-
ta de 3300 A.C. que se pensa ter sido dpio. A partir de entéo, seu
uso se espalhou no Oriente Médio e seguiu para a Grécia, India
e China. No século XVII, comerciantes portugueses lucravam
com a exportacdo maritima de dpio para a China. Os britanicos
depois ficaram encarregados desse comércio. Quando o gover-
no chinés tentou bloquear as importagdes, os britanicos inicia-
ram duas guerras para manter e expandir seu trafico de drogas
altamente lucravel. Como mencionado anteriormente em ou-
tro texto,® “O 6pio também comegcou a ser usado na Inglaterra
e nos Estados Unidos na forma de medicamentos e bebidas
patenteadas que eram consumidos para aliviar a miséria da po-
breza e usadas por pais para acalmar seus filhos". Este uso foi
correlacionado com a morte de diversas crian¢as com menos
de cinco anos por intoxicagdo por drogas entre 1863 e 1867.7

Néo podemos afirmar que haveria no Brasil uma epidemia
dos efeitos do uso abusivo de opioides. Uma razdo, sdo as di-
ferencgas na estrutura dos servigos de satide entre o Brasil e os
Estados Unidos. O Sistema Unico de Satide do Brasil garante
acesso universal a servigos de saide, o que permite regular
o uso de medicamentos, incluindo um rol de remédios sem
custo ao paciente. Enquanto nos Estados Unidos, o sistema
privado estimula o consumo de medicamentos. Naquele pafs,
hd apenas programas para os idosos (Medicare) ou os muito
pobres (Medicaid). Além disso, alguns analgésicos que estéo
disponiveis no Brasil, como a dipirona, sdo proibidos nos
Estados Unidos.

No entanto, é importante agora discutir estratégias com-
binadas para lidar com dor cronica e distirbios psiquiatricos
no Brasil. Uma tendéncia global tem surgido envolvendo a
associagdo entre dor cronica e distirbios psiquidtricos e tem
sido correlacionada com alto AVI. Ao final da segunda dé-
cada do século XXI, é passada a hora de discutir estratégias
para melhorar a qualidade de vida da populagédo brasileira.
Um ponto estd dbvio: dor cronica e distirbios psiquidtricos
andam de méaos dadas.

No caso da cefaleia, alguns estudos sugerem que dor cro-
nica e disturbios psiquiétricos tém fatores de risco em co-
mum.*'® As abordagens que podem ser Uteis na avalia¢do
desses disttrbios em conjunto, podem incluir a introdugéo
de profilaxia para dores de cabega cronicas, tratamento de
disturbios psiquiatricos e prevengéo ao abuso de analgésicos,
que ¢ a causa prevalente de dores de cabega.! Considerando
dor lombar, poderia ser benéfico tratar o sintoma da dor por
meio de abordagens farmacolégicas e terapias alternativas
como tai chi ou acupuntura.” Alguns estudos tém mostrado
que o uso de triciclicos tem efeito leve na melhoria de dor
lombar."* O crescente aumento na prevaléncia de obesidade
e expectativa de vida no Brasil, pode complicar o cendrio nos
préximos anos por meio do aumento concomitante da preva-
léncia de outras formas de dor musculoesquelética.

Apesar de algumas diferencas com relagdo ao sexo terem
sido observadas, o perfil da associagdo de dor cronica e dis-
turbios psiquidtricos é muito semelhante entre homens e mu-
lheres. Isto mostra que a estratégia para abordar o problema
pode ser a mesma para ambos 0s sexos.

Agora é o momento de criar uma estratégia para lidar com
a associagéo entre dor crdnica e distirbios psiquidtricos no
Brasil, focando em diminuir AVI e melhorar a qualidade de
vida. Diversas estratégias sdo possiveis, comecando com a in-
clusdo de abordagens para o tratamento de dor como parte
do curriculo de graduagdo em faculdades de medicina e em
treinamento médico nos programas de residéncia médica.
O mais importante é buscar solugédo que seja apropriada para
as necessidades do Brasil. Isso deve levar em consideragdo
a estrutura do sistema de satide brasileiro e, especialmente,
deve ser centrado nos programas de atengdo primaria.
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@ RELATO DE CASO

Lipedema associado a obesidade,
linfedema e insuficiéncia venosa:
relato de um caso

Alexandre Campos Moraes Amato!, David Vofchuk Markus", Ricardo Virginio dos Santos"

Universidade de Santo Amaro (UNISA)

RESUMO

Contexto: O lipedema, apesar de prevalente, é uma condi¢do mérbida subdiagnosticada. Descri¢do do caso: O presente artigo apresen-
ta o caso de uma paciente de 80 anos com diversas comorbidades que possui episddios algicos e pruriginosos constantes em membros
inferiores, além de altera¢des dérmicas, associadas a dificuldade de deambulagéo e flexdo de pernas, bem como presenca constante de
hematomas, equimoses e sensagdo de peso constante em membros inferiores. Discussdo: O lipedema é geralmente confundido com

seus principais diagndsticos diferenciais, como, por exemplo, o linfedema e a obesidade. Conclusées: Torna-se, portanto, essencial o

conhecimento fisiopatolégico e clinico da doenga, a fim de que seja feito um diagnéstico preciso e, deste modo, instalada uma terapéu-

tica adequada.
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INTRODUCAO

O lipedema é uma condicéo hereditdria, cronica e progres-
siva que se caracteriza pelo acimulo anormal de gordura em
regido subcutanea, principalmente em membros inferiores,
possuindo, segundo Fife e colaboradores, taxa de prevalén-
cia de 11% na populagéo feminina.'* Trata-se de patologia
frequentemente subdiagnosticada em detrimento de outros
estados mdrbidos, tal como o linfedema e a obesidade."*
O linfedema se caracteriza pelo aciimulo intersticial de li-
quido rico em proteinas, podendo possuir etiologia primaria

ou secunddria.* J4 a obesidade é definida, em adultos, pela
Organizacdo Mundial de Satide (OMS), como um indice de
massa corpdrea (IMC) maior do que 30 kg/m.** A associacdo
de tais comorbidades dificulta o diagndstico clinico, devido
aos quadros se apresentarem muitas vezes semelhantes.®’
O diagnoéstico do lipedema pode ser desafiador, principal-
mente em fases muito precoces ou mais avangadas, como é o
caso do estagio IV da doenga, em que ocorre o denominado
estado de lipolinfedema.”® Desse modo, esclarecemos duvi-
das em relagdo ao quadro clinico do lipedema e como distin-
gui-lo de seus principais diagnésticos diferenciais.’
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DESCRICAO DO CASO

Este relato foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica
Institucional em julho de 2019, sob o parecer de protocolo
20190701.

Paciente do sexo feminino, de 80 anos de idade, com queixa
constante de dor em membros inferiores, edema, intensa difi-
culdade de deambulagéo e de flexdo da perna, assim como sen-
sacio de peso em membros inferiores (Figura 1). Relatou pos-
suir pernas inquietas e referia extrema sensibilidade ao toque e
a pressédo nas areas afetadas, assim como aparecimento muito
frequente de hematomas e equimoses em membros inferiores.
Referiu episddios esporadicos de céibras nas pernas, além de
intensa sensacéo de peso, cansaco e inchago. Relatou, também,
forte sensacéo de prurido, bem como moderada sensacéo de
presséo e calor nos membros inferiores. Alegou ter sido diag-
nosticada com linfedema, hipertenséo e varizes no passado.

Apds a ultima gestacgdo, relatou ganho de peso, além de
ter realizado tratamento para mais de 20 eventos de erisipe-
la, tendo o ultimo episddio ocorrido ha mais de dois anos.
Ao exame fisico, observou-se distribuicdo preferencial de

Figura 1. Paciente de 80 anos com lipolinfedema em membros
inferiores, com lesdes troficas de ambas pernas. Podem ser
observados sinais clinicos como a lipodermatoesclerose,
ulceracdes, hiperpigmentagao cutanea, pernas em aspecto de
“garrafa de champagne invertida”, tornozelos em manguito,
além de eczema e acometimento simétrico."®

gordura em membros inferiores, dolorosa a palpagéo, linfe-
dema, ulceras na perna, dermatite ocre e lipodermatoescle-
rose. A paciente relatou que tais condi¢des afetam de modo
profundo a sua qualidade de vida, demonstrando insatisfacdo
néo somente com as limitagdes fisicas que o quadro lhe im-
pode, mas também com a aparéncia de suas pernas.
Atualmente, faz uso de dcido acetilsalicilico, atenolol, clor-
talidona, levotiroxina, anlodipino, cloridrato de duloxetina e
diosmina para o tratamento de varizes em membros inferiores.
A paciente realizou exames de densitometria dssea de coluna
lombar, fémur direito e antebrago esquerdo que se apresenta-
ram normais. A paciente realizou exame de linfocintilografia
de membros inferiores (Figura 2) que demonstrou vias linfati-
cas pérvias em lado esquerdo e vias linfaticas superficiais par-
cialmente obstruidas em lado direito, com acentuado refluxo
dérmico, sem detrimento do tempo de drenagem. Ao exame de
ecodoppler colorido venoso de membros inferiores (Figura 3),
olado esquerdo apresentou veia safena magna com insuficién-
cia proximal e com jungéo safenofemoral incompetente, além
da presenca de veias varicosas e auséncia de veias perfurantes.
O lado direito apresentou veias varicosas e refluxo segmentar
em safena magna. Demais estruturas estavam preservadas.

DISCUSSAO

O lipedema néo possui etiologia esclarecida. Entretanto, assu-
me-se que fatores genéticos sejam soberanos na manifestagio da
doenga, devido a sua grande ocorréncia em diferentes geragdes

Figura 2. Linfocintilografia evidencia vias linfaticas superficiais
parcialmente obstruidas no membro inferior direito,
entretanto sem detrimento do tempo de drenagem. As vias
linfaticas de membro inferior esquerdo demonstraram-se
pérvias. A linfocintilografia é o exame padrao ouro para a
avaliagdo do sistema linfatico, sendo o Unico teste que pode,
de maneira clara, indicar a sua func¢do."
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de uma mesma familia.® A filha da paciente em questéo apresen-
ta a mesma distribuicdo de gordura preferencial em membros
inferiores e sintomas dolorosos, porém em intensidade menor.
Frequentemente ocorre confusdo no diagnéstico do lipe-
dema, mesmo quando isolado. Quando associado a outras co-
morbidades, essa confusio se acentua. Em parte, isso ocorre
devido a falta de familiaridade dos médicos com a doenca e, em
parte, a auséncia de um método diagndstico especifico, sendo
que os principais diagnésticos diferenciais sdo o linfedema, a
obesidade e a doenga de Dercum.™ Entretanto, quando estuda-
das separadamente, existem diferencas significativas entre elas.
O linfedema se caracteriza pelo edema relacionado a condi-
¢oes que reduzem o retorno linfatico. Podem ser primadrias, tal
como adoenca de Milroy, ou secundarias como em decorréncia
da incidéncia de radiacdo em ndédulos linfaticos ou infecgdes
superficiais/profundas da pele’ A paciente relata multiplos
episddios de erisipela com acometimento linfatico evidencia-
do pela linfocintilografia. Além disso, o linfedema pode aco-
meter méos e regides abaixo do tornozelo, diferentemente do
lipedema que nos estagios I a Ill as poupa. O linfedema possui
normalmente apresentacdo unilateral, contrastando com o li-
pedema que é geralmente simétrico. Além disso, o linfedema
néo possui predilecdo por sexo, diferentemente do lipedema
que acomete majoritariamente mulheres, principalmente
ap0s grandes mudancas hormonais, tais como a puberdade e
a menopausa.’” Concomitantemente, o edema linfatico é de-
pressivel e acarreta alteragcdes dermatoldgicas a longo prazo,
possuindo Sinal de Stemmer positivo. Ja o lipedema, em seus
estagios iniciais, ndo acarreta edemas depressiveis e nem alte-
ragOes dermatoldgicas (excetuando-se o estdgio IV da doen-
¢a), além de possuir Sinal de Stemmer negativo. Um exame

util para diferenciar essas duas condicdes é a linfocintilografia,
que em pacientes com linfedema tende a ser anormal, diferen-
temente dos pacientes com lipedema.'” A diferenciacédo de lin-
fedema e lipedema torna-se em especial dificultosa quando, a
essas condigoes, associa-se quadro de obesidade.”!

E também muito comum a confusio diagndstica entre li-
pedema e obesidade. Embora a obesidade possa ter certa in-
fluéncia na formagéo do lipedema, ambas as doencas devem
ser consideradas como entidades separadas e que requerem
um diagndstico individualizado.® Algumas diferencas sdo mar-
cantes entre essas doencas. A obesidade provoca um actimulo
generalizado e ndo doloroso de gordura no organismo. Ja o li-
pedema possui predile¢do por membros inferiores e apresen-
ta-se como um quadro de hipersensibilidade dolorosa, pos-
suindo também alteracdes vasculares, tal como a fragilidade
capilar, que culmina em petéquias e equimoses de facil for-
magcdo. Embora existam alguns subtipos atipicos de lipedema
que podem causar acumulo néo caracteristico de gordura em
extremidades inferiores, a doenca geralmente poupa essas re-
gides, diferentemente da obesidade.” Além disso, o lipedema é
resistente a modificagées na dieta e estilo de vida. Isso pode
ser melhor evidenciado ao observarmos pacientes que reali-
zaram cirurgia baridtrica e que, se possuidores do lipedema,
apresentam maior dificuldade na perda de peso em membros
inferiores quando em comparagdo ao restante do corpo.2®
Junto a isso, pacientes com lipedema podem ser erroneamen-
te classificados como obesos (IMC > 30) devido a aumentos
regionais provocados pelo lipedema.® Segundo Buck e Herbst,
foi documentada a piora do quadro do lipedema em pacientes
expostos a estressores de emagrecimento. Outros parametros
podem também ser avaliados, como, por exemplo, a diabetes

Figura 3. Ecodoppler colorido venoso de membros inferiores evidencia sistema venoso profundo pérvio e competente; sistema
venoso superficial pérvio, veia perfurante insuficiente a esquerda a 16 cm da regido plantar e refluxo segmentar em safenas

magnas sem dilatagdo. Nota-se tecido adiposo exuberante.
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tipo 2 que é frequentemente comum em pacientes obesos, mas
néo apresenta correlacéo clinica em pacientes com lipedema.®

A doenca de Dercum, ou adiposis dolorosa, caracteriza-se
pelo acimulo subcutaneo de gordura em forma de nédulos,
de maneira cronica e simétrica, juntamente com um quadro
importante de dor. E, desse modo, um importante diagnéstico
diferencial para o lipedema.”'*"? Entretanto, existem diferen-
¢as marcantes entre tais patologias. A prevaléncia de diabetes
tipo 2 ¢ significativamente menor em pacientes com lipede-
ma em comparacéo aos com doenca de Dercum. Apesar de
o cansaco e edema serem comuns a ambas as doengas, as
contusdes de pele se mostraram muito mais prevalentes no
lipedema, devido a fragilidade capilar; além disso, a doenga
de Dercum cursa com quadros tipicos de dores intensas, prin-
cipalmente em regido abdominal, juntamente com falta de ar,
o0 que ndo é habitualmente observado no quadro de lipedema.
E notavel que a distribui¢do de gordura em pacientes com
doenca de Dercum e lipedema possui certa semelhanca, ape-
sar de o lipedema possuir um padrdo de acimulo mais baixo
que a doenca de Dercum. Entretanto, a doenca de Dercum
acarreta manifestacoes sistémicas mais amplas."

Embora os mecanismos moleculares que levam ao desen-
volvimento do lipedema néo estarem muito bem esclareci-
dos, existem sinais e sintomas clinicos evidentes que tornam
o diagndstico dessa doenca possivel, ndo sendo, inclusive,
necessdria a realizacdo de exames de imagem."® Em 1951,
alguns autores pioneiramente propuseram seis critérios
diagndsticos. Estes se referiam a alguns aspectos importan-
tes da doenca, tais como caracteristicas epidemiolédgicas e
peculiares ao exame fisico do paciente.” Ao longo dos anos,
os critérios sofreram modificagdes, propostas por Bilancini e

colaboradores e Herbst.”* Atualmente, as principais caracte-
risticas para o correto diagndstico da doenca sdo: no quadro
de lipedema, hd deposicéo simétrica, bilateral e progressiva
de gordura em membros inferiores, poupando normalmente
a regido dos pés, assim como o caso relatado. Dessa forma,
pode-se observar o sinal do Cuff (manguito), que se define
pela aparéncia morfolédgica tipo “cal¢a” dos membros inferio-
res, menos evidente no caso devido a intensa lipodermatoes-
clerose. Além disso, quando o lipedema néo estd associado
a outras condi¢des que reduzem o fluxo linfatico, o sinal de
Stemmer é negativo, podendo, no entanto, tornar-se positivo
ao decorrer da progressdo patoldgica, culminando no deno-
minado estado de lipolinfoedema, estdgio demonstrado cli-
nicamente pela paciente.” Ademais, o tecido adiposo pode se
apresentar granular a palpagéo, similar a “grédos de areia’, ou
nodular, similar a “feijées num saco” como relatado em anam-
nese e evidenciado ao exame fisico. Conjuntamente, as dreas
afetadas séo significativamente sensiveis ao toque e a pres-
séo, sendo que os pacientes se machucam facilmente devido
a fragilidade capilar subdérmica, podendo frequentemente
também ocorrer telangiectasias nas areas afetadas.®

A dor a palpacgédo néo é caracteristica do linfedema, da in-
suficiéncia venosa e da obesidade. Além disso, a histdria da
doenga possui uma progresséo lenta e ndo responsiva a dietas
e exercicios fisicos™ (Tabela 1). E também relevante destacar
que determinadas dietas possuem a capacidade de aumen-
tar moduladores inflamatdrios no organismo, piorando, des-
sa forma, estados inflamatérios instalados no organismo.'>!¢
A associagdo das comorbidades ndo é comumente descrita
na literatura (Tabela 2), poucos estudos publicados tém abor-
dado a complexa avaliacédo e identificagédo desses casos.

Tabela 1. Comparacdo entre as caracteristicas mais marcantes do lipedema e de seus principais diagnésticos diferenciais
(destacado em vermelho os sinais e sintomas apresentados pela paciente do caso)

Lipedema Obesidade Insuficiéncia venosa crénica Linfedema
. . Masculino e . . . .
Sexo Exclusivamente feminino - Masculino e feminino Masculino e feminino
feminino
Dor Sim Nao Provavelmente sim Provavelmente nao
Nada ou pouco Geralmente ,
Edema P Presente ou ausente Depressivel
depressivel sem edema
Sinal de Stemmer (-) nas
fases inicias,
. . Pode haver Ulceras ativas
Caracteristicas do . Sinal de L .
L. Sinal de Stemmer (+) no ou cicatrizadas, bem como Sinal de Stemmer (+)
exame fisico Stemmer (-)

lipolinfoedema;

Sinal do Cuff (+)

hiperpigmentacdo

Relagdo com grandes Em qualquer

Primaria: inicio entre 22 e 32 Congénito; apds procedimentos

Inicio mudangas hormonais faixa otaria décadas de vida; Secundaria: cirdrgicos; apds irradia¢do local
(exemplo: gestacéo) mais tardiamente ou pds infeccdo cutanea
Localizacao Bilateral, simétrico Bilateral Uni ou bilateral Frequentemente unilateral
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Tabela 2. Resultado da busca nas bases de dados médicas PubMed e Google Scholar realizadas 23/11/2019

3:::3 Estratégia de busca
(("obesity"[MeSH Terms] OR “obesity”[All
EL?E:\IAEd/ Fields]) AND (“varicose veins”"[MeSH Terms]
OR (“varicose”[All Fields] OR “veins"[All
Fields]) OR “varicose veins”[All Fields])) AND
(("lipedema”[MeSH Terms] OR “lipedema”[All
S;‘;?; Fields]) OR (“lymphoedema”[All Fields]

OR "lymphedema”[MeSH Terms] OR
"“lymphedema”[All Fields]))

referéncias

Total de referéncias
de estudos
brasileiros

Total de Total de referéncias

. relacionadas
obtidas

4 (todos do século
16 passado, apenas um ainda 0
acessivel para leitura.)

362 0 0

CONCLUSAO

O lipedema, embora muito prevalente, é uma doenga fre-
quentemente subdiagnosticada em comparacéo a outros es-
tados patoldgicos. Essa situagdo é danosa ao paciente, que,
muitas vezes, sdo cuidados apenas parcialmente. Fica, entéo,
evidente a necessidade de uma melhor identificagdo da doen-
¢a, bem como o conhecimento de seu carater fisiopatolégico
progressivo, a fim de se estabelecer um tratamento adequado
e que, consequentemente, proporcione um impacto positivo

na vida dos pacientes. A diferenciacdo dos diagnésticos di-
ferenciais principais se faz necessdria, mas, ocasionalmente,
esses diagndsticos podem ser identificados em concomitan-
cia com o lipedema. A paciente em questdo, além do lipede-
ma, apresentava linfedema, insuficiéncia venosa e obesidade.
Inicialmente, devemos sempre buscar uma doenga que expli-
que todos os sinais e sintomas apresentados, mas, ocasional-
mente, podemos encontrar varias comorbidades associadas,
principalmente em pacientes mais idosos e apés longos pe-
riodos sem diagndstico adequado.

REFERENCIAS

1. Fife CE, Maus EA, Carter MJ. Lipedema: a frequently
misdiagnosed and misunderstood fatty deposition syndrome.
Adv Skin Wound Care. 2010;23(2):81-92. PMID: 20087075; doi:
10.1097/01.ASW.0000363503.92360.91.

2. Wollina U. Lipedema-An  update. Dermatol Ther
2019;32(2):e12805. PMID: 30565362; doi: 10.1111/dth.12805.

3. Shavit E, Wollina U, Alavi A. Lipoedema is not lymphoedema: A
review of current literature. Int Wound J. 2018;15(6):921-8. PMID:
29956468; doi: 10.1111/iwj.12949.

4. Pereira NC, Koshima |. Linfedema: actualizacién en el
diagndstico y tratamiento quirdrgico. Rev Chil Cir. 2018;70(6).
doi: 10.4067/s0718-40262018000600589.

5. World Health Organization. Obesity and overweight-key facts.
Disponivel em: http://www.who.int/news-room/fact-sheets/
detail/obesity-and-overweight. Acessado em 2019 (19 set).

6. Buck DW 2nd, Herbst KL. Lipedema: A relatively common
disease with extremely common misconceptions. Plast Reconstr
Surg Glob Open. 2016;4(9):e1043. PMID: 27757353; doi: 10.1097/
GOX.0000000000001043.

7. Amato ACM, Benitti DA. Lipedema. In: Erzinger FL, Coelho
Neto F, Kikuchi R, Araujo WJB. Flebologia estética. Edicao 1.
Rio de Janeiro: Rubio; 2019.

8. Rapprich S, Baum S, Kaak I, Kottmann T, Podda M. Treatment
of lipoedema using liposuction: Results of our own
surveys. Phlebologie — Stuttgart. 2015;44(3). doi: 10.12687/
phleb2265-3-2015.

n Diagn Tratamento. 2020;25(1):4-8.

9. Warren Peled A, Kappos EA. Lipedema: diagnostic and
management challenges. Int J Womens Health. 2016;8:389-95.
PMID: 27570465; doi: 10.2147/1JWH.S106227.

10. Reich-Schupke S, Schmeller W, Brauer WJ, et al. S1-Leitlinie
Lipédem [S1 guidelines: Lipedema]. J Dtsch Dermatol Ges.
2017;15(7):758-67. PMID: 28677175; doi: 10.1111/ddg.13036.

11. LeeB, Andrade M, Bergan J, et al. Diagnosis and treatment of primary
lymphedema. Consensus document of the International Union of
Phlebology (IUP)-2009. Int Angiol. 2010;29(5):454-70. PMID: 20924350.

12. lzar MCO, Fonseca HARD, Franga CN, et al. Rare Presentation
of Dercum’s Disease in a Child with Abnormalities in Lipoprotein
Metabolism. Arg Bras Cardiol. 2018;111(5):755-7. PMID:
30484519; doi: 10.5935/abc.20180191.

13. Beltran K, Herbst KL. Differentiating lipedema and Dercum’s
disease. Int J Obes (Lond). 2017:41(2):240-5. PMID: 27857136;
doi: 10.1038/ij0.2016.205.

14. WoldLE, Hines EA Jr, Allen EV. Lipedema of the legs; a syndrome
characterized by fat legs and edema. Ann Intern Med.
1951,34(5):1243-50. PMID: 14830102; doi: 10.7326/0003-4819-
34-5-1243.

15. Garcia-Arellano A, Ramallal R, Ruiz-Canela M, et al. Dietary
Inflammatory Index and Incidence of Cardiovascular Disease
in the PREDIMED Study. Nutrients. 2015;7(6):4124-38. PMID:
26035241; doi: 10.3390/nu7064124.

16. Amato, ACM. Is lipedema a Unique Entity? EC Clinical and
Medical Cases Reports. 2020; 3(2):01-07


http://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/obesity-and-overweight
http://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/obesity-and-overweight

@ RELATO DE CASO

Deficiéncia de cianocobalamina
como causa de pancitopenia:
relato de um caso e levantamento
de literatura

Henrique Souza Barros de Oliveira', Ana Luiza de Rezende Lelot,
Marina Moreno Souza Leite', Deise Aparecida Moreira", Andrea Makssoudian"

Departamento de clinica pediatrica do Hospital Geral de Carapicuiba (HGC)

RESUMO

Contexto: A pancitopenia é uma condicdo clinica grave caracterizada pela diminuigdo simultdnea dos niveis séricos dos glébulos
vermelhos, brancos e plaquetérios. A sua resolugdo sé ocorre quando tratado o processo etiolégico. Descricdo do caso: Nesse es-
tudo, relatou-se o caso de um paciente pediatrico, procedente de regido carente, que foi trazido ao servigo de referéncia da regido
pela mde com quadro progressivo de queda do estado geral, inapeténcia, diarreia, nduseas e vémitos. Esses sintomas haviam se
iniciado cinco dias antes. No recordatério alimentar, a responsavel relatou dieta pobre em alimentos de origem animal e vegetal,
tendo, ainda, histérico de internagdo recente. Ao exame fisico, apresentou-se hipocorado, com palidez cutanea, sinais vitais nor-
mais e sem demais alteragdes dignas de nota. Inicialmente, solicitaram-se exames complementares que mostraram pancitopenia
associada a leucocituria. Instituidos sintométicos e antibioticoterapia de amplo espectro para determinado foco. No sexto dia de
internagédo, o paciente evoluiu com quadro séptico, necessitando de transferéncia e terapia intensiva. Apos estabilizagdo do quadro
infeccioso, o paciente retornou a enfermaria do servigo para continuidade do tratamento e investigagdo etiolégica da pancitopenia.
Por meio de exames complementares, foi possivel identificar que a anemia normocitica e normocrémica se tratava de deficiéncia de
vitamina B12 de apresentacéo atipica. Discussdo: Diante de casos com apresentagdo atipica associada a pancitopenia, é necessario
considerar a possibilidade de deficiéncia de micronutrientes, por se tratar de uma condigdo frequente em nosso pais. Concluséao:
O presente relato de caso pode ser utilizado como alerta a profissionais de saide, para que considerem a deficiéncia de cianoco-
balamina como causa de pancitopenia, principalmente em regides mais vulneraveis, visto que essa condi¢do pode estar associada
a quadros graves e que ameagam a vida.

PALAVRAS-CHAVE: Vitamina B 12, anemia megalobléstica, pancitopenia, satide da crianga, doengas hematoldgicas
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Deficiéncia de cianocobalamina como causa de pancitopenia: relato de um caso e levantamento de literatura

INTRODUCAO

A deficiéncia de micronutrientes, sendo representados por
vitaminas e minerais vitais, é uma causa importante de desnu-
tricdo passivel de prevencdo em diversos paises. Os micronu-
trientes sdo essenciais para geracio de reagdes bioquimicas no
organismo, crescimento fisico e desenvolvimento neurolégico.
A vitamina B12, também denominada cobalamina ou ciano-
cobalamina, compde esse grupo e ¢ uma das oito vitaminas B,
cuja importéncia no metabolismo celular é amplamente reco-
nhecida. A vitamina B12 desempenha papel na sintese e ma-
nutencdo do material genético, eritropoese, formagédo e manu-
tencdo do sistema musculoesquelético e do sistema nervoso.*

Os niveis séricos de cianocobalamina podem ser determi-
nados e associados as condigdes clinicas como: adequado/
suficiente; deficiéncia subclinica; insuficiente/deficiente?
Niveis séricos insuficientes de cianocobalamina podem levar a
manifestagoes clinicas associadas aos sistemas hematoldgico
e neurolégico, j4 que essa vitamina desempenha papel crucial
no funcionamento e sintese de componentes desses sistemas.
Em casos severos, encontram-se parestesia, déficits sensoriais,
perda de reflexos profundos, paralisia e até crise convulsiva.'*”

OBJETIVO

Este estudo se propos a reportar um caso atipico de pan-
citopenia como principal sinal associado a deficiéncia de
cianocobalamina.

DESCRICAO DO CASO

Paciente de um ano e seis meses, do sexo masculino, 9 kg,
procedente de Carapicuiba (SP), com pais higidos ndo consan-
guineos, nascido a termo e de parto cesarea sem intercorréncias,
recebeu aleitamento materno exclusivo até os seis meses de
vida; encontrava-se com carteira de vacinacédo atualizada e com
desenvolvimento neuropsicomotor adequado para a idade.

Cinco dias antes da data em que se apresentou a unidade,
o paciente havia iniciado quadro de inapeténcia, queda do estado
geral, diarreia, nduseas e vdmitos. Tinha histéria de internagéo re-
cente, devido aos mesmos sintomas apresentados nesta interna-
¢éo. No recordatério alimentar, notou-se que o paciente recebia
dieta pobre em proteinas de origem animal e vegetal. No momen-
to da admisséo hospitalar, o paciente encontrava-se hipocorado,
com palidez cutanea, abdome globoso, distendido, indolor a pal-
pagdo superficial e profunda e sem visceromegalias. Além disso,
ndo foram encontradas, no exame, alteragées dos sinais vitais,
déficits neurolégicos e demais alteragdes dignas de nota.

A Tabela 1 apresenta os principais exames e resultados
encontrados na investigacédo laboratorial do paciente de um
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ano e seis meses internado em um servigo de saide referen-
ciado para investigagéo de pancitopenia.

No terceiro dia de internagido hospitalar, a urocultura co-
lhida na admisséo e o antibiograma revelaram crescimento
de Proteus mirabilis sensivel a ceftriaxone. Portanto, iniciou-
-se antibioticoterapia recomendada. No sexto dia de interna-
¢éo hospitalar, o paciente apresentou piora stbita do estado
geral, associada a hipoperfusdo periférica, extremidades frias
com pulsos fracos, pele rendilhada e geméncia. Abriu-se o
protocolo de sepse, com base em coleta de culturas de todos
os sitios (urindrio, hematoldgico e do liquido cefalorraquidia-
no), reposic¢éo volémica precoce, troca da antibioticoterapia
para vancomicina e cefepime e avaliagéo laboratorial com-
pleta para deteccéo de disfuncéo organica. Apds as medidas
iniciais serem instituidas, drogas vasoativas foram necessa-
rias para estabilizagdo do quadro hemodinamico. E, entdo,
realizou-se transferéncia para a unidade de terapia intensiva
pediétrica do servigo. A hemocultura colhida no momento
da manifesta¢do do quadro séptico constatou crescimento
de Serratia marscenscens, produtora de beta-lactamase de
espectro ampliado sensivel a meropenem, realizando-se, as-
sim, outra substituicdo da antibioticoterapia (cefepime por

Tabela 1. Principais exames e respectivos resultados encontrados
na admissdo de um paciente pediatrico de um ano e seis

meses admitido com pancitopenia em um servico de salide
referenciado localizado em Carapicuiba (SP), 2018

Exames laboratoriais Resultados

Hemograma
Hemoglobina 6,8 g/dL
Hematdcrito 21,5%
H.C.M. 28,6 pg
V.C.M. 80,2 fL
C.H.C.M. 30,5 g/dL
R.D.W. 36,3 %
Reticuldcitos 0,7 %

Leucdcitos totais

3,8 mil/mm3

Plaguetas 21 mil/mm3
PCR 2,3 mg/L
Urina tipo |

Leucécitos 26 mil/mL

Hemacias 2 mil/mL
Perfil de ferro

Ferro sérico 71

Ferritina 126,6

Transferrina 121
Eletroforese de hemoglobina

Hemoglobina A1 91,9 %

Hemoglobina A2 6,2 %

Hemoglobina Fetal 1,9 %

H.C.M = hemoglobina corpuscular média; V.C.M = volume corpuscular
médio; C.H.C.M = concentragdo da hemoglobina corpuscular média;
R.D.W = red cell distribution width; PCR = proteina C reativa.
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meropenem). Os exames colhidos mostravam proteina C rea-
tiva elevada (142,2 mg/L) associada a pancitopenia — anemia
(hemoglobina 7,6 g/dL), leucopenia (4,9 mil/mm®) associada
a linfocitose (3,822/mm?®) e plaquetopenia (104 mil/mm?®).
Durante a permanéncia do paciente na unidade de terapia
intensiva, necessitou de concentrados de hemécias e plaque-
tas para melhora do quadro hemodinamico.

Apds a estabilizagdo do quadro séptico, o paciente retor-
nou a unidade de internacéo pediatrica para continuidade do
tratamento. Nessa ocasido, o paciente apresentava-se com
os seguintes pardmetros hematimétricos: anemia (hemo-
globina 9,6 g/dL associada a anisocitose moderada), leucé-
citos inalterados (6,9 mil/mm?® sem desvio & esquerda ou &
direita) e plaquetopenia (89 mil/mm?® confirmadas em lami-
na). Em razéo do quadro persistente de anemia normocitica
(VCM 82,4 fL) e normocromica (HCM 34,7 fL) a esclarecer,
e, mesmo apos estabilizagdo do quadro séptico, optou-se por
manter a internacédo para investigacéo etioldgica.

Foram colhidas sorologias (citomegalovirus, Epstein-Barr
e toxoplasmose), dosagem sérica de vitamina B12, cido félico
e mielograma. As sorologias evidenciaram imunoglobulina G
(IgG) e imunoglobulina M (IgM) positivos para citomegalovi-
rus e o restante das sorologias negativas. A dosagem sérica de
acido félico foi igual a 5,6 ng/mL, vitamina B12 < 150 pg/mL e
o mielograma evidenciou células de Tempka-Braun, série ver-
melha com hipercelularidade relativa e absoluta, eritropoese
macroeritroblastica, megaloblastdide e formas megaloblasti-
cas, série megalocariocitica normocelular com presenca de
megacaridcitos hiperlobulados.

Diante da constatacdo da caréncia de vitamina B12, ini-
ciou-se a sua reposi¢do parenteral uma vez ao dia durante
uma semana e, apds esse periodo, uma vez por semana. Apos
a suplementacédo dentro de um perfodo de 30 dias, o paciente
foi reavaliado e notou-se melhora clinica significativa, recu-
peracéo da pancitopenia (hemoglobina 11,5 g/dL; leucdcitos
17 mil/mm? plaquetas 140 mil/mm?®) e dos niveis séricos de
vitamina B12 (> 1.000 pg/mL).

Este relato foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Centro Universitdrio Sdo Camilo, Sdo Paulo,
sob o nimero 2.719.811 e CAAE 90703118.5.0000.0062 no dia
18 de junho de 2018.

DISCUSSAO

A pancitopenia (diminuigéo simultdnea e significativa dos
niveis séricos das séries vermelhas, brancas e plaquetdrias) é
uma condigéo clinica grave que s6 tem resolugéo quando tra-
tado o processo etiolégico. As causas de pancitopenia podem
ser inimeras e o diagndstico etiolégico nem sempre é rapi-
do e simples. Para a identificagdo da pancitopenia, deve-se

lancar méo de diversos exames que permitam excluir causas
como anemia por deficiéncia de ferro, hemoglobinopatias,
doencas de absorg¢do, infecgdo por Helicobacter pylori, afec-
¢bes gastrointestinais, infecgdo viral, leucemia, mielofibrose,
mielodisplasias, doencas autoimunes e medicagdes. Neste
relato de caso, néo se realizou investigacao para presenca de
doencgas de absorgdo e afeccdes gastrointestinais, visto que
a anamnese, a histdria social, o quadro clinico e os exames
laboratoriais apontaram para deficiéncia na ingestdo. Cabe
ressaltar, ainda, que a manifestagio atipica da anemia por
deficiéncia de cianocobalamina pode variar de sintomas psi-
quidtricos e neuroldgicos até a quadro de pancitopenia com
sinais e sintomas pouco especificos.®’

A gravidade da pancitopenia e a patologia subjacente de-
terminam o manejo e o progndstico do paciente. Assim como
visto neste estudo de caso, os pacientes citopénicos apresentam
maior susceptibilidade no desenvolvimento de quadros sépticos,
sem qualquer sinal prévio de infecgéo, podendo, ainda, apresen-
tar apenas mal-estar geral e/ou febre sem sinais localizatérios.’

A experiéncia e o conhecimento técnico dos profissio-
nais podem influenciar significativamente o curso clinico da
doenga, assim como a disponibilidade de recursos médicos
do servico, como exames laboratoriais e de imagem de gran-
de sensibilidade e especificidade.®

Em nosso meio, a baixa condi¢éo socioecon6émica e o nivel de
instrucéo dos pais estdo intrinsecamente relacionados ao maior
desenvolvimento de doencas carenciais. Esses fatores levam a
dietas pobres em varios nutrientes, gerando crescimento e de-
senvolvimento inadequados e condi¢des preveniveis. Estudos
mostram que religido, saneamento basico, condi¢do prévia da
saude e préaticas culturais e politicas sdo fatores que, também,
podem influenciar nos niveis séricos de nutrientes/vitaminas
de um determinado individuo. Assim, explica-se uma condicéo
subclinica prévia, com concentrago marginal de cianocobala-
mina, ser prevalente em populagées de regides carentes."

Em nivel mundial, estudos comparativos entre paises sub-
desenvolvidos versus desenvolvidos mostram dréstica diferen-
¢a nos niveis de vitamina B12, sendo encontrado predominio
de concentragdes baixas em grupos da América do Sul, Africa
e Asia e concentracdes marginais ou elevadas em grupos da
América do Norte. Observa-se, ainda, que criangas, adolescentes
e gestantes tendem a ter maior vulnerabilidade aos baixos niveis
séricos de vitamina B12 em paises subdesenvolvidos.**”

Cabe dizer que os niveis de vitamina B12 e seus bio-
marcadores sofrem variacbes durante a vida, sendo que
fases de grande demanda e rdpido crescimento sofrem
alteracdes significativas.'**7

Realizou-se revisdo da literatura em busca de casos clini-
cos publicados similares ao do presente estudo, por meio de
pesquisa online nas seguintes bases de dados e interface de
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pesquisa: MEDLINE, SciELO e LILACS utilizando os termos
Medical Subject Headings (MeSH): ‘anemia’, “vitamin B 12, ‘de-
ficiency/cobalamin”, ‘pancytopenia” e ‘child”. Foram incluidos
artigos que relataram casos tnicos ou série de casos relacio-
nados & temdtica aqui apresentada e discutida. Além disso,

Tabela 2. Resultados da busca avancada da literatura,
realizada em 2 de margo de 2019, em duas bases de dados
médicas e em uma biblioteca eletrénica referencial sobre
casos de pancitopenia associada a deficiéncia de vitamina
B 12/cobalamina

Relatos de
para inclusdo, a busca néo se limitou ao periodo de publica- casos sobre
¢éo e ao idioma do artigo. Quanto a exclusdo, utilizaram-se os Base de . Artigos pancitopenia

. NP duli ) ) . dados/ Estratégia encon- associada a
seguintes criterios: artigos em duplicata; texto completo nao Interface de db [mes e A
disponivel; e publicacdes referentes a resumos de eventos cien- pesquisas de vitamina
tificos. Todos os artigos foram analisados de acordo com os bB? 2/

7, . 7 . . cobalamina
seus titulos e resumos (triagem). Apés, os artigos considerados ((Anemia) AND
potencialmente relevantes foram obtidos na integra, por meio (Vitamin B 12
dos periddicos disponiveis nas respectivas bases de dados, li- (Cdoeg;ﬁfr:%) SIED 6 relatos de
dos e analisados para avaliacdo de sua incluséo na revisdo. Ao MEDLINE (Pancytopenia) " caso
final, encontraram-se apenas 11 relatos, conforme apresentado (via PubMed) AND (Child)) 3 series de
na Tabela 2, mas apenas 9 tiveram apresentacéo clinica seme- [MeSH] casos
lhante & deste estudo. Filtro: “case
Em pediatri iment idade dos sint reports”
‘mpe iatria, o apjcxrecn{lejn oe aéeverl a .e os/ SI? omas (Anemia) AND
variam conforme a faixa etdria, e realizar um diagnéstico cor- (Vitamin B 12
reto de maneira precoce em conjunto com uma terapia su- . deficiency) OR
lementar sdo indicadores cruciais na prevencdo de sequelas e (Cobalamin) AND
P - . .o P ¢ d Smentlflc (Pancytopenia) 0 0
neuroldgicas irreversiveis. letronic AND (Child))
Library Oline) [MeSH]
CONCLUSAO Filtro: “case
reports”
: . ((Anemia) AND
Conclui-se que, ao defrontarmos com casos de pancitope- (Vitamin B 12
nia, principalmente em dreas mais susceptiveis a alimentacéo LILACS deficiency) OR
inadequada, é aconselhavel considerar a possibilidade de defi- (via Bireme) (C(;::ligglﬁ‘i':)lj 0 0
ciéncia de cianocobalamina, condigéo esta que pode estar as- AND (Child))
sociada a quadros graves, como infec¢des que ameagam a vida. [MeSH]
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@ REVISAO INTEGRATIVA

O uso da bioimpedancia elétrica
e do angulo de fase na avaliacao
do estado nutricional de pacientes
com cancer: uma revisao integrativa

Erica Line de Oliveira Pedron, Jessica Sillas de Freitas'", Nora Manoukian Forones", Rita de Cassia de Aquino"

Universidade Sdo Judas Tadeu

RESUMO

Contexto: Pacientes com cancer podem apresentar involugdo do estado nutricional devido a alteragbes metabdlicas determinadas pela
doenca e ao tratamento, e a avaliagdo nutricional pode identificar precocemente a desnutri¢do e permitir intervengdo adequada. O uso da
bioimpedancia elétrica tem crescido nos udltimos anos, uma vez que a obtengdo do dngulo de fase tem demonstrado ser bom indicador do
estado nutricional. Objetivo: Apresentar e discutir os resultados de estudos que utilizaram o dngulo de fase na avaliagdo do estado nutricional
de pacientes com cancer. Métodos: Estudo de revisdo integrativa da literatura, no qual foi realizado o levantamento de artigos cientificos nas
bases de dados Cochrane, PubMed, LILACS (Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Salde) e Korea Med. Resultados: A bus-
ca resultou em 86 artigos, sendo selecionadas 21 publicagdes. Destes, 38,1% estudaram mais de um tipo de cancer, sendo cabega e pescogo
(19,1%) o tipo mais avaliado, e 61,9% avaliaram a sobrevida em relagdo aos valores do angulo de fase. A observagdo da redugdo nos valores
do angulo de fase foi relacionada a sobrevida, ao estado nutricional e ao estadiamento. Conclusao: A bioimpedancia elétrica para a avaliagdo
do angulo de fase é um procedimento rapido, de baixo custo e ndo invasivo. E importante considerar que outros estudos com a utilizagdo da
bioimpedancia sejam conduzidos, a fim de confirmar sua confiabilidade como marcador de estado nutricional na pratica clinica.

PALAVRAS-CHAVE: Avaliagdo nutricional, desnutri¢do, estado nutricional, impedéncia elétrica, neoplasias

|NTRODU§AO A estimativa para o Brasil aponta a ocorréncia de 600 mil no-

vos casos em 2018 e 2019."*
Segundo a Organizagdo Mundial da Saide (OMS), até Pacientes com cédncer podem apresentar modificacdes
2030, ocorrerdo cerca de 27 milhdes de novos casos de can- em seu estado nutricional devido a alteragdes metabdlicas
cer no mundo, 75 milhdes de pessoas vivendo com a doenga. determinadas pelo tipo, estagio e localizacdo do tumor, além
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dos efeitos colaterais causados pelo tipo de intervencéo.
Esses efeitos podem levar a diminuicéo do apetite, dificulda-
des para mastigar e deglutir, nduseas, vomitos e diarreia, que
podem acarretar desnutri¢cdo e comprometimentos clinicos
que prejudicam a resposta ao tratamento.*®

Para avaliar o estado nutricional de individuos, utilizam-
-se dados antropométricos, bioquimicos, clinicos e dietéticos.
E possivel, também, utilizar-se de métodos subjetivos, como a
avaliacdo nutricional subjetiva, que considera aspectos clinicos,
de ingestdo alimentar e exame fisico, que podem refletir as al-
teragGes nutricionais.>*” No entanto, nenhum desses métodos
sdo considerados padrdo-ouro, pois todos possuem limitacdes.

O método de avaliagdo nutricional na pratica oncoldgica
precisa ser de facil execugéo, custo adequado, reprodutivel
em diversas situagdes clinicas, capaz de identificar pacien-
tes com necessidade de intervengdo nutricional e que tenha
pequena variabilidade entre os observadores. Dentro desse
contexto, a bioimpedancia elétrica vem sendo utilizada por
se apresentar como método néo invasivo, rapido, sensivel,
indolor e relativamente preciso para avaliar a composicéo
corporal. A andlise ¢ realizada mediante a passagem de cor-
rente elétrica de baixa amplitude (800 mA) e alta frequéncia
(50 Khz), determinando por meio dessas propriedades a im-
pedéncia (Z), resisténcia (R) e reactancia (Xc).*%*

A partir da bioimpedancia elétrica, é possivel obter-se o
angulo de fase, que tem sido interpretado como indicador da
integridade da membrana celular e da distribuicdo de dgua
entre sistemas intracelular e extracelular. E um paridmetro
derivado da andlise entre a reactancia (Xc) e a resisténcia (R)
e calculado pela equagio: [(Reactincia Xc/Resisténcia R) x
(180/m)]. Diminui¢ao da integridade celular, ou morte celular,
é indicado por menor angulo de fase, enquanto membranas
celulares intactas sdo sugeridas por maiores valores de angu-
lo de fase. Este pode ser considerado um marcador confiavel
para avaliar o estado nutricional e os resultados clinicos, po-
dendo ser considerado superior a outros indicadores bioqui-
micos e antropométricos.'**?

O planejamento de uma intervencéo nutricional é funda-
mental nos pacientes com céncer e pode auxiliar na manu-
tencgdo e/ou recuperagido do estado nutricional, na melhora
da resposta do paciente a terapia, na redugdo das complica-
¢oes do tratamento, além de potencializar a melhor evolugéo
progndstica. Dessa forma, é essencial que as alteragdes do
estado nutricional sejam previamente identificadas e moni-
toradas ao longo do tratamento.'*¢

OBJETIVO

Diante das condi¢es nas quais o diagndstico nutricional
precoce e a avaliagdo periddica tornam-se imprescindiveis
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para identificar os pacientes com risco nutricional ou desnu-
tridos, surgiu a seguinte questdo: Como a bioimpedancia elé-
trica e o dngulo de fase tém sido utilizados para indicar o estado
nutricional de pacientes com cdncer? Assim, o presente estudo
teve o objetivo de realizar uma revisdo integrativa para avaliar
o uso da bioimpedancia elétrica e do angulo de fase na avalia-
¢éo do estado nutricional de pacientes com cancer.

METODOS

Trata-se de um estudo de revisao integrativa da literatura,
que inclui a anélise de pesquisas relevantes, com a finalidade
de auxiliar, na pratica clinica, a partir da sintese do conheci-
mento de determinado assunto. A elaboracgdo da revisdo inte-
grativa consistiu das seguintes etapas: identificacéo da hipé-
tese, levantamento da pergunta, busca na literatura, selecéo e
avaliacdo dos estudos encontrados, interpretagdo dos resulta-
dos e apresentacéo da sintese do conhecimento evidenciado.

Diante da importancia do estado nutricional durante o
tratamento antineoplésico, surgiu a seguinte questéo nortea-
dora: Como a bioimpedancia elétrica e o dngulo de fase tém
sido utilizados para indicar o estado nutricional de pacientes
com cancer?

Foi realizada pesquisa com artigos cientificos sobre “O uso
do 4ngulo de fase para a avaliagdo nutricional no cincer”,
a partir das bases de dados Cochrane, PubMed, LILACS
(Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Satde) e Korea Med. Néo foram utilizados limitadores tem-
porais e, dessa forma, todo o contetido das bases consultadas
contendo as palavras utilizadas para a busca foi contemplado.

Primeiramente, foram selecionadas as palavras-chave
“avaliacdo nutricional, desnutrigfo, estado nutricional, im-
pedancia bioelétrica, neoplasia” na lingua portuguesa e a
traducéo para a lingua inglesa foi realizada pelo Descritores
em Ciéncias da Saude (DeCS) da Biblioteca Virtual em Satude
(BVS). Foram utilizados os cruzamentos dos seguintes des-
critores “nutrition assessment, malnutrition, nutritional
status, electric impedance, neoplasms”, comtemplados no
MeSH (Medical Subject Headings) no perfodo de 1991 a 2017.

Os critérios de inclusdo foram: estudos realizados no Brasil
e em outros paises, com seres humanos, que continham tex-
tos completos e tema compativel ao pesquisado. Foram ex-
cluidos da pesquisa estudos que realizaram bioimpedéncia
elétrica, mas néo avaliaram o angulo de fase, artigos de re-
visdo, dissertagoes, teses e trabalhos com doengas que néo
fossem céncer.

Os artigos foram selecionados por meio da estratégia
PICO (paciente, indicador, comparagdo e outcomes/des-
fecho) (Quadro 1), que é uma ferramenta utilizada pela
prética baseada em evidéncias cientificas e que auxilia no
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levantamento bibliografico, buscando solucionar problemas
da pratica assistencial de ensino e pesquisa.”

Os artigos foram organizados por data de publicacdo
(do mais antigo para o mais recente), de acordo com as se-
guintes categorias: autores, local de neoplasia, nimero de
participantes (n), faixa etaria ou idade, momento da avalia-
¢éo e desfechos observados. A andlise dos artigos seleciona-
dos foi realizada de forma descritiva e critica, de acordo com
as particularidades de cada estudo.

RESULTADOS

A busca resultou em 86 artigos, sendo 15 publicagoes cien-
tificas na Cochrane, 2 na Korea Med, 36 na PubMed e 33 na
LILACS, e na primeira sele¢do foram retiradas as duplicidades
nas bases de dados. Inicialmente foram identificadas 63 publi-
cagdes pelo titulo, e separadas para a leitura do resumo, a par-
tir da qual foram excluidos aqueles que ndo abordavam o tema
compativel ao pesquisado. Na sequéncia, 31 artigos foram li-
dos e aqueles que nédo atendiam ao objetivo foram excluidos.
Ao final do levantamento, totalizaram-se 21 artigos cientificos.

Entre os artigos selecionados, 38,1% estudaram mais de
um tipo de neoplasia, sendo cabega e pescoco (19,1%) o tipo
mais avaliado; 61,9% avaliaram a sobrevida em relacdo aos
valores do dngulo de fase. No periodo de 2011 a 2017, foi en-
contrada a maior parte das publicagdes (57,1%), a avaliacdo
subjetiva global foi aplicada em 47,6% dos estudos e 81% dos
trabalhos realizaram algum tipo de avaliagdo para o diagnds-
tico do estado nutricional; 38,1% observaram o impacto do
angulo de fase na sobrevida como desfecho final (Tabela 1).

Na Tabela 2,36101216182052 55 artigos selecionados foram or-
ganizados e descritos segundo autores, tipo de neoplasia, fai-
xa etdria, momento da realizacéo da bioimpedancia elétrica e
avaliagdo do dngulo de fase (desfecho). Além do estado nutri-
cional, o dngulo de fase foi relacionado a sobrevida, ao estdgio
do tumor e ao uso de suplementagéo nutricional.

DISCUSSAO

Ao estudar os artigos encontrados sobre a utilizagdo da
bioimpedancia elétrica no cancer, observou-se que o dngulo

Quadro 1. Descri¢do da estratégia PICO

Iniciais Descricao Anilise
P Paciente Paciente oncoldgico
| Indicador Angulo de fase
- Sobrevida, estado nutricional,
Cc Comparacao ~ .
suplementag&o nutricional
o Outcomes - Comportamento do angulo de
Desfecho fase durante o tratamento

de fase é relacionado néo sé ao estado nutricional, mas tam-
bém a sobrevida e ao estadiamento, e optou-se por discutir os
artigos em relacéo a esses desfechos.

A sobrevida é pardmetro importante para avaliar resulta-
dos terapéuticos na Oncologia, e muitos trabalhos pesqui-
saram a sua relacdo com o angulo de fase*** Hui e cols.”

Tabela 1. Principais variaveis e caracteristicas de estudo dos
artigos selecionados

Variaveis Total (n = 21)
n %
Neoplasia
Cabeca e pescogo 4 19,1
Colorretal 3 14,3
Mama 2 9,5
Pancreas 2 9,5
Pulmao 2 9,5
Varios tipos de cancer 8 38,1
Sobrevida
Nao 8 38,1
Sim 13 61,9
Nacionalidade
Alemanha 5 23,8
Brasil 4 19,0
Estados Unidos 6 28,6
Finlandia 1 4,8
Itélia 1 4,8
México 1 4,8
Polénia 3 14,2
Numero de participantes
<50 3 14,3
50-100 9 42,8
100-300 6 28,6
> 300 3 14,3
Ano de publicacao
1991-2000 1 4,8
2001-2010 8 38,1
2011-2017 12 57.1
Avalia¢éo subjetiva global
Nao 11 52,4
Sim 10 47,6
Avaliacdo do estado nutricional
Nao 4 19,0
Sim 17 81,0
Desfecho final
Angulo de fase como indicador de sobrevida 8 38,1
Angulo de fase como N 7 333
indicador de estado nutricional !
Angulo de fase como indicador do
progndstico da doenca 2 9.5
Angulo de fase ndo mostrou alteragdes 2 9,5
Angulq de fase como in.oli.cador de 1 48
sobrevida e estado nutricional ’
Angulo de fase e suplementacio nutricional 1 4,8
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Tabela 2. Caracteristicas dos estudos que avaliaram o uso do dngulo de fase em pacientes com cancer

Momento da

Autores Neoplasia N Faixa etaria - Angulo de fase
avaliagdo
. Estagio Ill da 4.7°+1.5°
Antes e depois doenca
Toso e cols.®® Pulmao 119 > 64 anos do tratamento Estagio IV da 4.4°+1.3°
quimioterapico doenca T
Controle 5.9°+£0.8°
Gupta e cols.' Pancreas 58 32-82 anos Durante o 5.3° +1.5° (2.5°-10.1°)
tratamento
Gupta e cols.?2 Colorretal 52 29-79 anos Durante o 5.6° +1.5° (3.2°-10.7°)
tratamento
Antes da . Grupo~ (I."urupl:
wimioterapia intervencao placebo
Norman e cols.?' Colorretal 31 > 18 anos 9 5.30°+0.3° 4.99°+0.2°
Oito semanas 541°+02°  4.89°+0.2°
apds
Gupta e cols.? Mama 259 25-74 anos Durante o 5.6° (1.5°-8.9°)
tratamento
Gupta e cols.?® Colorretal 73 29-82 anos Durante o 5.7°+1.3°(3.2°-10.7°)
tratamento
Gupta e cols.® Pulmao 165 30-78 anos Durante o 5.3°+1.1° (2.9°-8°)
tratamento
Gastrointestinais, cabeca e
2% pescogo, urogenital, ginecoldgico, Durante o o o o o
Norman e cols. neuroendéerino, adrena, tireoide 399 > 18 anos tratamento 4.59° £ 1.12° (2.04°-8.30°)
e outros
6251
Pelzer e cols.? Pancreas 32 45-75 anos Durante o
tratamento 3.9°@2.2%-5.1%)
Paiva e cols."® Mama, ginecoldgico e outros 195 > 18 anos Ante_s qla primeira 5.12°+0.89°
quimioterapia
D " Pacientes Pacientes
Buntzel e cols.? Cabeca e pescogo 66 49-89 anos urante o sobreviventes morreram
tratamento
4.7° 4.6°
Malecka-Massalska Durante o Grupo coma  Grupo sem a
e cols.?? Cabeca e pescoco 56 42-79 anos tratamento doenca doenca
) 4.67°£0.74° 5.49°+0.71°
Malecka-Massalska Pré-cirurgia 4.69°+0.71°
2 42-79
e cols.” Cabeca e pescoco 6 anos Controle 5.59° +0.70°
Grupocoma  Grupo sem a
leﬁsl;f'MassaISka Mama 68 31-82 anos Pré-cirurgia doenca doenca
) 5.05°+0.12° 5.25°+0.11°
Mama, gastrointestinal,
Hui e cols.? geniturinario, ginecoldgico, 209 > 18 anos Durante o 4.4° (3.5°-5.3%)
’ cabeca e pescogo, hematoldgico, - tratamento ’ ’ ’
respiratorio e outros
Gastrointestinais, cabeca e Durante o
Norman e cols.? pescogo, urogenital, pulmao e 433 > 60 anos tratamento 4.36° +0.98° (1.63°-8.0°)
hematoldgico
Préstata, orofaringe, retal,
Motta e cols.? hematoldgico, bexiga, eséfago, 93 > 18 anos Antes da 5950 4+ 1.0°
’ pulmao, testiculo, osso, radioterapia ’ -
neurolégico, mama e uretra
Paixdo e cols.1® Mama, pelves, abdémen, térax, 62 21-79 anos Antes e apds a 550409
) cabeca e pescogo e outros radioterapia T
s - . L Durante o
20 ° 4+ )
Camargo e cols. Gastrica, pulmao e ginecoldgico 452 > 18 anos tratamento 4,0°+1,01
Durante o
24 _ o o_[o
Lundberg e cols. Cabeca e pescogo 41 46-77 anos tratamento 4.6° (4°-5°)
Ozorio e cols.? Gastrointestinal 101 > 18 anos Durante o 5.0°+1.3°
tratamento
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analisaram a relagdo com a sobrevida em diversas neoplasias
e observaram que: em pacientes com valores de angulo de fase
26, a sobrevida foi de 220 dias; entre 5.99° e 5, foi de 134 dias;
de 4.99° a 4°, foi de 112 dias; de 3.99° a 3°, foi de 54 dias; e < 3,
foi de 35 dias, isto é, o0 dngulo de fase inferior estava estatisti-
camente associado a menor sobrevida. Mostrando que a so-
brevida esta relacionada ao angulo de fase, Camargo e cols.
encontram a média de 86 dias em pacientes com valores de
angulo de fase > 4° e de 163 dias nos que apresentaram < 4°.

Paiva e cols.” utilizaram o valor de corte para o angulo de
fase padronizado (-1,65), com base em um estudo realizado
por Barbosa-Silva e cols.,* tendo como referéncia valores da
populagéo brasileira, e constataram que pacientes com baixos
valores de dngulo de fase (< -1.65), tiveram uma sobrevivéncia
mediana de 12 meses, e aqueles com valores acima de = -1,65,
a sobrevivéncia foi de pelo menos 3 anos. Concluiram, assim,
que os pacientes com menor valor de dngulo de fase apresen-
tam 2,35 vezes maior chance de mortalidade. No estudo de
Motta e cols.,’ os diferentes valores de angulo de fase mostra-
ram também associag¢do com o risco de morte.

Na neoplasia de pancreas, o diagndstico é realizado, na
maioria das vezes, no estdgio avancado da doenca, e Gupta
e cols. encontraram associa¢do do angulo de fase com a
sobrevida. Os pacientes com angulo de fase < 5.0° tiveram a
mediana de sobrevida de 6,3 meses, e aqueles com angulo de
fase > 5.0° de 10,2 meses. Com relacdo a neoplasia de mama,
Gupta e cols.”” avaliaram 174 pacientes, com faixa etdria am-
pla (25-74 anos), e o resultado foi a mediana de sobrevivéncia
de 23,6 meses para as pacientes que apresentaram angulo de
fase <5,6°% e 49,9 meses de sobrevivéncia para os valores > 5,6°.

Gupta e cols.” obtiveram um valor de angulo de fase asso-
ciado & sobrevida na neoplasia de colorretal, e os pacientes
que apresentaram o angulo de fase < 5.57° tiveram a mediana
de 8,6 meses, ja aqueles com angulo de fase > 5.57° de 40,4 me-
ses. Em neoplasia de pulméo, Gupta e cols.® observaram que
os pacientes com angulo de fase < 5.3° tinham mediana de
7,6 meses de sobrevida, enquanto aqueles com o valor > 5,3°
de 12,4 meses.

Nos tltimos anos, o uso do angulo de fase em paciente on-
colégico tem demostrado resultados promissores na identifi-
cagéo precoce do comprometimento do estado nutricional.
O comprometimento em pacientes com céancer de cabega e
pescoco é frequente em consequéncia dos hébitos alimen-
tares inadequados e associados ao uso excessivo de alcool
e tabaco. Além disso, o tratamento proposto (radioterapia,
quimioterapia e cirurgia) impacta na adequagéo da ingestdo
alimentar."”*" Malecka-Massalska e cols."** avaliaram o an-
gulo de fase em pacientes com diagndstico de neoplasia de
cabeca e pescogo e observaram que o valor de dngulo de fase
foi significativamente menor. Assim como no estudo anterior,

Lundeberg e cols.” mostraram que os pacientes com neopla-
sia de cabeca e pescogo e com valores menores de angulo de
fase apresentaram baixa massa muscular, e afirmam que o
angulo de fase pode ser considerado um dos indicadores mais
sensiveis da desnutricéo.

Avaliar o dngulo de fase no inicio do tratamento pode au-
xiliar no planejamento terapéutico, a fim de reduzir compli-
cacgOes decorrentes do estado nutricional.”® Buntzel e cols.?
comparam o angulo de fase de pacientes sobreviventes
com os que morreram, mas diferencas dos valores obtidos
ndo foram estatisticamente significantes. Contudo, pdde-se
observar que a maior parte dos pacientes desnutridos ou
com risco nutricional demonstrou associacéo a angulos de
fase menores.

Norman e cols.” avaliaram diferentes neoplasias e encon-
traram, em pacientes que apresentaram menor dngulo de
fase, desnutricdo moderada ou grave e valores menores na
forca de preensdo manual. No estudo de Hui e cols.”? e Ozorio
e cols.,”® a correlagdo entre o angulo de fase e a forga de preen-
sdo manual mostrou-se fraca. Em outro estudo com idosos
com diversas neoplasias, Norman e cols.’ constataram que o
angulo de fase diminuiu com o envelhecimento, e os pacien-
tes que apresentaram menores angulo de fase tiveram maior
perda de peso e o indice de massa corpdrea menor.

Gupta e cols.,”” no estudo de neoplasia colorretal avancga-
da, relacionaram o dngulo de fase & avaliacéo subjetiva global
e verificaram que os pacientes que foram classificados pela
avaliacdo subjetiva global como bem nutridos apresentaram
o angulo de fase maior. O estudo sugeriu que o angulo de fase
¢ um indicador potencial do estado nutricional na neopla-
sia colorretal. Também, ao comparar o angulo de fase com a
avaliacdo subjetiva global, Ozorio e cols.”® concluiram que os
pacientes com risco nutricional e com presenca de caquexia
tiveram valores de angulo de fase menores. No entanto, nao
houve diferenca estatisticamente significativa no valor do an-
gulo de fase no estudo de Malecka-Massalska e cols.*

O estdgio do tumor define o tratamento e o progndstico,
que pode ser mais agressivo e impactar na evolucédo do pa-
ciente, e alguns trabalhos relacionaram a fase da doenga ao

angulo de fase.'0183!

Paixdo e cols.”® avaliaram o 4ngulo de
fase em varias neoplasias, antes dos pacientes iniciarem a
radioterapia, e o resultado nédo apresentou diferenca quando
associado ao estdgio do tumor. Toso e cols.*! compararam o
angulo de fase em pacientes com cancer de pulméo estagio
III e IV e nédo houve diferenca estatisticamente significativa
entre o estagio da doenca e o angulo de fase. No entanto, nos
trabalhos de Gupta e cols.’e Paiva e cols.,' a relagdo entre o
estadiamento e o angulo de fase apresentou diferenca esta-
tisticamente significante, isto é, quanto maior o estagio do
tumor, menor foi o dngulo de fase observado.
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Outro ponto de estudo refere-se ao impacto da inter-
vengdo nutricional no dngulo de fase, uma vez que a tera-
pia nutricional (suporte nutricional oral, enteral e paren-
teral) no tratamento do céncer pode melhorar o estado
nutricional dos pacientes. Ao utilizar o angulo de fase para
avaliar a eficicia dessas intervencgdes, foram encontrados
resultados positivos.”* No estudo de Norman e cols.** com
neoplasia colorretal, o 4ngulo de fase apresentou melho-
ra no grupo intervengdo apds serem suplementados com
creatina; diferente do grupo placebo, que teve piora no re-
sultado do angulo de fase apds oito semanas do inicio da
quimioterapia. O estudo de Pelzer e cols.,* que investigou
o angulo de fase em pacientes com neoplasia de pancreas
avancada, e que receberam nutricdo parenteral adicio-
nal, mostrou melhora em 10% do angulo de fase durante
o tratamento.

CONCLUSAO

A bioimpedéancia elétrica para a avaliacdo do angulo de
fase é um procedimento rapido, de baixo custo e néo invasivo.
Os estudos analisados demostraram que o angulo de fase nos
pacientes com cancer pode ser indicador importante para
estimar a sobrevida e monitorar as complica¢des do estado
nutricional. A significancia progndstica do dngulo de fase no
inicio do tratamento pode contribuir no planejamento tera-
péutico dos pacientes, fornecendo melhor qualidade de vida
e reduzindo complicac¢bes decorrentes do estado nutricional.
E importante considerar que outros estudos com a utilizacdo
da bioimpedéncia elétrica para a observacdo do angulo de
fase, em diferentes momentos de tratamento clinico ou cirtir-
gico, sejam conduzidos a fim de confirmar sua confiabilidade
como marcador de estado nutricional na prética clinica.
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Relato de um caso tipico de
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RESUMO

Contexto: Criptococcose ¢ infecgdo causada pelo Cryptococcus neoformans que acomete predominantemente imunossuprimidos. A trans-
missdo ocorre geralmente por inalagdo, atingindo inicialmente os pulmé&es, podendo se disseminar, chamada criptococose dissemina-
da. Caso ocorra apenas lesdes cutaneas, denomina-se criptococose cutanea primaria. O presente relato visa demonstrar um caso de crip-
tococose cutdnea priméaria com lesdo cutanea caracteristica em paciente imunocompetente, condigdo raramente encontrada. Descrigdo do
caso: Relata-se o caso de um paciente, idoso, morador em &rea rural, imunocompetente, que desenvolveu lesdo compativel com criptoco-
cose cutanea primaria. Discussao: O envolvimento cutdneo na criptococose disseminada ocorre em cerca de 10% dos casos, por sua vez, a
criptococose cutanea primaria é rara e controversa. Ambas ocorrem com maior frequéncia em pacientes imunocomprometidos, entretanto,
em alguns casos, nenhuma depressdo imune é encontrada. A criptococose cutanea primaria se diferencia da criptococose disseminada por
caracteristicas clinicas e particularidades como idade, sexo e érea de residéncia da populagdo acometida. O tratamento depende da exten-
sdo do acometimento e do estado imunoldgico do paciente. Conclusdo: Entidade rara, encontramos poucos casos semelhantes na literatura
de criptococose cuténea primaria em pacientes imunocompetentes.

PALAVRAS-CHAVE: Criptococose, imunidade, tratamento farmacolégico, diagnéstico, populagéo rural

|NTRODU§AO Causada por uma levedura chamada Cryptococcus neofor-

mans, possui duas variantes, Cryptococcus neoformans var.

Criptococose, também conhecida como doenga de Busse- neoformans e Cryptococcus negformans var. gattii. A primeira é
Buschke ou blastomicose europeia, é uma infeccéo flingica comumente associada a infec¢gdes em pacientes imunocom-
que acomete, mais frequentemente, imunossuprimidos, sen- prometidos, enquanto Cryptococcus neoformans var. gattii
do rara em imunocompetentes."? afeta predominantemente hospedeiros imunocompetentes,
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porém ¢é extremamente incomum. Este agente apresenta dis-
tribuicdo ambiental, sendo encontrado em galhos de arvores,
excretas de aves, solo, frutas, vegetais em decomposicgéo e
em poeira doméstica."

Transmitida principalmente por via inalatéria e, mais
raramente, pelo trato gastrointestinal ou pela pele, a doen-
ca é geralmente assintomadtica, autolimitada e restrita aos
pulmées em até 90% dos casos. Sua disseminagdo é por
via hematogénica, podendo acometer, além dos pulmoes,
o sistema nervoso central e a pele, sendo, entdo, definida
como criptococose disseminada. Caso ocorra apenas leséo
cutanea, sem doenca sistémica, é denominada criptococose
cutanea primdria.*

O presente relato visa demonstrar um caso de criptoco-
cose cutdnea primaria com lesdo cutinea caracteristica em
paciente imunocompetente, condicdo raramente encontra-
da, além de reiterar a diferenca entre essa forma clinica e a
criptococose disseminada.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo masculino, 84 anos de idade, branco, tra-
balhador rural, queixando-se de lesdo na face flexora do an-
tebraco direito hd 30 dias, assintomatica, porém com cres-
cimento progressivo. Negava sinais ou sintomas sistémicos.
Néo sabia relatar trauma prévio, mas referiu contato com
excretas de aves. Apresentava antecedentes de hipertenséo
arterial sistémica, hipotireoidismo e diverticulo de Zenker.
Ao exame fisico: placa eritematosa infiltrada, mal delimitada,
localizada no antebrago direito, exibindo multiplas nodula-
¢oOes na superficie, centro ulcerado e recoberto por crostas
hematicas (Figura 1). Sem outras alteragdes nos demais
6rgéos e sistemas. Realizada bidpsia da lesdo (Figura 2).
Sorologia para virus da imunodeficiéncia humana (HIV),
imunoglobulinas séricas (IgG, IgM e IgA), eletroforese de pro-
tefnas, hemograma, exames bioquimicos, imunofenotipagem
do sangue periférico (CD4, CD8, CD19, CD56, CD45R0/CD4),
raio x de tdérax e puncéo liquérica dentro da normalidade,
além de resultado negativo para prova tuberculinica (PPD)
em duas leituras. Foi tratado com fluconazol, 400 mg/dia por
via endovenosa, por sete dias, seguido por 400 mg/dia por
via oral, com plano terapéutico de seis meses. A resposta foi
préspera, observando regresséo total da lesdo no quinto més
de tratamento (Figura 3). Mantido seguimento ambulatorial
mensal durante todo o periodo estipulado para o tratamen-
to e, apds resolucéo clinica do quadro, foram realizadas duas
consultas com intervalo trimestral com objetivo de avaliar
recidiva e surgimento de novos sintomas. O paciente perma-
neceu assintomatico, sem queixas envolvendo outros érgdos
ou sistemas e com cicatriza¢do completa da lesdo cutanea.

Mantém ainda acompanhamento no nosso servigo, com
nova consulta programada para seis meses.

Foram obtidos termo de consentimento livre e esclarecido
do paciente previamente a descri¢do do caso e aprovagio do
Comité de Etica em Pesquisa no dia 20 de novembro de 2019,
sob o numero de protocolo 24254619.2.0000.5515.

DISCUSSAO

A infeccdo pelos agentes da criptococose ocorre principal-
mente por via inalatdria, alojando-se inicialmente nos pul-
moes. Nos hospedeiros imunocompetentes, a infec¢éo causa
sintomas quase imperceptiveis, é autolimitada e fica restrita
a esse 0rgdo em até 90% dos casos. Raramente a transmissdo
pode ocorrer pelo trato gastrointestinal ou pela pele. A princi-
pal via de disseminacgéo da doenca é hematogénica, havendo
tropismo pelo sistema nervoso central, podendo, também,

Figura 1. Placa eritematosa infiltrada, mal delimitada no
antebrago direito, com mdltiplas nodulagdes na superficie,
centro ulcerado e recoberto por crostas hematicas.
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acometer outros 6rgéos, incluindo a pele. Infec¢des no sistema
circulatdrio tendem a ocorrer em pacientes com alguma de-
pressdo do sistema imune, ocasionando doencga disseminada.?

O envolvimento cutdneo na criptococose dissemina-
da ocorre em cerca de 10% dos casos, podendo representar
manifestagdo localizada ou ser primeira manifestagdo de
doengca sistémica. Por sua vez, a criptococose cutdnea pri-
maria é rara e controversa. A baixa incidéncia mundial do-
cumentada de criptococose pode ser justificada pelo carater
subclinico, variado e autolimitado das lesGes, resultando no
subdiagndstico.™

A criptococose cutanea primadria se diferencia da criptoco-
cose disseminada por caracteristicas clinicas e particularida-
des como idade, sexo e area de residéncia da populagédo aco-
metida. Ambas ocorrem com maior frequéncia em pacientes
imunocomprometidos, entretanto, em alguns casos, nenhu-
ma depressdo imune é encontrada. Na criptococose cuténea
priméria, ha acometimento predominante de homens idosos,
com lesdes como celulite e ulceragio, em uma area limitada e
exposta da pele, geralmente nos membros superiores. Grande
parte ocorre em dreas rurais e apresenta histéria de trau-
ma local e exposigdo a excretas de aves. Ja na criptococose

Figura 2. Fotomicroscopia da pele. A — Hiperplasia pseudoepiteliomatosa da epiderme (hematoxilina-eosina, aumento de 40x).

B — Area de edema na derme com infiltrado inflamatério (seta larga) (hematoxilina-eosina, aumento de 100x). C — Detalhe do
infiltrado inflamatdrio misto (linfocitos e neutrdfilos) com vérias estruturas grandes, arredondadas, com parede dupla (setas)
(hematoxilina-eosina, aumento de 400x). D — Detalhe da parede de mucina do fungo (setas) sem brotamento aparente (coloracao

de mucicarmim, aumento de 400x). Diagnéstico: criptococose.
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disseminada, as lesdes costumam ser multiplas e dispersas,
podendo ser umbilicadas (molusco-simile), acneiformes, no-
dulares, herpetiformes ou celulite-simile. Apresentam-se em
dreas expostas ou ndo e ocorre com maior frequéncia em
areas urbanas.'®

Realizada busca nas principais bases de dados (Tabela 1)
encontramos poucos casos de criptococose cutanea prima-
ria em individuos imunocompetentes, sendo a grande maio-
ria de ocorréncia em pacientes com imunossupressdo asso-
ciada, seja HIV, transplantados de érgdos, tratamento com
imunossupressores ou quimioterapia. A quase totalidade dos
casos relatados de criptococose cuténea primdria em pacien-
tes imunocompetentes publicados mostram-se semelhantes

Figura 3. Apds cinco meses de tratamento com fluconazol
via oral, observa-se regressao total da lesdo, apresentando
apenas processo cicatricial local.

a este, atingindo principalmente homens de idade avancada,
moradores da zona rural, com histéria de trauma prévio ou
contato com excremento de aves, apresentando-se com le-
sOes ulceradas em areas expostas.”

O diagndstico da criptococose pode ser feito pelo exa-
me histopatolégico, com infiltragdo granulomatosa; exa-
me direto de liquidos corporais, com visualizacdo do
fungo encapsulado; cultura; e detecgdo do antigeno polis-
sacaridico do criptococo no soro e no liquor. Testes soro-
légicos positivos indicam doenca disseminada e os titulos
sdo diretamente proporcionais a gravidade, resposta ao
tratamento e progndstico.®

O tratamento depende da extensdo do acometimento e
do estado imunoldgico do paciente sendo o fluconazol e a
anfotericina B as drogas mais recomendadas. O fluconazol,
400 mg/dia por via oral, por 6 a 12 meses, é primeira escolha
para casos leves a moderados, doenga localizada, sem aco-
metimento do sistema nervoso central ou imunossupresséo.
A anfotericina B, por via endovenosa, é indicada para ataque
e, em associagdo ao fluconazol, para manutencdo em qua-
dros graves, pacientes imunossuprimidos ou com compro-
metimento de meninges.

Outras opgoes para doenga cutanea isolada incluem de-
rivados imidazdlicos como cetoconazol e itraconazol.*®
Neste relato de caso, o paciente foi tratado com fluconazol
via oral e apresentou excelente resposta terapéutica, sendo
completado seis meses de tratamento sem intercorréncias e
com regresséo total da lesdo.

Ainda hé duvidas se a criptococose cutanea primaria e
criptococose disseminada representam entidades distintas,
pois ja foi descrito na literatura caso de paciente imunocom-
petente com lesdo tipica de criptococose cuténea primadria,
porém com investigacdo positiva para acometimento menin-
geo, apontando para quadro de criptococose disseminada.’
Isso nos possibilita um alerta para a necessidade de investiga-
¢do sistémica abrangente em todos os casos de criptococose,
mesmo em pacientes imunocompetentes com lesdes cuta-
neas localizadas, pois o ndo diagnéstico de alteragoes sisté-
micas pode resultar em consequéncias catastréficas para o
paciente devido a tratamento inadequado.

Tabela 1. Resultado da busca nas principais bases de dados realizada no dia 13 de outubro de 2019

Base de - Artigos
dados Estratégia Resultados relacionados
LILACS “cryptococcosis”[MeSH Terms] AND “immunocompetence”[MeSH Terms] 10 0

(via BVS) “imunocompetente”[All Fields] AND “criptococose”[DeCS] 9 1

via “inmunocompetente”[All Fields] AND “criptococosis”[DeCS] 9 0
MEDLINE cutaneous[All Fields] AND ("cryptococcosis”[MeSH Terms] OR “cryptococcosis”[All 29 15

(via PubMed) Fields]) AND (“immunocompetence”[MeSH Terms] OR “immunocompetence”[All Fields])

PubMed cutaneous|All Fields] AND ("cryptococcosis”[MeSH Terms] OR “cryptococcosis”[All 29 0
central Fields]) AND (“immunocompetence”[MeSH Terms] OR “immunocompetence”[All Fields])

Criptococose cutanea priméria em paciente imunocompetente.
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CONCLUSAO

Entidade rara, encontramos poucos casos semelhantes

na literatura de criptococose cuténea primaria em pacientes

imunocompetentes. Além do diagndstico cutaneo, é impor-
tante a exaustiva investigacéo paraidentificar possivel doenga
multissistémica e imunossupresséo associada, possibilitan-
do, entéo, o manejo correto da patologia e desfecho préspero.
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Protocolo é um termo corrente na linguagem da pratica
médica atual e no trabalho de profissionais de satide de modo
geral. A circunsténcia da pratica clinica estimula constante-
mente o estudo dos significados dos termos que lhe sdo afei-
tos de um modo ou de outro, particularmente quando cote-
jados com as vivéncias profissionais cotidianas. Reflexdes sédo
suscitadas em didlogos gerais com pacientes e familiares,
profissionais de satide e médicos experientes; outras vezes as
reflexdes emergem em situacdes especificas.

Iniciemos nosso estudo pela etimologia - protocolo re-
mete ao grego tardio protékollon — primeira (prétd) colagem
(kolla: goma) de cartas que traziam as indicagdes que as
autenticavam; romanos também seguiram este significado
para os selos de cartas ou documentos. No latim medieval,
foi usado como protocolo de notério ptblico como ato origi-
nal. Mais recentemente, as acepg¢oes dizem respeito a ata, ao
registro de atos oficiais, a recibo, ao conjunto de normas re-
guladoras, a acordo entre nagdes, a versdo preliminar de um
acordo,' entre outras. Portanto, de selo e cola em documentos
evoluiu-se para a acep¢do de registro, uma forma de registro.

Nas vivéncias da pratica clinica, delimitado um contetido
ao qual se considera aplicavel determinado protocolo, seja
esse conteudo sintoma, método de avaliacdo, diagndstico,
achado clinico ou orientacéo terapéutica, esse protocolo tem
entrada, percurso interno com etapas discretas, elaboragéo
de dados coligidos e a concluséo (ou saida) sistematizados em
etapas de fluxograma que sédo frequentemente apresentados

como algoritmos. Os algoritmos trabalham nas etapas com
os dados que lhe sdo imputados.

Etapas - Os comentarios hauridos da observagédo de mé-
dicos experientes é a possibilidade de que os algoritmos pos-
sam convidar a “ansiedade 16gica’: o fluxograma do protocolo
ja contempla, pelo menos categoricamente, os resultados
previsiveis ou possiveis a partir da imputacdo dos dados no
algoritmo, de tal forma a tornar as etapas intermedidrias de-
talhes periféricos de avaliagdo. Essas etapas poderiam, por
exemplo, dizer respeito aos qualificadores que garantiriam a
individualidade de item em cada paciente para o qual o algo-
ritmo estd sendo mobilizado.

Ha algoritmos que delineiam a terapéutica a partir do
sintoma. O sintoma nesse caso foi tomado como sintese da
histéria clinica; ndo traz informacoes da sua qualificagdo -
caracteristicas semiolégicas - expressdo daquele paciente
em particular (entre as polaridades de hipervalorizagido ou
negacdo de sintomas), intensidade, frequéncia, localizagéo,
ritmo, fendmenos associados, fatores de melhora e piora, en-
tre outros - ndo hé os dados do interrogatorio, do exame fisico
(os sinais) e dos dados complementares. Essas caracteristicas
ndo sdo de natureza discreta, a gradagéo delas é de nature-
za continua, particularmente quando tomadas em conjunto.
Ora, mas se a partir dos sintomas o caminho ja esta delinea-
do, pode ser mais expedito e rdpido, o processamento “auto-
matico’, de tal forma que as etapas fiquem mais “rdpidas” ou
aparentemente mais ‘eficientes”; até o adjetivo “objetivo’ ja
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foi usado para justificar esse fluxo algoritmico expedito. O co-
mentario de cautela ouvido dizia respeito ao potencial de que
algumas etapas pudessem ser demasiadamente abreviadas.

Tradicionalmente, talvez desde a época hipocratica, o mé-
todo do exame clinico de pacientes recolhe dados obtidos
pela narrativa ouvida pelo médico, pesquisa dados no in-
terrogatdrio e no exame fisico, recorre a métodos auxiliares
quando necessario (e disponiveis) e se conclui por um diag-
noéstico. A sequéncia de etapas d4 legitimidade, credibilidade
e substincia para a terapéutica. Portanto, trata-se de proces-
so heuristico. A duragéo dessas etapas pode ser variavel em
fun¢do da necessidade clinica do paciente. Nédo significa que
elas sejam necessariamente de longa duracéo.

A forma de algoritmo é antiga. O termo foi introduzido a
partir do nome do matematico persa Miiusé al-Khowarizm
a partir de tdbuas trigonométricas redigidas no ano 835, e tra-
zidas para o Ocidente no ano 1126,> definido como sequén-
cia de instrugdes ou regras cuja aplicacdo permite resposta
definitiva a um problema. Portanto, opde-se a ideia de pro-
cesso heuristico. Este ndo é conjunto de regras precisas para
resolver um problema, mas maneira mais ou menos ad hoc -
regras, argumentos ou defini¢bes precisas para resolver um
problema, mas em maneira mais ou menos feita para resolver
a questdo que se coloca, pode ndo servir para outros casos e
pode néo dar margem a generalizagdes.!

A principal diferenga de um processo heuristico e um al-
goritmo ¢ o fato de o processo heuristico ndo garantir um re-
sultado (exemplo: um diagndstico), ao passo que o algoritmo
garante. Talvez a prética clinica seja um estimulo constante a
reviver esta diferenca conceitual.

Dados - algoritmos tem cinco propriedades fundamen-
tais: a) trata-se de conjunto finito (delimitado, grifo nosso)
de instrucdes e ndo dos poderes causais do agente que se-
gue as instrugdes; b) agente de computagio capaz de seguir
as instrucdes: ndo existem instrugdes ambiguas, mas apenas
ordens claras; c) para seguir as instrug¢des de um algoritmo é
necessario computar, armazenar e ler informacéo; d) os al-
goritmos séo discretos: as suas instru¢des tem de ser apre-
sentadas passo a passo; €) a computagdo que resulta de um
algoritmo pode ser levada a cabo de modo determinista.”
Talvez possa se admitir que os algoritmos possam ser Uteis
para linguagem de sistemas, mas nem sempre contemplam
individualidades de pacientes.

No caso de se pretender que os algoritmos substituam o
método clinico, o estudo das caracteristicas dos algoritmos
evidencia que eles se contrapdéem. Visitemos as caracteristi-
cas acima apontadas:

o) o método clinico néo trabalha como conjunto delimi-
tado de dados, pois ndo despreza nenhum dado trazido pelo
paciente como irrelevante;
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) a prética clinica trabalha como expressdes ambiguas
diuturnamente, seja pela natureza das doencas e descon-
fortos, dos doentes, dos profissionais, da evolugéo temporal,
do ritmo oscilante de algumas doengas (mesmo agudas).
Zonas cinzentas, nuangas, imprecisdes, gradacoes de inten-
sidade, entre outras “inexatiddes” sdo vivéncias cotidianas da
observagéo, com inferéncias nem sempre claras a primeira
vista. Tais incertezas fazem parte da experiéncia profissional
de lidar com enfermos.

v) os algoritmos séo discretos, enquanto as observagdes de
pacientes — sintomas e sinais - sdo varidveis continuas em
que hd imensa distancia entre as situagoes extremas, princi-
palmente entre as de maior intensidade (em geral aparentes)
e outras de menor intensidade, e nem por isso menos graves
ou sérias do ponto de vista clinico-diagnéstico;

8) nem sempre os dados clinicos se apresentam passo a
passo como numa sequéncia de algoritmo; esta sequéncia
passo-a-passo é determinada por grande quantidade de fato-
res dos pacientes, das doencas e das caracteristicas locais de
atencéo a satde.

Dadas essas caracteristicas, caso os algoritmos sejam to-
mados de modo estrito, podem levar a perda de dados, que
é 0 que se procura evitar no bom método clinico. Por isso o
algoritmo, ou o protocolo, pode amparar conceitualmente
a atuacgdo clinica, principalmente em linguagem sistémica
ou de grupos, mas ndo deve substitui-lo no lidar com pa-
cientes individuais.

Gradacdes de intensidade - De certa forma, protocolo é
uma forma de registro. O diciondrio médico delimita o termo
protocolo, como plano explicito e detalhado de um experi-
mento, intervencgdo ou teste, ou as notas originais feitas sobre
uma necropsia, experimento ou um caso clinico; séo citados
como exemplos protocolos de exames de eletrocardiografia
de esfor¢o — protocolo de Bruce e etc.?

A pesquisa enciclopédica expande os conceitos, talvez
condizente com os significados do termo dicionarizado.
Néo obtemos na enciclopédia o termo protocolo, mas o ter-
mo proposigao protocolar (derivada do aleméo Protokollsatz)
significando proposicdo basica que resulta da observacdo.?
Em outras palavras, resultado da experiéncia ou da percepgéo
e como tal guindada a fundamento tltimo do conhecimento.*
Uma sentenca protocolar pode variar em complexidade des-
de “uma mancha azul” até “uma esfera azul sobre a mesa’.
Pensada como irrefutaveis; portanto as proposi¢des protoco-
lares seriam justificativa tltima para construgéo de proposi-
¢oes complexas, particularmente as cientificas. Outros fil6-
sofos arguiram que as proposigdes protocolares pressupdem
arcabouco ou fundamento ndo observacional (por exemplo,
a capacidade de reconhecer a cor azul, no exemplo cita-
do). Portanto, haveria proposi¢des mais fundamentais. E se
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dependem da observacéo, ndo seriam vélidas para fodos os
observadores, de tal modo que perderiam o seu carater cien-
tifico (geral) e resvalariam para o subjetivo (particular).’

Se nos dermos a liberdade de interpretar sequéncias de
protocolos como frases protocolares em sequéncia, a pratica
clinica consubstancia o fato de que para adentrar a sequéncia
proposta em um protocolo ha evidentemente um arcabougo
pré-concebido. E, talvez, nesse arcabougo pré-concebido de
conjunto de dados em andlise cronoldgica, seja a virtude que
pode permitir o bom uso dos protocolos. Assim, ndo seria im-
préprio o conceito de que também para se amparar e utilizar
os protocolos atualmente estabelecidos, ha a necessidade de
expertise clinica.

Medicina baseada em evidéncias - nas ultimas déca-
das do século XX, tomou corpo e se popularizou o conceito
de medicina baseada em evidéncias, significando fazer uso
dos melhores dados disponiveis para fundamentar decisoes
clinicas; os dados seriam obtidos de revisdes sistematicas
de estudos publicados.” A medicina baseada em evidéncias
se estruturou em disciplina do conhecimento humano, in-
corporada na estrutura académica e cientifica de algumas
universidades, e, também, em colaboracdo internacio-
nal (Cochrane Collaboration, que tem a segéo brasileira).

No Brasil, o professor Alvaro Nagib Atallah, da Universidade
Federal de Sao Paulo (UNIFESP), foi pioneiro no desenvol-
vimento desse conceito, tanto no seu aspecto cientifico,
académico, quanto de divulgagdo para o publico. Admite-se
que, com o fundamento nas evidéncias, protocolos, diretri-
zes, consensos de especialidade possam ser uteis para os
médicos na pratica clinica.

A Comissédo Nacional de Incorporacéo de Tecnologias no
Sistema Unico de Satide (CONITEC)?, o centro Cochrane do
Brasil,” bem como protocolos, diretrizes e consensos de socie-
dades de especialidade brasileiras e, também, internacionais
podem ser recursos Uteis e acessiveis para o médico na prati-
ca, no contexto de evidéncias disponiveis, entre outras fontes
possiveis. Segundo a CONITEC, as Diretrizes Brasileiras séo
documentos norteadores das melhores praticas a serem se-
guidas por profissionais de satude e gestores, sejam eles do
setor publico ou privado da satide.® Consensos sdo frequente-
mente endossados por sociedades de especialidades e, como
tal, podem ser estudados; em geral os conflitos de interesse
sdo declarados e podem ser analisados pelos leitores.

Essas reflexdes, com suas inerentes limitagoes, nédo per-
dem de vista que a experiéncia de outros colegas pode apro-
fundar e ampliar as reflexdes apresentadas.
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Sobre um caso de
taquicardia atrial

Antonio Américo Friedmann'
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Uma paciente, de 35 anos de idade, portadora de prétese
valvar mitral, atendida no servico de emergéncia do hospital
geral com queixa de palpitacdo e dispneia ha varios dias, foi
encaminhada para realizacdo de eletrocardiograma. O tra-
cado (Figura 1) revelou taquicardia supraventricular com

frequéncia cardiaca 200 bpm, onda P néo visivel e alteragdes
da repolarizacédo ventricular.

Como a paciente estava em boas condi¢des gerais e relati-
vamente estavel, os médicos discutiram o diagnéstico diferen-
cial da taquicardia e decidiram administrar propranolol por via

Figura 1. Taquicardia supraventricular com frequéncia cardiaca 200 bpm, onda P n3o visivel e alteragdes da repolarizacdo ventricular.
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endovenosa. A medicagio surtiu efeito, a frequéncia cardiaca
reduziu para 100 bpm, a paciente referiu pronta remissdo dos
sintomas e, devido ao excesso de doentes, foi logo liberada.
Ja em casa, continuou apresentando taquicardias intermitentes
e resolveu voltar ao pronto-socorro. Desta vez, o eletrocardio-
grama (Figura 2) revelou ondas P bem visfveis, frequéncia atrial
200 bpm, bloqueio atrioventricular 2:1 e frequéncia ventricular
100 bpm. O cardiologista diagnosticou taquicardia atrial susten-
tada com bloqueio atrioventricular 2:1 por provavel mecanismo
de reentrada incessante. A paciente foi internada, submetida a
estudo eletrofisiolégico, que detectou circuito reentrante, e sub-
metida a ablacéo por radiofrequéncia com sucesso.

DISCUSSAO

Trata-se de um caso de taquicardia atrial em paciente por-
tadora de cardiopatia com comprometimento estrutural dos
atrios, que favorece o surgimento de circuito de reentrada.
Entretanto, quando a taquicardia supraventricular apresen-
ta frequéncia cardiaca muito elevada, a onda P pode nédo ser
visualizada e o diagnéstico é mais dificil. O bloqueio atrioven-
tricular 2:1 espontaneo ou provocado por medicamento ou
manobra vagal permite evidenciar a onda P.

A taquicardia atrial é uma taquicardia supraventricular
com onda P precedendo cada QRS, mas cuja orientagéo espa-
cial e morfologia sdo diferentes da onda P sinusal. A frequén-
cia do atrio varia de 150 bpm a 250 bpm.

Quando o mecanismo é hiperautomatismo de um foco
ectépico atrial, denomina-se taquicardia atrial focal. E a
modalidade mais frequente nos tragados de Holter. A taqui-
cardia atrial por hiperautomatismo geralmente é nao sus-
tentada, pode ter inicio e término graduais e pode, também,
exibir pequenas variagdes da frequéncia cardfaca: aceleragdo
(aquecimento) e desaceleragéo (desaquecimento). As causas
determinantes sdo diversas, dentre as quais se incluem sobre-
cargas, alteracbes metabdlicas, hipdxia, isquemia e doenca
pulmonar obstrutiva crénica (DPOC).!

A taquicardia atrial pode, também, ser causada por reen-
trada no atrio esquerdo em portadores de lesdes mitrais ou
apos cirurgia cardfaca. Nesse caso, o ritmo é regular e a taqui-
cardia é geralmente incessante,* como no caso apresentado.

A taquicardia atrial pode, ainda, ser causada por atividade
deflagrada por pds-potenciais, como ocorre na intoxicagdo
digitalica.®* Todavia, a utilizagdo de digitalicos na terapéu-
tica cardiolégica tem sido cada vez menos frequente nas
ultimas décadas.

Figura 2. Taquicardia atrial com bloqueio atrioventricular 2:1. Frequéncia atrial 200 bpm e ventricular 100 bpm.
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Comumente, o aumento da frequéncia cardiaca durante a
taquicardia determina dificuldade na condugéo atrioventricu-
lar (bloqueio atrioventricular de 1° grau). Esse distirbio funcio-
nal da conducéo pode evoluir para bloqueio atrioventricular
de 2° grau do tipo Mobitz I, com fendmeno de Wenckebach
ou bloqueio atrioventricular 2:1, com duas ondas P para cada
QRS As vezes, a onda P bloqueada se sobrepée 4 onda T do
batimento precedente, ficando dificil visualizd-la.

Quando a frequéncia atrial é muito alta, a taquicardia
atrial com bloqueio atrioventricular 2:1 pode ser confundida
com o flutter atrial. Na taquicardia atrial, entretanto, além da

frequéncia cardiaca ndo exceder 250 bpm, entre duas ondas
P existe linha isoelétrica correspondente a didstole atrial, en-
quanto no flutter a atividade elétrica é continua e a linha de
base apresenta aspecto serrilhado.®

A taquicardia atrial com condugéo atrioventricular 1:1 pode
ser confundida com outras taquicardias supraventriculares por
reentrada como a taquicardia por reentrada nodal e a taquicar-
dia atrioventricular da sindrome de Wolff-Parkinson-White.®
Nesses casos, a andlise das ondas P durante a taquicardia e a
comparagio dos complexos QRS durante a taquicardia e em rit-
mo sinusal permitem o diagnéstico diferencial (Figura 3).

desaparecem em ritmo sinusal. Sdo ondas P negativas superpostas ao QRS.

alargado por onda delta).

intervalo RP longo. Simula taquicardia atrial.

A — Flutter atrial. No inicio, observa-se RR regular e frequéncia cardiaca igual a 150 bpm sugestiva de flutter com bloqueio atrioventricular 2:1. Em seguida, o
bloqueio atrioventricular é variavel e o intervalo RR mais longo permite evidenciar melhor as ondas F.

B — Taquicardia atrial. Taquicardia supraventricular com QRS precedido por ondas P ectépicas (negativas em D2).

C - Taquicardia atrial com bloqueio atrioventricular 2:1. Ha duas ondas P semelhantes e equidistantes em cada ciclo, uma precedendo o QRS e outra logo
apds. Na segunda metade do tracado, o bloqueio atrioventricular € do tipo Mobitz I, com fenémeno de Wenckebach.
D - Taquicardia paroxistica por reentrada nodal com reversao ao ritmo sinusal. Durante a taquicardia, o QRS apresenta pequenas ondas s (pseudo s) que

E - Sindrome de Wolff-Parkinson-White. Taquicardia supraventricular que cessa abruptamente e surge ritmo sinusal com pré-excitagdo (PR curto e QRS

F — Taquicardia paroxistica por reentrada nodal incomum. Ritmo sinusal interrompido por extrassistole ventricular que ocasiona taquicardia supraventricular com

Figura 3. Exemplos de diferentes modalidades de taquicardia supraventricular com periodos de RR regular.
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As taquicardias supraventriculares mencionadas apresen-
tam RR regular ou pequenas variagoes devido ao hiperauto-
matismo. Quando o ritmo é muito irregular, as possibilidades
sdo outras: fibrilagdo atrial, taquicardia atrial multifocal ou
flutter atrial com bloqueio atrioventricular variavel.

CONCLUSAO

A taquicardia atrial é uma modalidade de taquicardia supra-
ventricular cujo diagndstico e conhecimento do mecanismo
desencadeante sdo importantes para o tratamento adequado.
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RESUMO

Contexto: Os telefones celulares emitem radiagdes eletromagnéticas que sdo classificadas como possivelmente cancerigenas para os
seres humanos. A hipétese de que o uso de telefones celulares pode estar relacionado ao risco de desenvolvimento de tumor cerebral,
tem sido motivo de muita controvérsia e de grande debate na comunidade cientifica. Objetivos: O objetivo foi avaliar as evidéncias na
literatura, relativas a exposicdo a radiagdo de telefones celulares e o risco de desenvolvimento de tumores cerebrais. Desenho de estudo:
Trata-se de scoping review. Métodos: Procedeu-se & busca por estudos no MEDLINE/PubMed e na Cochrane Library. Foram utilizados
descritores do DeCS (Descritores em Ciéncias da Saude) e ndo houve restricdo geogréfica e temporal das publicagdes. O critério de
inclusdo consistia em estudos em humanos abrangendo a exposicédo a telefones celulares e o desenvolvimento de neoplasias cerebrais.
Resultados: A estratégia de busca recuperou 77 citagdes e, destas, 8 estudos foram incluidos nessa revisdo. A grande maioria dos estudos
sdo do tipo caso-controle e ha resultados divergentes entre eles. A maioria ndo demonstra risco entre a exposigéo habitual ao celular e
o desenvolvimento de tumores cerebrais. Entretanto, alguns estudos correlacionam um possivel risco associado & exposigao intensa a
radiagdo do telefone celular. Conclusdo: Os estudos realizados até o momento ndo permitem concluir sobre o risco da exposigdo ao tele-
fone celular e o desenvolvimento de tumores cerebrais, sendo recomendada a realizagdo de novos estudos para elucidagdo da questéo.

PALAVRAS-CHAVE: Prética clinica baseada em evidéncias, telefone celular, neoplasias, fatores de risco, sistema nervoso, anormalidades
induzidas por radiagéo

CONTEXTUAUZACAO Inerentes ao surgimento de novas tecnologias, novas ex-

posicdes e, por conseguinte, novos riscos também surgem.

A evolucéo da sociedade, vivenciada em ritmo acelerado Os telefones celulares emitem radiacdes eletromagnéticas

nas ultimas décadas, impds a necessidade do avanco tec- que sdo classificadas como possivelmente cancerigenas para

noldgico, inerente ao novo tempo. Seja para uso pessoal ou os seres humanos e a exposi¢éo a essa radiagdo é generaliza-
profissional, os dispositivos sem fio, como telefones celulares da, inclusive em espagos publicos.?

e smartphones, surgiram e consolidaram-se no cotidiano do Mais de 20 anos se passaram desde a disseminagéo ini-

ser humano e sdo amplamente usados em todo o mundo.'? cial de telefones celulares e muito se fala na midia e na
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comunidade cientifica do eventual risco que os telefones
celulares podem trazer, sobretudo por uma possivel associa-
¢éo entre a radiagdo por eles emitida e o desenvolvimento de
tumores cerebrais. Atualmente, estudos epidemiolégicos rea-
lizados em todo o mundo tentam responder essa hipétese.*

A Comissédo Internacional de Protecdo contra Radiacdo
Néo-Tonizante (CIPRNI), desde 1998, mantém que néo exis-
tem evidéncias de efeitos bioldgicos adversos da radiacédo
ndo ionizante, exceto o aquecimento do tecido em exposi-
¢Oes acima dos limites recomendados.®

Por outro lado, em 2011, um grupo de trabalho especia-
lizado da Agéncia Internacional para Pesquisa do Cancer
(AIPC) categorizou a radiacdo emitida por telefones celulares
e outros dispositivos similares como carcindgeno humano do
Grupo 2B (“possivel”).t

A decisdo do AIPC baseou-se em estudos epidemioldgicos
que indicaram que os sinais de radiofrequéncia dos telefones
celulares podem causar gliomas/glioblastomas e outros tu-
mores malignos do cérebro, além de schwanomas.®

O glioma é o tumor maligno mais comum do sistema ner-
voso central e seu prognéstico é muito ruim. A patogénese
exata do glioma permanece incerta e, embora néo tenha sido
estabelecido um mecanismo bioldgico que vincule o uso de
telefones celulares ao risco de glioma, a questdo permanece
controversa no meio cientifico.’

As controvérsias atreladas a possivel associacdo entre a
exposi¢do a radiacdo de telefones celulares e similares e o ris-
co de tumores cerebrais geram uma lacuna que viesa a midia
e a opinido publica. Esse contexto nos motivou a realizacéo
desse estudo na tentativa de buscar a melhor evidéncia dis-
ponivel na literatura.

OBJETIVOS

Avaliar as evidéncias na literatura, relativas a exposigéo a
radiagdo néo-ionizante de telefones celulares e smartphones
e o risco de desenvolvimento de tumores cerebrais em huma-
nos associados a essa exposicéo.

METODOS

Trata-se de scoping review. Procedeu-se a busca em duas
bases eletronicas de dados, sendo: Cochrane Library -
https://www.cochranelibrary.com/ e MEDLINE via PubMed
- https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/. Ndo houve limita-
¢éo de data ou restrigdo geografica para a pesquisa. A data da
ultima pesquisa foi 6 de janeiro de 2020.

O vocabuldrio oficial identificado foi extraido do DeCS
(Descritor em Ciéncias da Satide - http://decs.bvs.br/) e no MeSH
(Medical Subject Headings - http://www.ncbinlm.nih.gov/mesh).

Foram utilizados os descritores e termos: (“Cell Phone”[Mesh]
OR “Cell Phone Use”[Mesh]) OR “Smartphone”[Mesh] #2
“Neoplasms’[Mesh] #3 “Brain”[Mesh]. A metodologia ado-
tada para o desenvolvimento da estratégia de busca seguiu o
Handbook da Cochrane, bem como a padronizagéo para estraté-
gias de alta sensibilidade.® Nao foi utilizado filtro para identifica-
¢éo de desenhos de estudos especificos.

A estratégia de busca para a pesquisa e identificagdo
dos estudos nas bases eletronicas de dados é apresentada
na Tabela 1.

Foram selecionados os estudos com o maior nivel de evi-
déncia, sendo priorizado: revisdes sistemadticas, coortes, estu-
dos ecoldgicos e estudos caso-controle.

O método de sintese envolveu a combinacdo de estudos
semelhantes em uma revisdo narrativa. Os resultados de es-
tudos individuais foram resumidos em tabela.

RESULTADOS

A estratégia de busca recuperou um total de 77 publica-
¢oes, sendo 52 no MEDLINE/PubMed e 25 referéncias na
Cochrane Library. Depois de eliminadas as duplicidades e as
referéncias néo relacionadas ao escopo dessa analise, foram
selecionadas todas as evidéncias de melhor qualidade rela-
cionadas a seres humanos (n = 8), consoante critérios de in-
cluséo estabelecidos.

A Tabela 2 apresenta os estudos incluidos nessa reviséo.

DISCUSSAO

A possibilidade da radiagédo do telefone celular e smart-
phones estar relacionada ao aumento do risco de desenvol-
vimento de tumores cerebrais tem ganhado forca na midia,
mas a hipdtese envolve muita controvérsia na comunidade
cientifica e tem desencadeado grande debate.

Tabela 1. Estratégia de busca para as bases de dados
MEDLINE e Cochrane

Bases de dados Estratégia de busca

#1 (“Cell Phone”"[Mesh] OR
“Cell Phone Use"”[Mesh]) OR
(Cell Phone) OR (Cell Phone
Use) OR “Smartphone”[Mesh]
OR Smartphone
#2 "Neoplasms”[Mesh] OR
NEOPLAM* OR Tumor*
#3 “Brain”[Mesh]
#4 #1 AND #2 AND #3
#1 (Cell Phone) OR (Cell
Phone Use) OR Smartphone

#2 NEOPLASM* OR Tumor*

MEDLINE/PubMed

Cochrane Library
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Tabela 2. Estudos incluidos na revisao

Autor, ano/pais

Christensen,
2004%/Dinamarca

Amostra (n)

Estudo caso-controle/n = 318

(106 casos/212 controles)

Escopo de anilise

Neurinoma do
acustico

Estatistica

RR=0,90
(IC 95%: 0,51 a 1,57)

Conclusao

NAO houve correlacio

Karipidis,
2018"%/Australia

Estudo ecolégico
Periodo: 1982-2013

Todos os tipos de
tumores cerebrais

MPA = -0,6
(1,4a0,2) - glioma
MPA = 0,8
(0,4 a 2,0) - glioblastoma
MPA = 0,5
(1,3 a 2,3) - glioblastoma
de lobo temporal

NAO houve aumento
de nenhum tipo de
tumor cerebral entre
2003 e 2013 (periodo de
grande uso de celular)

Wang, 2018'"/China

Revisao sistemética
(com metanalise)
n = 10 estudos caso-
controle (até julho de 2017)

Glioma

OR=1,03
(IC 95%: 0,92-1,16)

NAO houve correlacao

Hardell,
2003"?/Suécia

Estudo caso-controle/n =
2899 (1.429 casos/1.470
controles)

Todos os tipos de
tumores cerebrais

Celular analégico- OR:
1,31C 95%: 1,04-1,6
Celular analégico
ispilateral - OR: 1,7 IC
95%; 1,2-2,3
Celular digital- OR = 1,3,
IC 95%; 1,02-1,8
Astrocitoma - OR = 1,3,
IC 95%;1,02-1,8
Neurinoma do acustico-
OR =4,4,1C 95%; 2,1-9,2

HOUVE aumento de
risco entre a exposicao
e o desenvolvimento
de alguns tipos
histopatoldgicos de
neoplasias cerebrais

Takebayashi,
2008"/Japao

Estudo caso-controle/

n = 1005 (322 casos/683
controles)

Glioma,
meningioma

Glioma-OR=1,22
(IC 95%: 0,63-2,37)

Meningioma - OR = 0,70
(IC 95%; 0,42-1,16)

NAO houve correlacio

Hardell,
2010"/Suécia

Estudo caso-controle/

n = 689 (346 casos/343
controles)

Todos os tipos de
tumores malignos

OR=24,1C95%; 1,4-4,1.

HOUVE aumento de
risco entre a exposicao
e o desenvolvimento
de neoplasia maligna
de cérebro

Coureau,
2014"%/Franca

Estudo caso-controle/

n = 1339 (447casos/892
controles)

Glioma,
meningioma

Exposicao 896 horas

Glioma-OR = 1,24
(IC 95%: 0,86-1,77

Meningioma - OR = 0,90

(IC95% 0,61 a 1,34)
Exposicao > 896 horas

Glioma - OR = 2,89
(IC 95%: 1,41 a 5,93)

Meningioma - OR = 2,57

(IC95%: 1,02- 6,44)

HOUVE aumento de
risco entre a exposicao
e o desenvolvimento
de neoplasia maligna
de cérebro em situacao
de uso intenso de
telefone celular

Hardell,
2013"/Suécia

Estudo caso-controle/n
= 1961 (593 casos/1368
controles)

Todos os tipos de
tumores malignos

Celular analégico (tempo
de uso «25 anos) - OR:

1,81C 95%: 1,04-3,3

Celular analégico (tempo

de uso > 25anos) - OR:

3,31C 95%; 1,6-6,9

Celular digital 2G- OR =
1,6,1C 95%; 0,996 -2,7

Celular digital (tempo de
uso» 15 anos)-OR = 2,1

IC 95%:1,2-3,6

RR = Risco relativo; MPA = mudanca de percentual anual; OR = odds ratio (razdo de chances); IC = intervalo de confianca.
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Néo obstante, este estudo pdde demonstrar que hé carén-
cia cientifica para concluir acerca dessa hip6tese. A maioria
das publicacdes nas bases eletronicas de dados refere-se a
estudos caso-controle, que néo constituem o melhor tipo de
desenho de estudo para evidenciar a realidade.

Os resultados desses estudos sdo controversos. A maio-
ria ndo demonstra correlagdo entre a exposi¢do a radiagéo
ndo ionizante e o aumento de risco para tumores cerebrais.
Alguns, entretanto, cogitam haver relagéo, especialmente
dose-dependente, sendo que a exposicdo intensa poderia
inferir risco.

No contexto, também néo pode ser verificado maior ris-
co atrelado a histopatologia das lesdes neoplasicas com base
nos estudos realizados até o momento.

Nos dias atuais, parcela muito significativa da popula-
cdo utiliza os dispositivos celulares, o que suscita sugerir a
realizacdo de estudos coorte para elucidagdo da questéo.

Esses estudos devem também preocupar-se em analisar a
dose de exposicédo a radiacdo, mediante a frequéncia e inten-
sidade de utilizacdo dos dispositivos méveis.

Parece-nos que ainda ha tempo considerdvel para que
as pesquisas possam comprovar essa hipdtese. Até 14,
qualquer tentativa de correlacdo de causa e efeito é mera
conjectura, diante da caréncia de evidéncia nos estudos
até entéo realizados.

CONCLUSAO

Os estudos realizados até o momento néo permitem con-
cluir acerca de correlagédo entre a exposi¢do a radiagdo nao
ionizante do telefone celular e um maior risco de desenvolvi-
mento de tumores cerebrais. Ha a necessidade de realizacdo
de novos estudos, observando-se os niveis de evidéncia, para
elucidagdo da questdo.
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Consideracoes sobre a
ejaculagao precoce: o modelo
multimodal e o modelo
tridimensional de compreensao
da disfuncao sexual

Fernanda Robert de Carvalho Santos Silva'
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da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (FMUSP)

RESUMO

A ejaculagdo precoce é uma disfungdo sexual sem etiologia descrita na literatura, apesar de os primeiros relatos clinicos serem de 1890.
Ao longo dos anos, foi utilizada a definicdo da Internacional Society for Medicine Sexual para compreenséo da ejaculagdo precoce e dos
seus critérios diagnésticos. Muitos homens acreditam que a resposta sexual é automatica e inata, no entanto, o medo de falhar e a perda
do mundo erdtico associados a angustia, frustracdo e evitagdo da intimidade sexual sdo aspectos subjetivos relacionados a dificuldade de
controle ejaculatério. O homem cuja parceira apresenta postura ativa e envolvimento no intercurso sexual tem o seu processo de aprendiza-
gem facilitado, controlando, assim, a excitagdo e mantendo a erecédo. Essa parceira, em geral, tem maior qualidade de comunicagéo sexual,
construto associado de forma positiva a fungdo sexual masculina (por exemplo, ao aumento da excitagdo e ao controle ejaculatério); dimi-
nuindo a vulnerabilidade e a predisposi¢do ao desenvolvimento de disfungdo sexual. O presente artigo versa, também, sobre a proposta
de tratamento do modelo multimodal e tridimensional para a ejaculagdo precoce. O primeiro modelo apresenta a resposta excitatéria na
ejaculagdo por meio de um sistema de software, sistema psicoldgico (varidvel conforme o contexto e com base na experiéncia sexual); e um
hardware, sistema biolégico (com pouca variagdo intrinseca e determinante genética), combina farmacoterapia e psicoterapia; o segundo,
tridimensional, apresenta coordenadas cartesianas para corroborar aspectos subjetivos e relacionais da ejaculagdo precoce, apresentando
uma baixa de serotonina na fenda sinaptica, impactando a sensagdo de controle e reflexo ejaculatério.

PALAVRAS-CHAVE: Ejaculagdo precoce, sexualidade, ansiedade, ejaculagdo, comportamento sexual

A comunicacdo sexual é fundamental para o desenvolvimento e manutencdo da funcdo sexual saudavel (Masters & Johnson, 1970)
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INTRODUCAO

O presente artigo versa sobre a sele¢do de estudos publi-
cados na literatura internacional a partir do tema ejaculagéo
precoce. Foram discriminados aspectos subjetivos relaciona-
dos a disfuncdo sexual, aos modelos teéricos multimodal e
tridimensional, bem como aos aspectos individuais e conju-
gais que interferem na dificuldade de controle ejaculatério.

O primeiro emprego do termo ejaculagdo precoce foi em
1917 pela teoria psicanalitica, apesar de o primeiro rela-
to clinico ser datado em 1887. Entretanto, foi a Revolugéo
Sexual e o Movimento Feminista em 1960, com o direito e
a busca da mulher pelo prazer sexual (o orgasmo), que co-
locaram o desempenho sexual masculino como elemento
importante para a satisfagdo sexual da mulher no sexo com
penetragéo vaginal.!

O medo de falhar e a perda do mundo erdtico sdo dois
pontos significativos associados a dificuldade de controle
ejaculatdrio em relacédo a sexualidade masculina.* Muitos ho-
mens acreditam que a resposta sexual pode ser automati-
ca. Essa perspectiva pode, em caso de auséncia de controle,
ser considerada uma defesa. Condi¢des basicas individuais
a satisfacdo sexual e a histéria de vida revelam competéncia
sexual rudimentar."? Vale ressaltar que menos de 60% dos ho-
mens falam sobre as suas preocupacoes sexuais.?

O homem com dificuldade de controle ejaculatério
pode apresentar consciéncia e preocupagdo reduzidas
com as necessidades sexuais da parceira.’ Por outro lado,
aquele que consegue falar de forma efetiva sobre a sua fun-
¢do sexual e partilhar a responsabilidade do prazer no ato
com a esposa, namorada e/ou parceira pode ter receio do
seu desempenho, apresentando, nesses casos, disfuncéo
erétil secundaria.®

DEFINICAO DE EJACULACAO PRECOCE

Diversas hipdteses sdo apresentadas pela comunidade
cientifica para ejaculagéo precoce, mas sem evidéncia com-
provada. O avanco cientifico, o aumento das pesquisas e a
busca da uniformidade relacionada a etiologia da ejaculagéo
precoce e aos critérios diagndsticos fizeram com que a defi-
nicdo utilizada internacionalmente até o CID-11 fosse aquela
do 4° Consenso da International Society for Sexual Medicine,
sendo: 1) a ejaculacdo que sempre ou quase sempre ocorre
antes ou dentro de um minuto de penetragéo vaginal; 2) a in-
capacidade de atrasar a ejaculacdo em todas ou quase todas
as penetragdes vaginais; 3) resposta a sentimentos emocio-
nais pessoais negativos, como angustia, incomodo, frustra-
¢do e/ou evitacdo da intimidade sexual.

Pesquisadores como Alfred Kinsey rejeitaram a nocéo
que considera a ejaculagdo precoce uma disfuncdo sexual.
Segundo ele, 75% dos homens ejaculavam com um “timing”
de dois minutos de penetragdo. Shapiro, por outro lado,
considerava-a uma combinacdo de elevada ansiedade e
defeito anatomico.!

AlInternational Society for Sexual Medicine no 42 Consenso
define o painel internacional para a ejaculagéo precoce pri-
madria: um “timing” anterior a um minuto de penetragéo
vaginal ao longo da vida; para a secunddria: uma redugéo
clinicamente significativa e incémoda de laténcia (em geral,
até trés minutos) e a incapacidade de retardar a ejaculagéo
nas penetracdes vaginais.®

Angustia, frustragéo e evitagdo da intimidade sexual séo
aspectos subjetivos relacionados a ejaculagdo precoce®
A vergonha também é uma emocéo relatada pelo homem
com ejaculagdo precoce, assim como a inseguranga com uma
mulher em situagdes em que o desejo de um encontro sexual
ou um relacionamento amoroso esteja presente.* Dentre as
emocOes descritas na literatura, a ansiedade é aquela que
gera um ciclo: ansiedade, comportamento de perda de con-
trole ejaculatdrio e ansiedade.’

O novo Cédigo Internacional de Doengas (CID), em sua
ultima versdo, passou a considerar os aspectos subjetivos
presentes nos critérios diagnésticos para a disfuncédo sexual.
A ejaculacdo precoce € classificada como aquela que ocorre
antes ou dentro de um tempo curto apds o inicio da pene-
tragdo vaginal ou apds outra forma de estimulagido sexual
(com pouco ou nenhum controle percebido ao ejacular).
Em geral, identifica um padréo persistente que a define; as-
sociando-a, por meses, a um sofrimento significativo.! O novo
cédigo apresenta, ainda, uma distingéo entre as doencas do
aparelho genito-urinério (GU) e as condi¢des relacionadas a
satde sexual.

A subjetividade precisa ser considerada na avaliacdo da
funcdo ejaculatéria, de forma a garantir aspectos subjetivos
inerentes aos critérios diagndsticos da ejaculagdo precoce.
Cognicéo e percepgdo afetam a avaliagdo do relacionamento
e a qualidade do intercurso sexual.'?

O tratamento da ejaculacdo precoce necessita de ade-
quada identificacdo, abordagem e adaptagéo quanto a fisio-
patologia. Em geral, a percepgédo da parceira é de que existe
menos disfungdo do que a relatada pelo homem. Mudancas
na condicédo clinica e enfermidades com o avancar da idade
podem se associar a outros disttrbios, como por exemplo: au-
séncia de ejaculagéo (anaejaculagéo), diminui¢do do volume
e do jato ejaculatério e falha para alcangar o orgasmo.**’

Apesar da percepgédo da parceira divergir em relagéo a per-
cepcdo do homem com ejaculacéo precoce, indicando menos
disfuncdo que a relatada por ele, a avaliagdo é baseada em
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medidas de autorrelato. Com isso, a proposta psicoterapéutica
comportamental visa descontruir as falsas crengas associadas
a ejaculacédo precoce, melhorando néo apenas o tempo de la-
téncia, mas, também, a satisfagdo sexual com a qualidade do
ato conjugal e a melhora orgdsmica durante o coito.

Entre as propostas de tratamento para a ejaculagdo preco-
ce, existe o chamado modelo multimodal, em que a respos-
ta excitatdria na ejaculagdo ocorre por meio de um sistema
de software, psicoldgico (nos niveis cerebrais, programavel,
variavel conforme o contexto e com base na experiéncia se-
xual); e um hardware, sistema bioldgico (com reflexo espi-
nal, programagcédo, pouca variagdo intrinseca e determinante
genética).”

O controle ejaculatério, a laténcia intravaginal e a satis-
fagdo assumem caracteristica singular nos homens com
ejaculacdo precoce.” O tratamento combina farmacoterapia
e psicoterapia (com exercicios sexuais para o controle da eja-
culagdo). Nessas situagdes, a auséncia de doengas fisicas ou
psiquidtricas concomitantes favorece o prognéstico positivo,
assim como a motivagdo do homem, o relacionamento esta-
vel, o interesse da parceira e, consequentemente, a auséncia
de disfuncéo sexual.”

A proposi¢do de um modelo tridimensional com coorde-
nadas cartesianas apresentando a representacdo grafica dos
conceitos, sendo eixo x, o controle; eixo y, o estresse; eixo z,
o tempo, corrobora os aspectos subjetivos e relacionais da
ejaculagéo precoce. O eixo x apresenta a perda do controle
presente na ejaculacio precoce; o eixo y, o estresse experien-
ciado por casais com ejaculagido precoce e o eixo z, o tempo
de laténcia intravaginal.!

Para a compreenséo tridimensional, o homem apresen-
ta déficit de serotonina (5-HT) na fenda sindptica, cujo
impacto estd relacionado & baixa da monoamina neuro-
transmissora. Se adequado, o nivel melhora a sensacéo de
controle e o reflexo ejaculatério relacionado a disfungéo
sexual, diminui a aflicdo e melhora o tempo de laténcia da
ejaculacdo intravaginal.!

A falha no controle altera o tempo de laténcia ejaculatéria
intravaginal que, se inferior a um minuto, estd diretamente
relacionado a um medo irracional do homem em ejacular in-
travaginalmente, o que compromete o relacionamento con-
jugal, causando diminui¢éo ou auséncia de satisfagdo sexual
da parceira no intercurso sexual. Essa conjuntura impacta,
de forma direta, a autoestima do homem, que vivencia di-
ferentes emocdes negativas, tais como: medo, inferioridade,
raiva, ansiedade e decepgdo.*

Recomenda-se, atualmente, abordar a fisiopatologia como
tratamento adequado e eficaz para ejaculagdo precoce nas si-
tuagoes cuja etiologia da disfuncgéo estd identificada e adapta-
da.'? Para tanto, é necessaria a cooperagéo de pesquisadores
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basicos, como geneticista, neurofisiologista, farmacologista
e etologista; e clinicos, como endocrinologista, andrologista,
psicdlogo, sexdlogo, psiquiatra e urologista.!

A COMUNICACAO DO CASAL

A qualidade da comunicagéo sexual entre o casal é um as-
pecto protetivo a funcéo sexual ao se associar de forma po-
sitiva & funcéo erétil e ao aumento da excitagdo masculina
durante o intercurso sexual.?

Casais com dificuldade sexual relatam mais problemas de
comunicag¢do do que aqueles sem essa preocupagéo. Em ge-
ral, o didlogo sobre as preocupagoes, sexuais e ndo sexuais,
diminui a vulnerabilidade e a propensédo ao desenvolvimento
de disfun¢do.* A mulher pode ajudar o homem com ejacula-
¢éo precoce, inclusive, nos exercicios sexuais prescritos na
psicoterapia, controlando o movimento durante o intercurso
sexual, acompanhando o aumento da excitagdo do homem e
o ajudando a lidar com a prépria excitagéo.®

A mulher que participa de forma ativa do intercurso se-
xual e se envolve com o parceiro ajuda-o no processo de
aprendizagem do controle excitatério e na manutencdo da
erecdo até o momento em que o casal deseje encerrar o ato.
No relacionamento conjugal, compartilhar as preferéncias, as
experiéncias passadas e as fantasias com o homem surte efei-
to positivo na funcédo sexual feminina, em especial, na expe-
riéncia orgasmica e na lubrificacdo vaginal.** Criando, assim,
um ambiente acolhedor que favorece o relaxamento masculi-
no e diminui a ansiedade.

Um estudo americano avaliou a relagdo entre a comu-
nicagdo sexual conjugal e as dimensdes da funcdo sexual.
Foi evidenciada correlacédo positiva entre ejaculagéo precoce
€ comunicdo, nas situagdes em que existe esse comprome-
timento. Essa correlacéo interfere, ainda, facilitando ou ini-
bindo o orgasmo.* O homem com ejaculagéo precoce pode
apresentar dificuldade na comunicagéo erdtica, no sentido
de expor suas preferéncias e praticas (anteriores e fantasias)
com a parceira.

CONCLUSAO

A proposicdo de um modelo tridimensional de com-
preensdo da ejaculagéo precoce, cujos aspectos relaciona-
dos ao seu cardter etioldgico englobam os aspectos subjeti-
vos presentes na dindmica conjugal e no intercurso sexual
associados as alteracdes do CID-11 em relagéo aos critérios
diagndsticos da ejaculagdo precoce, favorece a criagéo tan-
to de politicas publicas eficazes para diferentes populagoes,
quanto de propostas de tratamento alinhadas ao avango
cientifico da érea.



Fernanda Robert de Carvalho Santos Silva

Ao longo dos anos, pouco se abordou sobre a questdo da
importancia da comunicacéo sexual conjugal e do repertério
erdtico para o controle ejaculatério do homem e seu processo
de excitacdo (éxito em ter e manter a erecio).

O homem que tem dificuldade para controlar a eja-
culagdo intravaginal vivencia intenso sofrimento, o que

compromete sua autoimagem, diminui a satisfacdo sexual
e provoca emogdes como medo, inferioridade, raiva e ansie-
dade. Essa circunstancia compromete, de forma gradual, o
relacionamento conjugal, podendo, inclusive, levar ao tér-
mino do relacionamento em decorréncia de sucessivas ex-
periéncias negativas.
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foram gerados. O niumero de ilustragdes ndo deve exceder o niimero
total de paginas menos um.

Todas as figuras e tabelas devem conter legendas ou titulos que
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resultados apresentados e qual foi o tipo de amostra e local). Alegenda
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da leitura do artigo.
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Relatos de caso devem conter Introdugéo, Descrigdo do Caso, Dis-
cussio (contendo a busca sistematizada sobre o tema) e Concluséo.

Artigos originais e revisdes narrativas devem ser estruturados de
maneira que contenham as seguintes partes: Introducéo, Objetivo,
M¢étodo, Resultados, Discussdo e Conclusdo. A Revista publica
revisdes narrativas desde que contenham busca sistematizada
daliteratura. O texto ndo deve exceder 2.200 palavras (excluindo
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cluséo. A estrutura do documento deve seguir o formato abaixo:

1. Introducéo: as razoes para que o estudo fosse realizado devem
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ser explicitadas, descrevendo-se o atual estado da arte do assunto.
Deve ser descrito o contexto, o que se sabe arespeito. Aqui ndo devem
ser inseridos resultados ou conclusoes do estudo. No tiltimo parégra-
fo, deve ser especificada a principal questdo do estudo e a principal
hipétese, se houver. Nao se deve fazer discussdes sobre a literatura
na introdugéo; a se¢éo de introdugéo deve ser curta.

2. Objetivo: deve ser descrito o principal objetivo do estudo,
brevemente. Hipéteses pré-estabelecidas devem ser descritas
claramente. De preferéncia deve-se estruturar a pergunta do
estudo no formato “PICO”, onde P é a populagéo ou problema, I
é intervencdo ou fator de risco, C é o grupo controle e O vem de
“outcome”, ou desfecho.

3. Métodos

3.1. Tipo de estudo: deve-se descrever o desenho do estudo, ade-
quado para responder a pergunta, e especificando, se apropriado,
o tipo de randomizagdo, cegamento, padrdes de testes diagnds-
ticos e a dire¢do temporal (se retrospectivo ou prospectivo). Por
exemplo: ‘estudo clinico randomizado”, “estudo clinico duplo-cego
controlado por placebo’, “estudo de acurécia’, “relato de caso”

3.2. Local: deve ser indicado o local onde o estudo foi desenvolvido,
o tipo de institui¢do: se primdria ou tercidria, se hospital ptblico ou
privado. Deve-se evitar o nome da institui¢do onde o estudo foi de-
senvolvido (para cegamento do texto para revisdo): apenas o tipo de
instituicéo deve ficar claro. Por exemplo: hospital universitario ptiblico.

3.3. Amostra, participantes ou pacientes: devem ser descritos
os critérios de elegibilidade para os participantes (de incluséo
e exclusdo), as fontes e os procedimentos de sele¢do ou recruta-
mento. Em estudos de caso-controle, a légica de distribuigdo de
casos como casos e controles como controles deve ser descrita,
assim como a forma de pareamento. O nimero de participantes
no inicio e no final do estudo (apds exclusdes) deve ficar claro.

3.4. Tamanho de amostra e andlise estatistica: descrever o calculo
do tamanho da amostra, a andlise estatistica planejada, os testes
utilizados e o nivel de significancia, e também qualquer analise post
hoc. Descrever os métodos usados para o controle de varidveis e
fatores de confusdo, como se lidou com dados faltantes (“missing
data”) e como se lidou com casos cujo acompanhamento foi perdido
(“loss from follow-up”).

3.5. Randomizagdo: descrever qual foi o método usado para
implementacéo da alocagio de sequéncia aleatdria (por exemplo,
‘envelopes selados contendo sequéncias aleatérias de niimeros
gerados por computador”). Adicionalmente, descrever quem ge-
rou a sequéncia aleatdria, quem alocou participantes nos grupos
(no caso de estudos controlados) e quem os recrutou.

3.6. Procedimentos de intervengdo, teste diagndstico ou exposi-
¢do: descrever quais as principais caracteristicas da intervencéo,
incluindo o método, o periodo e a duragédo de sua administragdo
ou de coleta de dados. Descrever as diferencas nas intervengdes
administradas a cada grupo (se a pesquisa é controlada).

3.7. Principais medidas, varidveis e desfecho: descrever o mé-
todo de medida do principal resultado, da maneira pela qual
foi planejado antes da coleta de dados. Afirmar quais sédo os
desfechos primario e secunddrio esperados. Para cada variavel
de interesse, detalhar os métodos de avaliacdo. Se a hipdtese do
estudo foi formulada durante ou apds a coleta de dados (néo
antes), isso deve ser declarado. Descrever os métodos utilizados
para melhorar a qualidade das medidas (por exemplo, multiplos
observadores, treinamento etc.). Explicar como se lidou com as
varidaveis quantitativas na andlise.

Diagn Tratamento. 2020;25(1):1I-IV.

4. Resultados: descrever os principais achados. Se possivel,
estes devem conter os intervalos de confianga de 95% e o exato
nivel de significancia estatistica. Para estudos comparativos, o
intervalo de confianca para as diferencas deve ser afirmado.

4.1. Fluxo de participantes: descreva o fluxo dos participantes em
cada fase do estudo (inclusdes e exclusdes), o periodo de acompa-
nhamento e o nimero de participantes que concluiu o estudo (ou
com acompanhamento perdido). Considerar usar um fluxograma.
Se houver andlise do tipo “intengéo de tratar”, esta deve ser descrita.

4.2. Desvios: se houve qualquer desvio do protocolo, fora do que
foi inicialmente planejado, ele deve ser descrito, assim como as
razdes para o acontecimento.

4.3. Efeitos adversos: devem ser descritos quaisquer efeitos ou
eventos adversos ou complicagdes.

5. Discussio: deve seguir a sequéncia: comegar com um resumo
dos objetivos e das conclusdes mais relevantes; comparar métodos e
resultados com a literatura; enfatizar os pontos fortes da metodologia
aplicada; explicar possiveis pontos fracos e vieses; incluir implicagoes
para a pratica clinica e implica¢des para pesquisas futuras.

6. Conclusdes: especificar apenas as conclusdes que podem
ser sustentadas, junto com a significancia clinica (evitando ex-
cessiva generalizagdo). Tirar conclusées baseadas nos objetivos
e hipéteses do estudo. A mesma énfase deve ser dada a estudos
com resultados negativos ou positivos.
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