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Informacoes aos Autores

Modificado em outubro de 2007

A GED, 6rgéo oficial da Sociedade Brasileira de Endoscopia
Digestiva-SOBED, da Federacdo Brasileira de Gastroenterologia
- FBG, da Sociedade Brasileira de Hepatologia - SBH, do
Colégio Brasileiro de Cirurgia Digestiva - CBCD e da Sociedade
Brasileira de Motilidade Digestiva - SBMD, tem por objetivo a
divulgagdo de trabalhos que contribuam para o progresso da
Gastroenterologia, da Endoscopia Digestiva, da Hepatologia, da
Cirurgia Digestiva e da Motilidade Digestiva.

Sdo publicaveis as colaboragdes que, enviadas a Secretaria da
GED (Av. Brig. Faria Lima, 2.391 - 10° andar - cj. 102 -1452-
000 - Sdo Paulo, SP, email ged@fbg.org.br), forem aceitas pelo
Conselho Editorial e ndo tenham sido previamente publicadas
e nem o venham a ser, simultaneamente, em outros periddicos.
Serédo aceitos artigos escritos na lingua portuguesa. A critério
do Conselho Editorial, poderéo ser considerados manuscritos
em lingua inglesa e castelhana.

AGED adotaas regras da Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals emitidas pelo International
Committee for Medical Journal Editors, disponivel na Internet
(http:// www.icmje.org).

ConTEUDO DA GED

Editoriais

Destinam-se a apresentacdo de temas de natureza polémica,
atual e de impacto, nos quais os editores da GED percebam
a necessidade de manifestar de forma sintética a visdo destes
editores, abordando ou néo artigos publicados na GED. Serdo
escritos pelos editores e/ou membros do Conselho Editorial
ou, mediante convite, por outros especialistas.

Artigos Originais

De pesquisa clinica e/ou experimental, devem apresentar a
aprovagdo da pesquisa pelo Conselho de Etica do hospital,
servigo ou instituicdo onde o trabalho foi realizado. Devem ser
estruturados com os seguintes itens: Resumo (e Unitermos),
Introdugdo, Métodos, Resultados, Discussdo, Conclusdes e
Referéncias Bibliogréficas (acompanhado de unitermos).
Introducédo - Em que se apresenta a justificativa para o
estudo, com referéncias relacionadas ao assunto e o objetivo
do artigo.

Meétodos - Em que se apresentam: a) descricdo da amostra
utilizada; b) mencionar se ha consentimento informado;
c) identificagdo dos métodos, aparelhos e procedimentos
utilizados, de modo a permitir a reproducédo dos resultados
pelos leitores; d) breve descricdo e referéncias de métodos
publicados mas n&o conhecidos amplamente; €) descri¢do de
métodos novos ou modificados; f) se for o caso, referir a anélise
estatistica utilizada, bem como os programas empregados.
Resultados - Em que seréo apresentados os resultados em

sequéncia ldgica, em forma de texto, tabelas e ilustragdes;
recomenda-se evitar repeticdo excessiva de dados em
tabelas ou ilustragdes e no texto. No texto, nimeros menores
que 10 serdo grafados por extenso; de 10 em diante, serdo
expressos em algarismos arabicos.

Discussdo - Em que serdo enfatizados: a) os aspectos
originais e importantes do artigo, evitando repetir dados ja
apresentados anteriormente; b) a importancia e as limitagdes
dos achados, confrontando com dados da literatura;
c) a ligagdo das conclusdes com os objetivos do estudo;
d) as conclusdes decorrentes do estudo.

Referéncias - As referéncias bibliogréficas devem ser
numeradas na ordem em que sdo citadas primeiramente no
texto. Elas devem seguir as regras do Uniform Requirements
for Manuscripts Submitted to Biomedical Journals -
http://www.icmje.org. Alguns exemplos mais comuns sdo
apresentados a seguir.

Exemplos:

1. Artigo padréo em periddico (devem ser listados todos 0s
autores; se houver mais de seis, citar 0s seis primeiros,
seguidos por et al): Alper CA, Kruskal MS, Marcus-
Bagle Y, Craven DE, Katz AJ, Brint SJ, et al. Genetic
prediction of response to hepatitis B vaccine. N Engl J
Med. 1989;321:708-12.

2. Autor institucional: NHI Consensus Development Panel on
Helicobacter pyloriin Peptic Ulcer Disease. Helicobacter
pylori in peptic ulcer disease. JAMA. 1994;272:65- 9.

3. Livro com autor(es) responsavel(is) por todo o
conteddo: With TK. Bile pigments. New York: Academic
Press, 1968.

4. Livro com editor(es) como autor(es): Magrath |, editor. The
non-Hodgkin’s limphomas. 2nd ed. London: Arnold, 1997.

5. Capitulo de livro: Warshaw AL, Rattner DW. Residual
common duct stones and disorders of duodenal
ampullae.’In: Ellis H, editor. Maingot's abdominal
operations. New York: Lange Publishers, 1990:1471-2

Ostitulos dos periédicos devem ser abreviados de acordo com
o Index Medicus (List of Journals Indexed). Se o periédico
ndo constar dessa lista, grafar o nome por extenso.

Tabelas - As tabelas devem possuir um titulo sucinto, com
itens explicativos dispostos em seu pé. Devem ser numerados
sequencialmente com algarismos arabicos.

Figuras - Serdo aceitas figuras em preto e branco. Figuras
coloridas poderao ser publicadas quando forem essenciais para
o conteldo cientifico do trabalho; nesses casos, o 6nus de sua
publicacdo cabera aos autores.



Artigos de Revisdo

Somente serdo aceitos quando, a convite dos editores da
publicacdo, fizerem parte da linha de pesquisa do autor,
comprovada pela presenca de artigos originais na bibliografia e
citados no texto.

Relato de Caso

Devem ser objetivos e precisos, contendo os seguintes itens:
1) Resumo (e Unitermos) e Summary (e keywords); 2)
Introducdo; 3) Relato objetivo; 4) Discussdo; 5) Conclusdes; 6)
Referéncias bibliograficas.

Cartas ao Editor

Cartas enderecadas ao(s) editor(es) serdo consideradas
para publicagdo se promoverem discussdo intelectual sobre
determinado artigo de publicagdo recente. Devem conter titulo
informativo e ndo mais que 500 palavras. Se aceita, uma copia
serd enviada ao autor do trabalho que suscitou a discussdo, com
convite para submeter uma réplica que sera publicada junto com
a carta.

Conflito de interesses

Conforme determinagdo da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria (RDC 102/2000) e do Conselho Nacional de Saude
(196/96) o(s) autor(es) deve(rdo) tornar explicito, por meio
de formulério proprio (Divulgagdo de potencial conflito de
interesses), qualquer potencial conflito de interesse relacionado
ao artigo submetido. A presente exigéncia visa informar sobre
relacbes profissionais e/ou financeiras (como patrocinios e
participagdo societdria) com agentes financeiros relacionados
aos produtos farmacéuticos ou equipamentos envolvidos no
artigo, os quais podem teoricamente influenciar as interpretacoes
deste. A existéncia ou ndo de conflito de interesses declarado
estara ao final de todos os artigos publicados.

Bioética de experimentos com seres humanos
Experimentos envolvendo seres humanos devem seguir reso-
lucdo especifica do Conselho Nacional de Satide (196/96), dispo-
nivel na Internet (http://conselho.satide.gov.br//docs/Resolu-
¢cBes/Reso/96de96.doc), incluindo a assinatura de um termo
de consentimento informado e a protegdo da privacidade dos
voluntdrios.

Bioética de experimentos com animais

Experimentos envolvendo animais devem seguir resolugdes
especificas (Lei 6.638, de 8/5/1979, e Decreto 24.645, de
10/7/1934).

Ensaios clinicos

Artigos que contém resultados de ensaios clinicos deverdo
possibilitar todas as informagdes necessarias a sua adequada
avaliagdo, conforme previamente estabelecido. Os autores
deverdo refeir-se ao “CONSORT" (www.consort.statement.org).

Revisdo pelos pares

Todos os artigos submetidos seréo avaliados por dois revisores,
0s quais emitirdo parecer fundamentado que servird para o(s)
editor(es) decidir(em) sobre sua aceitacdo. Os critérios de
avaliagdo incluem originalidade, contribuicdo para corpo de
conhecimento da &rea, adequagdo metodoldgica, clareza e
atualidade. Os artigos aceitos para publicacdo poderdo sofrer
revisdes editoriais para facilitar sua clareza e entendimento sem
alterar seu conteudo.

INFORMAGOES AOS AUTORES

Direitos autorais

Todas as declaragBes contidas nos artigos serdo da inteira
responsabilidade dos autores. Aceito o artigo, a GED passa a
deter os direitos autorais do material. Assim, todos os autores
dos artigos submetidos @ GED devem encaminhar um Termo
de Transferéncia de Direitos Autorais. O autor responsével pela
correspondéncia receberd 20 separatas impressas do artigo e o
arquivo correspondente em formato pdf.

COMO ENVIAR O ARTIGO

0O(s) autor(es) deve(m) encaminhar:

+ Carta de apresentacdo assinada por todos 0s autores ou pelo primeiro
autor em nome dos demais, contendo: 1) informacéo a respeito de
submissdo prévia ou dupla ou submissdo de qualquer parte do artigo
atual; 2) uma declaragdo de relagdes, financeiras ou ndo, que possam
levar a conflito de interesses; 3) uma declaracéo de que o artigo foi
lido e aprovado por todos 0s coautores e que 0S critérios necessarios
para a declaragdo de autoria (consultar Uniform Requirements for
Manuscripts Submitted to Biomedical Journals) foram alcangados por
todos o0s autores € que cada autor afirma que os dados do manuscrito
sdo verdadeiros; 4) nome, endereco, telefone e e-mail do autor para
correspondéncia; ele serd o responsavel pela comunicagdo com 0s
outros autores a respeito de revisdes e provas graficas.

+ Termo de Divulgagdo de Potencial Conflito de Interesses.

+ Termo de Transferéncia de Direitos Autorais.

« Trés cdpias do artigo, digitado em espago duplo, impressas em papel
tamanho carta em somente um dos lados, com margens de 2,5cm
e espago 1,5, numerando as pdginas no canto superior direito;
as legendas das figuras, as figuras propriamente ditas e as tabelas
devem vir ao final, anexadas a cada cépia; assinalar no texto os locais
adequados para insercéo de figuras e tabelas.

» Trés conjuntos de figuras em copia fotografica brilhante.

+ Um CD contendo somente um arquivo do texto, correspondente ao
artigo, e os arquivos correspondentes a fotos ou figuras.

Como preparar o CD

+ CD formatado compativel com IBM/PC;
+ Usar editor de texto Microsoft Word para Windows;

+ O arquivo de texto deve conter somente o texto, da pagina-titulo até
as referéncias, e as tabelas;

* As figuras néo devem ser incluidas no mesmo arquivo do texto;
+ Colocar no CD a ultima versédo do artigo, idéntica a versdo impressa;

+ Etiquetar o CD informando o programa e a versdo utilizados, bem
como 0 nome do arquivo.

A submiss&o do artigo pelo correio eletronico (e-mail) possibilita
maior agilidade no procedimento de revisdo. Para isso, sera
necessario o envio dos arquivos contendo o texto e as figuras
para o e-mail da GED (ged@fbg.org.br).

Mensagem aos editores com identificacdo dos autores deve ser
enviada, acompanhada dos enderegos convencional e eletronico
e de informagdes sobre o formato utilizado. O artigo deverd ser
enviado em anexo, como attachment, no formato Word para
Windows. As figuras deveréo estar nos formatos jpg ou tif. Il
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INnformations to Authors

GED is the official journal of the Brazilian Society of
Digestive Endoscopy - SOBED, the Brazilian Federation of
Gastroenterology - FBG, the Brazilian Society of Hepatology
- SBH, the Brazilian College of Digestive Surgery - CBCD,
and of the Brazilian Society of Digestive Motility - SBMD,
and the purpose of the journal is to publish papers that
may contribute towards the progress of Gastroenterology,
Digestive Endoscopy, Hepatology, Digestive Surgery and
Digestive Motility. Papers sent to the GED Secretariat (Av.
Brig. Faria Lima, 2.391 - 100 andar - cj. 102 -1452-000
- Sdo Paulo, SP, Brazil, e-mail ged@fbg.org.br), which are
accepted by the Editorial Board, and which have not been
previously or will not be concomitantly published in other
journals may be published.

Papers drafted in the Portuguese language will be
accepted. At the discretion of the Editorial Board, papers
in the Spanish and in the English language may also be
accepted.

GED adopts the Uniform Requirements for Manuscripts
Submitted to Biomedical Journals of the International
Committee for Medical Journal Editors, available in the
Internet (http://www.icmje.org).

GED CoNTENTS

Editorials

Intended to present polemic, current, and impacting topics
whenever GED editors feel the need to present their view
in a synthetic manner, whether or not such topics are
presented in GEDpublished papers. Editorials are written
by the editors and/or by Editorial Board members, or by
invited specialists.

Original Articles

Clinical and/or experimental research papers should
present the approval of the research given by the Ethics
Committee of the hospital, clinic, or institution were the
study was carried out. The following items must be included:
Summary (and keywords), Introduction, Methods, Results,
Conclusions, References, and Summary and Keywords.
Introduction - Presents the justification for the study, with
references related to the topic and the objective of the
paper.

Methods - Presenting: a) description of the sample
used; b) mention whether or not an informed consent
has been obtained; ¢) identification of methods, devices,
and procedures used in order to permit reproduction
of the results by the readers; d) brief description and
references to methods that have been published but that
are not broadly know; e) description of new methods or of

modified methods; f) mention the statistical analysis or the
software used, as the case may be.

Results - Presenting results in a logical sequence, in
text format with tables and illustrations; authors should
avoid excessive information repetition in the tables and
illustrations and in the text. In the text, numbers below ten
will be written in full, whereas numbers 10 and beyond will
be written in Arabic numbers.

Discussion - Emphasis will be given to: a) original and
major aspects of the paper, without repetition of the aspects
previously presented; b) relevance and limitations of the
findings, comparing them to information in the literature; c)
connection of the conclusions to the objectives of the study;
d) conclusions arising out of the study.

References - Bibliographic references should appear in the
order in which they are first quoted in the text. They should
follow the Uniform Requirements for Manuscripts Submitted
to Biomedical Journals - http://www. icmje.org. Some of the
more usual example are presented.

Examples:

1. Standard paper in journals (all authors must be listed;
if they are more than six, list the first six followed by et
al): Alper CA, Kruskal MS, Marcus-Bagle VY, Craven DE,
Katz AJ, Brint SJ, et al.. Genetic prediction of response to
hepati tis B vaccine. N Engl J Med. 1989;321:708-12.

2. Autorinstitucional: NHI Consensus Development Panel on
Helicobacter pylori in Peptic Ulcer Disease. Helicobacter
pyloriin peptic ulcer disease. JAMA. 1994;272:65- 9.

3. Book with author(s) responsible for the full text With TK.
Bile pigments: New York: Academic Press, 1968.

4. Book with editor(s) as author(s): Magrath |, editor. The
non-Hodgkin's limphomas. 2nd ed. London: Arnold,

1997.

5. Chapter of a book: Warshaw AL, Rattner DW. Residual
common duct stones and disorders of duodenal
ampullae. In: Ellis H, editor. Maingot's abdominal
operations. New York: Lange Publishers, 1990:1471-2.

The titles of journal should be abbreviated according to the
Index Medicus (List of Journals Indexed). If the journal is not
included in such list, write the name in full.

Tables - Tables should have a summarized title, with explanatory
comments at the foot of the table. They should be sequentially
numbered with Arabic numbers.

Figures - Black and white figures will be accepted. Color figures
may be published when they are essential for the scientific
contents of the paper; in such case, the cost of publishing
colored figures will be covered by the authors. Il
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Revision Articles

Will be accepted only when the editors have invited the author
to write such articles, when they are part of the research line of
the author as evidenced by the presence of original articles in
the bibliography and in the quotations in the text.

Case Report

Should be objective and precise, with the following items:
1) Summary (and keywords); 2) Introduction; 3) Objective
Report; 4) Discussion; 5) Conclusions; 6) Bibliography.

Letters to the Editor

Letters sent to the editor(s) will be considered for publication
if they carry an intellectual discussion regarding a recently
published article. They should have an informative title and not
more than 500 words. If accepted, a copy will be sent to the
author of the paper that raised the discussion, with an invitation
to submit a reply to be published together with the letter.

Conflict of interests

As determined by the Sanitary Surveillance Agency (RDC
102/2000) and by the National Health Council (196/96) author(s)
should inform explicitly in the adequate form (Disclosure of
potential conflict of interests) about any potential conflict of
interests related to the paper submitted. This requirement is
intended to inform about professional and/or financial relations
(with sponsorships and corporate interests) with financial
agents related to medical drugs or equipment involved in the
paper, which may theoretically influence the interpretation of the
paper. The existence or non-existence of a declared conflict of
interests shall be included at the end of all articles published.

Bioethics of experiments involving human beings
Experiments involving human beings shall follow the specific
resolution of the National Health Council available in the Internet
address (http://conselho.satde.gov.br//docs/Resolugdes/Reso/
96de96.doc), including the signature of an informed consent
and the protection to volunteer privacy.

Bioethics of experiments involving animals
Experiments involving animals shall follow specific resolutions
(Law 6,638, of May 8, 1979, and Decree 24,645, of July 10,
1934).

Clinical Assays

Article containing results of clinical assays should disclose all
information required for their proper evaluation, as previously
established. Authors shall refer to the “CONSORT” (www.
consort. statement.org).

Review by peers

All articles submitted shall be evaluated by two analysts,
who shall issue a fundamented opinion to be used by the
editors to decide whether or not the paper will be accepted.
Evaluation criteria include originality, contribution to the body
of knowledge in the area, methodological adequacy, clarity, and
contemporaneity. Articles accepted for publication may have
editorial revisions to improve clarity and understanding without
changing its contents.

Copyrights
All statements contained in the articles will be under the full

INFORMATIONS TO AUTHORS

responsibility of the authors. After and article is accepted, GED
becomes the owner of copyrights of the material. Thus, all
authors of the articles submitted to GED should also send a
Deed of Copyright Assignment. The author incharge of receiving
letters from the readers will receive 20 printed copies of the
article and the corresponding pdf file.

How TO SEND A PAPER

The author(s) should send:

A letter of submission signed by all authors or by the first
author to appear in the list on behalf of all authors, containing:
1) information regarding a prior or double submission of any
part of the paper being submitted; 2) a declaration of relations,
financial or otherwise, that could lead to a conflict of interests;
3) a declaration that the article has been read and approved
by all coauthors and that the criteria to claim authorship
(see Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to
Biomedical Journals) have been met by all authors and that
each author represents that the information in the manuscript
is true; 4) name, address, telephone number, and e-mail of the
author who will receive letters; this author will be responsible to
communicate revisions and print proofs to the other authors.
Deed of Disclosure of a Potential Conflict of Interests.
Deed of Copyright Assignment.
Three copies of the paper typed in double space, printed in
letter-sized paper only on the front (without printing on the
back), margins of 2.5 cm and 1.5 space, with pages numbered
in the upper right corner; figure legends, figures, and tables
should be placed at the end, attached to each copy; indicate
in the text the place to insert figures and tables.
« Three sets of figures in shiny photographic copies.
+ A CD containing the text file only, with the paper text, and the
files containing photographs or figures.

How to prepare the CD
* Formatted CD compatible with IBM/PC;
» Use Microsoft Word for Windows text software;

« The text file to contain only the text, from the title page to the
references, and the tables;

« Figures are not to be included in the text file;
* Place in the CD the lest version of the paper, identical to the
printed version submitted;

« Label the CD informing the software and the version used, and
the filed name.

Submission of a paper by e-mail allows for greater efficiency
of the revision procedures. For that purpose, the text and the
figures files shall be sent to the GED e-mail (ged@fbg.org.br).

Messages to the editors with identification of the authors should
be sent together with conventional and electronic addresses,
and together with information about the format used. The paper
shall be sent as an attachment, as a Word for Windows file.
Figures shall be in the jpg or tif formats. Il



9 e 10 de Setembro de 2011
| Curso Internacional de Endoscopia Oncolégica
I ENEO 2011

Controvérsias, Pontos Criticos e Complicagées do
Tratamento Endoscdpico no Paciente Oncolégico

Local: Instituto do Cancer do Estado de Sao Paulo - ICESP
Av. Dr. Arnaldo, 251 - 6° Andar

I ENEO

Encontro Nacional de
Endoscopia Oncolégica

ORGANIZACAO

Servigo de Endoscopia do Instituto do Cancer do Estado de Sao Paulo - ICESP
Disciplina de Cirurgia do Aparelho Digestivo da Faculdade de Medicina da USP
Servico de Endoscopia do Instituto Nacional de Cancer — INCA

Informacgoes e inscri¢des: Pamela Ribeiro
Telefone: +55 (11) 3893-2296, das 8h as 17h

Servigo de Endoscopia do Hospital de Cancer de Barretos

E-mail: pamela.ribeiro@icesp.org.br

CONVIDADOS NACIONAIS VALOR _ (Almogo incluso)
Sergio Bizinelli (Faculdade de Medicina da UFP - Curitiba - PR) R$ 200 inscri¢Ges até 30 de abril
Vitor Arantes (Faculdade de Medicina da UFMG - Belo Horizonte - MG) R$ 250 inscricbes até 31 de julho

R$ 300 | inscricOes até 5 de setembro
CONVIDADOS INTERNACIONAIS R$ 350 | inscricbes no dia do curso

Guillermo Dela Mora (Instituto Cancerologia da Cidade do México - Cidade do México)
Todd Baron (Mayo Clinic - Rochester)

Kenneth Binmoeller (California Pacific Medical Center - San Francisco)

Yoshinori Morita (Kobe University - Japan)

Socios SOBED: 20% de desconto no valor da inscricéo
176 VAGAS
Publico-alvo: gastroenterologistas, endoscopistas,

oncologistas, cirurgioes.

08h Abertura DIRECAO GERAL
08h15 Aula - Tratamento endoscopico da obstrugéo biliar maligna: hora de Fauze Maluf-Filho
abandonar as préteses plasticas? Todd Baron, MD. Paulo Sakai
08h35 &A - Sessao de videos: complicagbes de proteses biliares. - -
2 plcacosscep DIRECAO INSTITUTO NACIONAL DE CANCER - INCA
09h15 Demonstragoes ao vivo )
- — = — Gilberto Mansur
11h30 Aulé - Gastrostc{mla endoscopica: pontos cnt}cos e complicagbes no Simone Guaraldi
paciente com cancer de cabeca e pescoco. Gilberto Mansur, MD.
11h50 Q&A - Sessao de videos: complicagdes de gastrostomia endoscépica e DIRECAO HOSPITAL DO CANCER DE BARRETOS
jejunostomia endoscopica. Wagner Colaiacovo
Dia 09 12h30 || Almogo Emiliano de Carvalho Almodova
14h Aula - Quando a canulagéo biliar falha: novas opgdes. Kenneth Binmoeller, MD. Gilberto Fava
14h20 | Q&A - Sessao de videos: drenagem ecoguiada, complicagdes. DISCIPLINA DE CIRURGIA DO APARELHO DIGESTIVO
15h00 | Intervalo - Visita aos estandes Ivan Cecconello
15h20 Demonstracdes ao vivo Sergio Carlos Nahas
Al Cor o . Ieates durante EMR. PEMR Wilson Modesto Polara
ula - Colonoscopia: dicas para evitar complicagdes durante 3 3 . .
O 17h ESD e polipectomias dificeis. Vitor Arantes, MD. Ulisses Ribeiro Jr.
;< 17h20 Q&A - Sessao de videos: complicagdes de EMR, PEMR, ESD, polipectomia, COORDENAGAO
@) prétese de colon. Adriana Safatle-Ribeiro
<L " tuacoes dificei P " Bruno Martins
E 08h A,UIS._ Colm_o Iljartcom'snflfatgz?es E:-I |dc:|sBpara [;l;lo[;eses esofagicas: cervical, Caio Nahas
cérdia, pos-radioterapia, fistulas. To aron, MD. Carlos Frederico Sparapan
< 08h35 Q&A - Sessao de videos: casos dificeis e complicagdes provocadas por Fabio Y. Hondo
(o' proteses esofagicas. Fabio S. Kawaguti
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Artigo Original

Perfil epidemioldgico, achados endoscopicos e controle de
qualidade das colonoscopias realizadas em uma clinica de
gastroenterologia do municipio de Criciaima entre marco e

setembro de 2009

Epidemiological profile, endoscopic findings and quality control of colonoscopies
performed in a gastroenterology clinic in the city of Criciuma in the period

between march and september 2009

JoANA ZuLIAN FIORENTIN', ANA LAURA PHILIPPI', TAMISE DA SiLvA BAPTISTA!, JOSUE FERREIRA DA SiLvA JUNIOR?, MIANOEL

CarLos DE BriTto CARDOS0®, HUMBERTO MARTEN TEIXEIRA*

CLiNICA DE GASTROENTEROLOGIA — CLINIGASTRO, CRICIUMA, SANTA CATARINA, BRASIL

Resumo

Objetivo: Descrever os achados endoscopicos e sua
correlacdo epidemioldgica, o indice de acesso ao ceco
e a taxa de deteccdo de adenomas como descritores da
finalidade dos exames praticados em uma clinica privada
de Criciima - SC. Métodos: Foram analisados os laudos
das colonoscopias realizadas na rotina de uma clinica
de gastroenterologia, entre margo e setembro de 2009,
levando em consideracgéo a faixa etéria, o sexo, a raga, 0s
achados endoscopicos, as indicagdes para a realizagdo da
colonoscopia, a qualidade do preparo intestinal e o indice
de acesso ao ceco. Elaborou-se um estudo retrospectivo,
do tipo descritivo, transversal e documental de abordagem
quantitativa e qualitativa. Resultados: Dos 303 exames
incluidos no estudo, 198 pacientes eram do sexo feminino
(65,3%) e a média de idade foi de 53,7 anos (12 a 86
anos). As indicactes para a realizacdo do exame foram:
alteragdo do ritmo intestinal 92 (30,4%), sangramento
intestinal 78 (25,7%) e dor abdominal 56 (18,5%). O indice
de acesso ao ceco foi de 96,6%, detectou-se adenoma em
43,9% e neoplasia avangada em 3,4%. Concluséo: Houve
aumento da frequéncia de neoplasias (cancer avancgado e
pdlipos) com o aumento da idade, com maior prevaléncia

no sexo masculino. O indice de acesso ao ceco e a taxa
de detecgdo de adenomas encontram-se de acordo com a
literatura pesquisada.

Unitermos: Neoplasias Colorretais, Colonoscopia, Lesdes
Pré-cancerosas, Pdlipos do Colo, Controle de Qualidade.

SUMMARY

Objective: To describe the endoscopic and their epide-
miological correlation, the index of access to the cecum
and the detection rate of adenomas as descriptors of the
purpose of examinations performed in a private clinic of
Criciuma - SC. Methods: We analyzed reports of colo-
noscopies performed in the routine of a gastroenterology
clinic between March and June 2009, taking into account
age, sex, race, endoscopic findings, the indications for co-
lonoscopy, the preparation intestinal content and access
to the cecum. Was conducted a retrospective, descriptive,
transversal and documentation of quantitative and quali-
tative approach. Results: Of 303 surveys included in the
study 198 patients were female (65,3%) and the mean age
was 53.7 years (12-86 years). The indications for the exam
were: change of pace intestinal 92 (30,4%), intestinal ble-
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eding 78 (25,7%) and abdominal pain 56 (18.5%). The index
of access to the cecum was 96,6%, was detected in 43,9%
adenoma and advanced neoplasia in 3,4%. Conclusion:
Increased frequency of neoplasms (cancer and advanced
polyps) with increasing age, with higher prevalence in males.
The index of access to the cecum and the detection rate of
adenomas are in agreement with the literature.

Keywords: Colorectal Neoplasms, Colonoscopy, Precance-
rous Conditions, Colonic Polyps, Quality Control.

INTRODUCGAO

A colonoscopia € atualmente o exame de eleicdo para
rastreamento, diagndstico e tratamento da maior parte das
doengas colorretais. E um exame cada vez mais utilizado
principalmente por sua importancia no diagndstico e
prevencdo de neoplasias. O cancer de cdélon e reto (CCR)
corresponde a terceira causa mais comum de cancer no
mundo, em ambos 0s sexos, € a segunda causa em paises
desenvolvidos. No Brasil, o CCR é o quarto cancer mais
incidente, com discreto predominio no sexo feminino. O risco
estimado de CCR no Brasil em 2010 é de 14 novos casos a
cada 100 mil homens e de 15 a cada 100 mil mulheres’.

Deve-se estar atento aos fatores de risco relacionados ao
desenvolvimento desta neoplasia, dentre os principais:
histéria familiar de CCR, histéria pessoal de CCR, pdlipos
adenomatosos, doenga inflamatéria intestinal (DII), cancer
de ovério, endométrio ou mama, idade maior que 50 anos,
dieta com base em gorduras animais, baixa ingesta de
frutas, vegetais e cereais, sedentarismo, cConsumo excessivo
de dlcool e tabagismo. O uso regular de anti-inflamatdrios
ndo-esteroidais e de terapia de reposicdo hormonal estd
relacionado a reducdo do risco de novos adenomas ou
cancer??3,

O rastreamento deve ser realizado de forma individualizada,
de acordo com a estimativa de risco para a neoplasia que
o individuo apresenta. Em pacientes assintométicos (risco
médio), sugere-se que inicie aos 50 anos com a realizagéo de
colonoscopia a cada dez anos e, na impossibilidade de sua
realizagéo, recomenda-se testes alternativos para prevencao,
como retosigmoidoscopia flexivel a cada cinco a dez anos e
pesquisa anual de sangue oculto nas fezes*®. J& pacientes
com manifestagBes clinicas ou laboratoriais de perda
cronica de sangue pelo trato gastrointestinal (TGI) e sinais
e sintomas inespecificos como alteragdo do habito intestinal,
dor abdominal, nduseas, vomitos, tenesmo, constipacao,
diarreia, astenia ou massa abdominal, independentemente da
idade, devem ser prontamente submetidos a propedéutica

endoscopica. Por ser um exame operador dependente
e com grau de dificuldade de realizacdo superior a outros
procedimentos, é de suma importancia que o Servigo
prestador tenha um controle de qualidade para avaliar sua
eficacia na detecgdo e prevencdo do CCR, suas indicacdes,
complicacdes, efetividade e deficiéncias. S&o indicadores
citados na literatura: experiéncia profissional do endoscopista,
tempo de retirada do endoscépio, intubagcdo do ceco,

deteccdo de adenomas e ocorréncia de complicacdes®.

Pretendemos com este trabalho conhecer a qualidade dos
exames colonoscopicos, o perfil epidemioldgico e os achados
endoscopicos dos pacientes submetidos a colonoscopia em
uma clinica de gastroenterologia do municipio de Criciima
(SC) no periodo compreendido entre margo e setembro de
2009.

METoDOS

Trata-se de um estudo descritivo, transversal, retrospectivo e
documental. Foram analisados os dados contidos nos laudos
das colonoscopias realizadas na Clinica de Gastroenterologia
Clinigastro - Ltda., por meio dos aparelhos colonoscépios
Fujinon série 4400, com magnificagdo de imagem. O procedi-
mento foi realizado por quatro médicos, trés gastroenterolo-
gistas e um coloproctologista.

Todos os pacientes foram submetidos & sedacéo, sendo que
as drogas utilizadas foram midazolan, fentanil, propofol e/ou
dolantina. Dentre os medicamentos utilizados para a realizagéo
do preparo intestinal pelos pacientes estéo o polietilenoglicol
e o fosfato de sddio, sendo prescrito conforme a necessidade
de cada caso, sem estipular-se um protocolo especifico.

Levou-se em consideragdo a faixa etdria, 0 sexo, a raga, 0s
achados endoscépicos, as indicacdes para a realizagdo da
colonoscopia, a qualidade do preparo intestinal, o indice de
acesso ao ceco e as complicagdes.

Os dados foram digitados e analisados no programa SPSS
(Statistical Package for the Social Sciences), verséo 17.0.

Para analisar as varidveis foram utilizados os testes binomiais
de probabilidade, utilizando como critério 95% de confianca.
Para investigar a existéncia de correlacdo entre varidveis nao-
paramétricas foi utilizada a correlagédo de Spearman (rg).

Este trabalho esté de acordo com as normas para Pesquisa
em Seres Humanos e foi aprovada pelo Comité de Etica da
Universidade do Extremo Sul Catarinense - UNESC no dia
22 de margo de 2010, sob o n° 44/2010.
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ResurTADOS

Foram realizadas 354 colonoscopias na Clinica de
Gastroenterologia - Clinigastro, entre os dias dois de marco
e dois de setembro de 2009. Do total, foram analisados 303
prontuarios. Destes, 198 pacientes eram do sexo feminino
e 105 do sexo masculino, correspondendo a 65,3% e a
34,7%, respectivamente. A idade dos pacientes estudados
variou entre 12 e 86 anos, com média de idade de 53,7 anos.
As faixas etérias foram classificadas em nove categorias
conforme a metodologia de tabela de frequéncia (tabela
1), demonstrando predominio da realizagdo de endoscopia
digestiva baixa (EDB) na sexta década de vida, a qual
englobou 76 pacientes (25,2%).

Tabela 1 - Tabela da Frequéncia das Idades dos Pacientes

Submetidos a Colonoscopia

T Fa’ix_as Polnt_o Frequéncia
Etarias Médio n (%)
1 12 20,2 16,1 5(1,7)
2 20,2 28,4 24,3 14(4,6)
3 28,4 36,7 32,6 9(3)
4 36,7 44,9 40,8 43(14,2)
5 44,9 53,1 49,0 73(24,2)
6 53,1 61,3 57,2 76(25,2)
7 61,3 69,6 65,4 43(14,2)
8 69,6 778 73,7 28(9,3)
9 778 86,0 81,9 11(3,6)
Total - - - 302 (100)

Em relacdo a raga, 100% dos prontudrios constavam como
raca branca. O preparo intestinal foi classificado como bom,
regular ou ruim, sendo que 58 laudos do total analisado ndo
informavam a qualidade do preparo. Entre os laudos que
o informavam, pode-se observar que em 80% das vezes
o preparo foi bom, em 13,5%, preparo regular e em 6,5%,
preparo ruim, equivalendo, respectivamente, a 196, 33 € 16
pacientes. O ceco foi atingido pelo aparelho colonoscépico
em 293 casos, correspondendo a 96,6%. Do restante, 1,3%
atingiu o célon transverso e 2% atingiu apenas descendente,
sigmoide ou reto.

As principais indicagdes para a realizagcdo da colonoscopia
foram: alteracdo do ritmo intestinal - 92 pacientes (30,4%);
sangramento intestinal - 78 pacientes (25,7%); e a dor
abdominal - 56 pacientes (18,5%).

Entre as indicacbes menos frequentes, constavam histdria
familiar de CCR (8,6%), histéria pessoal de CCR (4%), pdlipo
(7%) ou DII (4%) e emagrecimento (3,3%), sendo que 4,3%
do total das colonoscopias foram realizadas para rastreamento
ou a pedido do paciente, 9,8% tiveram outras indicacdes e o
motivo ndo foi informado no prontudrio em 6,3%.

Dentre as 303 colonoscopias realizadas, 117 laudos estavam
normais (38,6%) e 186 laudos (61,4%) possuiam alguma
alterag8o. Considerando que um mesmo paciente pode ter
mais do que um achado endoscépico, estes totalizaram 205,
sendo os principais, em ordem de frequéncia, diverticulos
(46,8%), polipos (43,9%), DIl (5,9%) e neoplasia (3,4%). Ao
correlacionar os achados com a faixa etdria, formulou-se a
tabela 2.

Tabela 2 - Correlacdo de Spearman (rg) entre Classe de Idade e Percentual de Achados Endoscépicos na Faixa Etaria

Faixas Neoplasia Pélipo Diverticulo DIl
Categoria Etarias rs = 0,67 rs = 0,88 rs = 0,98 rs=-0,35
n (%) n (%) n (%) n (%)
1 12 20,2 0(0) 0(0) 0(0) 0(0)
2 20,2 28,4 0(0) 0(0) 0(0) 4(2)
3 28,4 36,7 0(0) 0(0) 0(0) 2(1)
4 36,7 44,9 1(0,5) 12(5,9) 7(3,4) 1(0,5)
5 44,9 53,1 1(0,5) 21(10,2) 16(7.8) 1(0,5)
6 53,1 61,3 2(1) 30(14,6) 28(13,7) 2(1)
7 61,3 69,6 2(1) 13(6,3) 19(9,3) 2(1)
8 69,6 778 0(0) 10(4,9) 19(9,3) 0(0)
9 778 86 1(0,5) 4(2) 7(3,4) 0(0)
Total - - 7(3,5) 90(43,9) 96(46,8) 12(5,9)
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Analisou-se o laudo anatomopatoldgico de 78 pacientes,
sendo evidenciado adenoma em 60. Com isso obteve-se uma
taxa de deteccéo de adenomas de 19,8%. Ha uma correlagéo
(rs) positiva de 67,5% entre o achado percentual de neoplasia
por classe de idade, cruzada com a classe de idade, enquanto
a correlagdo de pdlipos é de 83% e a de diverticulos é de
98,3%. O achado percentual de DIl por classe de idade,
cruzada com a classe de idade, possui uma correlacdo (rg)
negativa de 35%.

Na média, para cada 100 pacientes sintomaticos, 4,8 homens
(DP=2,1) e 0,5 mulheres (DP=0,7) apresentam neoplasia.
Seguindo esta mesma andlise, 31 homens (DP=4,6) e 29
mulheres (DP=4,53) apresentam pdlipos, demonstrando
haver diferenca significativa entre os sexos nas duas
situagdes (p <0,01). Ao correlacionar a frequéncia de pdlipos
e de neoplasias com os principais sintomas apresentados,
formulou-se a tabela 3.

Tabela 3 - Frequéncia Relativa de Pélipos e Neoplasias em
Funcéo dos Principais Sintomas Apresentados

Indicacodes para a - .
.9 n P Pélipos (n=90) Neoplasia (n=7)
realizacéo de
. n (%) n (%)
Colonoscopias
Sangramento 22(24) 4(571)
Dor abdominal 14(15,5) 2(28,6)
Alteragdo do Ritmo Intestinal 21(23,3) 3(42,9)
Poélipos prévios 11(12,2) 10(14,2)
Histéria familiar de CCR 10(11,1) 0(0)
ou de pdlipo

Emagrecimento 3(3,3) 2(28,6)

Ocorreram complicagBes durante a realizagdo do
procedimento em cinco pacientes, equivalendo a
1,65% do total. Quatro destes apresentaram sangramento
apos a polipectomia e um teve sangramento orificial, sendo
todos os casos faciimente controlados, ndo havendo nenhum
caso de 6bito e de perfuragéo.

Discussio

Foram analisados 303 laudos das 354 colonoscopias que
foram realizadas nesse periodo, sendo descartados 51
exames por registro insuficiente para a andlise. Nosso
trabalho demonstrou uma realizacdo quase duas vezes
maior de colonoscopias pelo sexo feminino do que pelo sexo
masculino, corroborando com os achados da literatura®. Esta
diferenca pode estar relacionada a uma maior busca por
atendimento médico e uma maior valorizagdo dos sintomas

pelas mulheres. Um estudo relata que dentre as pessoas
que, deveriam ser submetidas ao rastreamento de CCR, a
procura foi significativamente menor pelos homens do que
pelas mulheres’.

Kaminski et al. © realizaram um estudo retrospectivo entre os
anos de 2000 e 2004, publicado em maio de 2010, com uma
amostra de 45.026 pacientes, demonstrando que a idade
variou entre 40 e 66 anos (média de idade de 55,1 *+ 5,8
anos), com predominio da realizagdo de EDB na 6 década
de vida (50 a 59 anos - 60%, estando 32% entre 50 e 54
anos e 28% entre 55 e 59 anos), seguido do intervalo entre
60 e 66 anos (25,6%), estando bem distante o intervalo entre
40 e 49 anos (14,4%). Cabe ressaltar que um dos critérios
de excluséo deste estudo foi o diagnéstico de CCR durante
0 screening.

Um estudo realizado em 2007 por Cruz et al. &, somente com
pacientes submetidos a endoscopia e com evidéncia de
CCR (n=490), demonstrou média de idade de 60,6 anos,
com predominio na 72 década (31,4%), seguido da 82 e 62
década, com 21,6% e 21,4%, respectivamente.

Em nossa andlise, 80% dos pacientes realizaram um preparo
intestinal adequado, o que pode ser evidenciado pelo
endoscopista através da auséncia de restos alimentares
na luz intestinal, permitindo a visualizagdo de toda a sua
circunferéncia. Dos 649 pacientes avaliados por Ness et al. °,
obteve-se um preparo intestinal adequado em 78,3%, e dos
50.148 pacientes avaliados por Regula et al. 7, em 76,9% o
preparo foi adequado e em 15% suficiente.

Pelo fato de 32,6% dos pacientes com preparo intestinal
regular ou ruim possuirem diagndéstico colonoscépico normal,
deve-se, neste caso, suspeitar da possibilidade de alguma
lesdo de menor dimensdo ter passado despercebida e a
visualizagdo da mucosa intestinal estar prejudicada, podendo
levar a um resultado falso negativo.

O indice de acesso ao ceco alcangado nesta pesquisa foi de
96,6%. Ao analisar isoladamente os procedimentos que néo
atingiram o ceco, demonstrou-se que 40% possuiam lesdo
neopldsica obstrutiva, a qual ndo permitia o progresso do
aparelho, ocasionando uma reduc¢do no indice apresentado,
ndo por falha na execugéo do exame, mas sim por uma falha
de progressdo. Se considerarmos que o objetivo da EDB
foi alcangado em ambas as situagdes citadas, geramos um
indice de 98%. Na bibliografia pesquisada obteve-se acesso
ao ceco em 91,1%". Com base nos dados apresentados
nesta pesquisa, pode-se considerar que o indice de acesso
ao ceco foi independente do preparo intestinal realizado pelo
paciente'®,
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Estudos realizados nos Estados Unidos prop8em dois fatores
como indicadores da qualidade dos exames colonoscoépicos:
taxa de deteccdo de adenoma de 15% em mulheres e de
25% em homens = 50 anos, e indice de acesso ao ceco de
95% em ambos os sexos'""%.

Outro estudo demonstrou taxa de detecgdo de adenoma de
20% em ambos 0s sexos, mas afirma que estes dados ndo
podem ser aplicados em programas de rastreamento em larga
escala, pois os valores para detecgdo de adenoma variam
conforme caracteristicas geograficas e epidemioldgicas em
relacdo a detecgéo de CCR e suas lesdes precursoras. Além
disso, esta pesquisa evidencia que o indice de acesso ao
ceco ndo estd associado ao risco de desenvolver cancer, ndo
podendo, portanto, ser utilizado como indicador de qualidade
global, estando limitado somente ao cdlon direito, 0 que
dificulta a sua avaliagdo por um menor desenvolvimento de
neoplasias no célon direito®.

As indicagBes para a realizacdo da EDB demonstradas em
nossa andlise foram: alteragdo do ritmo intestinal (30,49%),
sangramento intestinal (25,7%), dor abdominal (18,5%),
histéria familiar de CCR (8,6%), histéria pessoal de CCR (4%)
ou polipo (7%), entre outras indicagdes (28%). O trabalho
realizado por Ness et al. ® em 2001 relata que as principais
indicagBes consideradas para a realizagdo da colonoscopia
foram sangramento intestinal em 222 pacientes (34,2%),
pdlipo prévio em 144 pacientes (22,2%) e alteragdo do
habito intestinal em 88 pacientes (13,6%). Dor abdominal
ndo constava entre as principais indicagdes e as indicacdes
menos frequentes se assemelham as do presente estudo.
Estas ndo foram comparadas aos achados endoscopicos.

Em nossa pesquisa ocorreu sangramento em cinco
casos, representando uma taxa de complicagbes durante a
realizacdo do procedimento de 1,65%, sem evidéncia de
complicac¢Bes graves. Segundo Lieberman et al. 3, o risco
de desenvolver complicactes sérias em colonoscopias rea-
lizadas por endoscopista treinado é de trés a cinco eventos
a cada 1000 exames. Pacientes idosos com comorbidades
associadas possuem maiores riscos associados a realizacdo
do procedimento e menores beneficios visto sua curta expec-
tativa de vida. As complicacdes mais frequentes séo sangra-
mento apds polipectomia e perfuragdo®. Outros dois estudos
evidenciam taxa de complicagdo durante a colonoscopia de
0,1% e entre 1 e 2%, respectivamente’’®.

De todas as colonoscopias analisadas, 61,4% tinha alguma
alteracéo citada no laudo e 38,6%, como normal. Dentre os
principais achados endoscopicos encontramos diverticulos
(46,8%), podlipos (43,9%), DIl (5,9%) e neoplasia (3,49%).
Dos pacientes com neoplasia, 1% encontra-se entre 36 e 53
anos, 2% entre 53 e 69 anos e 0,5% esté entre 78 e 86 anos.

Um estudo demonstra que 0,4% dos pacientes com cancer
e 3,4% dos pacientes com neoplasia avangada encontram-
se entre a faixa etdria entre 40 e 49 anos, enquanto 0,9% e
5,9%, respectivamente, encontram-se entre 50 e 66 anos’.

Uma correlagéo (rg) de 67,5% entre o achado percentual de
neoplasia por classe de idade, cruzando com a classe de ida-
de, pode ser considerada como um bom indicativo de que
h& aumento do surgimento de neoplasias com o aumento da
idade nos pacientes analisados. O principal responsavel por
este valor ndo ser ainda maior foi a auséncia de pacien-
tes com neoplasia na faixa etéria entre 69,5 e 77,8 anos.
Aliteratura evidencia que hd um risco consistentemente maior
de desenvolver CCR em individuos com idade = 60 anos®.

Do total de neoplasias evidenciadas em nossa andlise, 71,4%
ocorreu no sexo masculino, com ocorréncia média de 2,8 a
6,8 em cada 100 homens, e de 0 a 1 em cada 100 mulheres,
havendo clara relagdo do sexo masculino com uma maior
incidéncia de neoplasia. Além disso, deve-se frisar que estes
dados sdo frequentemente subestimados, pois 0os homens
buscam atendimento médico com menor frequéncia do que
as mulheres (105 versus 197). Uma pesquisa demonstra haver
uma taxa significantemente maior de neoplasias avancadas
no sexo masculino do que no sexo feminino’.

Conforme dados dos registros de base populacional do
Brasil™ de 2003, os maiores valores das taxas médias anuais
de incidéncia de CCR ajustadas por idade em cada 100 mil
homens foram encontrados no Distrito Federal (25,5%) e em
Porto Alegre (22,3%). Na populacdo feminina, as maiores
taxas foram observadas no Distrito Federal (22,3%) e em
Goiania (18,4%).

Ao utilizar o percentual de pdlipos, esta correlagdo (rg) € de
88,3%, sendo um 6timo preditor de que com o0 aumento da
idade ha aumento do surgimento de pélipos nestes pacientes,
indo ao encontro dos dados demonstrados na literatura'™.
Entretanto isto determina que 11,7% dos pacientes nao
apresentam aumento da incidéncia de pdlipos com a idade.
Além disso, nossa pesquisa demonstra auséncia de poélipos
abaixo dos 36,6 anos, contrastando com 0 aumento constante
apos essa faixa etdria. Outra bibliografia pesquisada, que sé
avaliou pacientes entre 40 e 66 anos, menciona a presenca
de polipos em 42,3% do total de colonoscopias analisadas,
estando 18,2% distribuidos entre 40 e 49 anos e 24,1% entre
50 e 66 anos’, enquanto que, em nossa analise, 16,1% se
encontra entre 36 e 53 anos, 20,9% entre 53 e 69 anos, €
6,9% entre 69 e 86 anos.

Em ultima andlise, evidenciamos que apesar da média e
desvio-padréo dos pdlipos ser semelhante em ambos 0s
sexos, 0 numero aumentado de pacientes avaliados permitiu
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que fosse demonstrada uma diferenca significativa entre 0s
sexos, comprovada pelo p <0,01.

Em relacdo ao percentual de diverticulos, a correlagdo (rs)
apresentada foi de 98,3%, sendo um excelente indicativo de
que, com o aumento da idade, ha aumento do surgimento de
diverticulos, indo ao encontro dos dados demonstrados na
literatura'®. Além disso, nossa pesquisa demonstra auséncia
de diverticulos em pacientes abaixo dos 36,6 anos.

Ja o percentual de DIl por classe de idade, quando cruzada
com a classe de idade, apresenta uma correlacéo (rs) negativa
de 35%, significando que esta patologia tende a ocorrer em
menor idade. Outra pesquisa demonstra prevaléncia de DIl
de 27% em uma amostra de 9.086 pacientes, demonstrando
haver aumento da prevaléncia com a idade™ Entretanto
deve-se considerar que, por ser um estudo transversal, ndo
sabemos se 0 achado de DII refere-se necessariamente ao
momento do seu diagndstico.

CONCLUSAO

Dos pacientes submetidos & colonoscopia, aproximadamente
65% séo do sexo feminino e 25% pertencem a 62 década
de vida. O indice de acesso ao ceco e a qualidade do
preparo intestinal superaram os demonstrados na literatura
pesquisada.

Evidenciou-se neoplasia em 3,5% dos pacientes, com
maior prevaléncia no sexo masculino, e polipos em 44%
dos pacientes, com taxa de detec¢gdo de adenomas de
aproximadamente 20%. Os dados elucidados acima
demonstram, portanto, haver uma boa qualidade do servigo
prestador.

Apesar de grande relevancia, este método é de dificil
realizaco, possui alto custo e baixa disponibilidade, o
que impossibilita a sua implantagdo como rastreamento
populacional de CCR. Portanto é essencial avaliar a
efetividade e a qualidade da realizacdo deste exame e
elucidar os casos em que ndo se obteve nenhum achado,
a fim de estabelecer suas reais indicacdes. Caracterizando
a comunidade sobre o quadro clinico, os principais fatores
de risco e a importancia do seu rastreamento, é possivel
conscientizé-la sobre a necessidade da prevengdo e do
estabelecimento de um diagnéstico precoce, visto que o
objetivo dessa estratégia ndo é diagnosticar mais polipos
ou mais lesdes planas, mas sim diminuir a incidéncia e a
mortalidade por esse cancer na populacdo alvo'.
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Anastomose portossistémica intra-hepatica transjugular
(TIPS): anadlise casuistica de 28 casos em um hospital de

referéncia

Transjugular intrahepatic portosystemic shunts transjugular liver (TIPS):
analysis of 28 patients in a hospital cases of reference
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Resumo

Introducdo: TIPS (anastomose intra-hepdtica portossistémica
transjugular) surgiu como uma alternativa para as
complicagdes da hipertensdo porta ndo-responsiva ao
tratamento convencional, e estd cada vez mais sendo
utilizada. Objetivos: Estudar os resultados da colocagéo
do TIPS em 28 pacientes em um hospital de Porto Alegre
e descrevé-los segundo indicagdes, género, idade,
classificacdo de Child-Pugh, etiologia da hipertensdo
porta e gradiente de pressdo porta. Método: Estudo
descritivo do tipo série de casos realizado na cidade de
Porto Alegre, Rio Grande do Sul, envolvendo pacientes
que foram submetidos ao implante de TIPS, no periodo
de 1999 a 2009, através da revisdo de seus prontudrios.
Resultados: A indicacdo mais comum para o implante
de TIPS foi ascite refrataria (n=19/67,8%), e a maioria
dos pacientes tinha a classe C de Child (n=16/57,1%) de
origem etioldgica por hepatite C (n=19/67,9%). O sucesso
da técnica foi alcangcado em 26 (92,8%) pacientes, porém,
houve complica¢es imediatas ao procedimento em onze
pacientes e foram as seguintes: estenose do stent por
trombose (n=4) ou por ocluséo (n=b), ressangramento
das varizes esofagicas logo apds o procedimento
(n=1) e encefalopatia portossistémica (n=1). Houve
impossibilidade de implante devido a fibrose hepética em

dois pacientes, ndo sendo considerada como complicagéo
ja que o procedimento ndo foi finalizado. Conclusao:
Este estudo confirma a eficacia do TIPS no manejo da
hipertensdo porta, mostrando uma taxa de sucesso da
técnica de 92,8%. A indicagdo mais comum neste estudo
foi ascite refratdria e a etiologia foi cirrose por hepatite
C. A complicagdo que mais surgiu foi oclusdo do stent,
sendo, na maioria dos pacientes, resolvida apés um ou
mais procedimentos de redilatagéo.

Unitermos: TIPS, Hipertensdo Porta, Cirrose Hepatica.

SUMMARY

Introduction: TIPS (transjugular intrahepatic portosystemic
shunt) has emerged as an alternative to treat the
complications of portal hypertension non responsive to
the conventional treatment and it has been used more
and more often. Objectives: To study the results of TIPS
creation in 28 patients in a hospital in Porto Alegre and
to describe them according to indication, gender, age,
Child-Pugh classification, portal hypertension etiology
and portal pressure gradient. Method: descriptive study
of case series carried out in Porto Alegre, Rio Grande
do Sul, involving patients who had undergone TIPS
creation between 1999 and 2009. Results: The most
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common indication for TIPS creation was refractory ascites
(n=19, 67.8%) and most patients were classified as Child-
Pugh class C (n=16, 57.1%) originated from hepatitis C
(n=19, 67.9%). The technique was successful in 26 (92.8%)
patients. However, there were immediate complications to
the procedure in eleven patients. The complications were as
follows: stenosis of stent by thrombosis (n=4) or by occlusion
(n=5), esophageal varices bleeding rig ht after the procedure
(n=1) and portosystemic encephalopathy (n=1). It was
not possible to create TIPS in two patients due to hepatic
fibrosis, and this was not considered a complication since
the procedure was not concluded. Conclusion: This study
confirms the efficiency of TIPS in the management of portal
hypertension, showing a success rate of 92.8%. The most
common indication in this study was refractory ascites and
the ethiology was cirrhosis caused by hepatitis C. The most
frequent complication was occlusion of stent, which was
solved, in most cases, by using one or more procedures of
repeat dilatation.

Keywords: TIPS, Portal Hypertension, Hepatic Cirrhosis.

INTRODUCGAO

TIPS (anastomose portossistémica intra-hepatica transju-
gular) é uma técnica radiolégica intervencionista que sur-
giu na década de 80 como uma alternativa terapéutica
para reduzir a mortalidade de pacientes com hipertensao
porta, 0s quais desenvolvem varizes esofagianas e ndo sdo
responsivos ao tratamento farmacoldgico e endoscdpico,
sendo esta sua principal indicacéo. Também € utilizado em
ascite refratéria, hidrotérax hepatico, sindrome hepatorre-
nal e na sindrome de Budd-Chiari (Quiroga et al, 1995).

Colapinto et al. foram os primeiros pesquisadores a realizar
experimentos com TIPS em seres humanos, utilizando
proteses de Teflon®. Hoje, tem-se o stent coberto por
politetrafluoroetileno, que parece ser melhor em relagcdo as
complicagdes trazidas pelo stent usual.

A hipertensdo porta é uma das principais consequéncias da
cirrose hepdtica, podendo causar diversas complicacdes,
tais como sangramento de varizes esofégicas, ascite
refratdria, hidrotérax hepético e sindrome hepatorrenal.

A hipertensdo porta ocorre devido as elevagbes na resisténcia
ou no fluxo portal, sendo que a pressdo (P) em um sistema
vascular é diretamente proporcional a resisténcia (R) ou ao
fluxo (Q) neste sistema. O sitio de aumento da resisténcia
pode ser pré-hepético, hepatico ou pds-hepatico. O fator
que leva a esse aumento pode ser irreversivel (capilarizagdo

ANASTOMOSE PORTOSSISTEMICA INTRA-HEPATICA TRANSJUGULAR (TIPS):

ANALISE CASUfSTICA DE 28 CASOS EM UM HOSPITAL DE REFERENCIA

do espaco de Disse, a fibrose e os nddulos de regeneragéo)
ou reversivel (alteragdes do tonus vascular).

A forma mais utilizada para se avaliar a pressdo portal é
por meio da determinag&o do gradiente de pressdo porto-
hepatico (GPPH), que se trata da diferenca entre a pressdo
livre e a pressdo encunhada na veia supra-hepatica sendo
medida através de um cateter ligado a um transdutor de
pressdo. O valor normal é abaixo de 8 mmHg e, em pacientes
com cirrose hepdtica e consequente hipertensdo porta, esta
presséo eleva-se acima de 10 mmHg. Quando a press&o atinge
valores acima de 12 mmHg, podem ocorrer sangramento de
varizes de eso6fago e ascite (D"’Amico,1995).

Arotura e 0 sangramento de varizes de eséfago - que ocorrem
devido a hipertenséo porta - ainda sdo importante causa de
mortalidade entre os pacientes portadores de cirrose hepética,
sendo responsdveis por um terco das mortes secunddrias a
cirrose com hipertensdo porta (Carreiro et al, 2001).

Esse fato explica a necessidade de descoberta de proce-
dimentos inovadores, como o TIPS, e alternativas no caso
de falha nas terapéuticas convencionais. Além de mostrar-
se eficaz no controle do sangramento em até 95% dos
casos (Colombato, 2007), o TIPS também é uma técnica
ndo-cirdrgica cada vez mais adotada na medida em que se
realizam mais pesquisas e ensaios clinicos randomizados
sobre o assunto.

Existem dois critérios para se chegar ao objetivo de redugdo
da pressdo no sistema porta: diminuicdo do gradiente para
<12 mmHg ou redugdo de, no minimo, 50% do gradiente
inicial (Colombato, 2007).

Apo6s o implante de TIPS, hd uma acentuada redugdo no
GPPH, principalmente por redugdo na presséo portal, mas
também por discreto aumento na presséo da veia cava inferior
(Rodriguez, 1995). Ocorre, por consequéncia, acentuada
reducéo no fluxo sanguineo colateral portal.

E bem comprovado, por medidas hemodinamicas, que o GPPH
menor do que 12 mmHg relaciona-se com a auséncia de
sangramento de varizes esofdgicas secunddrio a hipertenséo
porta (Grace, 1997). Devido ao fato de ocorrer imediata
reducdo acentuada no GPPH, e essa redugéo estar associada
ao controle de sangramento de varizes esofdgicas, podemos
entender a eficdcia clinica do TIPS quando ha falha no
tratamento convencional. Ocorre também aumento no débito
cardiaco, na pressdo arterial sisttmica média e na redugéo na
resisténcia vascular sistémica. Por outro lado, ocorre redugdo
na perfusdo hepdtica com consequente deterioragdo da
funcdo do 6rgéo em alguns pacientes (Rubin, 1995).
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H4, também, elevacdo na pré-carga cardiaca devido ao
aumento na pressdo do atrio direito, na pressdo da artéria
pulmonar, com elevacdo irreversivel da resisténcia vascular
pulmonar, mecanismo mediado por peptideos vasoativos que
passam paraa circulagdo pulmonar (Rodriguez, 1995). Apesar
de parecer haver piora inicial do estado hiperdinamico, s&o
€sses 0S mecanismos responsaveis pelo aumento da volemia
efetiva tendo, como consequéncias, elevacdo da presséo de
perfusdo renal, natriurese e melhora da ascite e sindrome
hepatorrenal.

Chalasani et al. (2000) mostrou em seu estudo que o indice
de mortalidade em pacientes que mantiveram seguimento
apos o procedimento é de 3% a 44% em 30 dias, e de 10%
a 58% em um ano. E possivel predizer esse desfecho através
de quatro fatores: TIPS de urgéncia (principalmente por
sangramento de varizes esofégicas), nivel de ALT >100 IU/L,
nivel de bilirrubina > 3,0 mg/ dL e encefalopatia pré-TIPS.

TEcNICA

O implante de TIPS pode ser realizado em caréter de
urgéncia, emergéncia ou eletivamente (Carreiro et al, 2001),
tendo esta Ultima maior vantagem devido & alta mortalidade
associada a cirurgia de emergéncia. Utiliza-se sedacdo ou
anestesia geral para a realizagdo do procedimento, sendo a

F. C. S. Cosas, E. Emerim, J. A. BetTio, J. H. OLvEIRA, S. MoRELLI

escolha dependente do prolongamento deste, devendo-se
proteger as vias aéreas, visando o conforto e seguranga do
paciente. A ultrassonografia com Doppler deve ser feita antes
e ap6s 12-24 horas apés o implante, a fim de estabelecer
a perviabilidade da veia porta. A técnica é feita com a
introducdo de um cateter trans-hepético até um ramo da veia
porta através da veia jugular direita e cateterizagdo de uma
veia hepatica. Este trajeto € dilatado com CO, e um baldo
inflado e stent sdo introduzidos (Boyer, 2003) - Figura 1.

INDICACOES

* Hemorragia digestiva secundaria a
hipertenséo porta

Arecorréncia precoce do sangramento de varizes de eséfago
ou a falha no controle ocorre em 10-20% dos casos, apesar
da escleroterapia de urgéncia e/ou terapia farmacoldgica
(Tsao, 2001).

O TIPS é geralmente usado no tratamento do sangramento
de varizes esofdgicas ndo-responsivas a terapéutica
usual (endoscopia e farmacos). E, apesar de ser melhor
do que a endoscopia no que diz respeito a prevencdo de
ressangramento a longo prazo, ndo pode ser considerada
como primeira op¢do devido ao risco maior de encefalopatia,

Figura 1 - Técnica: uma veia hepatica é seletivamente cateterizada e uma agulha transjugular é
introduzida da veia jugular direita até a veia supra-hepatica. Progride-se a agulha transjugular
através do figado até um ramo da veia porta. O trajeto criado entre a supra-hepatica e a veia porta
é dilatado. Finalmente uma prétese autoexpansivel é liberada nesse trajeto.
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a necessidade de controle através da ultrassonografia com
frequentes intervengdes para manter a perviabilidade do
stent e ao alto custo. Além disso, apesar de evidéncias
demonstrarem a efetividade do TIPS no manejo das
complicagBes da hipertens&o porta, elas também mostram
que o TIPS tem pouca influéncia no prognéstico da doenga
comparado a outras formas de terapia (Cabrera et al, 1996;
Rossle et al, 1997; Sauer et al, 1997; Sanyal et al, 1997;
Cello et al, 1997).

A definigdo de falha no tratamento endoscopico € obtida
através da persisténcia do sangramento apds duas endos-
copias terapéuticas. A hemostasia pode ser alcangada em
70-90% dos casos de sangramento ativo e agudo, mas
apesar dessa excelente resposta, a mortalidade média em
seis semanas chega a 38%, o que reflete o quéo grave é
o sangramento. O TIPS realizado em carater de urgéncia e
a deterioracdo da funcdo hepética também sdo fatores que
influenciam neste indice de mortalidade (Colombato, 2007).

Outros fatores de risco para hemorragia digestiva por ruptura
de varizes de esOfago, a longo prazo, sdo: uso de dlcool,
cancer hepatocelular e tamanho das varizes. Critérios que
podem causar falha no controle do sangramento agudo
sdo: trombose de veia porta, alta pontuagdo na classificacdo
de Child-Pugh e varizes que esguicham sangue durante a
primeira endoscopia (Mihas, Sanyal, 2004).

Jalan et al (1997) realizaram um estudo comparando TIPS
com a ligadura elastica na profilaxia secunddria do sangra-
mento de varizes esofdgicas, concluindo que a frequéncia e
a gravidade do ressangramento foi significativamente mais
baixa no grupo que recebeu o implante de TIPS. Nenhuma
diferenca foi encontrada em relagéo a incidéncia das compli-
cacdes mais comuns (encefalopatia e sepse).

Neste estudo foi constatado que a gravidade da doenca
hepatica interfere no risco de ressangramento, como, por
exemplo, em pacientes com classificacdo Child C, os quais
ressangram mais do que os Child A ou B.

Uma reducdo de 50% no gradiente de press&o porta protege
com seguranca os pacientes e a redugdo de 25% ou mais ja
pode ser eficaz com um risco de ressangramento de varizes
de esb6fago de 7%, como mostra o estudo realizado por
Rossle et al. (2001).

Essa pesquisa também mostra que, se usando o limiar de
12 mmHg, previne-se o sangramento de varizes mas ndo €
justificavel tentar manter os niveis de pressdo porta em torno
desse valor, ja que a aplicagdo dessa meta pode aumentar as
complicagdes relacionadas aos tratamentos.
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¢ Ascite Refrataria

Ascite refrataria é definida como falha ou intolerancia ao
tratamento de varias semanas com altas doses de diuréticos -
400 mg de espironolactona mais 160 mg de furosemida por
dia (Arroyo, 1996).

E 0 actimulo de liquido ascitico que n&o pode ser retirado
através da paracentese sem o surgimento de complicacdes,
tais como encefalopatia, hipo ou hipercalemia, hiponatremia,
hipotenséo arterial, entre outros, utilizando-se medidas como
tratamento com doses elevadas de diuréticos e dieta com
restricdo de sodio (Carreiro, 2001). TIPS atua diminuindo a
pressdo sinusoidal e a retencdo de sodio, fatores importantes
na formacdo da ascite. A indicagdo para o implante é para
aqueles pacientes com contraindicagdo para retirada de
grandes volumes de liquido, repetidas vezes, na paracentese
(Colombato, 2007).

A pesquisa realizada por Gines et al. (2002), comparando
TIPS versus paracentese mais albumina, mostrou que a
recorréncia de ascite e o surgimento de sindrome hepator-
renal como consequéncia foi menor no grupo que recebeu o
implante de TIPS. Apesar disso, a frequéncia da encefalopatia
foi maior no grupo que o recebeu, além do custo ter sido
mais alto. Segundo estudos em cirréticos, o prognéstico
para pacientes com ascite refratédria permanece ruim sem
transplante hepatico mesmo obtendo-se o controle da ascite
com o implante de TIPS (Deschénes, 1999).

* Sindrome Hepatorrenal

Estd associada a ascite refratdria, sendo uma complicagdo
grave, mas infrequente. TIPS aumenta a frag&o de excregéo
de sédio, melhora a funcdo renal e reduz a atividade do
sistema renina-angiotensina-aldosterona, o que faz aumentar
o fluxo plasmatico renal (Carreiro, 2001). Entretanto, ndo esta
claro se essa mudanga leva a algum beneficio no que diz
respeito a sobrevivéncia do paciente; por isso, o uso do TIPS
nesse caso deve ser considerado como experimental até que
estudos mais aprofundados sejam realizados (Boyer, 2003).

* Hidrotérax Hepatico

Ocorre quando o liquido ascitico vasa para a cavidade pleural,
causando dispneia aos esforcos sem dor tordcica. O TIPS €
eficaz no tratamento em 78% das vezes e sem surgimento
de complicacbes inerentes ao procedimento, mas, apesar
disso, deve ter seu uso restrito a pacientes que requerem
toracocentese de repeticdo. Caso contrdrio, em casos leves, deve
ser tentando primeiramente a terapéutica usual com diuréticos
e toracocentese eventual (Carreiro, 2001; Boyer, 2003).
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CONTRAINDICACOES

As contraindicacdes ditas relativas ao procedimento séo:
infeccdo extra ou intra-hepdtica ndo-controlada, encefalopatia
hepética ndo controlada, neoplasia intra-hepatica hipervas-
cularizada e trombose de veia porta. As absolutas sdo a
insuficiéncia cardiaca congestiva grave devido a elevacdo da
pré-carga que ocorre ap6s o implante de TIPS e ao risco de
edema agudo de pulméo, a doenga hepdtica policistica e a
insuficiéncia hepética grave.

Todas as contraindicagbes s8o baseadas no risco de
complicagdes que podem ocorrer durante o procedimento e
nas consequéncias que podem surgir logo apés o implante
de TIPS (Carreiro, 2001).

COMPLICAGOES

¢ Oclusao do stent

A maior parte dos casos ocorre no primeiro ano apés o
implante, principalmente nos seis primeiros meses, sendo
a hiperplasia da pseudo-intima que se cria na superficie
do enxerto o principal mecanismo. No estudo realizado por
Tripathi et al. (2004), a insuficiéncia do shunt ocorreu em
85,2% dos pacientes. A intervencdo através da portografia
para desobstrucdo do stent resultou em 89,1% de sucesso.

O estudo feito em pacientes, utilizando-se préteses cobertas
por politetrafluoroetileno, mostrou que houve aumento da
perviabilidade do stent e diminuicdo da necessidade de
reintervengdes para manté-la, através da prevencdo da
hiperplasia da pseudo-intima e trombose, sem que houvesse
aumento do risco de encefalopatia (Bureau et al,, 2004).
A oclusdo surge também por um mecanismo menos comum
do que o descrito acima em 10-15% dos pacientes: trombose
do TIPS. A anticoagulacdo n&o reduz o risco da oclusdo,
como descrito por Boyer (2003).

* Encefalopatia

TIPS, sendo um shunt, aumenta a circulagdo de amonia
e outras neurotoxinas no sistema porta relacionadas a
fisiopatologia da encefalopatia (Colombato, 2007).

Hassoun et al. (2001), em seu estudo, constataram que deve
ser feita uma avaliacdo da perfusdo portal com ultrassonografia
com Doppler antes de indicar o procedimento, pois notou
que pacientes com perfusdo baixa pré-TIPS estdo mais
protegidos contra o surgimento da encefalopatia cronica
pos-TIPS. A idade também mostrou ser um fator preditivo
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para o desenvolvimento de encefalopatia cronica, uma vez
que o cérebro em fase de envelhecimento é mais suscetivel
aos efeitos das neurotoxinas envolvidas nesta complicacao.
A encefalopatia aguda é autolimitada; ja a crénica é mais
grave e requer tratamento com dieta hipoproteica e varios
medicamentos, como lactulose, neomicina, metronidazol e
benzoato de sddio.

¢ Qutras

Existem outras complicagdes menos comuns que podem
ocorrer durante o procedimento, tais como hemoperitonio
por rotura da cépsula de Glisson ou por puncdo dos vasos
peri-hepaticos, trombose dos vasos hepaticos, hemoabilia,
coleperitonio, colangite, perfuracdo miocardica com hemo-
pericardio, arritmias, edema agudo de pulmédo e infarto agudo
do miocérdio. Pode ainda surgir uma complicagdo apds o
procedimento: sepse bacteriana, podendo ser evitada com o
uso profilatico de antibiético (Carreiro, 2001).

Esta pesquisa tem como objetivo estudar os resultados da
colocagdo do TIPS em 28 pacientes em um hospital de Porto
Alegre e descrevé-los segundo indicagdes, género, idade,
classificagéo de Child-Pugh, etiologia da hipertensdo porta e
gradiente de presséo porta.

ME¥EToDos

Trata-se de um estudo descritivo do tipo série de casos
realizado na cidade de Porto Alegre, Rio Grande do Sul, no
Hospital Sdo Lucas da PUCRS, setor de Hemodinamica,
envolvendo pacientes que foram submetidos ao implante de
TIPS no periodo de 1999 a 2009 por um mesmo radiologista,
através da revisdo de seus prontudrios. O projeto do estudo
foi aprovado pelo Comité de Etica da Pontificia Universidade
Catolica de Porto Alegre (PUCRS). A coleta de dados foi
realizada no periodo de junho a julho de 2009. Os dados
coletados foram idade, género, indicagdo do procedimento,
etiologia da hipertenséo porta, Escore de Child-Pugh,
intercorréncias imediatas ao procedimento e gradiente de
pressao porta.

A populagdo total para este estudo era de 39 pacientes,
utilizando-se como critérios de exclusdo a impossibilidade
de acesso aos prontuérios e a falta das informacdes a serem
coletadas. Foram excluidos 11 pacientes, restando 28 como
amostra total. Somente os resultados imediatos (até a alta
hospitalar ou 6bito) ao procedimento foram analisados,
devido a falta de seguimento dos pacientes nesse servigo, ja
que estes foram encaminhados de diferentes hospitais para
realizar o procedimento.
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Os dados foram incluidos em banco de dados apés dupla
digitacdo. Para a andlise, foi utilizado o programa SPSS®
(Statistical Package for the Social Sciences) verséo 16.0.

Foram descritas as varidveis categoéricas pela frequéncia
absoluta e frequéncia relativa percentual, e associadas com
varidveis categoricas pelo teste de Qui quadrado ou teste
Exato de Fisher. Foram descritas as varidveis quantitativas
pela média e o desvio padréo. Foi utilizado um nivel de
significancia de 5%. Nenhum dado mostrou significancia
maior do que 5%, provavelmente relacionado ao fato de a
amostragem ser pequena.

Resurrapos

A indicagc&o mais comum para o implante de TIPS foi ascite
refratéria (n=19/67,8%), e a maioria dos pacientes tinha a
classe C de Child (n=16/571%) de origem etiolégica por
hepatite C (n=19/679%). Os pacientes com fibrose cistica
(n=2/71%) e Sindrome de Budd-Chiari (n=4/14,3%) foram
aqueles que ndo tiveram sua classe de Child definida j&
que essas duas doencas ndo preenchem os critérios desta
classificagéo. As caracteristicas dos pacientes estudados sdo

descritas na tabela 1 e 2.

Considerando-se a alta hospitalar como desfecho final deste
estudo, o sucesso da técnica foi alcangado em 26 pacientes
(92,8%). Ocorreram complicagdes imediatas ao procedimento
em onze pacientes e foram as seguintes: estenose do stent
por trombose (n=4) ou por oclusdo (n=5), ressangramento
das varizes esofagicas logo apds o procedimento (n=1) e
encefalopatia portossistémica (n=1). Houve impossibilidade
de implante devido a fibrose hepdtica em dois pacientes, ndo
sendo considerada como complicagdo j& que o procedimento
n&o foi finalizado. Estes dois pacientes foram a ¢bito poucos
dias ap6s o procedimento.

Tabela 1
Caracteristicas dos Pacientes
Caracteristicas n=28
Média de idades (anos) 49,3+15,8
Sexo masculino [n(%)] 14 (50,0)
A 0
_ B 6 (21,4)
Child [n(%0)] = 6621
Sem Child definido 6 (21,4)
Tiveram complicagdes imediatas 11 (39,3)
Impossibilidade de implante por fibrose hepética VAVAD)
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Tabela 2
Indicacées e Etiologias
Indicagdes Ascite Refratéria 19 (67.8)
[n(%)] H :
emorragia
Digestiva Alta 7e%)
Hidrotdrax 2 (71)
Etiologia Cirrose Hepatite C 19 (67.9)
[n(®0)] 0
Alcool VAVAD)
Fibrose Cistica 271
Budd-Chiari 4 (14,3)
|diopética 1(3.6)

Dos onze pacientes em que houve alguma complicacgéo, nove
(81,8%) obtiveram resolucéo da mesma (oito apds redilatacdo
e um espontaneamente) durante a internagdo e dois (18,2%)
foram a 6bito poucos dias depois do procedimento e apds
tentativa de redilatag&o.

As complicagdes estdo resumidas na tabela 3.

Tabela 3
Complicacdes imediatas ao procedimento
. Numero de pacientes
Complicacdes
afetados

Estenose do stent por trombose 4
Estenose do stent por oclusdo 5
Ressangramento das varizes 1
esofagicas
Encefalopatia Portossistémica 1

Dos sete pacientes cuja indicacdo foi sangramento de varizes
esofdgicas, quatro (57,1%) ndo tiveram complica¢des, um
(14,3%) teve ressangramento de varizes de eséfago e um
(14,3%) teve oclusdo do stent Em um (14,3%) deles houve
falha do implante por fibrose hepatica.

Naqueles pacientes com ascite refratdria, ocorreu estenose
do stent por oclusdo em quatro (21,1%), estenose por trom-
bose também em quatro (21,1%) e encefalopatia portossis-
témica em um (5,3%) destes pacientes. Nao houve compli-
cacdes em dez (52,6%) pacientes.

Nos dois casos em que a indicagdo foi hidrotérax, houve
impossibilidade de implante devido a fibrose hepética em um
paciente. No outro, ndo houve complicacoes.
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Dentre os pacientes cuja etiologia era cirrose pelo virus
da hepatite C (n=19), ndo houve complicagbes em doze
(63,2%). Nos demais surgiram as seguintes complica¢des:
oclusdo do stent (n=4;21%) e encefalopatia portossistémica
(n=1;5,3%). Em dois pacientes houve impossibilidade de
implante devido a fibrose hepatica (10%).

Nos pacientes com cirrose alcodlica (n=2), houve oclusdo do
stent em um deles. O outro ndo apresentou complicagdes.
Nenhum paciente com cirrose causada por fibrose cistica
(n=2) teve complicagcdes. Todos 0s pacientes cuja etiologia
era cirrose por Sindrome de Budd-Chiari tiveram estenose
do stent por trombose (n=4). O paciente com cirrose sem
etiologia determinada (idiopética) teve ressangramento de
varizes esofégicas e foi a 6bito.

Nos pacientes do sexo masculino (n=14), ocorreu oclusdo
do stent (n=2/14,3%), trombose do stent (n=1/7,1%),
encefalopatia portossistémica (n=1/7,1%) e impossibilidade
de implante devido a fibrose hepética (n=1/7,1%). N&o houve
complicagdes em nove pacientes (64,3%).

Naqueles do sexo feminino (n=14), ndo houve complicacdes
em sete (50%). Nos demais ocorreu trombose do stent
(n=3/21,4%), ressangramento de varizes esofdgicas
(n=1/7,1%), ocluséo (n=2/14,3%) e impossibilidade de
implante devido a fibrose hepatica (n=1/7,1%).

Dos seis pacientes com Child B, quatro (66,6%) receberam
o implante sem complicagdes. Nos demais, um teve oclusdo
do stent (16,6%) e o outro teve encefalopatia portossistémica
(16,6%). Dezesseis pacientes tinham a classificagdo C de
Child; destes, nove (56,2%) ndo tiveram complicagdes,
quatro (25%) tiveram oclusdo do stent, dois (12,5%) tiveram
impossibilidade de implante devido a fibrose hepdtica e um
(6,2%) teve ressangramento de varizes esofagicas.

Naqueles em que ndo foi possivel definir o Child (n=6),
ocorreu trombose do stent em quatro (66,6%). Nos demais
(n=2/33,3%) ndo houve complicagdes.

O gradiente de pressdo porta foi reduzido em todos o0s
pacientes (n=28/100%), sendo que naquele em que n&o
foi possivel reduzir a pressdo para menor que 12 mmHg
(n=1/3,6%), houve ressangramento de varizes de es6fago.

Discussio

O TIPS esté se tornando cada vez mais uma opg&o terapéutica
para 0 sangramento de varizes esofdgicas recorrente néo-
responsivo ao tratamento endoscépico e medicamentoso.
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Notou-se que, apds seu uso nesta indicacdo principal, a
ascite refrataria, hidrotérax e sindrome hepatorrenal também
melhoraram concomitantemente (Conn et al, 1993; Laberge
etal, 1993).

Este estudo reflete a experiéncia do implante de TIPS em
um unico centro, mostrando uma taxa de sucesso da técnica
imediata de 92,8%, sendo a taxa de mortalidade de 14,3%
(n=4) durante a internagdo. Dois destes pacientes foram
submetidos ao procedimento com sucesso e faleceram
alguns dias ap6s por insuficiéncia hepatica. Nos outros dois
ndo foi possivel implantar o stent por fibrose.

Entre os pacientes deste estudo, 50% eram homens e 50%
mulheres. Comparando-se as complicagdes com o géne-
ro dos pacientes, verificou-se que nos homens ocorreram
menos complicagOes (n=9/64,3%). Nos demais, houve oclu-
sdo do stent (n=2), trombose do stent (n=1) e encefalopatia
(n=1). Somente um paciente do sexo masculino foi a ébito,
sendo que n&o foi possivel implantar o stent devido a fibro-
se hepética. Nas mulheres, a taxa de complicagdes foi de
50%, sendo que em seis pacientes ocorreram as seguintes
complicagdes: ressangramento de varizes esofagicas (n=1),
oclusdo do stent (n=2) e trombose do stent (n=3). Em uma
paciente houve impossibilidade de implante. Trés pacientes
do sexo feminino foram a ébito.

O paciente que teve ressangramento de varizes esofagicas
como complicacdo imediata foi o Unico em que ndo foi
possivel reduzir o gradiente de press&o porta para menor que
12 mmHg, que é o valor de corte demonstrado por varios
estudos (Colombato, 2007).

Todos os casos de sangramento de varizes de esbfago
que resultaram em complicagdes evoluiram para ¢bito por
insuficiéncia hepdtica. N&o se observou encefalopatia portos-
sistémica neste grupo no momento da alta hospitalar, que é
a complicagdo mais comum relacionada a esta indicacgéo se-
gundo o estudo realizado por Burroughs et al. (2002), o qual
mostrou que a cada dois episédios de sangramento controla-
do pelo TIPS, haverd um episédio de encefalopatia. Entretan-
to, salienta-se novamente o fato de que estes pacientes ndo
obtiveram seguimento apos a alta.

Em dezenove pacientes, a ascite refratéria foi a indicagdo
primdria e mais comum para o TIPS, sendo que nenhum destes
pacientes apresentava sangramento de varizes esofédgicas
no momento da admisséo, sendo esta a indicagdo mais
comum ao procedimento segundo varios estudos, chegando
a aproximadamente 15-20% das indicagdes (Owen, 2009).
Todos tentaram paracentese ou terapia diurética repetidas
vezes, mas ndo responderam ao tratamento convencional.

GED gastroenterol. endosc.dig. 2011: 30(3):87-95

GED 30(3):87-95 E



GED 30(3):87-95 E

As complicagbes relacionadas a esta indicagdo foram:
trombose do stent em quatro pacientes (21,1%), encefalo-
patia em um paciente (5,3%) e oclusdo do stent em quatro
(21,1%). Dos que apresentaram oclusdo (n=4), todos foram
submetidos a redilatacdo, sendo que trés responderam bem
e a complicagdo foi resolvida, e um ndo respondeu, evoluin-
do para 6bito. A maioria dos pacientes com esta indicagdo
(n=10, 52,6%) n&o teve complicagdes.

Em um dos pacientes em que a indicagdo foi hidrotérax
(n=2), houve impossibilidade de implante por fibrose
hepatica. No outro, ndo houve complicacdes. Ambos tentaram
toracocentese de repeticdo, falhando a esta terapéutica
convencional.

Este estudo mostra que a etiologia mais comum entre 0s
pacientes foi cirrose por hepatite C (n= 19/679%). O estudo
realizado por Tripathi et al. (2004) mostrou que a indicagdo
mais comum era cirrose alcodlica, totalizando 63,6% da
amostra. Hepatite viral foi a etiologia em somente 8,3% dos
pacientes. As complicagdes relacionadas a esta etiologia, no
presente estudo, foram as seguintes: ocluséo do stent (n=4/
21%) e encefalopatia (n=1/5,3%). Houve impossibilidade de
implante devido a fibrose hepética em dois (10 %). Destes
dezenove pacientes, doze ndo apresentaram complicagdes
(63,2%). Cirrose alcodlica foi a etiologia presente em
apenas dois pacientes (7,1%), sendo que um evoluiu sem
complicagbes e outro apresentou oclusdo, sendo esta
resolvida apds procedimento de redilatacdo. Os dois pacientes
com fibrose cistica evoluiram sem complicagdes.

Os quatro pacientes com Sindrome de Budd-Chiari apre-
sentaram trombose do stent e passaram por diversos proce-
dimentos de redilatacdo, até que a perviabilidade pudesse
ser alcangada com sucesso. Esta doenca € caracterizada por
uma obstrucéo venosa hepdtica e, na maioria dos casos, ha
uma tendéncia protrombdtica. TIPS vem sendo usado como
uma opc¢do terapéutica, jd que mostrou ser melhor do que a
cirurgia aberta para realizagdo de shunt por ser mais compa-
tivel para um posterior transplante hepatico no caso de fa-
|éncia hepatica (Kavanagh, 2004). Naquele paciente em que
ndo se conseguiu chegar a um diagndstico para a causa da
cirrose (idiopdtica), houve ressangramento de varizes esofa-
gicas e obito.

Com relacdo ao Child, seis pacientes tinham a classe B, sendo
que quatro (66,6%) evoluiram sem complicacdes, um (16,6%)
apresentou encefalopatia - complicacdo essa resolvida
espontaneamente durante a internacdo - € o outro (16,6%)
apresentou oclusdo do stent. Dos dezesseis pacientes com
classe C, nove ndo apresentaram complicagdes (56,2%). Nos
demais pacientes, ocorreram as seguintes complicagdes:
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oclusdo do stent (n=4/25%) e ressangramento das varizes
(n=1/6,2%). Houve impossibilidade de implante em dois
pacientes (12,5%). Seis pacientes ndo tiveram o Child definido
(quatro com Budd-Chiari e dois com fibrose cistica como
etiologias), sendo que dois evoluiram sem complicacdes e
quatro necessitaram de redilatacdo por trombose (os quatro
tinham Sindrome de Budd-Chiari).

As complicactes referidas neste estudo surgiram em onze
pacientes e em dois ndo foi possivel implantar o stent,
demonstrando uma eficicia imediata de 53,3%. Levando-
se em consideragdo que em nove desses onze pacientes foi
realizada reinterveng¢do com sucesso, e que em dois pacientes
dos quatro que foram a 6bito o implante foi realizado com
sucesso, apesar de o método ter sido ineficaz para esses
casos, a eficacia da técnica se eleva para 92,8%. A taxa de
sucesso demonstrada na maioria dos estudos ultrapassa os
90% (Carreiro, 2001), equivalendo-se ao presente estudo.

CONCLUSOES

Este estudo demonstra a eficdcia do TIPS no manejo da
hipertens&o porta. O indice de mortalidade demonstrou ser
resultado da gravidade da doenca hepética, estando mais
relacionado com 0s pacientes com ressangramento de
varizes esofégicas.

+ A indicacdo mais comum neste estudo foi ascite
refratdria.

+ A etiologia mais comum foi cirrose por hepatite C.

+ A taxa de sucesso da técnica demonstrada por este
estudo foi de 92,8%.

+ A complicacdo mais frequente foi oclusdo do stent,
sendo, na maioria dos pacientes, resolvida apds um ou
mais procedimentos de redilatagéo.
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Artigo Original

Avaliacao da resposta terapéutica ao infliximabe
em pacientes com Doenca de Crohn

Evaluation of infliximab treatment for Crohn’s Disease pacients

Gustavo MoRreirA AMORIM', LuciANO NASCIMENTO SAPORITI?

Resumo

Introducédo: Infliximabe representa grande avanco no
tratamento da Doenca de Crohn refratéria, demonstrada
em ensaios clinicos, tanto no regime de indugdo quanto
em manutencdo. Objetivo: Avaliar o tratamento com
Infliximabe, estudando sua eficdcia, apontando possiveis
fatores preditivos de resposta e, por fim, descrevendo
possiveis reagles adversas registradas. Resultados:
Apds a inducdo, 86,1% dos pacientes responderam
ao tratamento; na 54° semana de manutencéo, 88,9%.
Descontinuaram corticosteroides, 83,4%. Ao final da
avaliagdo, 83,40 estavam em remissdo de doenga.
Discussdo: As frequéncias de resposta foram maiores
em relagdo aos ensaios clinicos, no entanto, semelhantes
em relacdo aos trabalhos mais recentes, retrospectivos e
prospectivos. Ndo foram encontrados fatores preditivos
de resposta. As respostas de pacientes com Doenca de
Crohn ativa e fistulizante foram semelhantes. Um pequeno
nimero de pacientes (05) apresentou efeitos adversos
atribuiveis ao medicamento, porém nenhum precisou
interromper ou suspender tratamento. Conclusdeo: O
infliximabe foi efetivo e seguro entre 0s pacientes com
Doenga de Crohn ativa e fistulizante.

Unitermos: Doenca de Crohn, Fator de Necrose Tumoral
Alfa, Terapia Bioldgica.

SUMMARY

Introduction: Infliximab represents a great advance in
refractory Crohn’s Disease treatment, showed in clinical
trials, for induction as well as for maintenance therapy.

Aim: Evaluate the infliximab treatment, studying its efficacy,
pointing possible predictive factor of response, and describing
register collateral effects. Results: After induction, 86,1% of
the patients improved with the treatment; 88,9% improved
with maintenance therapy at week 54. 83,4% were able to
discontinue corticosteroids. By the end of the evaluation,
83,4% were in clinical remission. Discussion: However,
the response was superior when compared to the clinical
trials, it was similar to more recent studies. It was not found
any predictors of response to infliximab. A small number of
patients reported side effects possibly associated with the
drug, but none of them needed to discontinue treatment.
Conclusion: The infliximab was effective and safe among
patients with active and fistulizing Crohn’s Disease.

Keywords: Crohn’s Disease, Tumor Necrosis Factor Alpha,
Biologic Therapy.

INTRODUCAO

A Doencga de Crohn (DC) é uma enfermidade cronica e
recidivante, com evolugdo pouco previsivel, sem etiologia
conhecida, que conta atualmente com tratamentos eficazes,
mas ndo curativos. Caracteriza-se por apresentar um processo
inflamatério transmural, com lesdes salteadas, entremeadas
por dreas livres da doenca. Acomete, com maior frequéncia,
as regides do fleo terminal e célon, expressando-se por
atividade inflamatéria com dores abdominais e diarreia, ou
estenosante com quadros obstrutivos ou com a presenca
de fistulas, além das manifestagdes extraintestinais'.

Fica assim evidente, portanto, o impacto que a doenca
tem sobre o paciente, especialmente na qualidade de vida,
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interferindo no ambito social, psicolégico e sécio-profissional®.
A DC vem sendo cada vez mais diagnosticada. Em nivel nacional,
apresenta uma incidéncia e prevaléncia de 3,5 casos/100.000 e
5,65/100.000 habitantes, respectivamente®; € mais comum em
adultos jovens, pacientes de zona urbana e etnia branca®. A DC
ainda carece de tratamento curativo”®. Os objetivos da terapia
atual sdo: induzir e manter a remissdo sem corticosteroide (CE),
fechar as fistulas, cicatrizar a mucosa e evitar complicagtes,
internacdes e cirurgias®.

Avangos no campo da imunaobiologia molecular constataram
que o fator necrose tumoral alfa (TNF-alfa)'® desempenha
importante papel na ativagdo e perpetuacdo do processo
inflamatério inerente a DC. Estudos mostraram aumento no
nimero de células produtoras de TNF-alfa na mucosa dos
pacientes com Doenca Inflamatédria Intestinal (DII), quando
comparados ao grupo controle ', elevadas concentragtes de
TNF-alfa foram encontradas nas fezes de criancas com doenca
ativa™. Além disso, os niveis séricos dos receptores de TNF-
alfa sollivel elevam-se em pacientes com DC como resultado da
ativagdo da célula T'™. Neste contexto, surgem as drogas anti-
TNF alfa, englobados no que se chama de terapia biolégica. Os
medicamentos bioldgicos apresentam-se como uma alternativa
terapéutica para o tratamento da DC moderada a grave, com
resultados extremamente promissores .

Atualmente, a recomendacdo da literatura para o uso do
infliximabe (IFX) é realizar uma fase de indugéo, com 5 mg/kg
da droga, nas semanas zero, dois e seis, seguida pela fase de
manutencdo com infusdes a cada oito semanas®.

Tendo em vista a importancia inerente a DC, definida por sua
grande prevaléncia, significativa morbidade e mortalidade
justifica-se a necessidade de atualizacdo dos conhecimentos
nessa area.

O presente estudo tem por objetivo avaliar o tratamento com
IFX (anticorpo monoclonal quimérico anti-TNF alfa) como
terapia de indug&o e manutengdo para pacientes com DC, em
nosso meio, estudando a efetividade do tratamento, apontando
possiveis fatores preditivos de resposta e, por fim, descrevendo
possiveis reagdes adversas registradas durante o tratamento.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo observacional, de delineamento
transversal, desenvolvido a partir da revisdo de prontudrios
de pacientes atendidos em servigo ambulatorial de
gastroenterologia. Participaram do estudo, prontudrios de
individuos portadores de DC, tratados com IFX, entre janeiro
de 2005 e julho de 2010, selecionados conforme critérios

G. M. Amorim, L. N. Saporii

de inclusdo: idade (entre 10 e 70 anos), acompanhamento
minimo (54 semanas). Foram excluidos prontudrios com
preenchimento insuficiente. No total, participaram do estudo
36 prontudrios.

As varidveis dependentes utilizadas foram: resposta a indugéo,
resposta laboratorial a inducgdo, resposta @ manutencao,
resposta laboratorial @ manuteng&o, descontinuagdo de CE
e remiss@o de doenca. A efetividade foi estudada em dois
momentos distintos do tratamento: apds a inducédo (infusdes
nas semanas zero, dois e seis; com avaliagdo na décima
semana) e na manutengéo (regime continuo de tratamento,
com infusdes de oito em oito semanas, considerando como
ponto de andlise a 542 semana).

Anexo 1: Crohn’s Disease Activite Index (CDAI)

Number of liquid stools* X2
Abdominal pain*
(0 =no; 1 = mild; 2 = moderate; 3 = severe)
General web being*
(good: 0; acceptable: 1; bad: 2; very bad: 3;
terrible: 4)
Number of these clinical manifestations
Arthritis/arthralgia
Iritis/uveitis
Eritema nodossum/pyoderma/aftae
Anal fissure/fistulae/abcess
Other fistulae
Fever > 38.5 oC in the previous week
Intake of antidiarrhoeics (no: 0; yes:1)

X5

X7

X 20
X 30

. X6
Hematocrite

(47: males)
(43: females)

X1
% under the ideal weight

*In the 7 previous days.

Fonte: Development of a Crohn'’s disease activity index.
National Cooperative Crohn’s Disease Study

Para a classificacdo da resposta, foi utilizado o Crohn’s Dise-
ase Activite Index (CDAI, Anexo 1) para DC luminal ativa,
que classifica a resposta ao tratamento como total ou parcial.
A total é observada quando ocorre redugéo no escore de,
pelo menos, 70 pontos, ou 25% em relagdo ao inicial; e par-
cial com reducéo de 50 pontos. Para a DC fistulizante, a res-
posta total pode ser definida pela auséncia de drenagem de
todas as fistulas, e parcial pela redugéo da drenagem em 50%
das fistulas. Quanto a resposta laboratorial, foram classifica-
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dos como respondedores 0s pacientes que tinham atividade
laboratorial evidenciada por exame de hemossedimentagdo
(VHS) e proteina C reativa (PCR) elevados, e que apresenta-
ram normalizacdo dos exames. A descontinuagdo de CE e a
remissdo de doenca (definida como CDAI menor de 150) '8

Tabela 1 - Caracterizacdo da populacdo de estudo quanto
a aspectos demogréficos, gravidade e atividade de doenca;
tratamento concomitante e indicacéo do IFX

GED 30(396-102 @

foram avaliadas na 542 semana.
|dade * Média Mediana
Em relagdo as variaveis independentes, foram avaliados: 32,36 (13,5) 29 (13 - 70)
gen?ro, |dqde, Fabalglsmo, tNempq Qe dlagnostlcg'presenga Tbagena Sim NZo
de fistula, cirurgia e internacdo prévias, escore prévio (CDAI,
atividade laboratorial (VHS e PCR), uso atual de CE ou U ezt o0 ()
azatioprina (AZA) e, finalmente, a indicagdo do tratamento. | lempo de Diagndstico™ Média Mediana
Foram descritas eventuais reagdes adversas relatadas nos 773 (48,5) 66,0 (16 - 219)
prontudrios dos pacientes durante o tratamento com IFX. Fistula Sim Nzo
. . . . ) 11 (30,6) 25 (69,4)
Quaisquer efeitos colaterais desencadeados imediatamente — - -
pela administragdo do medicamento foram definidos como Cliigl (s S o
reagbes agudas, sendo classificadas quanto & gravidade 20 (55,6) 16 (44,4)
de acordo com a necessidade ou ndo de tratamento (leves, Internacdo Prévia Sim N&o
as que ndo necessitam de qualquer tipo de medicagao, 26 (72,2) 10 (27.8)
moderadas, aquelas pontroladas facilmente com sintgméticqs T — Média Mediana
e graves, as que exigem uma abordagem terapéutica mais 3315 (105.3) | 3215 (170 - 569)
incisiva, determinando a descontinuidade da infus&o do IFX), - ’ ’
0 surgimento ou ndo de infecgdes oportunistas e ainda a Atividade Laboratorial Sim Néo
instalagdo ou ndo de processos neoplésicos. 07 (19,4) 29 (80,6)
Em uso de CE Sim Nao
Os dadpg sglecionadgg foram reunidos em planilhas impres- 18 (50) 18 (50)
saslg digitalizadas, utilizando o programa Excel 2003. Qom 0 Em uso de AZA Sim N0
auxilio do programa SPSS 16.0, os dados foram analisados
estatisticamente. A anélise inicial foi processada de forma 32 (88.9) 04 (11.1)
descritiva. As varidveis quantitativas foram analisadas por in- | Indicagéo do Tratamento Inflamag&o Fistula
termédio do teste 7-student ap6s andlise de normalidade. O 26 (69,4) 10 (27.8)

estudo de associagéo entre as varidveis dependentes e inde-
pendentes foram acessados por intermédio do teste Exato de
Fischer, com nivel de significancia de 5% (p<<0,05). O projeto
de pesquisa foi submetido a anélise do CEP-UNISUL, sen-

Os resultados séo apresentados em nidmeros absolutos e percentuais,
entre parénteses. As varidveis: Idade, Tempo de Diagndstico e Escore
de Atividade, nas quais foram calculados a média e a mediana, sao
apresentadas com o desvio padrdo e o0s extremos do intervalo,

do aprovado em 24.06.10, sem pendéncias, sob o cédigo:
09.506.4.01.1l.

REesurrapos

A Tabela 1 tem o propésito de caracterizar a populagéo
de estudo, envolvendo aspectos inerentes ao paciente, a
especificagdo de sua doenca, com enfoque especial em
caracteristicas que pudessem dar ideia de gravidade de
doenca.

No total, 36 prontuarios de pacientes foram elegiveis para o
estudo, de acordo com os critérios de inclusdo e exclusdo.
Em sua grande maioria, eram do sexo feminino (25),
predominantemente adultos jovens: média de idade de 32,3
anos; com desvio padrdo (DP) de 13,5, porém j& ha algum

respectivamente. * em anos, ** em meses, ** CDAI.

tempo convivendo e tratando sua doenca (tempo médio
de diagnéstico: 773 meses DP*48,59). Entre os pacientes,
predominaram aqueles com doenga luminal ativa (25).
Consoante a indicagdo do tratamento com IFX para pacientes
com doenga de atividade moderada a grave, o escore médio
de atividade, anterior ao tratamento, foi de 331,5 DP£105,3.

As frequéncias de resposta sdo apresentadas na Tabela 2,
de maneira geral e com a diferenciagdo entre doenga lumi-
nal e doenga fistulizante. Na resposta clinica, embasada na
queda do escore de atividade prévio, 05 (13,9%) néo tive-
ram resposta ao final da etapa de inducdo, enquanto que 31
pacientes (86,1%) puderam ser classificados como respon-
dedores; entre eles, 12 responderam (33,3%) parcialmente e
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Tabela 2 - Apresentacéo néo analitica das frequéncias de resposta de maneira geral e com diferenciacédo entre pacientes

com DC luminal ou fistulizante
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Total 05 (13,9) 12 (33,3) 19 (62,8)
DC luminal 04 (16,0) 04 (16,0) 17 (68,0
DC fistulizante 01 (09,1) 08 (72,7) 02 (18,2)
Resposta Laboratorial - Inducéo Sim N&o
Total 11 (379) 18 (62,1)
DC luminal 09 (40,9) 13 (69,1)
DC fistulizante 02 (28,6) 05 (71,4)
Resposta - Manutengédo N&o Respondeu Resposta Parcial Resposta Total
Total 04 (11,1) 01 (02,8) 31 (86,1)
DC luminal 03 (12,0) 01 (04,0) 21 (84,0
DC fistulizante 01 (09,1) 0 10 (90,9)
Resposta Laboratorial - Manutencédo Sim N&o
Total 17 (58,7) 12 (47,3)
DC luminal 13 (61,9) 09 (38,1)
DC fistulizante 04 (72,7) 03 (27.3)
Descontinuagdo de CE Sim N&o
Total 15 (83,4) 03 (16,6)
DC luminal 13 (92,8) 01 (072)
DC fistulizante 02 (50,0) 02 (50%)
Remissdo de Doenca Sim Né&o
Total 30 (83,4) 06 (16,6)
DC luminal 21 (84,0) 04 (16,0)
DC fistulizante 09 (81,8) 02 (18,2)

Os resultados sdo apresentados em numeros absolutos e percentuais, entre parénteses.

19 totalmente (52,8%). J& na manutencdo, Ultimo ponto de
avaliagdo, 04 pacientes (11,1%) ndo responderam, 01 pa-
ciente (2,8%)obteve resposta parcial e os demais 31 respon-
deram (86,1%) ao infliximabe. O tratamento de manutencdo
possibilitou que 83,4% dos pacientes (15) que utilizavam CE
previamente pudessem interromper seu uso. Além disso, na
54% semana, estavam em remissdo de doenga 83,4% dos pa-
cientes (30).

Em andlise bivariada, cruzando as varidveis dependentes:
resposta na indug&o e resposta na manutencao (respondedores
x ndo-respondedores, respondedores parciais x respondedores
totais), além de descontinuacdo de CE e remissdo de doenga;
com as varidveis independentes levantadas no estudo, ndo se
obteve nenhuma associacdo com significancia estatistica.

Em relacBo a possiveis reagOes adversas ao tratamento
registradas nos prontudrios dos pacientes, 04 (11,1%)
pacientes apresentaram reacdo aguda: 03 (75%) foram

leves e 01 (25%) foi moderada, ndo ocorrendo nenhuma
grave. Foi registrado 01 (2,8%) caso de infec¢do oportunista
(candidiase esofagiana), ndo ocorrendo nenhum caso de
neoplasia. Nenhum dos 36 pacientes teve seu tratamento
SUSPENSO.

Discussio

O perfil epidemiolégico da populagdo de estudo apresentou
uma maior prevaléncia do sexo feminino (25 mulheres/ 36
pacientes; 69,4%). Este achado €, de certa forma, conflitante
na literatura. Estudo epidemiolégico nacional, ao realizar um
levantamento retrospectivo de mais de 20 anos, demonstrou
uma equivaléncia entre 0s sexos nos pacientes com DIIS;
enquanto estudo mais recente demonstrou uma incidéncia
significativamente maior no sexo feminino °. No entanto, ava-
liando estudos em populagdes especificas em uso de terapia
bioldgica, verifica-se resultados de equivaléncia '** e outros
de maior prevaléncia de mulheres, portadoras de DC, em
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tratamento com IFX3, 202", J4 no caso da idade, este estudo
encontrou uma média de 32,3 anos, DP%13,5, estando den-
tro do esperado ja que a faixa etdria de apresentagdo mais
comum da DC séo os pacientes adultos jovens >, Entretanto,
chama a atencdo a heterogeneidade, j& que a mediana da
idade € de 29 anos, sendo 13 e 70 anos 0s extremos neste
intervalo.

O tempo de diagnéstico foi avaliado, tendo sido encontrada
uma média de 77,3 meses, com DP£48,5. Nos ensaios clini-
cos que avaliaram o IFX?0?" encontrou-se tempo médio de
doenca sensivelmente maior; j& um ensaio clinico randomiza-
do observou quase o dobro (média de 1476 meses) ?'. Isto
pode ser explicado pela consolidagdo do uso do IFX na DC
e pela demonstragdo dos dados de seguranca, quase oito
anos apoés estes ensaios clinicos, que resultaram em uma
indicagdo mais precoce deste tipo de terapia aos pacientes
elegiveis para tratamento.

Com enfoque na classificacdo do nivel de atividade da
doenca, a média do escore prévio (331,5; DP£105,3) reflete
bem a gravidade da doenga dos pacientes avaliados no
estudo e corrobora com os achados nos ensaios clinicos
que avaliaram o tratamento. O primeiro considerou elegiveis
para tratamentos pacientes com DC refratdria de intensidade
moderada a grave, com escore de atividade (IADC) entre 220
a 400; neste mesmo estudo, o escore médio encontrado foi de
297 (260 - 342)2. A semelhanca deste resultado, a maioria
dos estudos demonstra populagBes com escores médios
de atividade nestes niveis *?*%, reforcando a gravidade da
doenca destes pacientes e a indicagdo precisa do tratamento
com IFX.

Outros dados que fornecem ideia de gravidade foram os
percentuais de hospitalizacdo (72,2%) e cirurgias prévias
(565,6%) em virtude da DC. Estima-se que a incidéncia anual
de hospitalizacBes seja em torno de 20%, e cerca de 50%
dos pacientes com DC, em 10 anos de doenga, ja foram
submetidos a algum tipo de tratamento cirdrgico 2. Um
estudo espanhol, multicéntrico, retrospectivo demonstrou
um percentual ainda maior de pacientes com cirurgia prévia
(67%) '°, enquanto que outros estudos encontraram valores
proximos, entre 51% e 55%, respectivamente 227,

Ja em relagdo a hospitalizaces prévias, ndo encontramos
outro estudo na literatura para comparagdo. No entanto,
consideramos como uma caracteristica importante, pois além
de expressar a gravidade da enfermidade em determinado
paciente, pode ser Util posteriormente para avaliagdo da efi-
cécia do tratamento. Uma avaliacdo retrospectiva de pacien-
tes que participaram de um ensaio clinico demonstrou que o
tratamento de manutencdo com IFX para DC fistulizante reduz

0 numero de hospitalizagdes e de procedimentos cirdrgicos %,
enquanto outro ensaio clinico sugeriu que IFX posteriormen-
te a resseccdo ileal reduz a frequéncia de recorréncias 6.
Consoante a estes achados, artigo publicado recentemente,
embasado em dados obtidos a partir de ensaios clinicos, afir-
ma que o IFX altera curso da DC, promovendo cicatrizagdo
da mucosa intestinal, reduzindo necessidade de cirurgia € a
recorréncia de doenga apos tratamento cirdrgico '.

Nos 36 pacientes analisados neste estudo, 26 (72,2%) rece-
beram indicagéo de tratamento com IFX por atividade luminal
moderada a severa da doenga. O restante dos pacientes (10;
27,8%) apresentou fistulas. Nesta populagéo, néo foi indica-
do tratamento para manifestactes extraintestinais de DC. Em
uma coorte sueca com 614 pacientes portadores de DC que
receberam tratamento com |FX3, em concordancia ao pre-
sente estudo, a maioria dos pacientes iniciou tratamento com
biolégico em virtude de intensa atividade luminal (420 pa-
cientes, 68%); a segunda maior indicagdo foi doenca fistuli-
zante (170 pacientes; 28%) e apenas uma minoria teve seu
tratamento indicado por DC extraintestinal (24 pacientes;
400). A efetividade global do tratamento baseou-se na ava-
liacAo dos pacientes em dois momentos: o final da indugéo,
na 10° semana, e a avaliagdo da manutencdo, na 54° semana.
Avaliando os pacientes de maneira conjunta, 86,1% dos pa-
cientes haviam respondido a induc&o e 88,9% dos pacientes
mantiveram resposta na 54% semana de tratamento.

O primeiro ensaio clinico randomizado que avaliou o IFX
para DC, em curto prazo, demonstrou um percentual de
cerca de 80% de respondedores ao final da indugdo, na
qual quase 50% j& se encontravam em remiss&o clinica #.
A taxa de resposta inicial de 90,1% (547 de 614 pacientes),
demonstrada em estudo de coorte 3, ficou bastante préxima
da encontrada na populagéo avaliada neste estudo. Outro
estudo, multicéntrico, retrospectivo, encontrou uma taxa
global de resposta de cerca de 90% no periodo de indugdo e
78% ao final de 28 meses de avaliagdo .

Diferenciando os pacientes portadores de DC luminal, 84%
(16% resposta parcial e 68% resposta total) responderam ao
final da inducdo, e 88% (4% parcialmente e 84% resposta
total) eram respondedores na Ultima etapa de avaliagdo da
fase de manutencao. Ja entre os pacientes com DC fistulizante,
90,9% responderam a indugéo (parcial: 72,7%; total: 18,2%)
e a manutencéo (todos os 90,9% responderam totalmente).
Quando comparadas estas frequéncias aos ensaios clinicos
que comprovaram a eficdcia da droga para DC luminal e
fistulizante, os resultados do atual estudo foram superiores,
j& que nestes estudos em torno de 40% de portadores de
DC luminal respondedores na 542 semana de manutengdo
e 36% dos pacientes demonstravam total auséncia de
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drenagem por suas fistulas na 542 semana de tratamento?®?'.
Um estudo prospectivo encontrou apés indugdo 92,8% de
respondedores portadores de doenca luminal e 77,3% entre
pacientes com fistula; concluiu, com esses resultados, que a
selecdo criteriosa dos pacientes (doenca moderada a grave,
refratéria) melhora os indices de resposta ao tratamento %,
Outro estudo demonstrou 88% de respondedores em
tratamento de manutencdo para DC fistulizante?.

Quanto a resposta laboratorial, na inducdo verificou-se a
normalizagcdo das provas inflamatérias (VHS e PCR) em
apenas 379% dos pacientes com DC. Ja, na manutencdo,
58,7% dos pacientes apresentavam exames normais. Fica
clara a disparidade da resposta laboratorial em relacdo a
resposta clinica, com avaliagdo de queda de escore de
atividade, sendo significativamente menos frequente a
normalizacdo laboratorial. Resultado semelhante foi encon-
trado em estudo sueco, na qual 46,4% dos pacientes apresen-
taram normalizagdo da PCR no periodo inicial do tratamento,
apesar de 89,1% terem respondido clinicamente?.

Uma recente revisdo de coortes de base populacional
demonstrou que cerca de 1/3 dos pacientes portadores de
DC evoluem para corticodependéncia?*. O Consenso Europeu
de 2010, sobre 0 manejo da DC, define a terapia bioldgica
como primeira escolha para pacientes com doenca refratdria,
cortico-dependente’. Do total de 36 pacientes, 18 estavam
em uso de CE; destes, 15 (83,4%) puderam descontinuar a
medicacéo com o tratamento com IFX, e se mantiveram sem
na 542 semana. Os pacientes com DC luminal descontinuaram
em maior proporcao (92,8%), em relacdo aos pacientes com
DC fistulizante (50%).

A remissdo de doenca foi atingida por 83,4% dos pacientes
na Ultima etapa de avaliagdo, correspondendo a 84% dos
pacientes sem doenca fistulizante e 81,8% dos pacientes
portadores de fistula. Em ensaio clinico randomizado, duplo-
cego, verificou-se percentuais menores de remissdo clinica
e desmame de CE: 373% na 10° semana e 34,9% na 50°
semana, com terapia isolada com IFX, e 46,7% e 46,2%,
respectivamente, com IFX associado a azatioprina®°.

Uma revisdo de 16 estudos, avaliou 2.236 pacientes que,
apesar da remissao clinica de sua doenca com tratamento de
manutencdo com IFX, demonstrou que o percentual médio
de perda de resposta € de 37%, sendo que o risco anual
de perda de resposta com consequente reativacdo clinica
€ de 13%*'. Levando em conta estes dados, se programa-
do um tempo de acompanhamento além da 542 semana,
a frequéncia de remissdo da doencga entre 0s pacientes
estudados seria menor, possivelmente devido a perda de
resposta. Ndo foi possivel apontar fatores preditivos de res-

G. M. Amorim, L. N. Saporii

posta, ja que, em andlise bivariada, néo se atingiu valor de “p”
com significancia estatistica em nenhum dos cruzamentos.
A populagéo reduzida contribuiu para a falta de associagéo
estatistica significativa, podendo ser considerada uma impor-
tante limitacdo deste estudo. Diversos efeitos colaterais s&o
associados ao uso de terapia biolégica e ao IFX, em especi-
fico. O presente estudo ndo tinha por objetivo avaliar a segu-
ranga do tratamento, tendo em vista a complexidade deste
tipo de anélise.

No entanto, foram descritos efeitos colaterais atribuiveis ao
medicamento, registrados nos prontudrios. Varios estudos
buscaram acessar a seguranga do tratamento com inflixi-
mabe para pacientes com DC, considerando o tratamento
seguro 3182021 Dos 36 pacientes, 04 (11,1%) desenvolveram
reacdo aguda atribuida a infusdo do remédio, onde 03 (75%)
apresentaram remissdo espontanea e foram graduadas como
leves; apenas 01 (25%) foi considerada moderada e medi-
cada com CE endovenoso. Ndo ocorreu nenhuma reacdo
aguda grave. Dentro da populacéo, 01 paciente (2,8%) apre-
sentou um quadro de candidiase esofdgica, podendo estar
associada ao uso do IFX, sendo classificada como infecgéo
oportunista.

Existe ainda uma preocupagdo com relagdo a possibilida-
de de desenvolvimento de neoplasias associadas ao tra-
tamento com medicac¢des anti-TNF. Estudo de revisdo de
2010 refere o uso de terapia biolégica ndo parece aumentar
0 risco de cancer; no entanto, pacientes com histéria prévia
e familiar devem ser submetidos a uma avaliagdo com onco-
logista antes do inicio do medicamento 2.

Nenhum caso foi observado nesta populagdo, no periodo
estudado. Uma coorte de 217 pacientes portadores de
DIl (destes, 191 com DC), em uso de infliximabe, avaliou
a seguranga do tratamento *. Foram relatadas 34 reagdes
adversas graves em pacientes com DC, sendo que destes, 04
estavam relacionadas a procedimentos cirdrgicos; 03 casos
de linfoma e 07 casos de infec¢do. Ocorreram 03 mortes: 02
por linfoma e 01 por sepse.

A conclusdo do estudo foi de que o tratamento, apesar de
eficaz e seguro, deve ser monitorado com rigor, com enfo-
que principal sobre pacientes idosos e com surtos graves
de doenca. Em artigo de revisdo, cuja avaliagdo envolveu
cerca de 22 mil pacientes portadores de DC, reforgou-se
0 risco aumentado de infecgdes e destacou também risco
aumentado para doengas desmielinizantes e displasia cervi-
cal, associado ao uso isolado de anti-TNFs, ou combinados a
imunossupressores e/ou corticoides*. Um estudo de coorte
demonstrou que 70 pacientes de 547 portadores de DC
avaliados, ou seja, 12,8% interromperam tratamento devido
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a efeitos adversos®. No presente estudo, nenhum paciente
teve seu tratamento suspenso ou mesmo interrompido por
reacdo adversa.

Concluiu-se no estudo que o IFX mostrou-se efetivo como
tratamento de indugdo e manutengdo para a maioria dos
pacientes estudados com DC, seja ela luminal ou fistulizante.
Por outro lado, a populacdo reduzida, apesar de homogénesa,
pode ser considerada uma limitagdo do estudo.
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Esofagite Eosinofilica - Estudo de uma série de casos

em adultos

Eosinophilic Esophagitis - Study of a series of cases in adults
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Resumo

Introducéo: Esofagite eosinofilica (EE) € uma doenca
considerada de prevaléncia baixa, caracterizada por
infiltracdo de eosindfilos na mucosa esofdgica, sendo seus
principais sintomas disfagia e impactagdo alimentar. O
diagndstico é estabelecido através de endoscopia e andlise
histolégica da mucosa esofégica. O tratamento mais eficaz
tem sido a corticoterapia tdpica, havendo boa resposta clinica
e histologica. No Brasil, a literatura publicada sobre esse
assunto é escassa. Objetivos: Descrever as caracteristicas
clinicas, endoscopicas e histopatoldgicas de uma série de
casos de pacientes com esofagite eosinofilica. Métodos:
Estudo descritivo de uma série de casos. A amostra foi
formada por pacientes com infiltragdo eosinofilica da mucosa
esofégica entre os anos de 2007 e 2010 num centro médico
privado. Foram coletados dados clinicos, endoscépicos
e histolégicos dos pacientes. O diagnéstico definitivo de
esofagite eosinofilica foi firmado usando os critérios de
Dellon e col™. Resultados: Foram incluidos no estudo 29
pacientes, no qual 90% eram do sexo masculino. A média de
idade dos pacientes foi de 42,5 anos (18-66 anos), sendo
59% apresentavam disfagia, 45% pirose/regurgitacdo 4cida,
impactagdo alimentar 27% e dor retroesternal em 24% dos
pacientes. Dois pacientes apresentavam-se assintomaticos.
Achados endoscdpicos da doenga foram observados
em todos os pacientes, sulcos lineares em 72%, placas/
exsudatos brancacentos em 55%, formagdes anelares em
41% e hérnia hiatal em 3%. Todos apresentavam pelo menos
15 eosindfilos por campo de grande aumento e degranulacdo

eosinofilica em 83% dos pacientes. Conclusées: O perfil
dos pacientes desta série é o seguinte: idade média de 42,5
anos; 0 género que predominou foi 0 masculino; a queixa
clinica mais comum foi disfagia; a média da contagem de
eosindfilos por campo de grande aumento na amostra foi de
20,9; e 0 achado endoscépico mais frequente foram sulcos
lineares. Os achados deste estudo sdo semelhantes aos da
literatura.

Unitermos: Eso6fago, Esofagite Eosinofilica, Endoscopia
Digestiva Alta.

SUMMARY

Background: Eosinophilic esophagitis (EE) is a low
prevalence desease which consists on the infiltration of
eosinophils on the esophagic mucosa. Its main symptoms
are disfagy and eating inability. The diagnosis for this illness
is established through endoscopy and histologic analysis of
the esophagic mucosa. The most effective treatment until
this date has been topical corticotherapy. There have been
good clinical and histologic responses to this treatment.
There are still few studies and clinical descriptions about
the presentation of this illness in the adult population in
Brazil. Objectives: To describe the clinical, endoscopic and
hystopathologic characteristics of a series of cases of patients
with eosinophilic esophagitis. Methods: Descriptive study
of a series of cases. The sample for this study consisted
on patients with eosinophilic infiltration on the esophagic
mucosa between the years of 2007 and 2010 in a private
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medical center. Clinical, endoscopic and histologic data from
these patients has been collected. The Dellon et al13 criteria was
applied for the final eosinophilic esophagitis diagnosis of those
cases. Results: Were included in this study 29 patients, from
which 90% were male. The average age of the patients was 42,5
years of age (18-66 years old). 59% of the patients presented
disfagy, 45% presented heartburn/ acid regurgitation, presented
27% food impaction and 24% of chest pain. Endoscopic findings
of the desease were observed in all patients: linear furrows in
72%, white plaques in 55%, rings in 41% and hiatal hernia in
3%. All patients presented at least 15 eosinophils in at least
one high-power field and 83% of them presented eosinophilic
degranulation. Conclusions: The patients in this series have
the following profile: 42,5 years old; predominantly male; disfagy
was the most common clinical complaint; the average count of
eosinophils per high-power field on the sample was 20,9 and
linear furrows were the most common endoscopic findings. The
findings of this study were similar to those in the literature.

Keywords: Esophagus, Eosinophilic Esophagitis, Digestive
Endoscopy.

INTRODUCAO

Esofagite eosinofilica (EE) € uma doenca considerada de baixa
prevaléncia. Inicialmente achava-se que acometia somente
a populacéo pedidtrica, porém, em 1978, Landres, Kuster e
Strum ' descreveram pela primeira vez esta doenga em um
adulto. Na Ultima década, e especialmente nos Ultimos cinco
anos, a EE estd sendo reconhecida com frequéncia crescente
na populagdo adulta’.

Esofagite eosinofilica € uma doenga inflamatéria crénica com
infiltracdo eosinofilica densa da mucosa esoféagica. A presenca
de eosindfilos na mucosa esofagica ndo é exclusiva da EE.
Outras doencas, como doenga do refluxo gastroesoféagico
(DRGE), doenga de Crohn, doengas do coldgeno, infeccbes
esofagicas (e.g. herpes e candida) e esofagite induzida
por medicamentos também podem aumentar o nimero de
eosindfilos na mucosa esofagica’.

Os achados clinicos em criangas e adultos com EE sdo
divergentes. O sintoma mais comum em adultos € a disfagia
para sélidos (60-90%), seguido por impactagdo alimentar
(50-609) *5. Além disso, os sintomas da DRGE (pirose e
regurgitagdo acida) também sdo comuns em adultos com EE,
relatados em 24% dos pacientes em uma metanalise®.

Os principais achados endoscépicos compativeis com a doenga
sdo formacbes anelares (traqueizagdo esofdgica), sulcos

lineares, placas/exsudatos brancacentos e estenoses ”®. Ja os
achados histol6gicos mais caracteristicos séo grande nimero
de eosindfilos esofagicos, microabscessos eosinofilicos,
camadas superficiais de eosindfilos, hiperplasia da camada
basal, alongamentos papilares, fibrose e inflamagdo da
lamina prépria ®'°. Todos os pacientes com achados clinicos
compativeis com a doenga devem ser submetidos a
endoscopia digestiva alta (EDA) com, pelo menos, a retirada
de cinco fragmentos da mucosa esofagica, por bidpsia, para
0 estudo histolégico?.

Por se tratar de uma doenga relativamente nova e pouco conhe-
cida, os critérios diagnésticos tém sofrido constantes alteracoes,
sendo alvo de grande controvérsia nos Ultimos anos. Os critérios
para o diagnéstico da EE, segundo o consenso recente da Ame-
rican Gastroenterology Association (AGA) ', sdo 0s seguintes:
1) quadro clinico compativel (disfagia, impactac&o alimentar, azia
ou intolerancia alimentar); 2) 15 ou mais eosindfilos por campo
de grande aumento (eos/cga) em pelo menos um fragmento
da mucosa esofdgica, obtido por bidpsia; 3) exclusdo de outras
desordens que cursam com eosinofilia esofagica, e 4) uso de
inibidor de bomba proténica (IBP) por dois meses sem resposta
adequada ou 5) pHmetria sem alteracéo.

O principal diagnéstico diferencial € com a DRGE. O gran-
de desafio atual é identificar critérios diagnésticos, eminen-
temente endoscépicos e histolégicos, com especificidade
aceitavel para o diagnéstico da EE. Atualmente, a principal
estratégia terapéutica se faz com uso de corticoterapia t6-
pica, todavia o progndstico da doenga permanece incerto.'
O objetivo do presente trabalho foi de descrever as carac-
teristicas clinicas, endoscépicas e histopatolégicas de uma
série de casos de pacientes com esofagite eosinofilica.

Casuistica E METODOS

Trata-se de um estudo descritivo de uma série de casos. Foram
selecionados todos os pacientes que realizaram endoscopia
digestiva alta (EDA) no Centro Médico do Aparelho Digestivo
(CEMAD), Florianépolis (SC), no periodo de 21/06/2007 a
10/08/2010, em que os fragmentos da mucosa do esbfago
obtidos por biépsias apresentavam laudo anatomopatolégico,
com infiltragdo eosinofilica da mucosa esofégica de 15 ou mais
eosindfilos por campo de grande aumento (eos/cga).

Os critérios de inclusdo foram: EDA com fragmentos da mucosa
do es6fago apresentando infiltrac&o eosinofilica (= 15 eos/cga)
e pacientes com =18 anos de idade. Os critérios de exclusao
foram: pacientes sem informacdo sobre a queixa clinica; sem
dados demogréficos registrados no prontudrio (idade, sexo);
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lamina de fragmentos da mucosa esofdgica indisponivel
para revisdo do patologista; outro diagndstico que explique a
infiltracdo eosinofilica da mucosa esofdgica, tais como DRGE,
doenca de Crohn, doengas do coldgeno, infeccOes esofdgicas
(e.g. herpes e candida) e esofagite induzida por medicamentos.
O desenho do estudo estd descrito na figura abaixo.

Endoscopias realizadas
num servigo privado entre
Junho/2007 e Agosto/2010

v

Critérios de Inclusédo
1) Bidpsia de esofago com infiltrago eosinafilica da mucosa
(=15 eosindfilos/cga); 2) Idade superior a 18 anos.

\ 4 v

Revisdo das bidpsias de esofago

Revisdo do prontudrio com o patologista

v v v
. . Patologia
Dados clinicos Endoscopia Varidveis: 1)
Varidveis: 1) Queixa Varidveis: 1) Aneis; Contagem de
principal; 2) Histdria 2) Sulcos lineares; eosindfilos/CGA

e 2) Presenca de

de alergia; 3) Idade e  3) Placas e 4) Hérnia

4) Sexo. de hiato. degranulagéo de
eosindfilos.
v \ 4 \ 4
Seis ou mais critérios de Dellon e col.”
\ 4 v
v \ 4

Infiltragdo eosinofilica
de outra causa

Diagnéstico de Esofagite
Eosinofilica

Nos prontudrios médicos foram coletadas as seguintes
informacdes: idade, sexo, queixa clinica, alergia documentada
(dosagem de IgE total, eosinofilia periférica, histéria de asma
ou rinite alérgica) e alergia alimentar (paciente sintomatico com
reintroducdo do alimento ou com teste alimentar direto realizado
por alergista). Os fragmentos obtidos por bidpsia do es6fago
foram revisados por patologista, sendo registrada a contagem
maxima de eosindfilos por campo de grande aumento, hiperplasia
da camada basal, microabscesso eosinofilico e a presencga ou néo
de degranulagéo eosinofilica. Os laudos das endoscopias foram
revisados e 0s seguintes achados endoscopicos analisados:
sulcos lineares, formagdes anelares (traqueizagdo esofégica),
placas/exsudatos brancacentos e hérnia hiatal.

O diagndstico de EE foi definido pela presenca de seis ou mais
critérios de Dellon e col.” que estdo apresentados na Tabela 1.

G. C. Rears, A. C. Guimaraes, 0. E. C. Reals, 1. V. Souza

Tabela 1 - Critérios de Dellon e col.”™

1) Idade na biépsia esoféagica

2) Disfagia (sintoma)

3) Alergia alimentar (documentada)

4) Formagoes anelares na EDA

5) Placas/exsudatos brancacentos na EDA

6) Sulcos lineares na EDA

7) Auséncia de hérnia hiatal na EDA

8) Contagem de eosindfilos por campo de grande aumento

9) Degranulagdo eosinofilica

Considerou-se alergia alimentar documentada: paciente sin-
tomatico com reintroducdo do alimento suspeito ou com
teste alimentar direto realizado por alergista. Neste estu-
do, consideramos como presente este critério quando o
paciente possuia no prontudrio histéria pregressa de asma
ou rinite alérgica. Foi considerado como critério positivo
a presenca de 15 ou mais eosindfilos em pelo menos um
campo de grande aumento dentre cinco analisados. O es-
tudo esta de acordo com a resolugdo 196/96 do Conse-
lho Nacional de Saude (CNS). O projeto de pesquisa foi
submetido a andlise do CEP-UNISUL e aprovado sob o
registro 09.507.4.01.111.

INTRODUCAO

No periodo de 21/06/2007 a 10/08/2010, foram realizadas
17.887 endoscopias digestivas altas no CEMAD. Destas,
foram obtidos, por bidpsia, fragmentos esofagicos em 405. Em
apenas 7,19% (IC 95% 5,2-9,1) (n=29) destas bidpsias, foram
encontrados = 15 eos/cga, tendo como laudo histolégico o
descritor infiltragdo eosinofilica da mucosa esofagica. Todos
0s pacientes possuiam dados demograficos, queixa clinica
e achados endoscopicos registrados no prontuério, além de
todos os laudos histolégicos completos.

Dos 29 pacientes analisados, 90% (n=26) era do sexo
masculino, a idade média dos pacientes na bidpsia esofagica
de 42,5 anos (DP=15), sendo que o paciente mais novo tinha
18 e 0 mais idoso, 66 anos. Alergia documentada (dosagem
de IgE total, eosinofilia periférica, histéria de asma ou rinite
alérgica) foi encontrada em 69% (n=20) dos pacientes,
todavia nenhum deles apresentava informagdes suficientes
de alergia alimentar. A sintomatologia clinica mais comum
foi disfagia, presente em 59% (n=17) pacientes, seguida
de sintomas tipicos de DRGE em 45% (n=13), impactacado
alimentar em 27% (n=8) e dor retroesternal em 24% (n=7).
(Gréfico 1).
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Grafico 1 - Sintomatologia clinica na amostra estudada
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Quanto aos achados endoscdpicos, 72% (n=21) apresentava
sulcos lineares, 55% (n=16) com placas/exsudatos

brancacentos, formagdes anelares em 41% (n=12). Apenas
um paciente apresentou hérnia hiatal (Grafico 2).

Gréfico 2 - Achados endoscépicos na amostra
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Todos o0s pacientes apresentavam 15 ou mais eos/cga
e hiperplasia da camada basal. Apenas dois pacientes
apresentavam mais que 35 eos/cga (Gréfico 3). Foram
observados microabscessos eosinofilicos em 17% (n=5) e
degranulacdo eosinofilica em 83% (n=24) pacientes (Gréfico
4). Os critérios de Dellon e col.™ foram utilizados para fazer o
diagnostico de EE neste estudo. Todos os pacientes incluidos
neste estudo apresentavam idade =18 anos, disfagia em 599%,
alergia documentada em 69%, sulcos lineares na EDA 72%,
placas/exsudatos brancacentos na EDA 48%, formactes
anelares na EDA 45%, auséncia de hérnia hiatal na EDA em
97%, degranulagéo eosinofilica em 83% e = 15 eos/cga em
100%. (Gréfico 5).

Gréafico 3 - Contagem do niimero de eosindfilos por campo
de grande aumento na amostra
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Grafico 4 - Achados histoldgicos na amostra
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Grafico 5 - Achados demogrificos, clinicos, endoscépicos
e histolégicos segundo os critérios de Dellon e col™
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Todos os pacientes apresentavam seis ou mais critérios de
Dellon e col.”. Foram encontrados seis critérios em 45%
(n=13), sete critérios em 38% (n=11), oito critérios em 14%
(n=4) e todos os critérios positivos em apenas 3% (n=1) dos
pacientes (Grafico 6).

Grafico 6 - Numero de critérios de Dellon e col.'*/paciente
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No Apéndice A estlo descritos a sintomatologia clinica, 0s
achados endoscopicos e histoldgicos da amostra estudada.

Discussio

A grande dificuldade no diagnéstico da esofagite eosinofilica
€ a diferenciacdo com infiltracdo eosinofilica secunddria a
DRGE. Pelos critérios vigentes ", todo paciente com infiltragdo
eosinofilica (=15 na mucosa esofdgica eos/cga) deve ser
submetido a um curso de tratamento com IBPs e, entdo, repetir
0 exame endoscdpico, com retirada de fragmentos esofégicos,
para verificar a regresséo ou ndo da infiltracdo eosinofilica.
Somente nos casos em que ndo existe regressdo da infiltragdo
eosinofilica € que se faz o diagnostico formal de EE. Nos demais,
o diagnostico de EE é equivocado. Alternativamente, podemos
realizar um exame de pHmetria esofdgica prolongada para
afastar ou confirmar o diagnéstico de EE.

Esse cendrio realca a dificuldade que o clinico enfrenta para
fazer um diagnéstico correto de EE. Diante disso, foi optado por
usar o escore de critérios de Dellon e col.™ para o diagnéstico da
EE. Esse escore permite ao clinico realizar o diagndstico da EE
retrospectivamente e sem a necessidade de testes terapéuticos
ou exame de pHmetria, sem abrir mdo de sensibilidade e
especificidade relevantes. Esses autores descreveram nove
preditores que diferenciam com bastante precisdo os pacientes
com EE dos pacientes com DRGE, apesar desse escore de
critérios ainda ndo ter sido validado amplamente.

G. C. Rears, A. C. Guimaraes, 0. E. C. Reals, 1. V. Souza

O presente estudo consiste em revisdo de prontudrios, logo,
estamos restritos aos dados produzidos e registrados no
prontudrio pelo médico assistente. Por conseguinte, fica evidente
a utilidade do escore diagndstico de Dellon porque, na medida
em que ele nos permite identificar com seguranca razodvel um
caso de EE, sem a necessidade de testes terapéuticos, exames
de pHmetria e nova endoscopia com bidpsias do es6fago, ele
aumenta o poder da nossa amostra, tornando as caracteristicas
observadas e relatadas nesse estudo bem mais préximas
da realidade.

Nesta amostra, todos 0s pacientes apresentaram pelo menos
seis critérios de Dellon e col.”, o que reduz de maneira signifi-
cativa a ocorréncia de diagndsticos alternativos como causa da
infiltracdo eosinofilica, o que, como ja foi dito, aumenta 0 nosso
poder de comparagdo com outras séries de pacientes com EE
diagnosticada pelos critérios tradicionais.

Foram descritos em nosso estudo 29 casos de esofagite eosino-
filica. Com excecdo de alergia alimentar, todos os outros critérios
de Dellon e col.” foram observados nos pacientes estudados.
O critério alergia alimentar foi substituido por histéria prévia de
rinite ou asma.

Em um estudo de série de casos com 31 pacientes, 77% era
de homens e a idade média de 34 anos (intervalo 14 a 77
anos) . Nesta amostra, 90% dos pacientes eram homens e a
idade média de 42,5 anos, sendo que o paciente mais jovem
tinha 18 e 0 mais idoso 66 anos. Dellon e col. ™ descreveram 151
casos de EE, no qual 73% dos pacientes apresentavam disfagia,
pirose em 42%, 30% com impactagdo alimentar e 8% com dor
retroesternal. Nesta casuistica, foram encontradas disfagia em
59% dos pacientes, seguida de sintomas tipicos de DRGE
(pirose e regurgitacdo 4cida) em 45%, impactacdo alimentar em
27% e dor retroesternal em 249%. QOutros estudos encontraram
resultados semelhantes >,

Os achados endoscépicos da doenga foram encontrados em
todos os pacientes. S8o eles: sulcos lineares em 72% (n=21),
placas/exsudatos brancacentos em 55% (n=16), formacOes
anelares em 41% (n=12) e hérnia hiatal em apenas 3% (n=1)
dos pacientes. Em um estudo retrospectivo de 117 pacientes
com diagndstico de EE, os principais achados endoscépicos
foram exsudatos brancacentos (25,6%), sulcos lineares (25,6%),
formacOes anelares (18,8%) e estenose (16,2%). A mucosa
esofdgica foi considerada “normal” em 24,8% dos pacientes .

Em um relato de caso, o valor da sensibilidade, especificidade e
valor preditivo negativo em pacientes com achados endoscépicos
descritos acima foi de 72%, 89% e 98%, respectivamente '°. No
presente estudo, todos 0s pacientes apresentavam pelo menos
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Apéndice A - Dados clinicos, endoscdpicos e histoldgicos da amostra

Sexo ldade Clinica EDA Histologia Alergia Critérios
Dellon

1 M 57 Disfagia + Dor Retroesternal + Sulcos lineares + Exsudatos > 25 eos/cga + SIM 8
brancacentos dgn eos

2 M 29 Disfagia Sulcos lin. + Formagdes anelares | > 15 eos/cga + NAO 7
dgn eos

8 M 18 Disfagia +DRGE Sulcos lineares + Exsud. branc. + | > 35 eos/cga + SIM 9
Formacdes anelares dgn eos

4 M 23 DRGE Exsud. branc. + Form. anelares > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

5 M 21 Disfagia Sulcos lineares > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

6 M 37 Disfagia + Impactagdo Alimentar Sulcos lineares > 25 eos/cga + SIM 7
dgn eos

7 M 25 DRGE Sulcos lin. + Formagdes anelares > 15 eos/cga SIM 6

8 M 55 Disfagia Exsudatos brancacentos > 35 eos/cga + SIM 7
dgn eos

9 M 60 Disfagia Exsud. branc. + Form. anelares > 15 eos/cga + NAO 7
dgn eos

10 M 66 Dor Retroesternal + DRGE Formagdes anelares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

11 M 50 Impactagdo Alimentar Sucos lin. 4+ Exsud. brancacentos | > 15 eos/cga + SIM 7
dgn eos

12 M 48 Impactagéo Alimentar Sucos lineares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

13 M 56 Disfagia Sucos lin. + Exsud. brancacentos | > 25 eos/cga + NAO 7
dgn eos

14 M 38 DRGE Sucos lin. + Exsud. brancacentos | > 25 eos/cga + SIM 6
+ Hérnia hiatal dgn eos

15 M 53 Impactagdo Alimentar + DRGE Sucos lin. + Exsud. brancacentos > 15 eos/cga NAO 6

+ Formacdes anelares

16 M 51 Disfagia Exsudatos brancacentos > 15 eos/cga + SIM 7
dgn eos

17 M 20 Disfagia + Dor Retroesternal + Sucos lin. + Exsudatos > 25 eos/cga SIM 6

DRGE brancacentos

18 M 63 Impactagéo Alimentar Exsudatos brancacentos > 25 eos/cga + SIM 6
dgn eos

19 M 41 Disfagia + Dor Retroesternal Sucos lin. + Exsud. brancacentos | > 25 eos/cga + NAO 7
dgn eos

20 F 58 Disfagia + Dor Retroest. + DRGE Exsudatos brancacentos > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

21 F 25 Dor Retroesternal Sucos lin. + Formagdes anelares | > 15 eos/cga + SIM 7
dgn eos

22 M 31 Disfagia + Impactacdo Alimentar Sucos lin. 4+ Formagdes anelares | > 1%eos/cga 4 SIM 8
gn €eos

23 M 50 Disfagia + Impactacdo Alimentar Form. anelares + Exsud. branc. > 25 eos/cga + SIM 8
dgn eos

24 M 33 Disfagia + DRGE Sucos lin. + Exsud. brancacentos > 25 eos/cga SIM 7

25 M 43 DRGE Sucos lineares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

26 M 58] Dor Retroesternal Sucos lineares > 15 eos/cga + SIM 6
dgn eos

27 M 33 DRGE Sucos lin. + Formagdes anelares | > 25 eos/cga + NAO 6
dgn eos

28 F 53 Disfagia + Impact. Alim. + DRGE Sucos lin. 4+ Formages anelares | > 15 eos/cga + SIM 8
dgn eos

29 M 37 Disfagia Sucos lineares > 25 eos/cga + SIM 7
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um achado endoscépico sugestivo da doenga. A média da
maior contagem de eos/cga nessa casuistica foi de 20,9 eos/
cga. No estudo de Abe Y e col." foi de 36,8 eos/cga. Veerappan
e col.”® relataram microabscessos eosinofilicos em 24% e
degranulagéo eosinofilica em 36% dos pacientes. No presente
estudo foram encontrados microabscessos eosinofilicos em 17%
e degranulagdo eosinofilica em 83%. Em resumo, os achados
de nossos pacientes foram similares aos descritos na literatura,
com excegdo do nimero de eosindfilos encontrados na mucosa
esofégica.

CONCLUSAO

O perfil dos pacientes da nossa série € 0 seguinte: homens com
idade média de 30-40 anos, com disfagia e histéria pregressa de
doencas alérgicas. Todos 0s pacientes apresentaram pelo menos
um achado endoscdpico compativel com a doencga (sulcos
lineares, formacdes anelares, placas/exsudatos brancacentos).
A degranulagdo eosinofilica estava presente em 83% dos
pacientes e todos apresentavam >15 eosindfilos por campo de
grande aumento.
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Relato de Caso

Diagndstico, tratamento e acompanhamento do carcinoma
hepatocelular variante fibrolamelar

Diagnosis, treatment and monitoring of hepatocellular carcinoma variant

fibrolamellar

ARI BEN-HUR Sterani LeAo!, Lucas Maagaiont!, CaRLos Kupski', GABRIEL STEFANI LEAO?

Resumo

Objetivos: Descrever um caso de carcinoma hepato-
celular variante fibrolamelar, uma patologia pouco comum
e com tratamento de escolha ainda controverso.
Descricdo do caso: Aqui relatamos o caso de um
paciente masculino de 45 anos, com diagndstico de
carcinoma hepatocelular variante fibrolamelar que foi
submetido a hepatectomia parcial com resseccgéo
tumoral, e encontra-se momentaneamente livre de
doenga apds o seguimento de um ano. Concluséo:
A variante fibrolamelar do carcinoma hepatocelular
acomete geralmente em pacientes jovens, com figado
ndo-cirrético, apresentando crescimento tumoral indo-
lente e com melhores taxas de cura em comparagéo a
forma classica do carcinoma hepatocelular.

Unitermos: Carcinoma Hepatocelular Fibrolamelar,
Carcinoma Hepatocelular, Fibrolamelar, Hepatectomia
Subtotal, Tratamento Cirdrgico do Carcinoma Hepato-
celular Fibrolamelar.

SUMMARY

Aim: To describe a case of hepatocellular carcinoma fi-
brolamellar variant, an unusual pathology and treatment
of choice remains controversial. Case Description:
Here we report the case of a male patient of 45 years
diagnosed with hepatocellular carcinoma variant fibrola-
mellar who underwent hepatectomy with tumor resection

and is momentarily free of disease after one year follow
up. Conclusion: Fibrolamellar variant of hepatocellular
carcinoma usually affects young patients with non-cirrho-
tic liver and has indolent tumor growth and better cure
rates in comparison to the classic form of hepatocellular
carcinoma.

Keywords: Fibrolamellar Hepatocellular Carcinoma, Sub-

total Hepatectomy, Hepatocellular Carcinoma, Sirurgical
Management of Fibrolamellar Hepatocellular Carcinoma.

INTRODUGAO

O carcinoma hepatocelular fibrolamelar (CHC-FL) é
uma variante rara do carcinoma hepatocelular (CHC),
correspondendo a cerca de 1% de todos os casos
de CHC, primeiramente descrito por Edmondson em
1956'345878 Tipicamente ocorre em jovens com média de
idade em torno de 25 anos, com distribuicdo equivalente
entre os sexos, diferentemente da forma classica do CHC
que acomete cerca de 4-8 vezes mais 0 sexo masculino,
tem crescimento indolente e taxa de mortalidade reduzida
em comparacdo a forma cldssica'**%.

O CHC-FL diferentemente do CHC, em geral, ocorre em
figados normais e sem comorbidades como hepatite B ou
Cecronicas ecirrose’. O aumento sérico da alfa-fetoproteina
também € raro, porém h& descricbes de elevagdes de
neurotensina, capacidade de ligagdo da vitamina B12
e des-gama-carboxi protrombina™'’®. A maioria destes

1.Servigo de Gastroenterologia e Endoscopia Digestiva do Hospital Séo Lucas da Pontificia Universidade Catdlica do Rio
Grande do Sul - Porto Alegre - RS - Brasil. 2. Académico do Curso de Medicina da Unisul - Tubar&o - SC - Brasil. Endereco
para correspondéncia: Ari Ben-Hur Stefani Ledo - Travessa Vileta 230 - apto. 404 - Jardim Botanico - Porto Alegre -
RS - CEP: 90690-150 - e-mail: absleao@bol.com.br. Recebido em: 18/04/2011. Aprovacdo em: 02/05/2011.
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tumores € Unico, grande e bem circunscrito; em geral cursa
com sintomas vagos de dor abdominal, nduseas, vomitos,
inapeténcia e emagrecimento®'".

As caracteristicas histopatolégicas consistem em células
eosinofilicas poligonais e trabeculadas separadas por lamelas
paralelas de coldgeno hialino™®°.

O tratamento de escolha para esta patologia € a hepatectomia

subtotal e, em alguns casos selecionados, o transplante
hepatico é uma alternativa*>9'".

METODOLOGIA E ASsPECTOS ETICOS

O presente relato de caso refere-se a um paciente internado
aos cuidados do Servico de Gastroenterologia e Endoscopia
Digestiva do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, no periodo de
novembro a dezembro de 2008. Para a publicagdo, este relato
foi submetido e aprovado pelo Comité de Ftica e Pesquisa
desta instituicdo (CEP 10/05103).

ReraTo pE Caso

Paciente com 45 anos, masculino, branco, chega ao atendi-
mento de emergéncia com queixa de astenia e emagrecimento
de 6 kg em cerca de 30 dias. Relatava ainda que, neste
periodo, apresentava episddios didrios de sudorese noturna.
Negava consumo de bebidas alcodlicas e tabagismo. Ao
exame fisico apresentava-se anictérico, com sinais vitais
estdveis, hidratado e sem outras particularidades.

Aos exames complementares de anélise bioquimica,
apresentou leve alteragdo em transaminases, 1,5 vezes 0
limite superior da normalidade (LSN), gama GT elevada
em 2 vezes o LSN e fosfatase alcalina elevada em 1,5
vezes o limite superior da normalidade. Ndo apresentava
alteragdes relevantes na fungdo renal, bilirrubinas e tempo
de protrombina; encontrava-se discretamente anémico com
hematdcrito de 30 e hemoglobina de 10,8.

Aos exames complementares de imagem apresentou
ecografia com les&o hepatica expansiva sélida, medindo 12
x 10 cm em seus maiores didmetros. Realizado tomografia
computadorizada (TC) de abdémen, caracterizando a les&do
hepéatica como sélida, expansiva, heterogenia ao contraste
iodado, medindo cerca de 14 x 10 cm em seus maiores eixos
e com areas centrais sugestivas de necrose (figura 1).

Optado por pungdo percutanea da leséo hepdtica guiada
por ultrassonografia (US) que, ao exame histoldgico,

A. B. S. Ledo, L. Magaioni, C. Kupski, G. S. LeAo

Figura 1 - Tomografia computadorizada de abdomen com
contraste endovenoso, evidenciando a lesdo expansiva com
14 x 10 cm de didmetro nos seus maiores eixos e areas
centrais sugestivas de necrose.

foi diagnéstico de carcinoma hepatocelular fibrolamelar.
Realizado CT de térax e cranio para estadiamento, sem
alteracBes assim como exames pré-operatorios dentro dos
limites da normalidade.

A op¢do de terapéutica diante do estadiamento tumoral con-
sistiu na realizagdo de hepatectomia subtotal, com exérese
do tumor que envolvia os seguimentos hepéticos IV A, IV B,
VIl e VIII e retirada de um linfonodo junto ao pediculo he-
pético. Ao exame anatomopatolégico macroscopicamente,
0 tumor apresentava 742,3 g de peso, 12,5 x 12,0 x 8,4 cm de
diametro, multiloculado e & microscopia carcinoma hepatoce-
lular fibrolamelar com margens livres.

O pds-operatério cursou com quadro clinico de hiperten-
sdo porta e dano hepatico transitdrio, caracterizado respec-
tivamente por formacéo de ascite e elevacdo dos niveis de
transaminases acima de 10 vezes o LSN, e prolongamento do
tempo de protrombina chegando a 37% (RNI: 2,05).

Ainda nos primeiros dias do pds-operatério, o0 paciente
apresentou sepses de origem pulmonar, necessitando fazer
uso prolongado de ventilagdo mecanica por cinco dias e
tratamento com antibioticoterapia e antifingico (meropenem,
vancomicina e fluconazol) por duas semanas.

No decorrer da internacdo, o paciente apresentou
recuperacdo da lesdo hepética com normalizagéo nos niveis
das aminotransferases e tempo de protrombina, assim como
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DIAGNéSTICO, TRATAMENTO E ACOMPANHAMENTO DO CARCINOMA HEPATOCELULAR VARIANTE FIBROLAMELAR

resolucdo do quadro séptico. Recebeu alta hospitalar trinta
dias ap6s o procedimento cirdrgico em bom estado geral para
manter seguimento em nivel ambulatorial, no qual, ao final de
um ano de acompanhamento, encontra-se sem evidéncias
de recidiva tumoral por controles clinicos, laboratoriais e de
imagem com a realizacdo periddica de TC de abdémen.

Discussao

O carcinoma hepatocelular € uma das neoplasias mais
frequentes em todo o mundo, porém a sua variante fibro-
lamelar é rara e acomete um grupo distinto de pacientes,
em geral jovens, sem hepatite, cirrose ou elevagdo de alfa-
fetoproteina*58,

Ao exame anatomopatoldgico, apresenta-se como células
eosinofilicas poligonais e trabeculadas separadas por lamelas
paralelas de colageno hialino'®®. Estes tumores sdo de cresci-
mento indolente e biologicamente menos agressivos do que
o CHC'##5% Em semelhanca a outros tumores hepaticos, 0s
melhores exames de imagem para delineamento da leséo no
pré-operatorio sdo TC e ressonancia magnética (RM)'2

Em uma série com 31 casos de CHC-FL avaliados por CT
e ou RM, 77% dos tumores apresentavam margens bem
definidas, 68% tinham calcificacBes e em 71% havia necrose
central™. O diagndéstico do CHC-FL, algumas vezes, pode ser
feito pelas caracteristicas de imagem da CT ou RM; para os
casos indeterminados, a bidpsia guiada por TC ou US e a
puncdo por agulha fina podem ser utilizadas'.

O melhor tratamento disponivel para esta patologia é a
ressecgdo cirdrgica quando possivel. Stipa ef al'* demons-
traram uma sobrevida em cinco anos de 76% em uma série de
vinte e oito casos de CHC-FL com ressecgéo completa e com
melhor resultado que nas séries anteriores que apresentavam
taxas de sobrevida em cinco anos entre 37% a 70%*5".

O transplante hepatico tem sido utilizado em pacientes com
CHC-FL?*, porém com pior sobrevida em comparagdo com
a hepatectomia parcial’, muito provavelmente porque 0s
tumores tratados por transplante apresentam caracteristicas
mais agressivas'?.

A presenga de multiplos tumores, invasdo vascular e linfono-
dos positivos tém sido demonstradas como fator progndéstico
negativo para sobrevida*®. A eficdcia da quimioterapia
nesta patologia é questiondvel?. Apesar de uma biologia
molecular relativamente indolente, este tumor apresenta
frequente recidiva apds ressec¢do completa, sendo os locais

de recidivas mais comuns o figado, linfonodos regionais,
peritonio e pulmdes'™.

O relato do caso em quest&o justifica-se pela apresentacdo
incomum desta patologia, potencialmente curavel e que deve
ser sempre lembrada no diagnéstico diferencial das lesdes
hepéticas.
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Relato de Caso

Estomago em Melancia

Watermelon stomach

Roeerto A. GUIMARAES!, DANIELA M. SUETH?

HospitaL SAo Josté Do Aval, ITAPERUNA, RJ, BRASIL

Resumo

INTRODUCAO

Estdmago em melancia ou ectasia vascular gastrica € rara
causa de hemorragia gastrointestinal alta e anemia ferro-
priva, sendo responsavel por 1,2% a 8% das hemorragias
digestivas. Relatamos o caso de uma paciente do sexo
feminino, idosa, que apresentava anemia ferropriva
cronica, com frequentes hemotransfusées, sendo diag-
nosticada ectasia vascular antral e realizado tratamento
endoscépico com eletrocoagulagdo com argoénio. Foi
realizada uma eletrocoagulagdo com argénio, havendo
regressdo endoscopica das lesbes e resolugdo da anemia
da paciente.

Unitermos: Hemorragia Digestiva, Estdmago em Melan-
cia, Anemia.

SUMMARY

Watermelon stomach or gastric vascular ectasia is a rare
cause of upper gastrointestinal hemorrhage and iron de-
ficiency anemia account for 1,2-8% of all gastrointestinal
bleeding. We report a case of elderly female patient with
cronic iron deficiency anemia requiring frequents hemo-
transfusions. We diagnostic gastric vascular ectasia and
realized endoscopic treatment with argon plasma coagu-
lation with regression of injuries and anemia resolution.

Keywords: Gastrointestinal Bleeding, Watermelon Sto-
mach, Anemia.

Estbmago em melancia ou ectasia vascular géstrica €
rara causa de hemorragia gastrointestinal alta e anemia
ferropriva ®, sendo responsavel por 1,20 a 8% das
hemorragias digestivas'.

A etiologia permanece desconhecida, mas tem sido docu-
mentada sua associacdo a vérias entidades patoldgicas
como cirrose, doencgas autoimunes, entre outras. Ha
predominio do sexo feminino e geralmente ocorre em
idade mais avangada®.

O diagnéstico se faz através imagem endoscépica
tipica3 e o tratamento ideal ainda ndo foi estabelecido,
sendo opgdes conhecidas as terapias farmacoldgica,
endoscopica e cirdrgica®.

RELATO DE cAsO

ZSR, 68 anos, casada, aposentada, natural e residente
em Itaperuna, RJ, procurou o ambulatério de gastroente-
rologia do Hospital Sdo José do Avai, com quadro “ane-
mia a esclarecer” iniciada h& 4 meses. Relatou ter recebi-
do, hd uma semana, 600 ml de concentrado de hemacias
em outro servigo. Negou doengas patologias cronicas e
referiu somente uso de anti-inflamatérios para tratamento
de cefaleia do tipo enxaqueca que tinha ocasionalmente.
No exame fisico, notamos mucosas hipocoradas (3+/4+),
sem outras altera¢des. Foi iniciada investigagdo sendo so-
licitados: hemograma, que evidenciou anemia microcitica,
hipocrémica com taxa da hemoglobina igual a 4,8 g/dl
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com reticulocitose, e endoscopia digestiva alta, na qual foi
diagnosticada ectasia vascular antral (figuras 1), confirmada
pela histopatologia, (figura 2 e 3), configurando o de “esto-
mago em melancia”.

A paciente foi encaminhada para tratamento endoscopico
com hemostasia por coagulacdo bipolar com argénio, sendo
realizadas 4 sessBes com tempo total de tratamento de 12
meses, apresentando regresséo das lesdes. A paciente segue
em acompanhamento ambulatorial.

Discussao

A ectasia vascular antral (GAVE) foi reconhecida pela primeira
vez em 1953 por Rider and cols®, mas somente em 1984 foi
denominada Estdmago em Melancia por Jabbari and cols.”

7= Name :|
Sex: Age: it
D. 0. Birth:

03/07/08
10:31:14
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Figura 1 - Aspecto endoscdpico: presenca de estrias
de eritema longitudinal confluindo para o piloro

Estémaco EM MELANCIA

Sua fisiopatologia permanece desconhecida, embora tenha
sido notado sua associagdo com cirrose hepdtica (50%),
cardiopatias, insuficiéncia renal crénica e doencas do tecido
conjuntivo e autoimune'*®. Especula-se que seja resultado
de episddios recorrentes de prolapso mucosa antral. Hiper-
contratilidade antral prolapsa @ mucosa fracamente fixada ao
piloro com posterior traumatismo e isquemia da mucosa. A
repetitividade desses eventos leva dilatagdo dos vasos da
mucosa antral e proliferacdo de células fusiformes, caracterfs-
ticas estas que ajudam na diferenciacdo com gastrite aguda
e atrdfica'™.

O diagndstico é feito com base na historia clinica, caracte-
risticas endoscoépicas e histolégicas**®. As apresentacdes
clinicas mais comuns incluem: anemia ferropriva (88%), he-
morragia digestiva oculta (42%), melena (15%), hematoquezia
(10%)'*. Ha predominio em mulheres de meia-idade?.

As caracteristicas endoscopicas sdo tipicas e classificadas
em trés tipos: pontilhado difuso, pontilhado confluente
ou em faixas longitudinais que convergem radialmente até
piloro™ 246,

Histologicamente se caracteriza por dilatacdo capilares
da mucosa, hipertrofia fibromuscular da lamina prépria e
presenca de trombos de fibrina intravascular'*.

Os principais diagnésticos diferenciais sdo gastropatia da
hipertensdo porta e gastrite erosiva'. O tratamento pode ser
clinico, endoscdpico ou cirdrgico. O tratamento clinico abrange
a utilizagdo de corticoides, estrogénio e progesterona, entre
outros que ndo se mostraram eficazes®. A eletrocoagulacdo
com argonio (APC) comegou a ser empregada em endos-
copia digestiva por Grund em 1991. E método de

Figuras 2 e 3 - Imagem histolégica: hiperplasia folicular; edema mucosa e dilatacdo capilar mucosa na lamina
prépria em direcdo a glandula
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cauterizagdo eletrocirdrgico, monopolar, no qual é aplicada
uma corrente de energia de alta frequéncia sem entrar em
contato direto com o tecido. Essa energia € levada ao tecido
pelo gas argbnio ionizado.

A referida corrente de energia tende a se direcionar para
zonas de tecido que apresentam resisténcia elétrica mais
baixa, independentemente do direcionamento do fluxo de
gas. Ou seja, tdo logo a zona cauterizada sofra necrose de
coagulacdo, elevando sua resisténcia elétrica, a corrente
de energia se direciona para zonas de tecido vivo, de mais
baixa resisténcia®. Suas vantagens incluem controle da
profundidade do dano, facilidade de uso, relativo baixo
custo e reducdo de morbimortalidade, melhor tolerada pelos
pacientes e passivel de uso ambulatorial®. Geralmente s&o
feitas 3-4 sessOes num periodo de 12 meses'. As recidivas
sdo frequentes, necessitando novas sessdes APC*. Yusoff
and cols. descreveram taxa de recorréncia de 40% ap6s 20
meses da terapia inicial®.

A antrectomia é técnica cirlrgica empregada e conhecida
com Unica modalidade terapéutica efetiva e curativa, porém
as taxas de mortalidade atingem 7,4%"*.

O tratamento endoscopico é o de eleigdo, portanto, a
eletrocoagulagdo com argonio é técnica segura e efetiva para
resolucdo de diversas lesdes sangrantes do trato digestivo,
devendo ser considerada terapia de primeira linha para
GAVE, ficando a cirurgia reservada para casos refratdrios,
com recidiva frequente com necessidade também de
hemotransfus@es frequentes?>*.

Concluimos que GAVE é diagndéstico a ser considerado em
idosos com anemia ferropriva cronica. Temos que ter em
mente que, como a falta de diagndstico interfere na qualidade
de vida dos pacientes e que doencas raras acontecem, s
fazemos seu diagnéstico quando pensamos em hipdteses e
diagndsticos diferenciais, quesitos estes indispensaveis para
0 exercicio da clinica médica.

R. A. GuimaraEs, D. M. Sueth
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Relato de Caso

Tratamento de Hepatite C em portador assintomatico

Treatment of asymptomatic hepatitis C virus carrier

MARIA IVONETE BANDEIRA LAGES', RAFAEL BANDEIRA LAGES?

Resumo

Os autores apresentam o caso de um paciente de 45 anos,
assintomatico, portador de HCV genétipo 3a, com baixos
titulos de HCV-RNA pré-tratamento e baixo grau de fibrose,
submetido ao tratamento com interferon e ribavirina, e que
obteve resposta virolégica sustentada (RVS), com HCV RNA
indetectavel seis meses apds o término do tratamento. A
descricéo deste caso justifica-se ndo pela raridade mas para
incentivar a classe médica a manter-se alerta no tocante a
essa infec¢do, promovendo, assim, 0s beneficios esperados
com o diagndstico e tratamento precoce.

Unitermos: Hepatite C, Ribavirina, Interferon Alfa-2a,
Adesdo a Medicacéo.

SUMMARY

Theauthors presentacase of 45-year-old man,asymptomatic,
HCV genotype 3a carrier, with low pretreatment serum
HCV-RNA levels and low grade fibrosis, who received
interferon plus ribavirin therapy and achieved sustained
virological response (SVR) presenting undetectable HCV-
RNA six months after this treatment. This report case is not
justified because of its rarity, but we aim to alert about the
importance of early diagnosis and treatment of hepatitis C.

Keywords: Hepatitis C, Ribavirin, Interferon alfa-2a,
Medication Adherence.

INTRODUGAO

A infeccdo pelo Virus da Hepatite C (VHC) apresenta
distribuicdo universal, acometendo 3% da populagéo
mundial - aproximadamente 170 milhdes de pessoas'. No
Brasil, estudos de prevaléncia para o VHC na populagdo
geral ainda sdo escassos. Considerando-se os dados

de um estudo populacional no estado de Sdo Paulo e
extrapolando-se para o Brasil, estima-se que ela esteja
em torno de 1,42%?2.

A cronificagdo ocorre em 70% a 85% dos casos, com
evolugdo assintomdtica durante anos ou décadas e
apresentagdo clinica inicial variada. Em média, um
quarto a um terco destes pode evoluir para formas
histolégicas graves ou cirrose no periodo de 20 anos,
caso ndo haja intervencdo terapéutica, ao passo que
os demais evoluem de forma mais lenta e talvez nunca
desenvolvam hepatopatia grave®“. A histéria natural da
doenca é varidvel. Uma vez evoluida para cirrose, 1% a
4% dos pacientes desenvolve carcinoma hepatocelular®.

Para rastreamento da infeccdo, utiliza-se o exame de
pesquisa soroldgica do anticorpo anti-VHC pelo ensaio
imunoenzimético (ELISA) de terceira geragdo®. Para a
confirmacgéo da replicag8o viral é necesséria a pesqui-
sa qualitativa do HCV-RNA pela reacdo em PCR. Nos
pacientes candidatos a tratamento sdo necessdrias a
quantificagdo do HCV-RNA (carga viral) e a determina-
¢do do gendtipo. Ambas séo importantes fatores prediti-
vos de resposta a terapia antiviral®®. O tratamento reco-
mendado atualmente é a combinacdo de formulagbes
de interferon-alfa (INF) e ribavirina, objetivando-se
alcancar a Resposta Viroldgica Sustentada (RVS), isto
€, auséncia de HCV RNA no soro seis meses apos a
suspensdo do tratamento®.

A descricdo deste caso justifica-se ndo pela raridade, mas
pela investigagdo com diagndstico precoce e pelo sucesso
terapéutico com resposta sustentada. Objetiva-se incentivar
aclasse médicaa manter-se alertanotocante a essainfec¢do
e que, na avaliacdo clinica didria, seja capaz de rastrear e
encaminhar as competéncias nos niveis de atendimento a
infecgdo pelo virus da hepatite C, promovendo, assim, 0s
beneficios esperados com o tratamento a populacao.

1.Médica Gastroenterologista Clinica e Titular da Federacéo Brasileira de Gastroenterologia - FBG. 2. Académico de Medicina
da Universidade Federal do Piaui (UFPI). Endereco para correspondéncia: Dra. Maria Ivonete Bandeira Lages - Rua
Monsenhor Melo, 311 - Teresina - Pl - CEP: 64053-220 - e-mail: ivonetelages@yahoo.com.br. Recebido em: 05/02/2011.

Aprovacéo em: 20/02/2011.
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ReraTo pE Caso

Paciente de 45 anos, solteiro, professor universitario, as-
sintomético, procurou consulta de rotina. A anamnese, referiu
realizacdo de exodontia ha dez anos e exérese de unha apds
trauma ha 03 anos. Relatou que até cerca de 10 anos atras
frequentava barbeiro que usava gilete Unica para todos os
clientes e negou vacinacdo para hepatite B, hemotransfuséo
prévia, acupuntura, tabagismo, uso de drogas ilicitas e pro-
miscuidade sexual. Era etilista (cerca de 350 g de etanol por
semana h& 20 anos) e hipertenso - controlado com uso de
candesartan.

Ao exame fisico apresentava-se em bom estado geral, sem
tatuagens ou piercings, anictérico, com sinais vitais normais,
circunferéncia abdominal de 117 cm e IMC=36,5 Kg/m2. O
abdome era globoso, simétrico, sem ascite, e indolor a palpagéo
superficial, e profunda, sem hepatoesplenomegalia palpavel.

Os exames complementares revelaram glicemia sérica de jejum
de 153 mg%; AST: 99U/L; ALT: 165U/L; Gama-GT: 334U/L;
atividade de protombina, colesterol, triglicerideos, eritrograma,
plaquetas e perfil tireoidiano sem alteragdes. A ultrassonografia
abdominal mostrou infiltracdo hepética com esteatose grau IIl. A
pesquisa dos marcadores virais para hepatites virais demonstrou
Anti-HVA IgM, AgHbs, Anti-Hbc-IgM e HBeAg néo reagentes;
Anti-HCV, Anti-HVA IgG, Anti-Hbe e Anti-Hbc IgG reagentes; e
Anti-Hbs fraco reagente. Ndo se detectou DNA Hepatite B na
realizacdo de PCR quantitativo. Confirmou-se a positividade do
HCV-RNA qualitativo por PCR.

O paciente foi orientado a fazer abstencdo alcodlica e
dieta hipoglicidica e, embora com boa adesdo, a glicemia
apresentava-se com elevacdo progressiva e iniciou-se,
portanto, metformina 500 mg/dia. Apds trés meses de
seguimento, apresentou normalizagdo da glicemia e Gama-
GT, bem como discreta queda de transaminases. Fez esquema
respondedor de vacina para Hepatite B, com titulos acima de
100 mIU/ml. Submeteu-se também a bidpsia hepatica guiada
por US Abdominal, evidenciando Hepatite Crénica Grau |,
estadio Il (F=2 - Sistema de METAVIR). A dosagem da carga
viral por HCV-RNA Quantitativo foi 536.000UI/MI, Log: 5,73,
e a genotipagem da Hepatite C revelou gendtipo 3a.

Iniciou tratamento com interferon convencional alfa-2a e ribavi-
rina apos seis meses de completa abstinéncia alcodlica, com-
parecendo com boa adesdo as consultas nas semanas 2, 4, 8,
12, 16, 20, 24, 36 e 48, conforme orientado pelo protocolo do
Ministério da Satide. Na semana 4 (resposta viroldgica rpida
-RVP), apresentou HCV-RNA por PCR Qualitativo. Detecté-
vel passou a usar o interferon peguilado alfa - 2a, associado a

M. I. B. Lages, R. B. LAgEs

mesma dose de ribavirina a partir do décimo sexto dia devido
a falta de estoque na farmécia SUS, continuando com este es-
quema até a vigésima quarta semana. ALT e AST foram decain-
do durante o tratamento, vindo a normalizarem no final do trata-
mento. Apresentou resultado de HCV RNA por PCR Qualitativo
N&o-detectavel nas semanas 12, 24 e 48, quando recebeu alta
com bom estado geral, IMC=29,1 Kg/m?, circunferéncia abdo-
minal de 78 cm e boa funcdo hepética, mas ainda com sinais
de esteatose hepdtica a ultrassonagrafia abdominal. O pacien-
te aderiu bem ao tratamento, ndo apresentando nem efeitos
adversos sérios nem intolerancia.

Discussao

A infecgdo cronica pelo virus da hepatite C (VHC) é hoje um
problema de salide publica em todo o mundo, constituindo-
se em uma das principais causas de doenca hepatica croni-
ca, cirrose e carcinoma hepatocelular'®. Os conhecimentos
acerca da infeccdo pelo virus da hepatite C entdo se de-
senvolvendo constantemente desde a identificacdo de seu
agente etiologico em 1989*. A sua transmissdo ocorre mais
frequentemente por via parenteral, por transfuséo ou contato
com sangue e seus produtos®.

As manifestacdes das hepatites virais agudas sdo muito
diversificadas, variando desde formas subclinicas ou
oligossintomaticas até formas de insuficiéncia hepatica agu-
da grave. A hepatite cronica é, na maior parte dos casos,
assintomatica ou oligossintomatica. Por vezes, o diagnéstico
¢ feito ocasionalmente, a partir de alteragdes esporddicas
de exames de avaliacdo de rotina ou de triagem em ban-
cos de sangue. Ndo existem manifestagdes clinicas ou pa-
drBes de evolugéo patognomonicos dos diferentes agentes.
O diagnéstico etiolégico é possivel apenas mediante exames
soroldgicos e/ou de biologia molecular?.

No presente caso, apesar de assintomdtico, o paciente
apresentava elevacdo de transaminases, a qual poderia ser
equivocadamente justificada como distdrbio metabdlico
secundario a obesidade e ao etilismo. Porém, alguns pontos
na anamnese, como uso coletivo de lamina para barbear
por longa data, exodontia hd dez anos e exérese de unha
ha trés anos, poderiam levar a uma suspeita de infec¢do por
transmissdo parenteral, como o HCV.

Esse paciente apresentou anti-HCV positivo. E, além do virus C,
também apresentou anti-Hbc reagente com Anti-Hbs de baixa
titulagem, ndo conferindo perfil de imunidade a hepatite B e,
portanto, fazendo necesséria a vacinagdo para este virus. Tal
perfil de anti-Hbc isolado é encontrado em cerca de 10 a 20%
e sua interpretacdo € varidvel. Quando este anticorpo aparece
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com o AgHbs, caracteriza o estado de portador do HBV e, as-
sociado ao anti-Hbs, caracteriza o perfil de imunidade ao HBV.
Na presenca de HBV-DNA, dever-se-ia seguir rotina para
HbsaAg positivo. Nos casos de carga viral indetectavel e ALT
normal, os pacientes podem ser susceptiveis, com anti-Hbc
falso-positivo e ndo respondedores a vacinacdo, 0 que ocorre
em 5% dos adultos saudaveis. J&4 naqueles com ALT alterada
e HBV-DNA indetectdvel, como no nosso caso, provavelmen-
te trata-se de falso-positivo do anti-Hbc e o paciente deve ser
investigado para outras causas, como, por exemplo, HCV, dis-
tdrbios tireoidianos, doenga hepética esteatdtica ndo-alcoolica,
dlcool e uso de medicamentos®®.

O genoma do HCV apresenta alto grau de variabilidade gené-
tica, apresentando seis gendtipos e varios subtipos, 0s quais
apresentam diferentes respostas ao tratamento e distribuicdo
geogrdfica distinta. A genotipagem é fundamental na estraté-
gia terapéutica da hepatite C cronica. No Brasil, estudos tém
mostrado o gendtipo 1 como o mais prevalente, seguido pelo
gendtipo®''2,

O teste qualitativo - HCV RNA é solicitado para confirmar
viremia pelo HCV. A quantificagdo da carga viral € empregada
no contexto do tratamento como preditor de resposta e
monitoramento da eficacia terapéutica, embora ndo exerca
impacto prognéstico. No Brasil, é recomendado o uso de INF
convencional e ribavirina por 24 semanas para portadores dos
gendtipos 2 e 3, e Peg-INF com ribavirina por 48 semanas para
portadores do gendtipo 1, conforme as portarias do Ministério
da Saude n° 863, de 4 de novembro de 2002, e n° 43, de 28 de
setembro de 2007, embora atualmente, independentemente do
gendtipo, o padrdo-ouro para o tratamento dessa infecgdo seja
a combinagdo de Peg-INF e ribavirina®.

Este paciente apresentou HCV RNA detectével na 4% semana
(RVR - Resposta Virologica Répida), o que seria um forte
indicador de néo-resposta ao tratamento, e passou a usar 0
Peg-INF com ribavirina a partir do 16° dia de tratamento, vindo
a manter niveis indetectaveis entre a 122 e a 24% semanas de
tratamento, assim como seis meses apds o fim do tratamento.
Atualmente, espera-se a RVS (Resposta Viroldgica Sustentada)
de 75 a 80 % para 0s gendtipos 2 ou 3 e de 40 a 50 % para o
genatipo 1°.

Uma das melhores formas de ajudar ao paciente que foi diag-
nosticado hepatite C cronica é ensinar-lhe sobre a doenca,
quais as formas de contaminagdo, prevencao e, principalmente,
que hé tratamento eficaz. E muito importante orienté-lo a deixar
0 hébito do consumo de bebida e outras substancias, iniciar
a prética de exercicios regulares, adotar uma dieta saudavel e
buscar maneiras de diminuir o estresse da vida didria, encora-
jando-o0 a permanecer no tratamento prescrito™'°.

TRATAMENTO DE HEPATITE C EM PORTADOR ASSINTOMATICO

CONCLUSAO

Ainfeccdo pela hepatite C € uma endemia silenciosa que pode
ser curada desde que instituido o diagndéstico de forma hébil,
com indicacdo criteriosa do tratamento, obedecendo aos
critérios de inclusdo, de exclusdo, realizando o monitoramento
clinico e avaliacdo da resposta durante o tratamento, utilizando
medidas para aumentar a aderéncia e fazendo da melhor
forma para minimizar os eventos adversos. No caso descrito,
o0 diagndstico precoce, a boa condicéo clinica e a adeséo do
paciente ao tratamento possibilitaram a resposta viroldgica
sustentada, favorecendo a erradicacdo do virus.
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Relato de Caso

Glandulas sebaceas ectdpicas no esofago

Ectopic sebaceous glands in the esophagus

FABI0 Yusi Honpo 1, IsABELA CEciLio SaHIUM 2, EvANDRO SoBRozA DE MELLO®, RicaARDO SATO UEMURA ', GABRIEL |ZAR DOMINGUES
DA Costa?, BruNo DA Costa MARTINS' SONIA NADIA Fyiyk 1, PAULO SAKAIT, SHINICHI ISHIOKA !

Resumo

Este € um caso raro de ectopia de glandulas sebaceas no
esdfago em um paciente do sexo masculino de 67 anos,
assintomatico submetido a endoscopia digestiva alta. O
achado destas glandulas no eséfago se torna interessante
pela origem conflitante entre as glandulas sebaceas, de
origem ectodérmica, e o epitélio estratificado esofagico, de
origem endodérmica.

Unitermos: Esdfago, Glandulas Sebéceas, Ectopia.

SUMMARY

The rare endoscopic finding of ectopic sebaceous glands
in the esophagus of a male patient, 67 years old, without
symptoms is described. The presence of sebaceous glands,
wich are of ectodermal origin, in the esophagus is intriguing
since the esophageal stratified epithelium is originated from
endodermal cells.

Keywords: Esophagus, Sebaceous Glands, Ectopic.

INTRODUCAO

A doenca de Fordyce', descrita originalmente como
a presenga de glandulas sebdceas ectopicas em
I&bios e cavidade oral, tem sido observada em outras
localizagbes como olhos, maos, pés, genitélia externa e
glandulas parétidas?. Todos estes 6rgéos, assim como as
glandulas sebéaceas, originam-se do ectoderma, portanto
a presenca das glandulas sebaceas no esdfago é uma
alteracdo peculiar e intrigante por aparecer em tecido de
origem endodérmica, e rara, havendo menos de 30 casos
descritos na literatura®*. A génese ainda é incerta e as
teorias se dividem entre as que consideram o fenémeno

como resultado de processos metaplésicos e aqueles
que o consideram como anomalia congénita.

ReLATO DE CASO

Trata-se de um paciente de 67 anos, masculino, branco,
natural e procedente de S&o Paulo, assintomatico,
submetido & endoscopia digestiva alta para controle de
gastrite e Ulcera péptica e emuso continuo deinibidores de
bomba de prétons. O exame endoscépico revelou mucosa
esofagica espessada e nacarada associada a mdltiplas
lesbes nodulares branco-amareladas, elevadas, medindo
entre 1 e 3 mm, algumas confluentes e distribuidas por
toda a extensdo do 6rgdo, mais intensamente no seu
tergo distal. O diagndstico endoscépico foi esofagite
inespecifica, tendo sido efetuadas bidpsias (Figuras 1 e
2). Identificou-se ainda gastrite enantematica leve antral.

Figuras 1 e 2 - Aspecto endoscoépico do esdfago distal
com lesdes em placas elevadas, confluentes e circunfe-
renciais de coloracido amarelada

Vv

aal
Os achados histopatolégicos demonstraram mucosa eso-
fagica com focos de glandulas sebaceas maduras, além de
moderada hipercromasia da camada basal e alongamento
de papilas, com dreas de moderada exocitose de células
inflamatdrias, predominantemente linfécitos e, por vezes,
com alguns neutrdfilos, sem participagdo significativa de eo-
sindfilos, aspectos demonstrados com coloragdo pela hema-

1. Médico do Centro de Endoscopia do Hospital Alemdo Oswaldo Cruz. 2. Estagidrio do Centro de Endoscopia do
Hospital Alem&o Oswaldo Cruz. 3. Médico Patologista do CICAP - Centro Imunohistoquimica Citopatologia Andtomo
Patolégico do Hospital Alemédo Oswaldo Cruz. Enderego para correspondéncia: R. Panamericana, 64 - Sdo Paulo -
SP - CEP 04303-170 - e-mail: fyhondo@hotmail.com. Recebido em: 18/04/2011. Aprovado em: 02/05/2011.
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toxilina-eosina (H&E) (Figura 3). A imuno-histoquimica mostrou
intensa positividade para citoqueratina AE1/AE3 e negatividade
para fungos e citomegalovirus (Figura 4).

Figura 3 - Coloracdo H&E das glandulas sebaceas em eséfago

Figura 4 - Imuno-histoquimica demonstrando positividade
para citoqueratina AE1/AE3

Numa andlise retrospectiva dos exames deste paciente nos
dltimos cinco anos, os achados endoscoépicos descritos foram
semelhantes aos atuais, entretanto os diagnésticos histoldgicos
foram distintos (acantose, paraqueratose, papilomatose) e em
apenas um o diagndstico apresentou-se concordante com o
atual. A confirmag8o diagnéstica foi definida pela realizagéo da
imuno-histoquimica, confirmando a presenca da queratina e
afastando a possibilidade de infeccéo viral ou fungica.

Discussao

Em 1962, De La Pava e Pickren®, em uma série de 200
caddveres, observaram a presenca de glandulas sebdceas
no epitélio estratificado do eséfago em quatro deles. O
aspecto  endoscopico apresenta-se como pdpulas ou
nddulos amarelados, medindo entre 1 a 20 mm, variando em
nimero de um a mais de 100, distribuidos em toda extensdo

(GLANDULAS SEBACEAS ECTOPICAS NO ESOFAGO

do 6rgdo®. Neste caso, as caracteristicas endoscopicas se
assemelham aos descritos, predominando no tergo distal
esofdgico. Estudos sugerem trés teorias para a origem das
glandulas sebaceas no esdfago: erro embriondrio congénito,
metaplasia adquirida de glandulas da submucosa, ou
metaplasia das células basais do estfago secundaria ao
refluxo gastroesoféagico. Porém, neste caso, néo foi possivel
definir a etiologia das glandulas. O que podemos afirmar
€ que certamente trata-se de glandulas sebdceas dada
a positividade da citoqueratina AET/AE2. Ndo hd até o
momento nenhum relato de complicacBes relacionadas
a esta condigdo, nem mesmo a associagdo com tumores
malignos. Em seguimento endoscépico apds 8 meses a 5
anos, Kumagai et al’, ndo demonstraram nenhuma variacdo
significativa do ndmero ou tamanho das lesbes assim como
neste caso.

CONCLUSAO

As glandulas sebdceas ectdpicas no esdfago sdo achados
raros de exames endoscopicos, podendo estar associados
a doenca do refluxo gastroesofagico. E importante o
diagndstico diferencial com outras afecgdes como a acantose,
moniliase associada a diverticulose intramural, papilomatose
e esofagite eosinofilica, principalmente naqueles casos
com microabscessos e algumas manifestagfes do refluxo
gastroesofagico.

Arealizacdo de bidpsias e 0 correspondente exame anatomo-
patolégico, com coloragdo pela HE e complementagdo com
imuno-histoquimica, é essencial para o diagndéstico definitivo
desta afecg@o. Ndo hé tratamento especifico proposto na
literatura e tampouco consenso quanto a necessidade e
periodicidade de seguimento destas lesdes.
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Estudo epidemiolégico, clinico e molecular do virus
da hepatite B na cidade de Chapecd, Oeste de Santa
Catarina

Maria Luiza da Nova, Paulo Dominguez Nasser, Helena
Scavone Paschoale, Marcelo Moreira Tavares de Souza,
Camila da Silva Ferreira, Flair José Carrilho, Suzane Kio-
ko Ono-Nita / Departamento de Gastroenterologia Clinica
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sédo Paulo.

Introducdo: A hepatite B é uma das doencas infecciosas mais
prevalentes no mundo, controlada em paises onde a vacinagdo foi
implantada, porém permanece alta em populacdes de risco e em
paises onde a transmisséo vertical e horizontal intradomiciliar ain-
da persiste. O estado de Santa Catarina é considerado hoje uma
regido de alta endemicidade para o VHB, tem uma prevaléncia
estimada de AgHBs em doadores de sangue de 1,14%, o que
¢ consideravelmente maior do que aquela estimada para o Bra-
sil (0,6100). Em Chapeco, oeste de Santa Catarina, a prevaléncia
do AgHBs em doadores de sangue foi de 3,2% em 1999, 1,63%
em 2000 e 1,54% em 2001, significativamente maior do que em
outras cidades do Estado. Objetivos: Estudar os portadores de
hepatite B cronica no municipio de Chapecd, a fim de possibili-
tar o conhecimento das caracteristicas epidemiolégicas, clinicas e
laboratoriais do virus nesta regido de alta endemicidade. Méto-
dos: Estudou-se dois grupos de portadores de hepatite B cronica
naquela regido. O primeiro grupo (Grupo A) foi composto pelos
casos natificados no ano de 1996 e o segundo grupo (Grupo B)
foi composto pelos casos notificados no ano de 2006. Resulta-
dos: Dos 352 pacientes notificados nos anos de 1996 e 2006
como portadores de hepatite B cronica no municipio de Chapeco,
150 pacientes foram elegiveis apds a aplicagdo dos critérios de
inclusdo e exclusdo. A média de idade na época da natificagdo
do grupo A foi de 29,9 anos (£ 10,3) e do grupo B foi de 34,9
anos (£ 11,9). O principal meio de diagnéstico foi apés doagdo
de sangue, sendo 53,6% de pacientes no grupo A e 34,8% de

pacientes no grupo B. A maioria nasceu na regido oeste de San-
ta Catarina, sendo a cidade de Chapecé a mais frequente. Seus
familiares s&o naturais, em sua maioria, do Estado do Rio Grande
do Sul, sendo que 96,4% dos pacientes do grupo A e 86,4% do
grupo B apresentavam AgHBe negativo. A maioria dos pacien-
tes nos dois periodos estudados apresentava valores de ALT até
2x 0 LSN, sendo que 60,2% dos pacientes AgHBe negativos do
grupo A apresentavam carga viral < 2.000 Ul/mL, enquanto no
grupo B 78,3% apresentavam carga viral > 2.000 Ul/mL. Todos os
105 pacientes que tiveram o VHB genotipado apresentaram VHB
gendtipo D. Conclusdes: A maioria dos pacientes é natural do
oeste de Santa Catarina e seus familiares do estado do Rio Gran-
de do Sul e Regido do Mediterraneo. Aminotransferases préximas
aos limites da normalidade, AgHBe negativo e VHB genétipo D
caracterizam os portadores de hepatite B cronica nesta regido.
A maioria dos pacientes do grupo A apresentou carga viral < 2.000
Ul/mL e no grupo B carga viral >2.000 Ul/mL.

Andlise do impacto da vacinacdo contra hepatite B no
niimero de casos confirmados no Brasil durante o periodo
de 1996 a 2009

Tiago Nunes Santos, Luciano Freiberger, Julia Cardoso Vaz
Dias, José Murilo Robilota Zeitune, Elza Cotrim Soares/ Hospital
Universitdrio - Unicamp

A hepatite B é um problema de satde publica no Brasil € no
mundo. A Organizagdo Mundial de Salde estima que cerca de
dois bilhdes de pessoas ja tiveram contato com o virus da hepatite
B (VHB), dos quais 350 milhdes estdo cronicamente infectados.
No Brasil, estima-se que, pelo menos, 15% da populagdo ja teve
contato com o VHB e que 1% dela apresenta formas cronicas.
Subdivide-se o Brasil de acordo com a endemicidade. O VHB é
transmitido por via percutdnea ou por exposicdo de mucosas a
sangue ou liquidos bioldgicos altamente infectantes. Desde 1998,
0 Programa Nacional de Imunizagdes, do Ministério da Satde,
recomenda a vacinacdo universal das criangas contra hepatite B
em menores de um ano. A partir de 2001, a faixa etéria alvo foi
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ampliada até os 19 anos. Atualmente, indica-se imunizagdo também
para os adultos pertencentes aos grupos de risco. O objetivo deste
trabalho é avaliar 0 impacto da vacina contra hepatite B no nimero de
casos confirmados apds o inicio do programa brasileiro de imunizago.
Foi analisado o nimero de casos confirmados de hepatite B através
da deteccdo de marcadores soroldgicos, incluindo formas agudas
e cronicas, durante o periodo de 1996 a 2009, calculando-se a
incidéncia anual dos casos confirmados por 100.000 habitantes em
cada regido brasileira, na populacdo total, nas faixas etérias de zero
a 19 anos e em menores de um ano. Posteriormente, avaliou-se a
cobertura da vacina contra hepatite B durante 0 mesmo periodo em
questdo. Observou-se um aumento crescente e expressivo do nimero
de casos confirmados ao longo dos anos. Foi evidenciada tendéncia
de queda do nimero de casos confirmados de hepatite B nas regides
sul, sudeste, centro-oeste e nordeste quando analisou-se a populagdo
com idade de zero a 19 anos. Na faixa etdria de menores de um ano,
notou-se também tendéncia de queda nas regides centro-oeste, sul e
nordeste. Foi verificado um aumento significativo da cobertura vacinal
referente & populagéo-alvo a partir de 1998. E possivel que o tempo
decorrente entre a vacinagdo e a andlise dos dados ndo permitiu ainda
queda expressiva do nimero de pacientes com hepatite B.

COMENTARIOS

Qintuito do Prémio Jovem Gastro, em sua primeira edicdo, foi abrir espago
para gerar interesse e conhecimento sobre aspectos epidemiologicos
regionais de doengas gastroenteroldgicas no Brasil'. E comum que se
citem sempre dados estatisticos do hemisfério norte, que sdo os que
estdo amplamente disponiveis em todos os meios de comunicagdo
cientfficos mais confidveis. Porém, como bem mencionado pelo
Professor Eamonn Quigley, ex-presidente da Organizacdo Mundial de
Gastroenterologia (OMG), nesta cerimonia de premiagdo, é fundamental
conhecer 0 que acontece no restante do planeta®. Sem ddvida, cabe
aos pesquisadores brasileiros revelar o que ocorre em cada meandro
deste pais, suas particularidades demogrdficas, genéticas e ambientais
encontradas. Curiosamente, os dois trabalhos premiados trataram da
hepatite B, questdo mundial de satide publica. A vacina para hepatite B
passou a ser oferecida pelo SUS desde a década de 1990, inicialmente
apenas na Regido Norte, drea endémica e habitada por populagdes
mais vulnerdveis. Gradativamente, o programa de vacinagdo estendeu
atendimento para todas as criancas recém-nascidas até adolescentes.
Instituiu-se que o dia 28 de Julho é o Dia Mundial do Combate a
Hepatites Virais, e a midia frequentemente informa ag8es no sentido
de ampliar compra de vacinas e de medicagbes para tratamento da
hepatite B compradas.®

O trabalho de Santos e cols. analisa o impacto deste programa
de vacinacdo para a hepatite B, tendo obtido ndmeros oficiais do
Ministério da Saude e da Secretaria de Vigilancia em Sadde (SVS),
a saber, indicadores de dados bésicos do DATASUS, do Sistema
de Informagdo de Agravos de Notificagdo (SINAN) e do Programa

Resumos COMENTADOS

Nacional de Imunizages (PNI). Os autores enfatizam a tendéncia de
queda do niimero de casos confirmados de hepatite B nas criangas e
jovens de todo o pais, exceto da regido norte. Esse perfil é inversamente
proporcional & crescente curva da cobertura vacinal, embora
reconhecam que o perfodo seja escasso para conclusdes claras.

A confiabilidade destes nimeros, porém, esbarra em questdes
primdrias, a comegar da frequéncia com que 0s casos sdo notificados.
Quantos médicos, mesmo 0s que atuam no servico publico na drea de
hepatologia, encontram condicBes de realizar a notificacdo de casos
novos adequadamente? Como se assegura que o extenso formulério
preenchido manualmente chega até as vias burocréticas finais, e de
fato alimenta os nimeros do SINAN? As tendéncias positivas reveladas
por Santos e cols. deverdo estimular os médicos a orientar 0s pacientes
ndo vacinados durante suas consultas por quaisquer outras razdes.
Os numeros descritos de portadores cronicos neste trabalho déo
respaldo para o Programa Nacional de Hepatites Virais (PNHV) que
permite fornecimento gratuito dos antivirais indicados para o tratamento
da hepatite B. Mas o mérito deste levantamento também é trazer a tona
a questdo do empenho ainda faltante para a confiabilidade e eficacia
dos registros estatisticos brasileiros.

Jé& o trabalho de Da Nova e cols. arrebatou o primeiro lugar com
sua minuciosa caracterizagdo da hepatite cronica pelo VHB em
uma populagdo especifica. O levantamento realizado caso-a-caso
demandou pesquisa de registros in loco, até mesmo ligagbes telefonicas
€ encontros presenciais e envolveu estudo das rotas de migragdo
na colonizagdo da regido. Mais ainda, os autores aprofundaram seu
levantamento epidemioldgico valendo-se de sofisticadas técnicas de
biologia molecular. Como resultado, e na contramdo dos dados mais
alarmantes e ameacgadores a respeito da evolugédo da hepatite cronica
B, os autores surpreendem ao revelar cargas virais reduzidas, sobrevida
e taxa de complicagbes que traduzem tolerancia dos hospedeiros
no convivio com o VHB. Longe de minimizar a relevancia do PNHV,
estes resultados devem despertar nos jovens pesquisadores o desejo
de compreender os motivos que permitem a essa populagdo melhor
tolerancia a infecgdo cronica pelo VHB?.

Marta Mitiko Deguti

Coordenadora do Projeto Jovem Gastro FBG - Gestéo 2008/2010
José Murilo Robilota Zeitune

Editor dia Area de Gastroenterologia - Revista GED
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Gastrite Atrofica

Gastritis Atrophic
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COMENTARIOS

A gastrite atrdfica € uma afeccéo géstrica relativamente frequente, principalmente na populagdo acima
dos 60 anos, e se caracteriza por um adelgacamento da parede géstrica (especialmente da mucosa) que
cursa com redugdo na secrecdo dcida. A atrofia gastrica € uma causa frequente de anemia por reducéo
na produgdo de fator intrinseco, o que diminui a absor¢do de vitamina B12. Além disso, ela pode evoluir
para neoplasia gdstrica conforme proposto por Pelayo-Correa: infeccdo pelo H. pylori - gastrite atréfica -
metaplasia intestinal - cancer gdstrico (adenocarcinoma gastrico tipo intestinal de Lauren).

Endoscopicamente, a gastrite atréfica se caracteriza por redugéo do pregueado gastrico e visualizagdo dos
vasos sanguineos submucosos por transparéncia. A cromoscopia com vermelho congo é um método rapido,
de facil interpretagdo e baixo custo, que pode auxiliar no diagndstico de gastrite atréfica. Trata-se de um
corante que tem originalmente cor vermelha, mas que se torna negro em meio acido. Desta forma, a mucosa
secretora de &cido fica revestida por corante enegrecido, enquanto a ndo- secretora por corante vermelho.

DEescricio po Caso CrLiNICO

Paciente do sexo feminino, sexagendria, apresentando dispepsia cronica e anemia. Usa medicacdo anti-
hipertensiva (IECA). Exame fisico nada digno de nota, exceto mucosas ligeiramente hipocoradas (Hb: 10,2).
Abdome livre a palpagéo. Submetida a EDA para se tentar diagnosticar a causa da anemia. Durante EDA se
observou adelgacamento difuso da mucosa gastrica, com ilhas de tecido géstrico preservado, ao nivel do corpo
gastrico (foto 1).

Endereco para correspondéncia: e-mail: eduardoghdemoura@gmail.com. Recebido em: 24/08/2010 . Aprovacéo
em: 29/08/2010.
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GASTRITE ATROFICA

Feito cromoscopia com vermelho congo revelando que as ilhas de tecido preservado eram secretoras de
acido (foto 2). O teste da urease foi negativo. Resultado da histopatologia. Antro: mucosa antral apresentando
epitélio foveolar com deplecéo dos depdsitos de muco e atipias degenerativas/regenerativas moderadas.
Pesquisa de HP negativa. Corpo: mucosa oxintica apresentando epitélio foveolar, com deplegdo dos depdsitos
de muco e atipias degenerativas/regenerativas moderadas.

H4 éreas com rarefacdo glandular e metaplasia intestinal moderada /acentuada, do tipo completa. Pesquisa
de HP negativa. Corpo - ilhas: mucosa oxintica apresentando epitélio foveolar, com deplecdo dos depdsitos
de muco e atipias degenerativas/regenerativas moderadas. Pesquisa de HP negativa. A paciente esta sendo
tratada com é&cido félico (oral) e vitamina B12 (parenteral) com boa resposta clinica. Proposto tratamento clinico
e acompanhamento endoscépico a cada 2 a 3 anos para avaliagdo da gastrite atrofica.
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se inicia 2 a 3 semanas antes da intervencao até 1 més apés o procedimento. Néo € necessaria a redugéo posoldgica na insuficiéncia renal, uma vez que o cido ursodesoxicolico € excretado
predominantemente pela bile e somente uma quantidade muito pequena pela urina. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA. Registro MS.: 1.0084.0067. A PERSISTIREM 0S SINTOMAS, 0
MEDICO DEVERA SER CONSULTADO.
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= PyloriPac

A linha completa contra o H.pylori ™

r Diase,_ ! 4'ou 28 dias 5 tratamento Retratamento:®
Tratamento triplice: adicional com lansoprazol: ¥ Com dose unica diaria

Para eliminagdo Para eliminacéo do H.pylori de levofloxacino
do H.pylori'? e cicatrizagao da dlcera s pela manh4*s

*Pyloripac® IBP

Referéncias: 1. Bula do produto. MS.: 1.0181,0319. 2, Lim AG, Walker C, Chambers S, Gould SR. Helicobacter pylori eradication using a 7-day regimen of low-dosg clarithromycin, fansoprazole and amoxycilin. Aliment Phamacol Ther.
1997: 11(3): 537-40. 3. Higuehi K. et al.Is eradication sufficient to heal gastric ulcers in patients infected with Helicobacter pylori? A radomized, controlled, prospective study. Aliment Pharmacol Ther. 2003; 17(1): 111-7. . Bula do produto
Registro no M.S. 1.0181.0579. 5. Saad RJ, Schognfeld P, Kim HM, Chey WD, Levofloxacin-hased triple therapy versus bismuth-based quadruple therapy for persistent Helicobacter pylori infection: a meta-analysis. Am J Gastroenterol.
2006; 101(3): 488-96. 6. Dados CloseUp - Classe A02B2 - Maio/2011,

PyloriPace® - PyloriPac® IBP - lansoprazol 30 mg + claritromicina 500 mg + amoxiciina 500 mg. Apresentacdes: PyloriPac®: caixas com 7 cartelas do esquema trplice. PyloriPac® IBP: caixa com 7 cartelas
do esquema triplice + 14 ou 28 capsulas de lansoprazol. Indicacdes; alivio dos sintomas dispépticos relacionados a infeccéo por Ablabacter pylbrre sua erradicacdo; pacientes com Ulogras ativas ou historia

de ticera hé u ano. Contraindicagges: PACIENtES com Nistoria de FGHQEIO alergica asrpenicilir]as, hipersensibiidade aos componentes da formula, & eritromicina, a outros macrolideos;
distlrbios eletroliticos, problemas card\acos;lggmemes em fratamento com terfenadina. recaugoes & Adverténcias: ndo abrir ou mastigar as capsulas; cautela em pacientes idosos, com disfuncéo hepatica e/ou
insuficiéncia renal moderada ou grave; possibilidade de resisténcia cruzada com outros macrolidgos; pode ocorrer anafilaxia, principalmente em historias de hipersensibilidade as peniciinas, & cefalosporinas, nao

erise estcos adequados durate a gestagio humna; a amoiciina & exretada o et metero, Interagges medicamentosas: ansoprazt teofin,sucraleo, fAIMAc0S QU dependam 00 pH

0ASHrICO; clartomicina: teofina carbamzepin, digoxina, cisaprida, primoda erfenadina, astemizol, dovucina; amoxicina: pobenecida, anthacteianos bacterostatcos, aopurinl, digoxina, conraceptivos
orais. Reacoes adversas: diarreia, cefaleia, tontura, ndusea, constipagdo, emgastralgm, vomito, paladar alterado, elevacéo transitoria de enzimas hepéticas incluindo aumento de enzimas hepaticas, hepatite colestatica
6/ou hepatocelular, com ou sem ictericia, glossite, estomatite & moniliase oral, reagoes alérgicas, desde urticaria BIUDG06S Cutneas leves, até anafilaxia e sindrome de Stevens-Johnson, colite pseudomembranosa,
anemia, trombocitopenia, pdrpura trombocitopénica, eosinofilia, leucopenia e agranulocitose. Posologia: Pyloripac®: 1 capsula de lansoprazol 30 mg, 1 comprimido de claritromicina 500 mg e 2 cépstlas de
amoxiciina 500 mg, ingeridos & cada 12 horas, em jejum, durante 7, 10 ou 14 dias. Pyloripac® IBP: 1 cépsula de lansoprazol 30 mg, uma vez ao dia, de 1 a 2 semanas, Apds o Uso de lansoprazal, niciar 0 €squema
triplice ingeridos a cada 12 horas, em jejum, durante 7 dias. Pode-se também utlzar 1 capsula de lansoprazol 30 g, por 1 a 2 semanas e agos 0 6souema de ehmmeé%lo o A pylor i)ara comEIementaan do
{ratamento ¢ cwcatnzaéao da lcera péptica. Registro no M.S.. 1.0181.0319. USO ADULTO. VENDA SOB PRESCRICAO MEDICA - SO PODE SER VENDIDO COM RETENGAO DA REGEITA. SE PERSISTIREM 05
SINTOMAS, 0 MEDICO DEVERA SER CONSULTADO. PyloriPac® Retrat - lansoprazol 30 m% + levofloxacino 500 mg + amoxicilina 500 mg. Apresentaces: 10 biisters com 2 capsulas de lansoprazol 30 mg, 1
comprimido revestido de levofloxacino 500 g ¢ 4 cépsulas de amoxiciina 500 mg em cada bister. Indicagdes: Retratamento para eliminagdo da bacteria /7 y/rassociada a uloeras gastricas ou duodenals ativas

00 cicatrizadas Contraindicagges: ACIENtES COM historia de [6d6a0 alérgica a8 Penicilinas, ipersensbiidade ao lansoprazal, levofiokacino,  outras quinclonas ou a quaisquer outro
componentes da formula, pacientes com epilepsia, com problemas no tendéo, criancas ou adolescentes; durante a gravidez; mulheres lactantes. Precaucdes e Adverténcias: nao abrir ou mastigar as capsulas;
caufela em pacientes idosos, com disfungdo hepética efou insuficiéncia renal moderada ou grave; hd risco de tendinite; pode ocorrer anaflaxia, principalmente em historias de hipersensibilidade @ peniciinas,

4s cefalosporinas, ndo existem estudos adequados durante a gestagio humana; a amosiciina ¢ excretada no lete matemo. Interagdes medicamentosas: lansoprazol: teofiina, sucralfato, farmacos queé

dePen jam o o gastrlco; levofiokacino: antiécido contendo magnésio ou aluminio, sucralfato, teofina, fenbufeno, probenecida, cimetidina, ciclosporing, varfaring; amoiciina: probenecida, antibacterianos
bacteriostaticos, alopuringl, cigoxina, contraceptivos orais. Reagdes adversas: /ansgprazol. diarrea, cefalefa, tontura, nausea, constipacdo, epigastralgia, flatulencia, mal-gstar, /Brofxacino. nausea, diarreia, prurido,
erupcéo cutdnea, elevacdo das enzimas hepdticas; amoxizilina. rash eritematoso e urticaria; nausea, vomitos e diarreia, aumento das enzimas hepaticas, angmia, trombocitopenia, agranulocitose. Posologia: Pela
manhd, em jejum, uma capsula de lansoprazol 30 mg, um comprimico de levofloxacino 500 mg  duas capsulas de amoxicilina 500 m?. Aguardar pelo menos 30 minutos para se alimentar. A noite, em jejum de 3 horas,
uma capsula de lansoprazol 30 mg e 2 capsulas de amoxiciina 500 mg. Aquardar Eelo menos 30 minutos para se alimentar, /0sgs, ansoErazolz cautela em disfunces hepaticas; amoxiciina; ahustar adose mediante
comprometimento renal grave. Registro no M.S.: 1.0181.0579. USO ADULTO. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA - SO PODE SER VENDIDO COM RETENGAO DA REGEITA. SE PERSISTIREM OS SINTOMAS, 0
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MEDICO DEVERA SER CONSULTADO. Material destinado aos profissionais de satide habilitados a prescrever ou dispensar medicamentos.
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