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Carta ao editor
Letter to the editor

Dr. Inacio de Barros Melo Neto'

numero 8 da Revista Anais da Faculdade de Medicina de

Olinda se une a comemoracao do 7° aniversario da Facul-
dade de Medicina de Olinda (FMO) e a celebragao da conclusao da
nossa terceira turma. Este langamento também chega apds a ava-
liacdo do reconhecimento do curso, que colocou a FMO no seleto
grupo de 25% das escolas de medicina mais bem avaliadas do pais,
com nota 4,35.

Embora envaidecidos pelos resultados obtidos nas avaliacbes ex-
ternas emitidas por comissdes do Instituto Nacional de Estudos e
Pesquisas, do Ministério da Educacéo, tal conquista ndo nos cega
para a compreensao de que precisamos continuar melhorando e
construindo um espacgo de vanguarda para a formagao meédica.

Para tanto, vislumbramos investimentos na capacitagao do corpo
docente, apoio ao corpo discente e reformas estruturais necessarias
para o aprimoramento do nosso curso com propostas arrojadas e
inovadoras. Uma dessas propostas sera a construgao do Instituto
Maria, que consolidara o apoio da FMO a pessoas com sindrome
de Down inicialmente, mas se expandira para outras condigcbes. O
instituto possibilitara a difusdo de informagdes essenciais a pais e
responsaveis desses individuos e mantera os proprios pacientes
articulados com a FMO por meio de atendimento ambulatorial, te-
rapéutico, psicologico e psicopedagdgico. Além disso, ele também
promovera pesquisas a partir de uma plataforma digital com exper-
tise na area.

Todo esse esfor¢co permite a expectativa de um novo ano ainda mais
produtivo, contando com a nossa Revista Anais da Faculdade de
Medicina de Olinda como porta-voz institucional da produgcao de
conhecimento por meio das nossas pesquisas e intervencdes de
extensao para além dos muros da faculdade. Esperamos estar con-
tribuindo para a formacado de médicos socialmente referenciados,
reflexivos e independentes no exercicio da sua profissao.

' Diretor Geral da Faculdade de Medicina de Olinda
+ Correspondéncia do autor: anaisfmo@fmo.edu.br
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Carta do editor

Letter from the editor
Prof. Paulo Savio Angeiras de Goes - PhD

O numero 8 da Revista Anais da Faculdade de
Medicina de Olinda representa o esforgo ins-
titucional da faculdade na producao de conhecimento
na area da medicina. Com novas regras de submissao
e layout do nosso portal que facilitam o dialogo entre
0s autores e a nossa revista, os produtos e a agilida-
de dos processos editoriais tém-se tornado cada vez
melhores.

O empenho coletivo de autores, avaliadores e gesto-
res na preparacao da revista visando sua indexacao
internacional é outro fator que nos anima. Isso requer
que, gradualmente, atualizemos nosso conteudo e
busquemos a construgao de acervo bibliografico com
uma identidade propria, mas com carater universal.

Neste numero, os leitores serdo apresentados a um
conjunto de artigos originais, relato de caso, revisao
sistematica e narrativa, nosso relato de experiéncia e
resenha. Destaca-se, além da qualidade de todos os
trabalhos, a revisédo sistematica acerca da “Mortalida-
de em pacientes com sindrome metabdlica durante a
pandemia de COVID-19”, que traz a tona a necessida-
de de permanecermos vigilantes em relagdo a doenga
que nos causou danos irreparaveis como seres hu-
manos.

Por fim, renova-se a nossa crenga na ciéncia e na
produ¢ao do conhecimento como uma ferramenta in-
dispensavel a construgdo da sociedade e como um
elemento-chave para 0 nosso processo civilizatorio.
A Revista Anais da Faculdade de Medicina de Olinda
segue como um importante instrumento de formagao
e de fortalecimento dos principios da aprendizagem:
ensino, pesquisa e extensao.

! Editor Chefe, PhD
+ Correspondéncia do autor: paulo.goes@fmo.edu.br

An Fac Med Olinda, Olinda, 2022; 8 (2) : 5






ARTIGO

MORTALIDADE EM PACIENTES COM SINDROME METABOLICA DURANTE
A PANDEMIA DA COVID-19: UMA REVISAO SISTEMATICA

Mortality in patients with metabolic syndrome during the COVID-19 pandemic: a systematic
review

Elisabeth Uchoa de Melo?, Erika Thienne Lopes da Silva?, Gabriela de Sousa Carballosa
Gonzalez', José Kaellyson Barbosa dos Santos Oliveira', Luciana Andrade Tavares’,
Carolline Araujo?

'Discentes do Programa de Desenvolvimento Institucional de Iniciagéo Cientifica — PRODIIC /
Faculdade de Medicina de Olinda — FMO; 2Docentes e orientadoras do PRODIIC/FMO

Recebido em: 04/08/2022 | Aprovado em: 26/10/2022

RESUMO

A pandemia da COVID-19, responsavel pela maior crise sanitaria da atualidade, constitui um grave
problema de saude publica mundial. Comorbidades metabdlicas, a exemplo da diabetes mellitus
tipo 2, hipertensao arterial e obesidade, caracterizam a sindrome metabdlica e tém sido associadas
as formas graves da doenca e 6bito. Investigamos a mortalidade em pacientes com COVID-19
€ a sua associagcao com doencas metabodlicas. Trata-se de uma revisdo sistematica seguindo a
recomendacao PRISMA. Foram considerados estudos de coorte, caso-controle e corte seccional.
As bases de dados MEDLINE/EBSCO, Cochrane Library, PubMed e SciELO foram consultadas
por meio das estratégias limitadas aos idiomas inglés, espanhol e portugués, no periodo entre
janeiro de 2020 e margo de 2021. A partir dessa busca, foram observados 14 artigos. A maioria
deles foi publicada na plataforma MEDLINE (64,3%), em inglés (93%), do tipo coorte (57%). Em
torno de 60% da populagao dos estudos selecionados, foi constituida por homens, e a média de
idade foi de 58 anos. Observou-se que aproximadamente 20% da populagao total dos estudos
apresentava hipertensao (25,8%), obesidade (20,5%) e diabetes (19,1%). A taxa de mortalidade
entre eles foi de 12,5%. A presenca de comorbidades metabdlicas configurou como um dos fatores
associados a mortalidade em pacientes com COVID-19. Estudos futuros sao necessarios para
determinar com precisdo 0 mecanismo patogénico que envolve esses pacientes, especialmente
homens hipertensos, diabéticos e obesos, e o desenvolvimento das formas graves da infec¢ao por
COVID-19.

Palavras-chave: Sindrome metabdlica, Infec¢cao por coronavirus, Transtornos do metabolismo da
glicose, Obesidade, Complicagdes e mortalidade

ABSTRACT

The COVID-19 pandemic, responsible for the biggest health crisis today, is a serious public health
problem worldwide. Metabolic comorbidities, such as type 2 diabetes, hypertension and obesity,
characterize the metabolic syndrome, and have been associated with severe forms of the disease
and death. We investigated mortality in patients with COVID-19 and its association with metabolic
diseases. This is a systematic review following the PRISMA recommendation. Cohort, case-
control and cross-sectional studies were considered. The MEDLINE/EBSCO, Cochrane Library,
Pubmed and SciELO databases were consulted using strategies limited to English, Spanish and
Portuguese, between January 2020 and March 2021. From this search, 14 articles were included.
Most studies were published on the Medline platform (64.3%), in English (93%), cohort studies
(57%). Around 60% of the population of the selected studies consisted of men and the mean age
was 58 years. Approximately 20% of the total population of the studies had hypertension (25.8%),
obesity (20.5%) and diabetes (19.1%) as comorbity. The mortality rate among those was 12.5%.
The presence of metabolic comorbidities constituted factors associated with mortality in patients

An Fac Med Olinda, Olinda, 2022; 8 (2) : 7
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with COVID-19. Future studies are needed to accurately determine the pathogenic mechanism
involving these patients, especially hypertensive, diabetic and obese men, and the development of

severe forms of COVID-19 infection.

Keywords: Metabolic Syndrome, Coronavirus Infections, Glucose Metabolism Disorders, Obesity,

Complications and Mortality.

INTRODUCAO

O ano de 2020 teve inicio com noticias vindas
da China acerca de um novo tipo de coronavi-
rus (nCoV): o Severe Acute Respiratory Syn-
drome Coronavirus (SARS-CoV-2), causador
da COVID-19. Ele foi responsavel pela epide-
mia naquele pais, tendo como epicentro a ci-
dade de Wuhan, de onde a doenga se espalhou
rapidamente e gerou uma pandemia’. Até maio
de 2022, dados da Organizagdao Mundial da
Saude apontavam para 357.682 novos casos e
523.786.368 casos confirmados de COVID-19,
incluindo 6.279.667 mortes em todo o mundo?.

O novo coronavirus foi identificado pelo Chine-
se Center for Disease Control and Prevention
a partir de secrecao respiratéria de pacien-
te, o que justifica o principal meio de contagio
ocorrer por meio de goticulas e aerossois®. A
doenca pode cursar de forma assintomatica,
acometendo uma quantidade significativa de
individuos, ou sintomatica, cujos sintomas se
manifestam por febre, dor de cabeca, dificul-
dade para respirar em alguns casos, mialgia,
fadiga e radiografia de térax apresentando in-
filtrados pneumdnicos invasivos em ambos 0s
pulmoes. Alguns casos podem transcorrer com
sintomas gastrointestinais, como diarreia®.

Comorbidades tém sido associadas ao desen-
volvimento das formas graves da COVID-19,
sendo obesidade, diabetes, hipertensdo e
idade avancada os fatores de risco mais fre-
quentementes descritos entre pacientes hos-
pitalizados com pior evolugéo clinica e maior
letalidade?®®7. Todas essas doengas tém em
comum alteragdes metabdlicas que influenciam
na progressao e prognoéstico da COVID-198°,
Desta forma, este estudo objetivou investigar
a mortalidade em pacientes com infec¢ao por
SARS-COV-2 e sua associagdao com doencgas
metabdlicas.

METODOS

Trata-se de uma revisdo sistematica seguindo

An Fac Med Olinda, Recife, 2022; 8 (2) : 8

a recomendacao PRISMA'",
Estratégia paratriagem e seleg¢ao de estudos

A presente revisédo selecionou estudos realiza-
dos em humanos, de carater analitico, obser-
vacional (transversal, caso-controle e coorte) e
desenhos de intervengao (ensaios clinicos con-
trolados), disponiveis nas bases de dados do
MEDLINE/EBSCO, Cochrane Library, PubMed
e SciELO. A estratégia de busca foi limitada
aos idiomas inglés, portugués e espanhol, no
periodo compreendido entre janeiro de 2020,
quando comegaram a surgir os primeiros estu-
dos sobre a COVID-19, e abril de 2021. Foram
utilizados o Medical Subject Headings e o Heal-
th Sciencies Descriptors como palavras-chave
para a escolha dos descritores da pesquisa. Os
operadores “and” e “or” aprimoraram a estraté-
gia de pesquisa por meio de varias combina-
¢oes. Inicialmente, foram utilizados os seguin-
tes descritores: “SARS-CoV-2”, “COVID-19”,
“Coronavirus”, “Metabolic Syndrome”, “Metabo-
lic Disease”, “Obesity”, “Mortality”, “Hypertrigly-
ceridemia” e “Diabetes”, em inglés, portugués e
espanhol. Para identificar os estudos elegiveis,
as palavras-chave foram cruzadas destas for-
mas: “SARS-CoV-2 or 2019-nCoV or Covid-19
or Coronavirus and Metabolic Syndrome or
Metabolic Disease”, “SARS-CoV-2 or 2019-
nCoV or Covid-19 or Coronavirus and Obesi-
ty”, “SARS-CoV-2 or 2019-nCoV or Covid-19 or
Coronavirus and Obesity and Metabolic Syn-
drome or Metabolic Disease”, “SARS-CoV-2
or 2019-nCoV or Covid-19 or Coronavirus and
Mortality and Metabolic Syndrome”, “SARS-
CoV-2 or 2019-nCoV or Covid-19 or Coronavi-
rus and Obesity and Mortality”, “SARS-CoV-2
or 2019-nCoV or Covid-19 or Coronavirus and
Obesity and Mortality and Metabolic Syndrome
or Metabolic Disease”, “SARS-CoV-2 or 2019-
nCoV or Covid-19 or Coronavirus and Diabe-
tes”, “SARS-CoV-2 or 2019-nCoV or Covid-19
or Coronavirus and Obesity and Diabetes”,
“SARS-CoV-2 or 2019-nCoV or Covid-19 or



Coronavirus and Mortality and Diabetes”,
“‘SARS-CoV-2 or 2019-nCoV or Covid-19 or
Coronavirus and Diabetes and Metabolic Syn-
drome or Metabolic Disease”, “SARS-CoV-2
or 2019-nCoV or Covid-19 or Coronavirus and
Hypertriglyceridemia”, “SARS-CoV-2 or 2019-
nCoV or Covid-19 or Coronavirus and Hyper-
triglyceridemia and Obesity”, “SARS-CoV-2 or
2019-nCoV or Covid-19 or Coronavirus and Hy-
pertriglyceridemia and Mortality”, “SARS-CoV-2
or 2019-nCoV or Covid-19 or Coronavirus and
Hypertriglyceridemia and Mortality and Obesity”
e “SARS-CoV-2 or 2019-nCoV or Covid-19 or
Coronavirus and Hypertriglyceridemia and Di-
abetes”.

Nao foram incluidos no estudo as comunica-
¢cbes breves, os relatos de caso e trabalhos de
revisdo narrativa, sistematica e editoriais envol-
vendo “sindrome metabdlica” e “infec¢des por
coronavirus”. Também foram excluidos traba-
Ihos envolvendo estudos analiticos observacio-
nais, de intervencao em duplicidade ou que néo
apresentaram critérios para definicao de infec-
¢ao por SARs-COV-2 e sindrome metabdlica.

Todos os estudos foram avaliados criticamente
em sua metodologia. Logo, no intuito de aten-
der as exigéncias de estudos de revisao siste-
matica, foi utilizado o protocolo PRISMA'™-",

Extracao de dados

Na busca inicial, avaliamos o titulo e o resumo,
seguidos de uma avaliagdo do texto completo
com base nos critérios de inclusdo e excluséo
descritos anteriormente. Para determinar a
qualidade metodoldgica dos desenhos de pes-
quisa dos estudos incluidos, utilizou-se o0 AXIS,
uma ferramenta de avaliagdo modificada para
estudos transversais usada para avaliar artigos
de pesquisa de maneira sitematica e julgar a
confiabilidade do estudo que eles apresentam.
A avaliacado desses artigos foi realizada pelos
pesquisadores envolvidos no estudo de forma
independente.

ApOs a selecao, dois pesquisadores analisaram
os estudos, e os seguintes dados foram extrai-
dos: identificagdo do estudo (autor, ano, local
de pesquisa e tipo de estudo), caracteristicas
de coleta de dados (tempo de avaliagéo, fonte

ARTIGO

de informacdes e métodos de confirmacéo do
diagnostico de COVID-19) e os principais resul-
tados. Foi realizado um exercicio de calibragao
com esses pesquisadores para garantir a con-
sisténcia entre ambos. Eventuais desacordos
entre eles foram resolvidos por meio de discus-
sbes e, em casos quando nao houve consen-
so, um terceiro pesquisador definiu o conflito de
discusséo.

Definigoes de Termos

Seguindo os critérios da Federagao Internacio-
nal de Diabetes, sindrome metabdlica foi defi-
nida como a presenca de obesidade (indice de
massa corporal = 30Kg/m?) e mais dois fatores:

hipertensdo arterial (pressao arterial sistolica
= 130mmHg ou presséo arterial diastolica = 85
mmHg) e diabetes tipo 2 previamente diagnos-
ticado12.

A infeccao por SARS-CoV-2 foi definida de
acordo com o resultado positivo do teste mo-
lecular para pesquisa do RNA viral, reacédo em
cadeia da polimerase de transcri¢ao reversa,
seguindo as recomendagdes da Organizagao
Mundial da Saude13.

Processamento e analise de dados

Os dados foram armazenados em um banco de
dados préprio criado exclusivamente para esta
pesquisa. A analise envolveu todos os estudos
que apresentaram uma medida de associagao
(dentre eles, odds ratio e risco relativo) nos
seus resultados. Foi adotado um valor de p a
um nivel de significancia de 5%.

Resultados

Foram identificados 170 estudos nas bases de
dados do MEDLINE/EBSCO, Cochrane Library,
PubMed e SciELO. Desses, 113 foram exclui-
dos antes da triagem inicial por motivos de du-
plicidade ou por ndo atenderem aos critérios de
inclusdo. Dos 57 estudos selecionados na tria-
gem, 43 foram excluidos por ndo apresentarem
critérios para definicdo de infecgao por SARS-
-COV- 2 e/ou sindrome metabdlica. Ao término
do processo de selecdo, restaram 14 estudos.
Todo o processo de selecédo é apresentado na
Figura 1.

An Fac Med Olinda, Olinda, 2022; 8 (2) : 9
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Identificacdo dos estudos por meio da busca em bases de dados

( ) (
. o Estudos excluidos antes da triagem
o
S dEstgdccj)s |f1ent|f|cados pelas bases inicial por motivos de duplicidade ou
§ © dados. por ndo atenderem aos critérios de
}E, Cochrane Library (n = 9) —> inclusgo
© H —
- I\P/Iegjlll/lned(n _—%131,3) Cochrane Library (n = 7)
ubMed (n = 43) Medline (n = 62)
SCIELO (n =25) PubMed (n = 30)
N g SGELO (n = 14)
I N y
5
= Estudos selecionados (n = 57) —>>| Estudos excluidos (n =43)
=
o
S
2 Estudos incluidos na revisédo (n = 14)
c

Figura 1. Diagrama de fluxo para revisao sistematica com inclusdo de buscas realizadas
apenas em bancos de dados, de acordo com o protocolo PRISMA. n: nimero de estudos..

Caracteristicas gerais dos estudos e da populagao estudada

Tabela 1 - Estudos selecionados: plataforma, localizagao, idioma, desenho do estudo e objetivos.
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Tabela 2 - Estudos selecionados: tamanho amostral, numero de participantes do sexo masculi-

no, média de idade dos participantes, obesidade, hipertenséo arterial sistémica (HAS), diabetes

mellitus tipo 2 (DM 2) e mortalidade. n: numero de participantes; %: porcentagem.

Autores/Ano Tamanho | Homens Idade Obesidade HAS DM 2 Mortalidade
amostral n (%) (média) n (%) n (%) n (%) n (%)
Ciceri F et al. 410 299 65 78 203 61 95
(2020)14 (72,9%) (19%) (49,5%) | (14,9%) (23,2%)
Pantea Stoian A et al. 432 282 67 53 162 153 432
(2020)15 (65,3%) (12,3%) (37,5%) | (35,4%) (100%)
Ruiz-Quifionez JA et 185 95 59 81 110 112 185
al. (2021)7 (51,3%) (43,8%) (59,4%) | (60,5%) (100%)
Rodriguez-Zufiiga 122 86 56 122 16 21 45
MJM. et al. (2020)16 (70,5%) (100%) (13,1%) | (17,2%) (36,6%)
Akbarigomi M et al. 595 401 55 176 172 148 65
(2020)17 (67,4%) (29,6%) (28,9%) | (24,9%) (10,9%)
Monteiro AC et al. 112 75 61 41 61 73 41
(2020)18 (67%) (36,6%) (54,5%) | (65,2%) (36,6%)
Thomson RJ. et al. 156 112 62 89 81 52 38
(2020)19 (71,8%) (57%) (51,9%) | (33,3%) (24,3%)
Kaeuffer C et al. 1045 612 66 351 548 264 195
(2020)9 (58,6%) (33,6%) (52,4%) | (25,3%) (18,7%)
Ebinger JE et al. 256 71 161 11
(2028)20 442 (57,9%) 53 (16,1%) (36,4%) 84 (19%) (2,5%)
Rodriguez-Molinero A 418 238 65 74 217 99 79
et al. (2020)21 (56,9%) (17,7%) (51,9%) | (23,7%) (18,9%)
Kammar-Garcia A et 13.842 7989 47 2793 2969 2502 1302
al. (2020)22 (57,7%) (20,2%) (24,4%) | (18,1%) (9,4%)
Nachega JB et al. 766 500 58 39 194 107 102
(2020)23 (65,27%) (5,1%) (25,3%) | (14%) (13,3%)
Wang S et al. 199 105 46 7 31 15 1
(2020)24 (52,8%) (3,5%) (15,6%) | (7,5%) (0,5%)
Saldias Penafiel F et 1022 507 41 36 128 46 3
al. (2020)25 (49,6%) (3,5%) (12,5%) | (4,5%) (0,3%)

As Tabelas 1 e 2 contém as principais caracte-
risticas dos estudos selecionados e as popula-
¢bes estudadas, respectivamente. Amaioria dos
estudos foi publicada na plataforma MEDLINE
(64,3%), em inglés (93%), do tipo coorte (57%)
e de direcionamento retrospectivo (64,3%). Fo-
ram analisados estudos conduzidos em paises
localizados em quatro continentes, a excegao
da Oceania. As Américas tiveram maior repre-
sentatividade (43%), seguidas do continente
europeu (36%). Todos os estudos apresenta-
ram objetivos semelhantes envolvendo a des-
cricdo das caracteristicas clinicas e epidemio-
l6gicas e os fatores associados a mortalidade
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de pacientes com COVID-19, incluindo comor-
bidades que definem sindrome metabdlica (Ta-
bela 1). Cerca de 60% da populagéao dos estu-
dos selecionados foi constituida por individuos
do sexo masculino. A média de idade variou de
41 a 67 anos, e, na maioria dos estudos, ela
foi de aproximadamente 58 anos. Observou-se
que cerca de 20% da populagéo total dos estu-
dos apresentava hipertensao arterial sistémica
(25,8%), obesidade (20,5%) e diabetes tipo 2
(19,1%). A taxa de mortalidade entre eles foi de
12,5% (Tabela 2). A associagao de comorbida-
des metabdlicas e mortalidade em pacientes
com COVID-19 esta demonstrada na Tabela 3.
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Tabela 3 - Estudos selecionados: Associagao de comorbidades metabdlicas e mortalidade em

pacientes com COVID-19.
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A COVID-19, atualmente em dispersao, pro-
vocou mais de 6 milhdes de mortes no mun-
do inteiro? e tornou-se um grave problema de
saude publica mundial. Algumas comorbida-
des, a exemplo da hipertensao, diabetes tipo
2 e obesidade, tém sido associadas as formas
graves dessa infecgao viral”®. A fisiopatologia
dessas doencas cardiometabdlicas associadas
a COVID-19 ainda nao esta bem estabelecida
na literatura, porém, a disfuncdo endotelial pa-
rece ser um denominador comum para todas
elas26. Além do endotélio vascular, estudos
indicam que a enzima conversora de angio-
tensina 2 também é um importante alvo nes-
se processo, pois esta bastante expressa em
tecidos respiratorio e cardiaco, provavelmente
contribuindo para o predominio dos sintomas e
de complicagbes nesses 6rgaos?6%’.

A taxa de mortalidade entre os estudos analisa-
dos foi de 12,5%, o que corrobora estudos re-

trospectivos conduzidos no Ird, México e Con-
gO 17,22,23'

Cerca de 75% dos estudos que embasaram
esta revisao e que apresentaram razao de pro-
babilidade significativa, cujas medidas variaram
entre 3,43 e 1,68, evidenciaram uma associa-
cao positiva entre a presenca de hipertensao e
mortalidade em pacientes com COVID-19"%16.24,
Em pacientes infectados pela doencga, a des-
regulagdo da pressdo arterial, evidenciada
pela elevacdo dos valores da pressao arterial
sistdlica e diastélica em relacdo aos conside-
rados normais (139 mmHg e 89 mmHg respec-
tivamente)®, é responsavel pelo aumento da
resposta inflamatéria e estresse oxidativo do
organismo? consequentes do crescimento do
numero de citocinas, proteinas e radicais livres
circulantes. Desta forma, parece ser plausivel a
relacao de vulnerabilidade entre pacientes com
disfungdo endotelial preexistente e o desen-
volvimento de um quadro critico de COVID-19,
devido ao papel crucial das células endoteliais
na homeostase vascular e perfusdo de 6rgaos.

Ao contrario desses estudos, um estudo de
coorte envolvendo 1.045 pessoas na Franca
verificou uma associagao inversa entre a hi-
pertensdo e mortalidade. Os autores afirmam
que tal fato se deve ao efeito protetor produzido

An Fac Med Olinda, Recife, 2022; 8 (2) : 14

pelos inibidores da enzima conversora de an-
giotensina ou pelos antagonistas receptores de
angiotensina I, utilizados por 60% dos pacien-
tes acompanhados.®

No Brasil, independentemente do status sorolé-
gico para COVID-19, a obesidade é a principal
comorbidade associada a 6bitos em individuos
com menos de 60 anos de idade®’. Em pessoas
com sorologia positiva para COVID-19, estudos
revelam que a obesidade também tem sido as-
sociada a uma maior mortalidade'®'82023_ |sso
pode ser explicado pelo aumento do estresse
oxidativo causado no organismo em decorrén-
cia da sintese de substancias inflamatorias,
a exemplo das interleucinas e adipdcitos, em
razao do depdsito excessivo de gordura acu-
mulada principalmente na regidao abdominal®'.
Essa condi¢cdo, havendo infecgdo viral pela
COVID-19, produz um efeito de hiperinflama-
¢ao*? e gera forte impacto na morbimortalidade
de pessoas obesas. Supbe-se ainda que o te-
cido adiposo seja um local para a replicagao e
eliminagdo do SARS-CoV-2.%:33

O metabolismo prejudicado da glicose, relacio-
nado a presenga de uma hiperglicemia cronica
consequente da resisténcia insulinica, provoca
danos em diversos 6rgaos-alvo que sao essen-
ciais na manutencdo homeostatica do organis-
mo, a exemplo da pressao arterial, do metabo-
lismo dos lipideos e da troca gasosa alveolar,
ja comprometida pelo COVID-19%*. A hipergli-
cemia também compromete a resposta imune
inata e a imunidade celular adaptativa linfomo-
nocitaria, que sao cruciais no combate da infec-
¢ao pela COVID-19 e de outros agentes oportu-
nistas®*. O estudo conduzido por Smith et al.,
ao analisar as caracteristicas clinicas dos pa-
cientes hospitalizados com COVID-19, obser-
vou que a intubagao orotraqueal ocorreu princi-
palmente em pacientes com diabetes mellitus.
Esse aspecto reforgca o fato de que alteragcdes
metabdlicas da glicose tém sido associadas a
piores resultados em pacientes hospitalizados
em decorréncia da COVID-198, o que corrobora
0s nossos achados?*?*, Houve resultado dife-
rente no estudo conduzido com a populagao ro-
mena quando foi observado um efeito protetor
(razdo de chances: 0,70; 1C95%: 0,49 — 0,99)
relacionado & mortalidade.' E provavel que a
incluséo de pacientes portadores de diabetes



mellitus tipo 1 e diabetes nao especificado te-
nha contribuido para esse resultado.™

A mortalidade em pacientes com infecgao por
SARS-COV-2, quando associada a doencgas
metabdlicas, a exemplo da hipertensao, diabe-
tes e obesidade, € alta. A sindrome metabdlica
€ um transtorno complexo constituido por um
conjunto de fatores relacionados a deposigéo
central de gordura e a resisténcia a insulina.®
Nesse contexto, parece haver uma relagao dire-
ta entre o processo inflamatério vivenciado por
individuos acometidos por essas comorbidades
e o sistema imunoldgico, resultando na incapa-
cidade do organismo de combater a infecgéo
e suas complicacdes. Sao necessarios estudos
prospectivos para determinar com precisdo o
mecanismo patogénico que envolve esses pa-
cientes, especialmente homens hipertensos,
diabéticos e obesos, e o desenvolvimento das
formas graves da infecgéo por COVID-19.

Conflito de interesses: Os autores informam
a inexisténcia de qualquer tipo de conflito de
interesses

Fonte de financiamento: Programa de Desen-
volvimento Institucional de Iniciagdo Cientifica
- PRODIIC / Faculdade de Medicina de Olinda
- FMO
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RESUMO

Objetivo: Descrever as consequéncias na ansiedade e na depressao ocasionadas pela pandemia
da COVID-19. Métodos: Estudo transversal, descritivo e retrospectivo, realizado por um
questionario no banco de dados do Google Forms entre o periodo de setembro de 2021 a fevereiro
de 2022. A divulgagao da pesquisa foi por meio de redes sociais e QR code do questionario fixado
nos ambientes da Faculdade de Medicina de Olinda. Foram utilizados os softwares STATA/SE
12.0 e 0 Excel 2010. Resultados: Foram avaliados 357 participantes, a partir dos 18 anos, que,
na maioria, apresentavam sintomas depressivos, como “dificuldade para dormir” e “irritabilidade”.
Quanto aos sintomas de ansiedade, a maior prevaléncia foi de “problemas de sono”, “dificuldade
de concentragcdo” e “fadiga’. Houve correlagdo da ansiedade e depressdao com a pandemia
da COVID-19, com impacto direto no agravamento de sua condicdo e na funcionalidade em
atividades diarias. Conclusao: Esse estudo verificou que reflexos negativos na saude mental
estdo associados a pandemia da COVID-19, identificando a predominancia e piora de sintomas
de ansiedade e depressao nos participantes durante o periodo pandémico.

Palavras-chave: Saude mental; COVID-19; Ansiedade; Pandemia; Depresséo.

ABSTRACT

Objective: To determine the consequences on anxiety and depression caused by the COVID-19
pandemic. Methods: The study will be cross-sectional, descriptive and retrospective, carried out
through a questionnaire in the Google Forms database between the period from September 2021 to
February 2022. The research was disseminated through social networks and QR-CODE of the fixed
questionnaire in the environments of the Faculty of Medicine of Olinda (FMO). Software STATA/SE
12.0 and Excel 2010 were used. Results: 357 participants were evaluated, most of whom have
depressive symptoms such as ‘Difficulty sleeping’ and ‘Irritability’. Regarding anxiety symptoms,
the highest prevalence was ‘Sleep problems’, ‘Difficulty concentrating’ and ‘Fatigue’. There was a
correlation of anxiety and depression with the COVID-19 Pandemic, expressing a direct impact on
the worsening of their condition and functional consequence in daily activities. Conclusion: This
study found that negative reflections on mental health were caused by the Pandemic, identifying
the high prevalence and worsening of anxiety and depression symptoms in participants during the
pandemic context.

Keywords: Mental Health; COVID-19; Anxiety; Pandemic; Depression.
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INTRODUCAO

A COVID-19 é uma doenca causada pelo novo
coronavirus SARS-CoV-2, que, em margo de
2020, foi declarada como pandemia pela Orga-
nizagdo Mundial de Saude'. Trata-se de uma
doenga infecciosa que acarreta prejuizos neu-
rolégicos?.

Em 2020, foi observado um crescimento signifi-
cante de problemas de saude mental e psicos-
sociais no ambito de saude publica, com taxas
de depressao sete vezes maiores na popula-
¢ao em geral. Essa incidéncia tem relagao di-
reta com a rapida propagacdo do numero de
mortes causadas pelo coronavirus e o confina-
mento domiciliar imposto pelo governo'.

Decorréncias psicolégicas podem surgir por
efeitos diretos da pandemia, e ndo somente em
pacientes com COVID-19, mas também na po-
pulagcdo em geral devido ao alto impacto dessa
doenca na saude mental®.

Portanto, esta pesquisa teve por objetivo es-
timar as consequéncias da pandemia da CO-
VID-19 na prevaléncia dos sintomas de depres-
sdo e ansiedade.

METODOS

Este estudo descritivo transversal e retrospecti-
vo utilizou dados do questionario online desen-
volvido pelos autores desta pesquisa, discentes
da Faculdade de Medicina de Olinda, aplicado
entre 8 setembro de 2021 e 18 de fevereiro de
2022. O questionario incluia perguntas sobre
caracteristicas sociodemograficas e mudancgas
em estilo de vida, humor, condicbes de saude
€ acesso aos servigos de saude durante a pan-
demia. Ele foi elaborado pelo programa Google
Forms, uma plataforma digital de coleta de da-
dos.

O processo de obtencdo da amostra foi nédo
probabilistico. Os participantes foram convida-
dos por meio de divulgagdes em redes sociais.
Cada pesquisador do estudo enviou o questio-
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nario para 20 pessoas aleatérias das suas re-
des sociais, observando uma estratificacéo por
sexo, faixa etaria e contato com SARS-CoV-2.
Foi solicitado a cada participante que convidas-
se outras pessoas de suas redes sociais, obe-
decendo ao procedimento de amostragem em
cadeia. Além disso, o QR code do questionario
foi fixado nos ambientes da Faculdade de Me-
dicina de Olinda no intuito de promover maior
divulgacao da pesquisa.

Foram utilizados os softwares STATA/SE 12.0
e o Excel 2010. Os dados foram calculados
considerando respostas validas, ou seja, néo
foram contabilizadas as respostas ignoradas.
Os resultados estao apresentados neste estu-
do em forma de tabela e graficos com suas res-
pectivas frequéncias absoluta e relativa.

O projeto do estudo foi aprovado pelo Comité de
Eticaem Pesquisa da Faculdade de Medicina de
Olinda e pela Comissdo Nacional de Etica em
Pesquisa, vinculada ao Conselho Nacional de
Saude, com Certificado de Apresentagao para
Apreciacdo Etica n.° 48107821.6.0000.8033.
Foram apresentadas as condi¢gbes do Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido no aplicati-
vo Google Forms. Apds ler sobre a pesquisa e
concordar em responder ao questionario na pri-
meira pergunta, o participante, de livre vontade,
aceitava fazer parte do estudo como voluntario
e, assim, prosseguir com o restante do ques-
tionario.
RESULTADOS

A pesquisa contou com uma amostra de 357
participantes. Entre eles, a maioria era com-
posta por mulheres, jovens adultos e adultos.
Mais da metade dos participantes da pesqui-
sa afirmou que nao contraiu a COVID-19; um
quarto da amostra foi diagnosticado com a do-
enca e apresentou sintomas leves; uma peque-
na porcentagem manifestou sintomas, porém
sem diagndstico; e menos de 1% foi internado
com a doenga (Tabela 1).
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Tabela 1 — Dados sociodemograficos dos participantes

Variaveis n %
Idade
18 a 29 anos 181 50,7
30 a 39 anos 99 27,7
40 a 59 anos 62 17,4
60 ou mais 15 4,2
Sexo
Feminino 237 66,4
Masculino 117 32,8
Prefiro ndo dizer 3 0,8
Teve COVID-19
Sim, fui diagnosticado por um médico e tive sintomas leves 94 26,3
Sim, precisei ficar internado 3 0,8
Acho que tive, mas n&o recebi diagndstico de um médico 50 14,0
Nao tive COVID-19 210 58,9

n: Numero de participantes

Pouco mais da metade dos participantes re-
latou ter ansiedade e/ou depressao, porém, a
maioria destes ndo recebeu esse diagndstico
de um médico. E importante observar que me-
nos de um quarto dos participantes refere ter o

Tabela 2 — Problemas mentais preexistentes.

diagnostico ha mais de dois anos e que um nu-
mero ainda menor recebeu diagnostico recen-
temente (ultimos dois anos), como mostrado na
Tabela 2.

Variaveis n %
Tem ansiedade e/ou depressao
Sim 191 53,5
Nao 119 33,3
Nao sei informar 47 13,2
Diagnosticado por algum médico com ansiedade e/ou depressao
Sim, ja tenho diagndstico (ha mais de 2 anos) 75 21,0
Sim, tive diagnéstico recente (nos ultimos 2 anos) 53 14,8
N&o, nunca fui diagnosticado 229 64,2
A pandemia agravou sua ansiedade e/ou depressao preexistente
Sim 165 46,2
Nao 72 20,2
N&o tenho esse diagndéstico 120 33,6

n: Numero de participantes

Diagnosticados ou ndo por médicos, quase
metade dos participantes, que afirmou doenca
preexistente, respondeu que a pandemia agra-
vou sua ansiedade e/ou depressao (Tabela 2).

Durante o periodo de pandemia e distancia-
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mento social analisado, “insdnia ou excesso de
sono” foi o sintoma depressivo do Manual Diag-
nostico e Estatistico de Transtornos Mentais (52
edicdo) predominante entre os participantes,
seguido de “fadiga ou perda de energia quase
todos os dias” (Figura 1).
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DMS-5: Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (52 edig¢ao).

Dos sintomas ansiosos, segundo os critérios do
Manual Diagnoéstico e Estatistico de Transtor-
nos Mentais, o0 mais apontado pelos participan-

tes foi “dificuldades para dormir, sono excessi-
vo ou insatisfatério”, seguido de “irritabilidade”
e “dificuldade de concentracao” (Figura 2).

DMS-5: Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (52 edigao).

A maior parte dos participantes sentiu que es-
sas mudangas de comportamentos prejudica-
vam suas atividades diarias. Ainda assim, em
geral, a maioria ndo procurou ajuda profissional
tampouco estava seguindo o isolamento social
corretamente, grande parte por necessidade de

trabalhar ou estudar. As fontes de informacao
mais utilizadas pelos participantes durante a
pandemia foram jornais e televisdo, seguidas
de internet, amigos/familiares e radio (Tabela
3).
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Tabela 3 — Comportamentos durante a pandemia da COVID-19.

Variaveis n %
Os comportamentos adotados vém prejudicando suas atividades diarias
Sim 184 51,6
Nao 99 27,7
Talvez 74 20,7
Esta seguindo as normas de isolamento social
Sim, fiquei isolado em casa 111 31,1
Nao, preciso sair para trabalhar/estudar 216 60,5
N&o estou seguindo o isolamento social 30 8,4
Acompanhamento profissional durante a pandemia
Sim, tive acompanhamento 91 25,5
Nao, ndo tenho condi¢des financeiras 52 14,6
Nao, ndo procurei acompanhamento profissional 214 59,9
Fonte de Informacgao
Jornais e Televisao 279 78,2
Internet (WhatsApp, Facebook, Instagram...) 235 65,8
Radio 69 19,3
Amigos e familiares 148 41,5

n: Numero de participantes
DISCUSSAO

Em virtude do aumento do numero de casos
confirmados e mortes pela COVID-19 no mun-
do, em margo de 2020, a Organizagédo Mundial
de Saude implementou medidas de contencéo,
como distanciamento social, lockdown e uso
obrigatério de mascaras, para controlar o pico
de transmisséo do virus. Essas medidas fize-
ram com que os sintomas depressivos e ansio-
sos tivessem um impacto psicolégico modera-
do ou grave em 53,8% dos entrevistados, como
apresentado em estudo chinés com 1.210 parti-
cipantes em 194 cidades no ano de 2020%.

Outro estudo realizado também em 2020 que
contou com 500 participantes de Hong Kong
utilizou a escala Patient Health Questinnaire-9,
uma ferramenta composta por nove itens com
objetivo de avaliar sintomas de transtorno de-
pressivo maior, e o0 questionario Generalized
Aniexity Disorder 7-item, que avalia os princi-
pais sintomas do transtorno de ansiedade gene-
ralizada de acordo com o Manual Diagnéstico e
Estatistico de Transtornos Mentais (42 edicao)
para suspeita de quadro depressivo e ansioso.
O estudo indicou um percentual de 19% para
sintomas de transtorno depressivo maior e de
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14% para sintomas do transtorno de ansiedade
generalizada. Nessa pesquisa, 25,4% respon-
deram que a saude mental havia piorado desde
o0 inicio da pandemia da COVID-19°,

E importante ressaltar a situacéo das mulheres
durante o isolamento provocado pelo SARS-
-CoV-2. Historicamente, o sexo feminino sem-
pre foi associado a ocupagdes consideradas
de menor prestigio e incumbido das atividades
domésticas. Isso se intensificou durante o iso-
lamento social, o que fez as mulheres ficarem
sobrecarregadas com o aumento das deman-
das domésticas, ocasionando alta probabilida-
de do desenvolvimento de transtornos® .

Neste atual trabalho, 66,4% dos participantes
era do sexo feminino. Isso indica maior preo-
cupacao das mulheres com a saude mental e
seus eventuais sintomas®, porém ndo é sufi-
ciente para avaliar, nesta pesquisa, se elas de
fato foram as mais afetadas durante o periodo.

A faixa etaria predominante no questionario foi
de 18 a 29 anos, configurando 50,7% dos parti-
cipantes. Esse fato pode ser justificado por ser
0 grupo etario que mais precisou interromper
suas atividades extradomiciliares, além de ter



mais acesso as informacdes rapidas, e, por ve-
zes, falsas, em meios digitais.®

Apesar de 58,9% dos participantes responde-
rem que nao foram acometidos pela COVID-19,
26,3% apresentaram o diagnostico e sintomas
leves e 14% apresentaram sintomas, mas n&o
obtiveram diagndstico. Esses dados revelam
que, independentemente do diagnodstico de
COVID-19, houve aumento dos sintomas de-
pressivos e ansiosos nos participantes (Tabela
2 e Figuras 1 e 2).

Os sintomas preponderantes apresentados na
Tabelas 1 e 2 podem ser resultado das incerte-
zas da pandemia, desemprego, risco de conta-
minacao e medo de 6bitos de familiares e de si
proprio6. Ao se comparar os dados, percebe-se
um aumento significativo desses sintomas, que
nao apresentavam essa porcentagem antes da
pandemia (Figuras 1 e 2).

A pandemia da COVID-19 foi fator primordial
para a incidéncia e agravamento de sintomas
de depresséao e ansiedade, tanto por questdes
subjetivas, como a incerteza e medo da morte,
quanto objetivas, como a gravidade dos sinto-
mas e transmissibilidade do virus.®

A associagéo entre os sintomas depressivos e
ansiosos € a rotina revelaram que 51,6% dos
individuos foram prejudicados em suas ativida-
des diarias. Das variaveis existentes, o isola-
mento social teve um papel basilar na mudanca
da rotina. Apesar disso, 60,5% dos participan-
tes ndo seguiram as normas de isolamento so-
cial, pois precisavam sair para trabalhar e/ou
estudar. Alguns ndo puderam obedecer ao iso-
lamento por trabalharem com o que configura-
va servigos essenciais'o".

Com o aumento de problemas mentais durante
a pandemia da COVID-19, foi questionado so-
bre a realizacdo de acompanhamento médico
para os participantes: 59,9% nao procuraram
acompanhamento e somente 25,5% tiveram o
auxilio de um profissional. Os participantes com
condigcdes mentais preexistentes que necessi-
tavam de cuidados mostraram tendéncia a pio-
ra de quadro e tiveram dificuldades de acesso
a servicos psicoterapicos. Além do fechamento
das clinicas'®, as pessoas tiveram dificuldades
para reconhecer a necessidade de ajuda para
tratar e identificar possiveis problemas men-
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tais. Destaca-se, neste sentido, o receio de ter
o diagndstico de depressivo ou ansioso e ser
tachado socialmente de doente mental®s.

Muitos artigos alertam sobre o prejuizo social
das fake news durante a pandemia da CO-
VID-19. Os dados desta pesquisa constataram
que 78,2% dos participantes tiveram, como
meio de informacgao, jornais e televisao; 65,8%
usavam a internet para esse fim. Foi alertado
que a abundéncia de informagdes falsas di-
ficulta o acesso as que sao legitimas, dignas
de confianga''. Portanto, a internet, por ser um
meio de informacédo onde ha ampla circulagao
de noticias, por vezes falsas, prejudica as fon-
tes confiaveis. Esse bombardeio digital pode
ser fator precipitante de ansiedade’®.

CONCLUSAO

A COVID-19 é uma doenca infecciosa que oca-
sionou maleficios na saude mental. No presente
estudo, foram verificadas as consequéncias da
pandemia da COVID-19 na ansiedade e na de-
pressédo da populagdo em geral. Identificou-se
que reflexos psicologicos estdo associados a
pandemia, por meio de estressores como o iso-
lamento social, caréncia do acompanhamento
psicoterapico e exposigdes a fake news. Ade-
mais, constatou-se alta prevaléncia e agrava-
mento de sintomas de ansiedade e depressao.
Assim, diante dos prejuizos psicossociais evi-
denciados durante a pandemia da COVID-19,
sdo necessarias medidas de saude publica vol-
tadas para a saude mental, no que diz respeito
ao combate a psicofobia, para o acesso a rede
de atencgdo psicossocial e para a garantia do
acompanhamento dos individuos em sofrimen-
to psiquico com profissionais capacitados na
area. Também é importante ressaltar que coibir
a disseminacao das fake news é uma das me-
didas de promocéao a saude mental.
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RESUMO

Objetivo: Investigar o padrédo de dominéncia de drenagem sinusal dural por meio da ocorréncia
de variagdes anatdbmicas do seio transverso (ST) em exames de angiografias digitais cerebrais.
Métodos: Trata-se de um estudo do tipo transversal, observacional e retrospectivo, com amostra-
gem do tipo ndo probabilistico por conveniéncia, realizado por meio da analise de 83 exames de
angiografia digitais cerebrais em 2D. Resultados: No sexo masculino, o padrdo de dominancia do
ST direito foi encontrado em 32,43% dos casos; ja do ST esquerdo, em 8,11%; e o padrao simétri-
co, em 59,46%. No sexo feminino, os percentuais foram de 32,61%, 6,52 e 60,87 para os padrdes
de dominancia direito, esquerdo e simétrico do ST, respectivamente. Para todos os individuos,
o maior percentual foi o de padrao simétrico do ST: cerca de 60,24%. Conclusdes: O padrao si-
meétrico de drenagem do ST foi o de maior ocorréncia, independentemente do sexo do individuo.
Quando uma dominancia foi identificada, o padrao direito foi o mais prevalente. A hipoplasia do ST
esquerdo foi a variagdo mais recorrente. Foram encontradas variagdes raras, como a agenesia do
ST. Nao foram identificadas diferencas entre os sexos.

Palavras-chave: Angiografia cerebral, Cirurgia, Seios transversos, Variagcado anatémica.

ABSTRACT

Objective: To investigate the pattern of dural sinus drainage dominance through the prevalence
of anatomical variations of the ST in digital cerebral angiography exams. Methods: This is a cros-
s-sectional, observational, and retrospective study, with non-probabilistic convenience sampling,
performed through the analysis of 83 2D digital brain angiography exams. Results: In males, a ri-
ght dominance pattern of 32.43%, a left ST dominance pattern of 8.11%, and a symmetrical pattern
of 59.46% were observed. In females, the percentages were 32.61%, 6.52 and 60.87 for the right,
left, and symmetrical ST dominance patterns, respectively. For all subjects, the highest percentage
was the symmetrical dominance of the ST, around 60.24%. Conclusion: The most prevalent trans-
verse sinus drainage pattern identified was symmetrical, regardless of the individual’s sex. When
dominance was identified, the right pattern was the most prevalent. The most prevalent variation
was left transverse sinus hypoplasia. Rare variations such as ST agenesis were found. No diffe-
rences were identified between sex.

Key words: cerebral angiography, surgery, transverse sinuses, anatomic variation
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INTRODUCAO

Os seios da dura-mater sao canais venosos re-
vestidos por endotélio localizados entre os dois
folhetos — externo e interno — que compdem
a dura-mater. Apenas o folheto interno continua
com a dura-mater espinal, enquanto o externo
adere intimamente aos ossos do cranio e se
comporta como periésteo deles’.

O sangue proveniente das veias cerebrais su-
perficiais e profundas, meninges e calvario, é
drenado para os seios da dura-mater e, dali,
para as veias jugulares internas, formando a
principal via de drenagem da cavidade crania-
na2.

Compreender a anatomia do seio venoso cra-
niano é fundamental na esfera da neurocirurgia
e radiologia, especialmente em planejamento
cirurgico e tratamento de doencas neurolégi-
cas, a fim de evitar complicagdes?+56789,

E importante analisar a dominancia da drena-
gem venosa cerebral antes de operagdes de
uma grande variedade de doencgas neurocirur-
gicas, bem como para cirurgias cervicais®. Para
iss0, a analise dos seios venosos por angiogra-
fia € geralmente apontada como a melhor ava-
liacdo pré-operatoria para doengas que envol-
vam os seios maiores'®,

Nessa perspectiva, o presente estudo visa in-
vestigar o padrao de dominancia de drenagem
cerebral por meio da ocorréncia de variagdes
anatbmicas do seio transverso (ST) em exa-
mes de angiografias digitais cerebrais.

METODOS

Trata-se de um estudo do tipo transversal, ob-
servacional e retrospectivo, com amostragem
do tipo nao probabilistico por conveniéncia, re-
alizado entre junho e agosto de 2022.

A pesquisa foi desenvolvida na Faculdade de
Medicina de Olinda, por meio da analise de 83
exames de angiografia digitais cerebrais em
2D, em pacientes de ambos os sexos, com fai-
xa etaria compreendida entre 11 e 90 anos de
idade, internados em um hospital privado de
Recife. Todos os exames foram realizados com
padrao semelhante pela mesma equipe de ra-
diologia e analisados pelo radiologista-chefe da
equipe.
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Como critérios de inclusdo, os exames deve-
riam ter as incidéncias em perfil, obliqua e pos-
tero-anterior e apresentar visualizacao clara da
anatomia venosa cerebral. Foram excluidos
os exames de arteriografia cerebral que nao
tinham as trés incidéncias analisadas na pes-
quisa ou com procedimentos que impedissem
a visualizagdo da anatomia venosa vascular.
Inicialmente, foram selecionadas angiografias
digitais cerebrais.

Em seguida, foi utilizado o software RadiAnt DI-
COM Viewer (Medixant, Poznan, Poldnia) para
analisar a angioarquitetura do sistema venoso
profundo cerebral, de forma pareada pelos pes-
quisadores. As variaveis do estudo foram: (1)
didmetro do seio; (2) presenga de hipoplasia;
(3) lateralidade; (4) idade; (5) género; (6) pre-
sencga variagao anatdmica; e (7) presenga de
doencgas associadas.

As medicdes foram adquiridas em pixels e, de-
pois, convertidas em milimetros. A mensuragao
dos ST foi obtida pela média da distancia entre
as bordas de ambos os lados.

O seio foi considerado dominante quando sua
mensuragao foi maior que 50% do seu contra-
lateral. Quando a diferenca da mensuragao se
mostrou inferior a 50%, o seio foi categorizado
como simétrico. Foi classificado como ausente
quando ndo havia drenagem respectiva e com
aumento com contralateral.

Os dados foram organizados em planilhas e,
em seguida, tabulados e processados pelo apli-
cativo para microcomputador PASW STATISTI-
CS (IBM Corp, NY, EUA), versédo 17.0. Aanalise
dos dados foi realizada de forma descritiva, na
qual as variaveis qualitativas foram descritas
em valores absolutos e relativos, e por testes
de associagao, com o uso de tabelas de con-
tingéncia e teste exato de Fisher. O intervalo de
confianga estabelecido foi de 95%.

Este trabalho foi aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa da Faculdade de Medicina de
Olinda, sob 0 CAAE n.°43998421.0.0000.8033.

RESULTADOS

A média de idade dos pacientes foi de 55,28
anos (11 a 90 anos e DP = 17,36). Para o sexo
masculino, a média de idade foi de 54,11 (11 a
89 anos e DP = 20,16), enquanto, para o sexo



feminino, essa média foi de 56,22 (19 a 90 anos
e DP = 14,89). A distribuicdo por sexo foi de
55,42% feminino (n = 46) e 44,58% masculino
(n = 37). Os achados quanto a dominancia do
ST no que tange ao sexo estdo demonstrados
na Tabela 1.

Evidenciou-se uma prevaléncia da dominancia
do ST direito em ambos os sexos em relagao ao
lado esquerdo. No sexo masculino, foi observa-
do um padrao de dominancia direito de 32,43%
(n =12), um padréo de dominancia do ST es-
querdo de 8,11% (n = 3) e um padrao simétri-
co de 59,46% (n = 22). No sexo feminino, os
percentuais foram de 32,61% (n = 15), 6,52%
(n =3) e 60,87% (n = 28) para os padrdes de
dominancia direito, esquerdo e simétrico do ST,
respectivamente.

Para todos os individuos, a dominancia do ST
foi de 32,53% (n = 27) para o padrdo de domi-
nancia direito, 7,2% (n = 6) para o padrao de
dominancia esquerdo e 60,24% (n = 50) para o
padrdao de dominancia simétrico do ST (Tabela
2).

Esse padrao de dados sugere trés aspectos in-
teressantes: (1) para todos os individuos, o pa-
drdo de drenagem simétrico do ST é mais pre-
valente que os padrdes de drenagem direito e
esquerdo; (2) o padrao de drenagem direito do
ST € mais prevalente que o padrao de drena-
gem esquerdo; e (3) os padrbes de drenagem
simétricos, direito e esquerdo do ST sdo seme-
Ihantes entre os sexos masculino e feminino.
Para avaliar isso, os dados foram submetidos
a analise pelo teste exato de Fisher, que reve-
lou uma significancia estatistica entre o padréo
de drenagem dural simétrico em comparagéo
aos padrdes direito e esquerdo para todos os
individuos (p = 0,003). N&o houve significancia
estatistica entre os padrées de drenagem do-
minancia direita e esquerda do ST (p = 0,086)
nem na relacéo entre o sexo e a dominancia do
ST (p = 0,830), como mostram as Tabelas 1 e 2.

Achados adicionais

A hipoplasia do seio transverso (ST) esquerdo
foi observada em 24,32% (n=9) dos casos no
sexo masculino e 26,09% (n=12) no sexo femi-
nino. A agenesia do ST esquerdo foi observada
em 8,11% (n=3) no sexo masculino e 6,52%
(n=3) no sexo feminino.

ARTIGO

A hipoplasia do ST esquerdo apareceu em
24,32% (n = 9) dos casos no sexo masculino e
em 26,09% (n = 12), no sexo feminino. A agene-
sia do ST esquerdo foi observada em 8,11% (n
= 3) dos casos no sexo masculino e em 6,52%
(n = 3), no sexo feminino. Ja a hipoplasia do ST
direito foi percebida em 5,41% (n = 2) dos ca-
S0s no sexo masculino e em 6,52% (n = 3), no
sexo feminino. A agenesia do ST direito foi en-
contrada em 2,7% (n = 1) dos casos, nao sendo
observada sua ocorréncia no sexo feminino.

Os individuos com alteragdes morfoldgicas do
ST esquerdo tinham uma média de idade de
57,92 anos (mediana = 58) no sexo masculino
e de 56,87 anos (mediana = 55) no sexo femi-
nino. A média de idade dos individuos com alte-
ragcdes morfolégicas no ST direito foi de 73,67
anos (mediana = 81) para o sexo masculino e
de 48,33 anos (mediana = 54) para o sexo femi-
nino. Por fim, a média de idade dos individuos
que apresentaram um padrao de dominancia
sinusal simétrico foi de 49,36 anos (mediana =
48,50) para o sexo masculino e de 56,71 anos
(mediana = 56) para o sexo feminino.

DISCUSSAO

Desprovidos de tecido muscular, os seios veno-
sos da dura-mater drenam o sangue e o liqui-
do cefalorraquidiano que circulam pelo cérebro
em diregdo as veias jugulares internas. Os ST
comecgam na confluéncia dos seios e estéo pre-
sentes na porgao posterior do cranio, sendo, na
maioria das vezes, estruturas bilaterais. Eles
se curvam anterior e lateralmente da protube-
réncia occipital interna, cursando nas margens
do tentdrio do cerebelo até a parte petrosa do
osso temporal. Ali, recebem o seio petroso su-
perior e sangue de diversas superficies do cé-
rebro, tais como tempo-lateral, superficie basal
e lobos temporais e occipitais, € desembocam
no seio sigmoide®'-'4. Eles recebem ainda o
sangue oriundo da veia anastomdética de Lab-
bé, quando presente, e se comunicam com as
veias extracranianas por intermédio das veias
emissaria mastoideas?'>. Pode ser frequente a
auséncia ou hipoplasia isolada de parte ou de
todo um ST. E possivel também ser distinguido
de oclusdo do seio pela auséncia de dilatagao
de veias colaterais e de hemorragia parenqui-
matosa associada?.
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Para ressaltar a relevancia da natureza ana-
litica avaliativa e observacional deste estudo,
denotam-se as presentes alteracdes do seio
venoso transverso como variagbes anatdémi-
cas, ndao sendo confundidas com alteracdes
patologicas™.

O sistema venoso encefalico possui uma com-
plexa anatomia. Ele € marcado por muitas
variagdes, e o ST também esta sujeito a uma
série delas. Por isso, € necessario ter enten-
dimento de tais variagbes durante os procedi-
mentos cirurgicos'®. No periodo embriolégico,
muitos procedimentos podem ocorrer em razao
dessa estrutura apresentar predisposicao a de-
senvolver variagdes'.

Conforme o telencéfalo aumenta, a confluéncia
dos seios desloca-se para uma posi¢ao mais
inferior craniocaudalmente. Esse processo pa-
rece ter relagdo com uma inclinagdo das por-
¢Oes laterais dos ST, os quais se tornam menos
proeminentes. Com o desenvolvimento embrio-
l6gico, a regido da confluéncia dos seios pas-
sa por um aumento e posterior diminuigao dos
calibres de suas estruturas. Tudo isso contribui
para a predisposi¢cao a hipoplasias, irregulari-
dades, auséncias e assimetrias de estruturas
dessa regido, em especial, do ST,

A faixa etaria, aparentemente, influencia em al-
gumas variagdes do ST. Estudos indicam uma
maior prevaléncia de hipoplasia do ST na faixa
etaria acima de 60 anos e uma menor preva-
Iéncia por volta da terceira década de vida™.

Algumas pesquisas demonstram uma maior
prevaléncia de hipoplasia do ST em homens
quando em comparagao as mulheres. Outro
achado na literatura é a aparente maior preva-
Iéncia de simetria desses vasos na populagao
feminina'®. Em contrapartida, o presente estu-
do nao identificou uma significante relagao en-
tre 0 sexo e a prevaléncia de hipoplasia de ST.
A simetria dessa estrutura venosa foi o achado
mais prevalente, em ambos os sexos, portanto,
individuos sem alteracbes morfoldgicas signifi-
cativas foram os mais prevalentes. Tal achado
pode derivar de caracteristicas morfologicas da
populagdo estudada ou do montante amostral,
que pode ter induzido tendéncias estatisticas,
justificando a realizagao futura de novos estu-
dos observacionais.
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CONCLUSAO

O entendimento acerca dos achados morfo-
funcionais, incluindo o padrdo de dominéancia
de drenagem dural e as variagdes anatbmicas
encontradas neste estudo, € de extrema rele-
vancia na pratica clinica e cirurgica, como, por
exemplo, no diagnostico e tratamento de pato-
logias dos seios venosos cerebrais e interven-
¢Oes cirurgicas neurovasculares.

Embora as variagdes da normalidade dos seios
durais sejam comuns, as anomalias dessas es-
truturas sao raras, o que traz um alerta, visto
que a maioria esta associada a malformacgdes
vasculares complexas ou a malformagdes ce-
rebrais congénitas.

Desta forma, o padrdo de drenagem do ST de
maior ocorréncia na populacédo estudada foi o
simétrico, independentemente do sexo do in-
dividuo. Quando uma dominancia foi identifi-
cada, o padréao direito foi o mais prevalente. A
hipoplasia do ST esquerdo foi a variagdo mais
recorrente, e foram encontradas variagdes ra-
ras, como a agenesia. Nao foram identificadas
diferencas entre o sexo.
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Tabela 1. Dominancia do seio transverso conforme o sexo.

Simétrico
Sexo x Dominancia Direito Esquerdo ou Sem Total
do ST Dominéancia
N % N % N % N %
Masculino 12** | 32,43 3** 8,11 22** | 59,46 37 100
Feminino 15** | 32,61 3** 6,52 28* | 60,87 46 100
Total 27 32,53 6 7,23 50 60,24 83 100
N: numero de individuos.
ST: seio transverso.
%: porcentagem.
Valores significativos (p < 0,05) — teste exato de Fisher.
** Nao houve significancia estatistica na relagdo entre o sexo e a dominancia do ST (p = 0,830).
Tabela 2. Dominancia do seio transverso.
o Simétrico
Dominancia do ST Direito Esquerdo Dc?rlrjliﬁgrrlrgzia Total
N % N % N % N %
Total 27 | 32,53 6** 7,23 50 | 60,24 83 100

N: nimero de individuos.
ST: seio transverso.

%: porcentagem.

Valores significativos (p < 0,05) — teste exato de Fisher.

* Houve significAncia entre o padrdo de drenagem simétrico quando comparado aos padrdes direito e esquer-

do (p = 0,003).

** Nao houve significancia estatistica entre os padrées de drenagem dominancia direita e esquerda do ST (p

= 0,086).
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E SUAS IMPLICAGOES CLINICO-CIRURGICAS

MORPHOLOGICAL AND MORPHOMETRIC OF THE THYROID FORAMEN
OF THE LARYNX AND ITS CLINICAL-SURGICAL IMPLICATIONS

Ismael Felipe Gongalves Galvao', Silvio José de Vasconcelos?,
Felipe Diego Santos Fonseca3, Fernando Augusto Pacifico*

'Discente da Faculdade de Medicina de Olinda — FMO; 2Professor Adjunto de Otorrinolaringologia da Universidade
Federal de Pernambuco — UFPE; 3Médico Generalista das UPAs de Sao Lourenco da Mata e do Cabo de Santo
Agostinho, PE; “Docente da Faculdade de Medicina de Olinda — FMO

Recebido em 28/05/2022 | Aprovado em 20/06/2022

RESUMO

Introdugao: O forame tireoidiano € uma variagao anatdmica caracterizada por uma abertura na
porcao postero-superior da lamina da cartilagem tireoide da laringe. Ter conhecimento anatémico
sobre as estruturas vasculares e nervosas da regido do pescogo e saber da existéncia de variagdes
anatébmicas, tais como o forame tireoidiano, sdo de vital importancia para o sucesso cirurgico.
Nessa perspectiva, o presente estudo teve como objetivo investigar a incidéncia, a morfometria
e a morfologia do forame tireoidiano da cartilagem tireoide em laringes humanas cadavéricas
e discutir as relagbes cirurgicas e clinicas decorrentes dessa variagdo anatdémica. Método:
Foram selecionadas 100 laringes humanas do acervo de pegas cadavéricas do Departamento de
Anatomia da Universidade Federal de Pernambuco que permitissem a visualizagdo do esqueleto
cartilaginoso da laringe, em especial, da cartilagem tireoide da laringe. Resultados: Das 100
laringes, 2 apresentaram o forame tireoidiano, configurando uma incidéncia de 2%. Conclusao: O
estudo embasou a importancia do conhecimento anatdbmico sobre o forame tireoidiano. Observou-
se uma incidéncia de 2% desse forame. Ele era circular, medindo 7 mm na cartilagem laringea
com apresentacao unilateral e 0,45 mm e 0,5 mm no lado esquerdo e direito, respectivamente,
na apresentagao bilateral. Ademais, este estudo apontou importantes dados morfologicos e
morfométricos dessa variagdo anatdbmica, que nao deve ser negligenciada no momento de
procedimentos na regidao do pescogo.

Palavras chaves: Forame tireoidiano, Morfometria, Morfologia.
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ABSTRACT

Introduction: The thyroid foramen is an opening in the posterior portion of the cartilage. Anatom-
ical knowledge about the vascular and nervous structures of the neck region, as well as knowl-
edge of the existence of anatomical variations, such as the thyroid foramen, are of paramount
importance for the success of surgeries. In this perspective, the present study aimed to investi-
gate the incidence, morphometry, and morphology of the thyroid foramen of the thyroid cartilage
in cadaveric human larynges, as well as to discuss the surgical and clinical relationships resulting
from this anatomical variation. Methods: 100 human larynges were selected from the collection
of cadaveric parts of the Department of Anatomy at UFPE that allowed the visualization of the
cartilaginous skeleton of the larynx, especially the thyroid cartilage of the larynx. Results: Of the
100 (one hundred) selected larynges, 02 (two) presented the thyroid foramen, indicating an inci-
dence of 2%. Conclusion: An incidence of 2% of the thyroid foramen was observed, which was
circular measuring 7 mm in the laryngeal cartilage with unilateral presentation and 0.45 mm and
0.5 mm on the left and right sides, respectively, in the bilateral presentation. Furthermore, the
present study provided important morphological and morphometric data of this anatomical varia-
tion, which should not be neglected at the time of procedures in the neck region.

Key words: Thyroid foramen, morphometry, morphology.

INTRODUGAO

O forame tireoidiano é uma variagao anatémi-
ca caracterizada por uma abertura na porcéo
postero-superior da lamina da cartilagem tireoi-
de. Usualmente de morfologia circular, ele pode
conter nervos, vasos, feixes neurovasculares e
tecido conjuntivo. Dentre essas estruturas que
podem estar contidas no forame, destacam-se:
o ramo interno do nervo laringeo superior (NLS)
e as artérias e veias laringeas superiores’2.

O NLS é um ramo do nervo vago (X par crania-
no). O NLS emerge do forame jugular na base
do cranio e desce até proximo ao corno do 0sso
hioide, dividindo-se em dois ramos: o interno
ou superior e o externo ou inferior. O interno
ou superior penetra na laringe apos perfurar a
membrana tiredidea e esta relacionado a iner-
vacao sensitiva da por¢ao supra glotica. Nessa
topografia, pode se anastomosar aos ramos do
nervo laringeo recorrente e formar a Alga de
Galeno. O externo ou inferior caminha sobre o
musculo constritor inferior da faringe ou o perfu-
ra com trajeto craniocaudal, obliquamente, até
o nivel onde inerva o musculo cricotiredideo.
Tem fungdo motora e mantém as pregas vocais
tensionadas. Por meio das anastomoses com
0 nervo laringeo recorrente, também exerce
funcdo motora nos musculos tireoaritendideo e
interaritenéideo?.

A artéria laringea superior é o principal vaso
distribuido na laringe, oriunda da artéria tire-
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Oidea superior, na grande maioria dos casos.
Ela acompanha o percurso do ramo interno
do nervo laringeo superior para, entao, irrigar
a laringe. Conhecer a morfologia desse vaso,
relagdes anatbmicas e variagdes de trajeto €
importante em procedimentos cirdrgicos como
a laringectomia e reconstrugdes parciais da la-
ringe*s.

Ter conhecimento anatdomico sobre as estrutu-
ras vasculares e nervosas da regido do pescogo
e saber da existéncia de variagcbes anatébmicas,
tais como o forame tireoidiano, sdo de suma
importancia para o sucesso dos cirurgides.
Por outro lado, muitos médicos e especialistas,
como otorrinolaringologistas, neurocirurgides e
cirurgides de cabega e pescogo, ndo estao fa-
miliarizados com a existéncia e a importancia
desse forame1,2.

Nessa perspectiva, o presente estudo teve
como objetivo investigar a incidéncia e a mor-
fometria e morfologia do forame tireoidiano da
cartilagem tireoide em laringes humanas cada-
véricas e discutir as relagdes cirurgicas e clini-
cas decorrentes dessa variagdao anatébmica.

METODO

Este estudo foi realizado no Departamento de
Anatomia da Universidade Federal de Pernam-
buco. Foram selecionadas 100 laringes huma-
nas do seu acervo de pecas cadavéricas.

Foram analisadas laringes humanas disse-



cadas que permitissem a visualizagcao do seu
esqueleto cartilaginoso, em especial, da sua
cartilagem tireoide. Em algumas pecas, foi ne-
cessaria a dissecacao dos blocos de visceras
da regido cervical (laringe-faringe-traqueia-
-esOfago), sendo, primeiro, separados e, pos-
teriormente, retirados da laringe os musculos
esterno-hiéideo, omo-hidideo, esternotiredideo
e tireo-hiddeo. Apds a retirada da musculatura
extrinseca, as pecas estavam aptas a serem in-
cluidas no estudo.

N&o foram incluidos os blocos de visceras da
regido cervical (laringe-faringe-traqueia-esoéfa-
go) dissecados apenas superficialmente sem a
possibilidade de dissecac&o. Por isso, nao foi
possivel a visualizagdo do esqueleto laringeo
nem de laringes seccionadas nos planos axial,
coronal e sagital (hemilaringe). Foram manti-
das as laringes seccionadas no plano sagital,
gquando a secc¢ao era realizada apenas na re-
gido posterior. O acervo cadavérico estava fixa-
do em formalina a 10%.

O estudo foi dividido em trés etapas, a saber:
(1) triagem e selecao das pecas laringeas hu-
manas; (2) investigacao da presenca do forame
tireoidiano nas laringes humanas cadavéricas
selecionas; e (3) descricao morfolégica dos fo-
rames tireoidianos. Apds a triagem, foram se-
lecionadas as 100 laringes utilizadas para esta
pesquisa.

ARTIGO
RESULTADOS

Das 100 laringes selecionadas, 2 mostraram o
forame tireoidiano (Figuras 1 e 2), o que cor-
responde a uma incidéncia de 2%. Quanto a
sua localizacao e lateralidade, a primeira peca
laringea com variagado anatémica apresentou o
forame tireoidiano na porcao pdéstero-superior
da lamina da cartilagem tireoide unilateralmen-
te a direita. Na segunda peca laringea com va-
riacdo anatdmica, o forame tireoidiano estava
na porgcado poéstero-superior da lamina da car-
tilagem tireoide em ambos os lados de forma
simétrica. Nas duas pecas, o forame tireoidiano
interrompeu a linha obliqua e se alocou proéxi-
mo ao tubérculo superior da cartilagem tireoide
da laringe.

Em ambas as pecgas laringeas, o forame tireoi-
diano tinha um formato circular. Na cartilagem
laringea com apresentagao unilateral, sua di-
mensao foi de 7 mm; ja na cartilagem laringea
com apresentacao bilateral, suas dimensdes
foram de 0,45 mm, no lado esquerdo, e 0,5
mm, no lado direito.

Nao foi possivel determinar o conteudo que
atravessava ou ocupava o forame tireoidiano,
pois as pecas onde ele foi encontrado ja esta-
vam dissecadas.
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Figura 1. Forame tireoidiano uni-
lateral. PL: proeminéncia laringea.
LDCT: Iamina direita da cartilagem

tireoide. FT: forame tireoidiano.

MCTr: membrana cricotraqueal,
CC: cartilagem cricoide. AT: anéis

traqueais. Cl: corno inferior.

Figura 2. Forame tireoidiano bilateral.
A: Vista lateral direita. B: Vista lateral
esquerda. PL: proeminéncia laringea.
LDCT: Iamina direita da cartilagem
tireoide. LECT: lamina esquerda da
cartilagem tireoide. MCTr: membrana
cricotraqueal. CC: cartilagem cricoide. AT:

anéis traqueais. FT: forame tireoidiano.

DISCUSSAO

O forame tireoidiano, caracterizado por uma
abertura na regido pdéstero-superior da lamina
da cartilagem tireoide, foi descrito inicialmente
por Segond, em 1847. A incidéncia dessa va-
riacdo anatbmica € controversa, uma vez que
alterna de acordo com o estudo étnico. Em seu
estudo sobre a relevancia clinica e anatomi-
ca do forame tireoidiano, Yalgin et al. relatou
uma ocorréncia de 2% a 57% desse forame em
adultos. Ha uma relativa prevaléncia da apre-
sentagao unilateral do forame tireoidiano em
relacdo a apresentacao bilateral?, o que nao foi
observado em nosso estudo.

O desenvolvimento das laminas da cartilagem
tiroide se inicia por volta do primeiro trimestre
da gestacao, caraterizado pela presenca de pla-
cas quadrilaterais e de um forame. Em estagios
posteriores do desenvolvimento fetal, na maio-
ria dos casos, o forame fecha. Foram propostas
duas teorias na literatura para explicar a origem
embrioldgica da formagao dessa variagao ana-
tdbmica: a primeira sugere que uma perturbagao
na unido do tecido cartilaginoso entre o quarto
e o sexto arcos faringeos pode deixar o forame
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aberto e levar a essa variagao. A segunda pro-
pde que a presencga do conteudo neurovascular
interfere na adequada condrificagcdo da lamina
da tireoide, causando tal variagao’-2®.

O forame tireoidiano pode ser circular, oval,
crescente ou, raramente, de formato irregular.
As dimensdes mudam de acordo com o estu-
do, com diametros que variam de 0,5 a 9 mm
em homens, e de 0,45 a 6,5 mm em mulhe-
res’. Em nosso estudo, ndo foi possivel ana-
lisar essa variavel, uma vez que as pegas ja
estavam dissecadas, ndo havendo, portanto,
como determinar o sexo. A area ocupada pelo
forame é proporcional ao calibre dos elementos
que o cruzam e varia de 3,2 mm? (nos casos
que nervos passam pelo forame) até 13,8 mm?
(nos casos que arranjos neurovasculares pas-
sam pelo forame)'.

Para entender as possiveis repercussodes cirur-
gicas e clinicas do forame tireoidiano, é neces-
sario entender os diferentes conteudos desse
forame, que podem ser neurais, vasculares,
neurovasculares ou preenchido por tecido co-
nectivo'.



No grupo vascular, as possiveis estruturas sao:
(1) artéria laringea superior isolada; (2) artéria
e veia laringea superior; e (3) anastomose en-
tre 0 ramo da artéria laringea superior e vasos
cricotiredideos. Ja4 no grupo neural, as possi-
bilidades sao: (1) ramo externo do nervo la-
ringeo superior; (2) ramo externo em conjunto
com ramo interno do nervo laringeo superior,
externa ou internamente a laringe; e (3) dupla
anastomose neural entre o ramo externo e in-
terno do nervo laringeo superior (alga proximal)
e ramo externo do nervo laringeo superior e
nervo laringeo inferior (alga distal). No grupo
neurovascular, as possiveis estruturas séo: (1)
artéria laringea superior e anastomose entre
os ramos interno e externo do nervo laringeo
superior e (2) similar ao tipo 1, porém vasos
inespecificos passam pelo forame. Por fim, o
forame tireoidiano pode ser apenas preenchido
por tecido conjuntivo’®8,

A artéria laringea superior irriga a laringe e se
anastomosa com a artéria laringea inferior, sen-
do um dos vasos cruciais na irrigagcéo da larin-
ge. Na grande maioria, a artéria laringea supe-
rior emerge da artéria tiredidea superior. Esses
vasos sao geralmente identificados perfurando
a membrana tiredidea, no entanto, podem cur-
sar de maneira andmala pelo forame tireoidia-
no. Rusu et al., em seu estudo morfolégico de
50 espécimes adultos humanos, identificou que
a artéria laringea superior se originou da artéria
tiredidea superior em 68% das pecgas, enquan-
to as restantes (32%) provinham diretamente
da artéria carotida externa*®.

Devadas et al. relatou a importancia do conhe-
cimento anatébmico sobre variacdes relaciona-
das com a artéria laringea superior em proce-
dimentos como laringectomia parcial, cirurgias
de reconstrucdo laringea e transplantes. A sa-
piéncia a despeito dessas informagdes pode
ainda auxiliar em dissecg¢des radicais na regiao
do pescocgo, reduzindo complicagcdes pos-ope-
ratérias®.

O ramo externo do NLS é responsavel pela
inervacao motora do musculo cricotiredideo e
esta intimamente relacionado a artéria tiredidea
superior. Ele fica a uma distancia do polo supe-
rior da glandula tireoide que pode ser variavel:
60% passa a mais de 1 cm acima do polo supe-
rior; 17%, a menos de 1 cm acima desse polo;
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e 20% passa abaixo do plano descrito, sendo
este ultimo o que tem maior risco inerente de
lesao iatrogénica™. Os passos recomendados
para maximizar a identificacido e preservagao
do NLS sao a seccdo do musculo esternotire-
6ideo, com uma dissec¢ao cuidadosa do espa-
co cricotiredideo e posterior retracao caudal do
polo superior da glandula para expor os vasos
tiredideos superiores. Em seguida, retragao
controlada do pediculo vascular para exposi-
¢ao do NLS (ramo externo), que sera encon-
trado na superficie do musculo cricotiredideo.
Se nao for possivel a sua identificacédo, os va-
sos do pediculo superior devem ser laqueados
individualmente, de forma a evitar lesées11. A
lesdo iatrogénica do NLS apds tireoidectomia
esta descrita na literatura em uma frequéncia
variavel de 0% até 58%"2.

Dekhou et al. relatou repercussées clinicas do
dano ao nervo laringeo superior, tais como:
perda da capacidade de elevacédo da frequén-
cia vocal devido a perda da inervacdo motora
do musculo cricotiredideo e aumento do risco
de aspiragcao em razao da perda do reflexo la-
ringeo da tosse. O risco de dano ao nervo em
procedimentos cirurgicos deriva, dentre outros
motivos, de sua relagdo proxima com artérias,
como a tiredidea superior'3,

CONCLUSAO

Como descrito, é importante ter conhecimento
anatémico sobre o forame tireoidiano, uma vez
que as estruturas que possivelmente podem
estar contidas dentro dele devem ser preser-
vadas em diferentes procedimentos cirurgicos.
Observou-se uma incidéncia de 2% do forame
tireoidiano no montante estudado. No que diz
respeito as dimensdes encontradas, esse fora-
me era circular, medindo 7 mm, na cartilagem
laringea com apresentagédo unilateral, e 0,45
mm e 0,5 mm no lado esquerdo e direito, res-
pectivamente, na apresentacdo bilateral. Os
dados se assemelham com estudos prévios,
mas diferem de acordo com o lugar da reali-
zacao da pesquisa. Este estudo também pro-
porcionou importantes dados morfolégicos e
morfométricos dessa variagdo anatdmica, que
nao deve ser negligenciada em procedimentos
que abordem a cartilagem laringea e estruturas
diretamente relacionadas a ela.
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RESUMO

O forame oval é uma estrutura presente no periodo fetal que permite um contorno da circulagao
pulmonar ndo funcionante desse periodo. Em cerca de 20% a 25% da populagcao, esse forame
permanece, sendo chamado de forame oval patente, e pode trazer repercussdes clinicas. O pre-
sente estudo visa relatar um caso de forame oval patente e discorrer sobre as principais atualiza-
¢des no manejo de pacientes portadores dessa condigdo. Nos ultimos anos, renomadas institui-
¢Oes revisaram evidéncias de estudos a fim de definir os principios que devem ser seguidos na
tomada de decisdo e do manejo desses pacientes. A interdisciplinaridade na tomada de deciséo
visando o manejo adequado € incontestavel, e o risco individual deve levar em conta fatores como
caracteristicas clinicas, anatdbmicas e de imagem do paciente.

Palavras-chave: Anatomia; Comunicacao atrioventricular; Coracao fetal; Forame oval.

ABSTRACT

The foramen ovale is a structure present in the fetal period that allows a bypass of the non-func-
tional pulmonary circulation in this period. In about 20%-25% of the population, the foramen ovale
remains, which can have clinical repercussions. The present study aims to report a case of patent
foramen ovale and discuss the main updates in the management of specified patients of this con-
dition. In recent years, notables have revised study definitions and institutional management to be
followed when making patient decisions. The interdisciplinarity in the adjusted decision making and
the adjustment adjustment is indisputable the individual patient risk must take into account factors
such as clinical characteristics, imaging anatomies.

Key words: Anatomy, Endocardial cushion defects, Fetal heart, Foramen ovale.

INTRODUGAO

O forame oval € uma comunicagao interatrial

acometidos*. Quando isso ocorre, ele é deno-
minado forame oval patente (FOP).

normal do sistema circulatério fetal, presente
no septo interatrial formado pela fusdo dos sep-
tos primum e secundum, que permite um con-
torno da circulagao pulmonar nao funcionante
no periodo fetal’2. Em aproximadamente 75%
da populacéo, ocorre o fechamento esponta-
neo do forame oval apds o nascimento, devido
a elevacgao do fluxo sanguineo para os pulmdes
e consequente elevagao das pressodes do lado
esquerdo do coragao®. Contudo, em torno de
20% a 25% da populagao, esse forame oval
permanece além da primeira infancia, podendo
trazer repercussodes clinicas para os individuos

Existe a hipétese de o acidente vascular ence-
falico (AVE) estar associado ao FOP, visto que
o AVE envolve a passagem de émbolos para-
doxais por esse forame. O didmetro médio do
FOP (4,9 mm) permite a passagem de émbolos
grandes o suficiente para ocluir a artéria cere-
bral média (3 mm) e os principais ramos corti-
cais (1 mm). Embolos paradoxais sdo coagulos
ou particulas embdlicas que se originam na
circulacdo venosa e passam para a circulacéo
arterial por meio de um shunt da direita para
a esquerda. Aparentemente, seu tamanho au-
menta com a idade, ao passo que sua incidén-
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cia diminui em idades mais avangadas?®.

Em alguns pacientes afetados, o FOP, muitas
vezes assintomatico, pode ser responsavel por
disturbios relacionados ao coagulo sanguineo.
Dentre as diversas condi¢des associadas, po-
dem-se destacar cardiopatia congénita, aciden-
te vascular cerebral, ataques isquémicos transi-
térios, enxaqueca e apneia obstrutiva do sono.
Muitos pacientes com FOP sao assintomaticos
e sO sao considerados para diagnostico apos
AVE criptogénico ou ataque isquémico tran-
sitério®’. Cerca de 40% a 50% dos pacientes
que tiveram um AVE criptogénico, que n&o tem
etiologia bem definida, apresentaram FOP. As-
sim, parece haver uma associagédo considera-
vel entre essas condigdes. A presenca de FOP
em conjunto com aneurismas do septo atrial é
um fator preditor significante de recidivas de
AVEs®**,

E importante suspeitar de FOP em pacientes
com dispneia e baixas saturagdes arteriais sem
outras causas conhecidas, pacientes jovens
com AVE criptogénico e em ocorréncias de ata-
ques isquémicos transitorios ou cardiopatias
congénitas associadas. Nesses casos, o teste
usado para detectar shunts direita-esquerda e
o FOP sao a ecocardiografia transtoracico ou a
ecocardiografia transesofagica®’. O estudo de
microbolhas com imagem por ecocardiografia
transesofagica € o padrao-ouro, mas o seu uso
generalizado fica limitado pela natureza semi-
-invasiva do procedimento. Outros recursos
que podem ser utilizados sao o doppler trans-
craniano e o ecocardiograma transtoracico.*

Nessa perspectiva, este estudo visa relatar um
caso de FOP e discorrer sobre as principais
atualiza¢gdes no manejo de pacientes que apre-
sentam essa condigéo.

RELATO DE CASO

O presente estudo foi realizado no Departa-
mento de Anatomia da Universidade Federal
de Pernambuco. Durante a realizacdo de um
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curso de dissecacgao do sistema digestorio no
departamento, notou-se a presenca do FOP
em um dos sistemas.

Inicialmente, foi realizada a abertura da regiao
toracoabdominal de um cadaver fixado em for-
malina a 10%. Quanto a dissecag¢ao do coragao
e dos grandes vasos, foi realizada abertura da
cavidade pericardica com uma incisao crucifor-
me, rebatendo os quatro retalhos. Depois, fo-
ram seccionados a veia cava inferior e as pul-
monares, ao nivel de sua entrada no pericardio;
o tronco pulmonar, a 2 cm acima da valva; e,
em seguida, a veia cava superior, ao penetrar
no pericardio. Por fim, a aorta foi seccionada 5
cm acima da sua valva e o coragao foi removi-
do.

Com um lapis dermografico, foram tragadas li-
nhas de incisdo na superficie externa do cora-
¢ao. A primeira linha foi da veia cava superior a
veia cava inferior, passando paralela e anterior-
mente ao sulco terminal do atrio direito. A se-
gunda linha comegou na artéria aorta e foi em
direcdo ao sulco coronario, proximo a origem
da artéria interventricular posterior, passando
por um plano equidistante entre as veias pul-
monares.

Em seguida, foram realizadas uma secc¢éo ao
longo das linhas tragadas e, por conseguinte,
a abertura do coracdo dos atrios direito e es-
querdo. No atrio direito, foi identificada a crista
terminal e a auséncia da valvula da veia cava
inferior e da valvula do seio coronario. Foram
observados os forames das veias cardiacas
minimas, o septo interatrial, a fossa oval, o lim-
bo da fossa oval e a presenga do FOP. No atrio
esquerdo, no septo interatrial, foi detectado o
FOP na fossa oval.

Para a morfometria, foi utilizado um paquimetro
digital a fim de mensurar os didmetros do FOP,
que apresentou 5 mm de didmetro potencial

maximo.
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Figura 1. Atrio esquerdo aberto. Septo interatrial com presenca do forame oval patente na fossa oval.

DISCUSSAO

Apresencado FOPestaassociadaapatogénese
de uma série de condig¢des clinicas. Nos ultimos
anos, notorias instituicdes, como a Associagao
Europeia de Intervencdes Coronarianas Percu-
taneas, revisaram evidéncias de estudos para
definir os principios que devem ser seguidos na
tomada de decisdo e do manejo de pacientes
com FOP&®,

Como visto, o FOP pode estar associado a
eventos cardiovasculares da circulagédo esquer-
da para varios 6rgaos, acarretando isquemia, o
que leva a repercussoes clinicas significativas.

No momento da abordagem inicial de pacien-
tes com repercussdes, como tromboembolis-
mo, dois principais eixos norteiam a tomada de
decisado nesses pacientes’. O primeiro trata-se
de verificar a probabilidade de o FOP ter signi-
ficativa relevancia no evento clinico observado;
0 segundo diz respeito a identificar a probabili-
dade de ocorrer o evento observado. O trata-
mento sera direcionado de acordo com esses
eixos.

Se for identificada uma alta probabilidade de
uma correlagdo causal entre o FOP e o even-

to clinico, deve-se aconselhar o fechamento do
FOP. J4 em casos que apresentem baixa pro-
babilidade, deve ser considerada a terapia me-
dicamentosa. Quanto a pacientes com proba-
bilidade intermediaria, € necessario julgamento
clinico direcionado na tomada de decisao’.

No que diz respeito ao manejo clinico de pa-
cientes com FOP, é imperativa a utilizagao de
uma abordagem interdisciplinar e direcionada,
bem como inserir os pacientes durante o pro-
cesso. Recomenda-se a realizacdo de eletro-
cardiograma de 12 derivagdes, telemetria car-
diaca ou Holter 24 horas’.

Dentre as opcdes de tratamento em pacientes
com FOP que sofreram tromboembolismo as-
sociado, destacam-se: agentes antiplaqueta-
rios, anticoagulantes orais, fechamento do FOP
via procedimento percutaneo e fechamento ci-
rurgico. Desses, um dos que apresenta maio-
res taxas de sucesso € o fechamento por via
percutanea, no qual o fechamento completo do
FOP ocorre em até 93% dos pacientes acom-
panhados por um ano. Em contrapartida, ndo
€ aconselhado o fechamento cirurgico nesses
casos’.
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Uma das possiveis complicagcdes associadas
ao FOP é a formagao de émbolos gasosos rela-
cionadas a doencga de descompressao, carac-
teristica de populacdes que realizam ativida-
des como mergulho. A associagao entre essas
condi¢cdes vem sendo discutida pela literatura.
Controlar os fatores de risco nessas popula-
cbes coibindo a formacdo de émbolos pode
prevenir a embolia paradoxal, independente-
mente da presenca do FOP, sendo a escolha
do seu fechamento individualizada®.

Realizar modificagdes no estilo de vida, como
controle do tabagismo, peso corporal adequa-
do e hidratagdo antes e depois do mergulho, é
um dos meétodos utilizados para a prevengao
da doenca de descompressio. Por outro lado,
pode-se propor o fechamento do FOP para
pacientes que ndo podem implementar essas
medidas, o que é apoiado por estudos que su-
gerem uma diminui¢ao da incidéncia dessa pa-

tologia®.

A literatura tem sugerido uma correlagao entre
migranea e o FOP apés ter sido identificada
uma maior prevaléncia desse forame em pa-
cientes com migranea, principalmente migra-
nea com aura. Porém, o fechamento do FOP
como tratamento de rotina ndo é recomendado
para esses pacientes. Devido as controvérsias
de dados, o fechamento do FOP deve ser con-
siderado apenas em ensaios clinicos ou uso
compassivo no caso de migranea com aura®.

A depender do método empregado e da acui-
dade do exame adotado para o diagndstico,
observa-se uma divergéncia entre os estudos
quanto ao diametro do FOP e sua incidéncia,
apesar de alguns estudos referirem que ha
uma diminuigéo do didmetro do FOP em fungéo
da idade. Nao foram encontrados dados con-
sistentes para correlacionar o FOP com raca
e sexo. Vale destacar que o presente estudo
apresentou como limitagdo a auséncia de da-
dos epidemioldgicos do individuo?.

Por fim, este estudo descreveu um caso de
FOP com o diametro potencial maximo de 5
mm. Esse dado € compativel com a passagem
de émbolos capazes de ocluir ramos cerebrais,
como a artéria cerebral média e grandes ramos
corticais, haja vista que existe uma maior as-
sociagao causal entre acidentes vasculares ce-
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rebrais com o maior didmetro do FOP e com a
hipermobilidade septal atrial.
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RESUMO

A cartilagem triticea € uma pequena estrutura presente na espessura dos ligamentos tireo-hidideos
laterais. Implicagdes clinico-cirurgicas podem estar relacionadas a essa estrutura. O estudo visa
relatar um caso de presenca da cartilagem triticea e discorrer sobre sua prevaléncia, distribuicao
e fungdo. Durante a realizagdo de uma dissecagao, foi observado, no ligamento tireo-hidideo
lateral esquerdo, um pequeno nddulo cartilaginoso denominado cartilagem triticea. Alguns estudos
sugerem que essa cartilagem serve para fortalecer o ligamento. Entretanto, uma teoria bem
aceita sugere que a cartilagem nao possui fungdo em nossa espécie. Em termos de lateralidade
e prevaléncia, os dados encontrados na literatura variam de acordo como a populagao estudada.

Palavras-chave: Anatomia; Cartilagem; Cirurgia; Laringe.

ABSTRACT

The triticeus cartilage is a small structure present in the thickness of the lateral thyrohyoid
ligaments. Clinical-surgical implications may be related to this structure. The study aims to report
a case of the presence of triticeal cartilage and discuss its prevalence, distribution and function.
During a dissection, a small cartilaginous nodule called triticeal cartilage was observed in the left
lateral thyrohyoid ligament. Some studies suggest that the presence of triticeus cartilage serves to
strengthen the lateral thyrohyoid ligament. However, a well-accepted theory suggests that cartilage
has no function in our species. In terms of laterality and prevalence, the data found in the literature
vary according to the population studied.

Keywords: anatomy, cartilage, surgery, larynx

INTRODUGAO

A cartilagem triticea € uma pequena estrutura
de morfologia circular ou fusiforme presente na
espessura do ligamento tireo-hidideo lateral.
Ela geralmente se estende entre o corno supe-
rior da cartilagem tireoide e o corno maior do
osso hioide. Essa estrutura tem recorréncia va-
riavel na populacdo, ndo sendo constante nos
individuos. Pode ser encontrada de forma uni-
lateral ou bilateral, ou ser ausente. Quando pre-
sente, costuma nao sofrer involugdo de acordo
com a idade’?.

Originadas embriologicamente dos quartos e
sextos arcos faringeos, as cartilagens laringe-

as comegam a se desenvolver por volta da 122
semana de gestacao, sendo relevantes para a
clinica e cirurgia. Apesar de incerto, algumas
funcdbes vém sendo relacionadas com essa
estrutura anatdbmica. Aparentemente, a cartila-
gem triticea suporta o ligamento tireo-hidideo
lateral e pode estar relacionada com fixagao
de musculos?. Essa estrutura esta relacionada
a implicagdes clinicas, como conduzir a falsos
diagndsticos de fraturas do hioide e, em deter-
minadas situacdes, estar sujeita a calcificagdes
patoldgicas?®.

Poucos estudos se preocuparam em entender
essa estrutura anatémica’. Assim, este estudo
visa relatar um caso de presenga da cartilagem
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triticea e discorrer sobre a ocorréncia, distri-
buicdo e funcdo dessa cartilagem, correlacio-
nando suas possiveis repercussdes clinicas e
cirargicas.

RELATO DE CASO

Esta pesquisa foi realizada no Departamento
de Anatomia da Universidade Federal de Per-
nambuco. Durante a realizacdo de um curso de
dissecacao da laringe, foram dissecados seis
blocos de visceras da regido cervical (laringe-
-faringe-traqueia-es6fago) pertencentes ao de-
partamento.

Na dissecagao, os blocos foram inicialmen-
te difusionados entre si (Figura 1). Depois, os
musculos esterno-hiéideo e omo-hidideo foram
seccionados e rebatidos para melhor visualiza-
cao da superficie externa das laminas da car-
tilagem tireoide. Na superficie externa de cada
lamina, foi observada uma linha obliqua dirigida
para baixo e adiante, que, partindo do tubérculo
tiredideo superior, situado um pouco adiante da
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raiz do corno superior da cartilagem tireoide, al-
cancava o tubérculo tiredideo inferior na borda
inferior da lamina da cartilagem. Nessa linha,
observou-se a inser¢ao dos musculos esterno-
-tiredideos e a origem dos musculos tireo-hibi-
deo e constritor inferior da faringe.

ApOs rebater parte da musculatura extrinseca
da laringe, foi possivel observar a membrana
tireo-hididea, além do ligamento tireo-hidideo
mediano. Analisando o esqueleto cartilaginoso
dalaringe lateralmente, foram vistos os ligamen-
tos tireo-hidideos laterais, pequenos cordoes fi-
brosos que formavam as bordas posteriores da
membrana tireo-hididea e se estendiam verti-
calmente das pontas dos cornos superiores da
cartilagem tireoide até os veértices posteriores
dos cornos maiores do osso hidideo. Em uma
das laringes dissecadas na espessura de cada
ligamento tireo-hidideo lateral esquerdo, foi ob-
servado um pequeno nodulo cartilaginoso cha-
mado cartilagem triticea (nucleo cartilaginoso),
evidenciado na Figura 2.

Figura 1. Bloco de viscerais

da regido cervical (laringe-
faringe-traqueia-esodfago)

com estruturas difusionadas.
Vista anterior. E: es6fago. AT:
anéis traqueais. GT: glandula
tireoide. MCTE: musculo
cricotiredideo esquerdo. MCT:
membrana cricotiredidea.
PLCT: proeminéncia laringea
da cartilagem tireoide. MTHD:
musculo tireo-hidideo direito.
MEHE: musculo esterno-hidideo
esquerdo. MOHD: musculo
omo-hidideo direito. MEHD:
musculo esterno-hidideo direito.
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Figura 2 (A e B). Bloco de viscerais da regido cervical (laringe-faringe-traqueia-eséfago) dissecado.
Vista anterior. E: es6fago. AT: anéis traqueais. MCTE: musculo cricotiredideo esquerdo. MCIFE: musculo
constritor inferior da faringe esquerdo. MuTHE: musculo tireo-hidideo esquerdo. MeTH: membrana
tireo-hididea. CSECT: corno superior esquerdo da cartilagem tireoide. LTHE: ligamento tireo-hidide
esquerdo. CTE: cartilagem triticea esquerda. CMEOH: corno maior esquerdo do osso hioide.

DISCUSSAO

A cartilagem triticea, composta histologicamen-
te por cartilagem hialina, pode ser encontrada
ao nivel das terceira e quarta vértebras cervi-
cais, nas proximidades da bifurcacao da artéria
carétida comum4. Sua prevaléncia varia bas-
tante de acordo com estudo e populacio: de
8% a 68% da populagédo. O comprimento dessa
estrutura varia entre 1,54 e 22,2 mm; sua lar-
gura, entre 1,34 e 6,07 mm e seu volume, en-
tre 3,7 e 389 mm3. Geralmente, quanto maior
0 seu comprimento maior o seu volume. Outro
detalhe é que os homens parecem ter cartila-
gens maiores que as mulheres’.

Por volta da 122 semana de desenvolvimento
fetal, comecam os processos de condrificagao
e ossificagdo das estruturas laringeas, os quais
levam a separacdo entre o corno superior da
cartilagem tiroide e o corno maior do 0sso hioi-
de. Aparentemente, uma variagdo comum nes-

se processo inclui a formacado da cartilagem
triticea®®.

Em termos de lateralidade, a cartilagem triticea
tem maior apresentacao unilateral que bilateral.
No entanto, os dados encontrados na literatura
mudam de acordo como a populagao estudada,
podendo ser mais frequente sua apresentacao
bilateral. Quanto ao sexo, alguns estudos rela-
tam uma maior prevaléncia no sexo masculino,
e outros consideram a diferenca insignifican-
te’4.

Em relagéo a fungao da cartilagem triticea, ain-
da nao existe consenso na literatura. Alguns es-
tudos sugerem que a cartilagem triticea serve
para fortalecer o ligamento tireo-hidideo lateral.
Porém, em individuos que ndo possuem essa
cartilagem, ndo se observa deficiéncia ou des-
vantagens em relagéo aos que a possuem'. E
sugerido também que essa estrutura possa ter
fibras musculares que a conectam com a lin-
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gua®. Uma teoria bem aceita aponta que a car-
tilagem nao possui fungdo em nossa espécie’.

Semelhante a outras cartilagens laringeas, a
triticea demonstra tendéncias de calcificagao
e, em algumas circunstancias, ossificagao.'
Uma de suas relevantes repercussoes clinicas
€ quando o parco conhecimento a respeito dos
aspectos anatémicos da cartilagem triticea leva
ao diagnéstico erréneo de fraturas do corno su-
perior da cartilagem tireoide, em geral associa-
das ao estrangulamento’.

Quando a cartilagem triticea esta presente, o
nervo laringeo interno, ramo do nervo laringeo
superior, percorre sua superficie lateral. E muito
importante ter conhecimento dessa relagao em
cirurgias da coluna cervical anterior e endarte-
rectomia carotideas, pois, durante a colocagao
de afastadores, o nervo pode ser comprimido,
levando a potencial disfungdo e consequente
aumento do risco de aspiragao®.

Devido a sua localizagao nas proximidades da
bifurcacdo da artéria carétida comum, estudos
mostram a importancia de saber sobre essa
estrutura, uma vez que podem ser confundidas
com processos ateroscleroéticos e levar a falsos
diagndsticos?.
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RESUMO

Objetivos: Explicar os motivos da sindrome de Down ser considerada um fator de risco para a
doenca de Alzheimer, por meio da descricao dos marcadores genéticos envolvidos nessa relagao.
Metodologia: Foram feitas buscas na Biblioteca Virtual em Saude e na PubMed, com uso destes
descritores, em inglés e portugués: “sindrome de Down”, “trissomia do 217, “doencga de Alzheimer”,
“‘deméncia”, “mongolismo”, “envelhecimento”, “deméncia por Alzheimer”, “fatores de risco” e

“genética”. Dentre os 45 artigos recuperados, 15 foram selecionados, todos referentes a PubMed.

Resultados: O aumento da expectativa de vida das pessoas com sindrome de Down trouxe uma
maior probabilidade para a incidéncia da doenca de Alzheimer nesses individuos. Essa evolugao
se juntou aos fatores de risco genéticos advindos da trissomia, em especial da sua forma total,
e as copias extras de genes, a exemplo do gene da proteina precursora B-amiloide, elevando
ainda mais a probabilidade de desenvolvimento dessa doenca, por desencadear eventos como o
excesso do peptideo B-amiloide.

Conclusao: A trissomia do cromossomo 21 e os seus efeitos genéticos e moleculares séo
agentes basilares no amplo surgimento da deméncia pela doenca de Alzheimer, comprovando-
se a necessidade de mais estudos que elucidem a relagdo genética entre essa patologia e a
sindrome de Down.

Palavras-chave: Sindrome de Down, Doenca de Alzheimer, Fatores de risco, Genes.

ABSTRACT

Objectives: To explain the reasons why Down Syndrome is considered a risk factor for Alzheimer’s
Disease, through the description of the genetic markers involved in this relationship.
Metodology: The Virtual Healthy Library and PubMed were searched using these descriptors

”» “* ” 13

in English and Portuguese: “Down Syndrome”, “Trisomy 217, “Alzheimer’s Disease”, “Dementia”,

“‘Mongolism”, “Aging”, “Alzheimer’s Dementia”, “Risk Factors” and “Genetics”. 45 articles were
retrieved, resulting, after refinement, in 15 selected articles, all referring to PubMed.

Results: The increase in life expectancy of people with Down Syndrome brought a greater risk
for Alzheimer’s Disease. This Evolution was added to the genetic risk factors arising from trisomy,
especially its total form, the main ones being the extra copies of genes, such as the 3-amyloid
precursor protein (APP) gene, further increasing the risk for the development of this disease, by
triggering events such as excess (3-amyloid peptide.

Conclusion: Chromosome 21 trisomy andd its genetic and molecular effects are essential for the
widespread emergence of Alzheimer’s Disease dementia, proving the need for further studies to
elucidate the genetic relationship between this patology and Down Syndrome.
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INTRODUGAO

A sindrome de Down (SD) é a condigdo mais
recorrente no rol de deficiéncias intelectuais,
afetando de 5 a 8 milhdes de pessoas em todo
o mundo'. Com o avango dos cuidados multi-
profissionais referentes a essa alteragéo gené-
tica, a expectativa de vida dessas pessoas vem
aumentando e, com ela, o risco de deméncia
pela doenga de Alzheimer (DA), cuja prevalén-
cia é de 80% em individuos maiores de 65 anos
que possuem SD?

Deste modo, a SD é tida como o principal fator
de risco genético para o inicio precoce da DA,
gue é a maior causa de deméncia. Essa con-
dicdo é caracterizada, inicialmente, pela perda
da memoria de curto prazo e, com o tempo,
de outras habilidades cognitivas, uma vez que
ocorre a perda da atividade neuronal responsa-
vel por esses atributos3.

Dentre as origens genéticas da presenca de
um cromossomo 21 extra, de acordo com as
Diretrizes de Atencao as Pessoas com Sindro-
me de Down de 2013*, sdo citadas a trissomia
simples em 95% dos casos, translocagées ro-
bertsonianas em 3% a 4% e 0 mosaicismo em
1% a 2%. Essa variedade etioldgica é respon-
savel pelas diversas apresentacdes fenotipicas
dessa condigao genética.

Entretanto, apesar dessa variagao fenotipica,
a principal causa de O&bito nesse grupo po-
pulacional € a DA em conjunto com as suas
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complicagbes®, visto que sua neuropatologia
€ consequéncia da ativacdo de varios genes
localizados no cromossomo 21, que se tripli-
ca na SD. Como exemplo, é possivel citar o
gene da proteina precursora B-amiloide (APP):
ao ser produzida em excesso, ela é clivada no
peptideo B-amiloide (AB), que se acumula e
forma placas amiloides, as principais respon-
saveis pela patogénese da DA®. Porém, varios
outros genes além do APP também atuam no
surgimento dessa doenca’, como o superoxido
dismutase tipo 1 e o da tirosina de especifici-
dade dupla fosforilada e quinase tipo 18. O fato
de a neuropatologia da DA ter sido descrita em
todos os adultos com SD por volta dos 40 anos
é prova dessa relacéo entre a DA e a SD°.

Devido a essas semelhangas fisiolégicas entre
a SD e a DA, a primeira € considera o principal
fator de risco genético para a DA. Como con-
sequéncia, com o avancgar da idade em adul-
tos com a trissomia, em especial entre 60 e 69
anos, o numero de diagnosticos da DA nesse
grupo passa a ser ainda maior, sendo estima-
dos 54,5% dos casos nesse intervalo®. Com
essa prevaléncia, nota-se consideravel relacéo
genética entre as duas doengas, o que fomen-
ta a necessidade de mais estudos sobre suas
semelhangas. Assim, o objetivo dessa reviséao
€ explicar os motivos da SD ser considerada
um fator de risco para o desenvolvimento da
DA e o porqué de serem essenciais mais dados
que comprovem tais aspectos moleculares em
comum.
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METODOLOGIA

Figura 1: Fluxograma de selegéo do estudo de revisao integrativa. n: nimero de artigos.
BVS: Biblioteca Virtual em Saude.

Trata-se de uma revisao integrativa da literatu-
ra produzida a partir de um compilado de fontes
primarias, usando como bancos de dados a Bi-
blioteca Virtual em Saude e a PubMed. Foram
utilizados para as buscas os seguintes descri-
tores e suas respectivas variagdes nas linguas
portuguesa e inglesa: “sindrome de Down”,
“trissomia do 217, “doenga de Alzheimer”, “de-
méncia”, “mongolismo”, “envelhecimento”, “de-
méncia por Alzheimer”, “fatores de riscos” e
“‘genética”.

No intuito de filtrar os artigos, foram utiliza-
dos os seguintes critérios de inclusio: (a) ar-
tigos em inglés e portugués; (b) area tematica

central: sindrome de Down e doenga de Alzhei-
mer; (c) genes afetados na trissomia do cro-
mossomo 21 (Ts21) e relacionados com a DA;
e (d) dados epidemioldgicos sobre a deméncia
em individuos com SD. Ja os critérios de ex-
clusdo foram: (a) ndo atende aos critérios de
inclusdo “a” e “b”; (b) auséncia de informagdes
referentes aos aspectos genéticos da SD e sua
influéncia na DA; (c) auséncia de marcadores
fisiopatoldgicos da DA; e (d) artigos publicados
ha mais de nove anos. Apés a busca, foram en-
contrados 45 artigos e, com o seu refinamento,
15 artigos se mostraram pertinentes ao estudo,
todos eles do PubMed.
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Com o avancgo nos cuidados direcionados as
pessoas com SD, houve um crescimento na ex-
pectativa de vida desse grupo, que se encon-
tra, em média, entre 55 e 60 anos de idade®.
Por conseguinte, também houve uma elevagao
da prevaléncia mundial dessa condi¢cdo gené-
tica, que, nos dias de hoje, esta presente em
6 milhdes de pessoas no mundo'®'". Entretan-
to, esse aumento da sobrevida se tornou um
dos principais fatores de risco para o desenvol-
vimento da DA'?, classificando essa patologia
como a principal causa de morte nesse grupo®.

Estima-se que em média 88% das pessoas
com SD desenvolverdo deméncia aos 65
anos de idade™, e, ja aos 40 anos de idade,
praticamente todos os adultos com SD
apresentardo uma neuropatologia compativel
com a da DA’. Além da idade, a Ts21, oriunda
da n&o disjungdo dos cromossomos na meiose
materna (alteragdo cromossdmica presente em
93 a 95% dos individuos com SD)' na maio-
ria dos casos, também é considerada um fa-
tor que aumenta a chance de se desenvolver
a DA. Isso se deve ao fato de os marcadores
dessa patologia comegarem a surgir duas ou
trés décadas mais cedo nesse grupo em com-
paracao aos individuos que ndo possuem essa
mutagao's. Por conseguinte, esse surgimento
precoce da inicio a fase pré-clinica da DA, na
qual os seus biomarcadores sofrem alteragdes
de ordem previsivel por mais de 20 anos®.

A Ts21 traz consigo copias extras de diversos
genes ao cromossomo que a compde, € um
dos principais é o gene APP, responsavel por
codificar a proteina de mesmo nome’. Toda-
via, se essa mutacao ocorrer de forma parcial
no cromossomo 21, pode nao ser gerada mais
uma copia desse gene, néo levando ao desen-
volvimento precoce da DA, ao contrario do que
foi observado na forma completa dessa altera-
¢ao'". A proteina APP é encontrada na membra-
na plasmatica e em outras organelas dos neu-
rénios, nas células da glia e de outros tecidos
periféricos®. Apos ser traduzida, é clivada em
fragmentos sAPPa na via ndo amiloidogénica
pelas enzimas a-secretases. Esses fragmentos
possuem um efeito neuroprotetor, enquanto, na
via amiloidogénica, ocorre a quebra das protei-
na APP pelas B-secretases — principalmente a
B-secretase do tipo 1 (BACE 1)°, gerando frag-
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mentos sAPPB — e pelo complexo das Y-se-
cretases, que clivam essas porgdes formando
o peptideo AR, cuja composicao pode ser de
40 ou 42 aminoacidos, sendo essa ultima forma
a mais propensa a se agregar'’. A partir disso,
ratifica-se que, na SD, ha um desequilibrio na
quantidade dessas enzimas. Esse quadro leva
a uma reducgao nas a-secretases e um aumen-
to nas B-secretases em individuos com 40 anos
que tenham essa condi¢ao genética, o que fa-
cilita ainda mais a producao do peptideo ABR™.

A produgao aumentada do peptideo A3 devido
a uma copia extra do gene APP em individuos
com SD ¢é inicialmente depositada em maior
quantidade e de forma difusa, podendo ser en-
contrada, de forma precoce, no tecido cerebral
nos periodos da infancia e adolescéncia’. Isso
aciona os mecanismos imunolégicos de de-
fesa, a exemplo de processos inflamatérios™®.
Ao longo dos anos, ocorre a formacao de pla-
cas neuriticas, em razdo do aumento da sua
agregacédo. Essas placas sdo responsaveis
pela neurodegeneragdo relacionada a DA,
por meio de eventos de destruicido da conexao
neuronal, interrupgao sinaptica e, consequen-
temente, degeneracdo dos neurdnios, seguida
por perda tecidual e redugdo da massa cere-
bral'®. Como prova desse depdsito precoce do
peptideo AB, em um estudo realizado, todos os
adultos de 35 a 45 anos de idade ja apresenta-
vam placas neuriticas e outras alteragées com-
pativeis com a neuropatologia da DA, permitin-
do a afirmacéo de que o peptideo AB € um dos
principais marcadores fisiopatologicos dessa
doenga neurodegenerativa®’.

Também é valido salientar que, mesmo a su-
perexpressao do gene APP sendo considera-
da como a principal precursora do acumulo do
peptideo AB'?, foi demonstrado que, por outro
lado, esse n&o é o unico gene envolvido no de-
senvolvimento da DA na populagdo com SD?,
Um outro achado importante aponta que o gene
responsavel pela codificacdo do fator de trans-
cricdo ETS proto-oncogene 2 contribui para o
desenvolvimento dessa neuropatologia. Sua
localizagdo também estda no cromossomo 21,
e ele tem a funcao de ativar o promotor APP,
gerando a sua excessiva expressao em virtude
da Ts21, que também influencia na formagao
dos peptideos AB e na posterior formacao dos



depdsitos difusos e placas amiloides'™.

Devido a Ts21, além das placas amiloides, tam-
bém sdo encontrados os emaranhados neufi-
brilares, cuja quantidade triplica entre as quar-
ta e quinta décadas de vida em pessoas com
SD. Assim, esse € mais um fator que comprova
o inicio precoce da deméncia pela DA nesse
grupo'®. Os principais genes envolvidos direta-
mente com a formacao desses marcadores sao
os codificadores da DYRK 1A e do regulador da
calcineurina 1 (RCAN 1), ambos encontrados
no cromossomo 21 e relacionados a hiperfos-
forilagdo da proteina tau, presente em maior
quantidade na neuropatologia da DA3.

A DYRK 1A tem o papel de fosforilar desregu-
ladamente os fatores de splicing, o que leva
a hiperfosforilagdo da proteina tau pela enzi-
ma glicogénio sintase quinase 3 (GSK-3). Isso
aumenta a sua quantidade nas formas de trés
ou quatro sitios de ligagao de microtubulos
(3R-tau e 4R-tau, respectivamente) e contribui
para o inicio precoce da neurodegeneragao em
virtude do surgimento dos emaranhados neuro-
fibrilares’. Além dessa atribuicdo, essa enzima
também tem o papel na regulagao, de forma ne-
gativa, da quantidade do fator de silenciamento
restritivo aos neurdnios, uma proteina com fun-
¢des neuroprotetoras cujo funcionamento se
encontra reduzido em pessoas com SD?'.

O RCAN 1 é responsavel por estimular a GSK-3
e inibir a enzima calcineurina, que tem a funcéao
de desfosforilar e ativar a proteina de fissdo mi-
tocondrial, permitindo que haja seu transporte
para a mitocondria e, assim, sua fissdo®. Em
caso de maior expressdo desse gene, como
nas células de individuos com SD, ocorre a re-
ducao da rede desse processo mitocondrial e,
como resultado, o aumento do consumo de oxi-
génio, levando ao entendimento de que surgira
um maior estresse oxidativo nessas células?.
A superexpressdo do RCAN 1 durante toda a
vida desencadeia efeitos celulares prejudiciais
as fungdes sinapticas, além do aumento do es-
tresse oxidativo e do estimulo a formagcao dos
emaranhados neurofibrilares™, além de postu-
lar que ele inibe as vias de sinalizagdo monito-
radas pelo fator nuclear das células T ativadas,
cuja fungéo é controlar a expressdo do RCAN
1. Em razao dessas alteracdes no fator nuclear
das células T ativadas, a cascata de producéao
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do peptideo AB sera estimulada, principalmen-
te pela modulacdo da expressdo do BACE 1,
acarretando uma maior clivagem da proteina
APP™,

Além do RCAN 1, um outro gene envolvido
na geragao do estresse oxidativo é o SOD 1,
também localizado no cromossomo 21. Sua
funcdo é codificar a enzima de mesmo nome,
responsavel por catalisar a dismutacéo do su-
peroxido em oxigénio molecular e peroxido de
hidrogénio, sendo essa ultima um exemplo de
espécie reativa de oxigénio. Oriunda da Ts21,
a superexpressao desse gene leva a uma me-
nor ativagdo das enzimas catalase e glutationa
peroxidase, responsaveis pela conversao do
peroxido de hidrogénio em agua3. Por conse-
guinte, o aumento dos niveis de peroxido de
hidrogénio gera um estresse oxidativo no orga-
nismo dos individuos com essa mutacgao, além
de eventos inflamatdrios, ativacdes de fatores
pré-apoptéticos e estimulo da senescéncia ce-
lular, que afetam, principalmente, os neurénios,
tornando-os mais propensos a degeneragao'®.
Além disso, 0 excesso desse perdxido torna o
ambiente favoravel a toxicidade gerada pelos
peptideos AB.

Outrossim, o gene sinaptojanina 1, também
afetado pela Ts21, codifica a fosfatase lipidica
de mesmo nome, responsavel por diminuir os
niveis de fosfatidinilositol-4,5-bifosfato’ — um
fosfolipidio de sinalizagao envolvido em pro-
cessos como a transducdo das membranas
e o transporte dessas na endocitose realiza-
do durante as sinapses. A mutagdo ocasiona
o aumento no tamanho dos endossomos?3, o
que também influencia na via de producéo e
de acumulo do peptideo AR na neuropatologia
da DA em individuos com SD'. Prova disso é
que ha uma relagdo entre a menor expressao
do gene sinaptojanina 1 com a diminui¢ao do
peptideo AB, bem como da disfungéo neuronal
e dos déficits cognitivos?.

Ainda no contexto dos genes excedentes, a
Ts21 também traz consigo uma cépia extra do
gene cistatina B'°, que é quem codifica a en-
zima cistatina B e inibe a protease enddégena
lisossomal, responsavel pela inibicdo das ca-
tepsinas (proteases), gerando um desequilibrio
na protedlise lisossomal. Essa alteragado tam-
bém influencia na acumulacéao do peptideo AR
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e em todos os seus efeitos no desenvolvimento
precoce da deméncia pela DA3.

Ademais, um outro processo envolvido que
compde a neuropatologia da DA em pessoas
com SD é a neuroinflamacédo. Ela esta relacio-
nada, principalmente, com a triplicagdo do gene
da proteina B de ligagdo ao calcio (S100B),
também presente no cromossomo 21, cuja fun-
¢ao é codificar a citocina S100B, oriunda dos
astrocitos. No geral, a citocina S100B esta en-
volvida no crescimento regular dos neurdnios e
na sua manutengdo, mas, em excesso, como
na Ts21, relaciona-se a um crescimento proe-
minente dos processos neuronais distréficos,
em especial nas placas amiloides'’. Adicional-
mente, a S100B induz a sintese de RNAm do
APP e sua tradugéo nos neurénios 'S, junto ao
estimulo da hiperfosforilacdo da proteina tau,
favorecendo o acumulo dos principais marca-
dores da neuropatologia da DA™. Ainda nesse
contexto, a S100B regula a expressao do gene
da citocina neuroinflamataria interleucina-1, lo-
calizado no cromossomo 2 e envolvido na neu-
ropatologia da SD, cujo papel influencia no de-
senvolvimento da DA'S.

A interleucina-1 € produzida, primariamente,
nas células da micréglia, e, devido a Ts21, en-
contra-se em excesso. Esse fator leva a sintese
e evolugao das placas amiloides por meio da
inducédo da sintese da proteina APP em célu-
las neurais e de outros tecidos, e ao estimulo a
MARK-p38, uma enzima essencial no proces-
so de hiperfosforilagdo da proteina tau e, por
conseguinte, no surgimento dos emaranhados
neurofibrilares™. Entre outras atribuicdes, a in-
terleucina-1 ndo apenas reduz a sinaptofisina
como também participa da sintese e ativagao
da enzima acetilcolinesterase. Essa enzima
degrada a acetilcolina, um neurotransmissor
imprescindivel para as habilidades de aprendi-
zado e memoria, que ficam comprometidas, de
forma precoce, na DA'™. Além disso, foi com-
provada a influéncia dessas caracteristicas cli-
nicas, induzidas pela interleucina-1, na neuro-
patologia dessa doenga em individuos com SD,
ao apontar que elas sao encontradas em mais
de 70% das pessoas com tal condigdo gené-
tica que ultrapassam a faixa etaria de 55 a 60
anosé.

Em virtude da Ts21, um outro gene triplicado
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€ o0 da peptidase especifica da ubiquitina 16
(USP 16), responsavel por codificar a enzima
deubiquitinase especifica de histona H2, cujo
papel esta totalmente relacionado ao aumento
da senescéncia celular em pessoas com SD'.
Esse evento de envelhecimento celular ainda
pode ser associado a reducdo do comprimento
dos teldbmeros, repeticoes TTAGGG localiza-
das nas extremidades cromossémicas que, a
cada ciclo celular, se encurtam até a célula ser
incapaz de se replicar®*. No grupo de adultos
com SD, por exemplo, estudos mostraram a re-
lagdo entre o comprimento dos teldmeros em
linfocitos T e o desenvolvimento de um compro-
metimento cognitivo leve e de deméncia®*.

A presencga de, no minimo, um alelo da apolipo-
proteina €4 (apoE €4) nos individuos com SD é
outro fator genético que, somado a Ts21, mas
nao influenciado diretamente por ela, exerce
um papel na precocidade do desenvolvimento
de deméncia pela DA. A heranca do alelo da
apoE €4 influencia no aumento precoce e rapi-
do dos endossomos nas etapas pré-clinicas da
DA, além de elevar a carga do peptideo AR?>%.
Esse mecanismo se da por dificultar a sua de-
puracao no tecido cerebral devido a maior sus-
cetibilidade dessa forma de apolipoproteina a
protedlise, mas ainda sdo necessarios mais
estudos que comprovem a relagao direta entre
a Ts21 e a presenca de um ou mais alelos da
apoE 41025,

Aponta-se que a SD é uma forma de DA gene-
ticamente determinada, principalmente por ele-
var, de forma consideravel, o risco para o seu
desenvolvimento®. Esses dados trazem consi-
go a importancia de mais estudos sobre a rela-
¢ao SD-DA e o quanto sao relevantes cuidados
multidisciplinares para esse grupo.

CONCLUSAO

De acordo com os dados mostrados, obser-
va-se que a Ts21, principalmente a sua forma
completa, desencadeadora da SD, influencia
de maneira direta no desenvolvimento preco-
ce da DA. Essa influéncia ocorre em virtude da
adicdo de copias extras de genes localizados
no cromossomo 21, como APP, EST 2, DYRK
1A, RCAN 1, SOD 1, SYNJ 1, CSTB, S1008B,
o codificador da interleucina-1, USP 16 e do
alelo da apoE €4, que, mesmo nao localizado



no cromossomo 21, junto com a sua trissomia,
também é um importante marcador do desen-
volvimento da DA e da mortalidade elevada dos
individuos com SD com essa patologia. Isso
ratifica que essa complexidade neuropatolégi-
ca na relagdo SD-DA necessita de mais estu-
dos referentes a ela, direcionados aos genes
triplicados pela Ts21 e a heranga do alelo da
apoE €4, sobretudo pelo constante aumento da
expectativa de vida das pessoas com SD, em
decorréncia da evolugao dos cuidados multidis-
ciplinares com esse grupo.
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RESUMO

Introducgao: Ainsuficiéncia cardiaca (IC) € uma sindrome clinica caracterizada pela diminuigdo da
fracdo de ejecao do ventriculo esquerdo. O uso do sodium-glucose linked transporter 2 inhibitors
(ISGLT2) em portadores de IC evidenciou eficacia na diminuicdo de mortalidade e internacéo.
Metodologia: Para conduzir a presente pesquisa, realizou-se estudo bibliografico nas principais
bases de dados e analisou-se os beneficios do ISGLT2 nas principais revistas de alto impacto.
Discussdo: O EMPA-REG revelou menor mortalidade no uso de empagliflozina comparado ao
placebo (3,7% contra 5,7%). A canaglifozina (estudo CANVAS) evidenciou uma reducao de 14%
no risco de morte por doenca cardiovascular (DCV) em pacientes sem a referida condigédo car-
diaca, contudo, a reducao foi de 18% em pacientes com DCV conhecida. O DECLARE-TIMI 58
evidenciou que individuos com diabetes mellitus tipo 2 possuem menor risco de IC e falecimento
por eventos cardiovasculares entre aqueles que utilizaram a dapagliflozina comparados ao pla-
cebo (4,9% contra 5,8%). No Dapagliflozin and Prevention of Adverse Outcomes in Heart Failure
(DAPA-HF), o numero de mortes por causa cardiovascular foi de 9,7% contra 11,5% dos pacientes
que tomaram placebo. No estudo EMPEROR-REDUCED, o desfecho primario ocorreu em 361
dos 1863 pacientes (19,4%) que receberam empagliflozina, em comparagéo com 462 dos 1867
pacientes (24,7%) no grupo que recebeu placebo. No estudo SOLOIST-WHF, analisando o efeito
da sotagliflozina, observou-se que o desfecho primario ocorreu em 245 pacientes no grupo que re-
cebeu o medicamento comparado com 355 pacientes no grupo que recebeu placebo. Conclusao:
Os pacientes com IC ganharam uma nova opgao para o seu tratamento, a qual é, inclusive, citada
nas diretrizes mais recentes de todo o mundo. No entanto, ainda sdo necessarios novos estudos
para avaliar sua eficacia e aplicabilidade na IC com fragdo de ejecao preservada.

Palavras-chave: Diabetes mellitus; insuficiéncia cardiaca; doencgas cardiovasculares; doencga re-
nal cronica; mortalidade.

ABSTRACT

Introduction: Heart failure (HF) is a clinical syndrome characterized by decreased left ventricular
ejection fraction. The use of sodium-glucose transporter 2 inhibitors (ISGLT2) in patients with HF
showed efficacy in reducing mortality and hospitalization. Methodology: A bibliographic survey
was carried out in the main databases, analyzing the benefits of ISGLT2 in the main high-impact
journals. Discussion: EMPAREG showed a lower mortality in the use of empaglifozin compared to
the group that received the placebo (3.7% vs. 5.7%). The canagliflozin study, CANVAS, showed a
14% lower risk of cardiovascular death in patients without cardiovascular disease (CVD), whereas
in patients with known CVD, it decreased by 18%. DECLARE-TIMI 58 showed that in patients with
DM2 there is a lower risk of HF and death from cardiovascular events among patients who used
Dapaglifozin compared to patients who received placebo (4.9% vs. 5.8). In DAPA HF, the number
of deaths from cardiovascular causes was 9.7% vs 11.5% of patients who took placebo. In EMPER-
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OR-REDUCED, with Empaglifozin, the primary endpoint occurred in 361 of 1863 patients (19.4%)
in the drug group against 462 of 1867 patients (24.7%) in the placebo group. SOLOIST-WHF, ana-
lyzing the drug Sotagliflozin, observed the occurrence of a primary outcome in 245 patients in the
drug group and 355 in the placebo group. Conclusion: Patients with HF have gained a new drug
class for their treatment, being even mentioned in the most recent guidelines around the world, still
needing more studies to test it efficacy in HF with preserved ejected fraction.

Key words: Diabetes mellitus; Heart Failure; Cardiovascular Diseases; Renal Insufficiency, Chron-

ic; Mortality.

INTRODUGAO

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma sindrome
clinica caracterizada pela dispneia ou limitacéo
aos esforgcos causada em razao do comprome-
timento do enchimento ventricular ou ejegao
de sangue, ou ambos. Pode ser classificada
quanto a sua fragdo de ejegdo, podendo ser
preservada (maior ou igual 50%), intermediaria
(entre 41% e 49%) ou reduzida (menor ou igual
a 40%)'2.

Nos ultimos anos, estudos sobre o uso de so-
dium-glucose linked transporter 2 inhibitors
(ISGLT2) mostraram a eficacia desta classe
de antidiabéticos orais para a diminuicdo de
internacao e mortalidade decorrentes da insufi-
ciéncia cardiaca®. Os ISGLT2 sdo medicacoes
inicialmente pensadas para o tratamento de
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), entretanto, pa-
recem abranger um leque de outras doencgas.
Recentemente descobriram-se seus efeitos be-
néficos em pacientes com risco cardiovascular,
com destaque para IC com fracdo de ejecao
reduzida (ICFER)*.

O mecanismo de acao dos ISGLT2 na DM2 ¢é a
redugao da reabsorgao renal de glicose ao ini-
bir o cotransportador sédio-glicose 2 no tubulo
proximal do néfron. Ainda n&o se sabe qual é o
mecanismo de ag¢ao dos ISGLT2 na IC, contu-
do, os principais estudos sobre o tépico (EM-
PA-REG, CANVAS, DECLARE-TIMI 58, Dapa-
gliflozin and Prevention of Adverse Outcomes
in Heart Failure [DAPA-HF], Dapagliflozin and
Prevention of Adverse Outcomes in Chronic Ki-
dney Disease [DAPA-CKD], EMPEROR-Redu-
ced e SOLOIST-WHF) evidenciaram a diminui-
¢ao das mortes e hospitalizagbes por causas
cardiovasculares®™".

METODOLOGIA

Para a selecao dos artigos utilizados nesta re-
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visdo, foram incluidos inicialmente os estudos
randomizados que credenciaram a classe me-
dicamentosa a ser incorporada na pratica clini-
ca e nos guidelines mais atualizados em todo
o mundo. ApdOs esta primeira selecédo, foram
escolhidas leituras complementares, com revi-
sdes publicadas em revistas de alto impacto,
como Lancet, The New England Journal of Me-
dicine e Circulation.

Para complementar a revisdo acerca do tema,
foram selecionados artigos contendo outros
beneficios do ISGLT2, como a protegédo reno-
vascular, e revisitada a literatura sobre o trata-
mento da IC.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A ICFER é o mais importante tipo de IC, pois ja
possui uma base terapéutica elucidada e trata-
mentos estabelecidos, como diuréticos para ali-
viar os sintomas, medicamentos modificadoras
da doenca e terapias com dispositivos'>13,

Os pacientes com ICFER devem ser tratados
com um B-bloqueador e um inibidor do receptor
da angiotensina-neprilisina, exceto se houver
contraindicacbes especificas. A terapia funda-
mental pode incluir a enzima conversora de an-
giotensina ou o sensor de angiotensina. Um an-
tagonista do receptor mineralocorticoide pode
ser adicionado em casos de sintomas persis-
tentes™ 5,

Os ISGLT2 sdo uma classe de antidiabéticos
orais que, em estudos recentes, demonstraram
efeitos benéficos em pacientes com doenca
cardiovascular (DCV). Fazem parte desta
classe as drogas empagliflozina, canagliflozina,
dapagliflozina e sotagliflozina, e foram realiza-
dos estudos especificos para avaliar o efeito
dessas em pacientes diabéticos ou nao'.

Um dos primeiros estudos de alto impacto foi
o EMPAREG, publicado em 2015, que avaliou



7.020 pacientes com DM2 e alguma DCV prévia
e possuiu seguimento meédio de trés anos. Foi
a primeira analise a mostrar eficacia do ISGLT?2
em DCV. Notando-se pacientes com DM2 com
alto risco de eventos de natureza cardiaca que
receberam empagliflozina, em comparagao
com placebo, observou-se uma taxa mais baixa
de desfecho cardiovascular composto primario
e de morte por qualquer causa quando o medi-
camento do estudo foi adicionado ao tratamen-
to padrao. O resultado primario foi a morte por
causas cardiovasculares. Isso ocorreu em 490
de 4687 pacientes (10,5%) no grupo de empa-
gliflozina, e em 282 de 2333 pacientes (12,1%)
no grupo de placebo. Arazao de risco no grupo
de empagliflozina foi de 0,86 (p < 0,001, 1C95%
0,74 - 0,99)>",

A pesquisa da canagliflozina (CANVAS), publi-
cada em 2017, realizada com 10.142 pacientes
diabéticos de alto risco cardiovascular e se-
guimento médio de 3,5 anos, mostrou que os
desfechos primarios (morte, infarto agudo do
miocardio, acidente vascular encefalico ou hos-
pitalizac&o por causas cardiacas) foram menos
frequentes no grupo em uso da canagliflozina
em comparagao ao grupo em uso do placebo
(26,9 a 31,5 a cada 1000 pacientes por ano,
p < 0,001, IC95% 0,75 - 0,97). Contudo, este
estudo também verificou um aumento de cerca
de 56% no risco de amputag¢des naqueles pa-
cientes em uso de canagliflozina®'81°.

A dapagliflozina, uma das drogas mais recentes
da classe, possui dois estudos de impacto so-
bre sua eficacia. Além disso, foi publicado em
2019 o DECLARE-TIMI 58, que acompanhou
17.160 pacientes por um periodo meédio de 4
anos, sendo que 7 mil destes possuiam algu-
ma doenca aterosclerdtica. Foi evidenciada a
diminuicao significativa de morte cardiovascu-
lar ou hospitalizagéo por IC (p = 0,005, 1C95%
0,73 - 0,95), associando a isso a achados indi-
cando que a dapagliflozina ndo resulta em uma
diminuicao significativa de eventos cardiacos
maiores, porém resulta em resultados renais
adversos (p = 0,17, 1C95% 0,84 - 1,03)"%.

Um estudo publicado sobre a dapagliflozina em
setembro de 2019, o DAPA HF, com 4.744 pa-
cientes diagnosticados com ICFER e acompa-
nhados por uma média de 1,5 ano, o risco de
agravamento da insuficiéncia cardiaca ou mor-
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te por causas cardiovasculares foi menor entre
aqueles que receberam dapagliflozina do que
entre os que receberam placebo. Independen-
temente do DM2, observaram-se 2% a menos
de morte (9,6% com uso de dapagliflozina com-
parado a 11,5 do grupo placebo; 1C95% 0,69 -
0,98) e 3,7% a menos de hospitalizagao (9,7%
com uso de dapaglifiozina comparado a 13,4
do grupo placebo; IC95% 0,59 - 0,83) no desfe-
cho primario (p < 0,001)7821,

O estudo DAPA-CKD buscou avaliar a eficacia
e seguranga a longo prazo da dapagliflozina
em pacientes com doenca renal crbnica com
ou sem DM2. Publicado em setembro de 2020,
o estudo foi realizado com cerca de 4.304 par-
ticipantes, sendo 2.906 (67,5%) com DM2 e
taxa de filtragdo glomerular média de 43,1 ml/
min por 1,73 m2. O estudo concluiu que indi-
viduos com doencga renal crénica com ou sem
DM2 que receberam a dapagliflozina tiveram
risco menor de desfechos primario em compa-
racao aos que receberam placebo. Além disso,
foi observado que aqueles que receberam a
droga tiveram menor risco de morte por cau-
sas cardiovasculares ou hospitalizagéo por IC
€ uma maior sobrevida comparado ao placebo:
100 (4,6%) em relacéo ao grupo placebo 138
(6,4%) (p = 0,009, 1C95% 0,55 - 0,92). Dos que
apresentaram desfechos primarios, 112 dos
que utilizaram a medicagao (5,2%, 1IC95% 0,42
- 0,67) tiveram queda da taxa de filtragdo glo-
merular estimada em mais de 50%°%%.

O EMPEROR-Reduced, estudo duplo cego pu-
blicado em 2020, analisou 3.730 pacientes com
fracao de ejegdo menor que 40% e apresentou
resultados consistentes na presenca ou nao de
DM2. Destes pacientes, 1.863 receberam em-
paglifiozina 10 mg 1x ao dia por 16 meses e
os outros 1.867 receberam placebo. O desfe-
cho primario ocorreu em 361 dos 1.863 (19,4%)
no grupo que recebeu empagliflozina, e em
462 dos 1.867 (24,7%) no grupo placebo (p <
0,001, IC95% 0,65 - 0,86). Os individuos em
terapia recomendada no grupo da empagliflozi-
na tiveram menor risco de morte cardiovascu-
lar ou hospitalizagao por insuficiéncia cardiaca
independentemente de serem ou nao diabéti-
cos. A diminuigao da taxa de fungao glomerular
foi mais lenta, com menor risco de problemas
renais graves no grupo que recebeu a droga,
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embora infec¢des geniturinarias nédo complica-

das tenham sido reportadas com mais frequén-
Cia10,23,24_

Em novembro de 2020, foi publicado o estu-
do SOLOIST-WHF no New England Journal of
Medicine, o mais recente estudo envolvendo
um medicamento ISGLT2, que buscou avaliar
a seguranca e beneficios da sotagliflozina em
pacientes com DM2 e internagao recente por IC
descompensada. A pesquisa contou com 1222
participantes, sendo divididos em 608 no grupo
da sotagliflozina e 614 no grupo placebo. Um
total de 600 desfechos primarios ocorreram,
sendo registrados 245 no grupo do farmaco e
355 no placebo (p < 0,001, 1C95% 0,52 - 0,85).
Aqueles que receberam a sotagliflozina tive-
ram reducdo da mortalidade cardiovascular e
necessidade de internacao devido a IC. Apesar
do estudo ter sido encerrado precocemente em
razao da perda de fundos do patrocinador, evi-
denciaram-se os beneficios desse medicamen-
to diante pacientes com DM2 e IC"2526,

CONCLUSAO

Os ISGLT2 sdo muito promissores em relagéo
ao futuro tratamento da IC, em especial pacien-
tes com alguma outra comorbidade preexis-
tente, como diabetes e doenca renal crénica.
Porém, sdo necessarios mais estudos para elu-
cidagao sobre a sua real efetividade e eficacia.
Nesse contexto, esperam-se estudos mais ro-
bustos para IC com fragdo de ejecao preserva-
da, tendo em vista o beneficio demonstrado por
essas medicagdes nos pacientes com fracéo
de ejecao reduzida. Nas futuras orientag¢des in-
ternacionais e brasileiras de cardiologia, é pro-
vavel que haja atualiza¢des sobre o0 uso dessas
novas drogas no tratamento de DCV.
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RESUMO

A transigdo demografica tem como consequéncias o envelhecimento populacional e a busca por
assisténcia a pessoa idosa, expandindo a procura por instituicbes de longa permanéncia de ido-
sos. O objetivo deste estudo foi descrever a experiéncia vivenciada por estudantes de medicina
em uma dessas instituigdes. Foi um estudo descritivo do tipo relato de experiéncia, realizado de
acordo com a metodologia da problematizagao. Foi perceptivel que a insergao de atividades Iu-
dicas no cotidiano dos idosos contribuiu para a melhora do comprometimento cognitivo e da au-
toestima, proporcionando-lhes integragao coletiva e vivéncias diferenciadas da rotina habitual. As
atividades propostas promoveram a integragao dos participantes, a melhora da qualidade de vida
e da autoestima dos longevos.

Palavras-chave: Envelhecimento, Instituicdo de Longa Permanéncia para ldosos, ldoso, Quali-
dade de Vida.

ABSTRACT

The demographic transition presents as a consequence the population aging and the search for
assistance to the elderly, expanding the search for Long Stay Institutions for the Elderly (ILPI).
The aim of the study was to describe the experience of medical students in a Long-Term Institu-
tion for the Elderly. Descriptive study of the experience report type, carried out according to the
Problematization Methodology. It was noticeable that the inclusion of recreational activities in the
daily lives of the elderly contributed to the improvement of cognitive impairment and self-esteem,
providing collective integration and the realization of different experiences from the usual routine.
The proposal of these activities favored the integration between the participants, improvement of
the quality of life and the self-esteem of the oldest old.

Keywords: Aging, Homes for the Aged, Aged, Quality of Life.

INTRODUGAO

Nas ultimas décadas, o Brasil tem apresentado
mudangas significativas na pirdmide etaria com
a elevacao da expectativa de vida e a redugéao
das taxas de natalidade. Segundo dados do
Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica,
as projegdes para as proximas décadas é de
gue a populacio idosa sera maior do que a po-
pulagdo jovem'. Essas mudangas ocasionam o
envelhecimento populacional e a necessidade
de adaptacdo com enfoque na pessoa idosa,
amplificando a demanda por instituicbes de
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longa permanéncia de idosos (ILPI)?.

No Brasil, embora as politicas de saude priori-
zem a familia para prestagao do cuidado a pes-
soa idosa, em varios momentos, a ILPI se torna
uma alternativa importante, devendo assegurar
a garantia do cuidado, a qualidade de vida e
a satisfagao, tanto dos idosos como de suas
familias. Porém, muitas instituicdes enfrentam
problemas relacionados a recursos humanos,
fisicos e financeiros, incluindo a caréncia de
profissionais de saude e cuidadores qualifica-
dos. Essas instituicbes enfrentam o desafio de



cumprirem de forma efetiva as politicas publi-
cas voltadas a atencio a saude do idoso, assim
como lidar com as limitacbes de cada pessoa
institucionalizada?®.

Os idosos institucionalizados apresentam uma
tendéncia maior em serem menos ativos, au-
mentando o sedentarismo nessa populagao.
Essa condicdo pode acarretar a redugao do
condicionamento fisico e o aumento de doen-
cas relacionadas a auséncia de atividades fi-
sicas e lazer. Contudo, a pratica de exercicios
voltada para a promogao da saude pode mini-
mizar esses fatores nessa populagao®*.

O avancgo da idade também esta diretamente
relacionado a redugao da capacidade funcional
de forma relevante, considerando as imensura-
veis modificagdes bioldgicas, psicoldgicas e so-
ciais que ocorrem nessa fase. O esquecimento
involuntario também é frequentemente relacio-
nado ao processo de envelhecimento. Além da
dificuldade de se concentrar em uma atividade,
a falta de memoaria € outra queixa comum nes-
sa etapa da vida, perceptivel quando aparecem
as dificuldades em recordar nomes, palavras,
assuntos, locais onde deixaram objetos*®.

A insercao das atividades ludicas no cotidiano
dessas pessoas € fundamental para melhorar
o comprometimento cognitivo e, consequente-
mente, a autoestima de idosos institucionaliza-
dos, trazendo varios beneficios a pessoa ido-
sa. Durante o desenvolvimento das tarefas, é
possivel abordar as emocdes, a afetividade, a
convivéncia, a reducido do nivel de ansiedade
e de angustia, além das fungdes psiquicas e
cognitivas®.

Atividades ludicas podem minimizar o impacto
de estressores comuns na rotina dessas pes-
soas, pois, nesse espacgo, a expressao de senti-
mentos e a comunicagao sao beneficiadas pela
formacao e interagdo de grupos de trabalho.
Assim, os esforcos empreendidos para garan-
tir a capacidade funcional, mental e cognitiva
da pessoa idosa sao vitais e € importante que
haja investimentos e adequagao das politicas
publicas nas agdes de promogéao, prevengao e
controle de enfermidades que ocorrem nessa
faixa etaria®.

Nesse contexto, as atividades desenvolvidas
pelos estudantes configuraram intervengdes
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primordiais no processo de envelhecimento
ativo e manutencdo da autonomia dessa po-
pulagdo em consonancia com o0s objetivos e
as diretrizes da Politica Nacional de Saude da
Pessoa ldosa’.

OBJETIVO DA EXPERIENCIA

Descrever a experiéncia vivenciada por estu-
dantes de medicina em uma ILPI no municipio
de Abreu e Lima, Pernambuco.

METODOLOGIA

Estudo descritivo do tipo relato de experién-
cia, realizado de acordo com a metodologia
da problematizagao, utilizando as cinco etapas
representadas no Arco de Charles Maguerez®.
Essa metodologia permitiu aos estudantes que
as atividades fossem desenvolvidas a partir do
recorte da realidade a qual estavam inseridos,
possibilitando a mudancga dessa realidade.

As atividades foram propostas por meio de vi-
sitas a ILPI localizada em um municipio da re-
gido metropolitana do Recife (Pernambuco), no
territorio de abrangéncia da Unidade Basica de
Saude Timbé. Essa instituicio presta assistén-
cia integral a 12 pessoas idosas.

Apods explorar o local, identificar os morado-
res e funcionarios e tomar conhecimento das
necessidades e dificuldades apresentadas, os
estudantes puderam planejar as atividades a
serem desenvolvidas. Para isso, também fo-
ram observadas as condigdes fisicas e cogniti-
vas das pessoas idosas e a disponibilidade da
estrutura fisica.

RESULTADOS

A vivéncia dos estudantes na ILPI teve inicio
durante as atividades praticas, a partir da apre-
sentacdo da infraestrutura e conhecimento da
trajetéria e das dificuldades enfrentadas no lo-
cal. Dessa forma, foi possivel observar a rea-
lidade dos idosos institucionalizados, levantar
as informagdes e conhecer as caracteristicas
dessas pessoas.

Com isso, os estudantes apresentaram a pro-
posta de desenvolver atividades ludicas e inte-
rativas, buscando estimular o desenvolvimen-
to cognitivo e neuropsicomotor dos idosos. As
atividades foram divididas em varios momentos
de acordo com o planejamento realizado e as
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condi¢des de cada um dos participantes.

Para implementa-las, os estudantes disponibi-
lizaram os materiais utilizados durante as ativi-
dades, dentre eles: jogos interativos, lapis, pin-
céis, resmas de papel, cola e tesoura.

As atividades proporcionaram aos idosos inte-
gragao coletiva com dinamicas de estimulagao
cognitiva, o que possibilitou vivéncias diferen-
ciadas da rotina habitual. Os estudantes perce-
beram que atividades simples e de baixo custo
podem estimular diretamente a cognigdo e a
coordenagao motora dos idosos, gerando mu-
dancgas na qualidade de vida desse grupo.

Apos a implementacgdo das atividades, os es-
tudantes observaram evolugcdo continua nos
idosos e identificaram que tais atividades foram
capazes de melhorar a qualidade de vida e a
autoestima dos longevos ali residentes.

Deste modo, as dindmicas foram consideradas
um elemento essencial para promog¢ao do en-
velhecimento ativo e saudavel. As atividades
ainda proporcionaram interacdo entre os mo-
radores da ILPI, e foram perceptiveis o ganho
relacionado ao estimulo cognitivo e a felicidade
deles ao usufruirem dos momentos de integra-
¢ao e descontracido, permitindo-lhes vivencia-
rem a sensacao de bem-estar.

CONCLUSAO

A partir da nova configuragao social que mos-
tra 0 aumento da populacido idosa no Brasil,
a proposta da pratica de atividades ludicas e
interativas, no ambiente da ILPI, favoreceu
a integracéo entre os participantes e permitiu
aos idosos perceberem que ndo sao 0s Unicos
a vivenciarem problemas. Ela também promo-
veu mudangas positivas, como maior interagao,
comunicacgao, fortalecimento de vinculos e di-
minui¢cado do seu isolamento. Por fim, para mi-
nimizar as consequéncias do processo natural
de envelhecimento, é preciso trabalhar com o
idoso de maneira integral, preocupando-se n&o
apenas com os aspectos biofisicos, mas tam-
bém com a parte motivacional e social.
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A reabilitagao cardiaca de um ponto de vis-
ta da intervencao multidisciplinar: aspectos
relevantes

Developing and Managing Cardiac Reha-
bilitation Programs ¢é um livro escrito e edi-
tado pela PhD Linda Hall, diretora do Hospital
Geral de Reabilitagdo Pulmonar e Cardiaca
em Allegheny, Pittsburg. Publicado pela Hu-
man Kinetics Publishers, Champaing, IL (ISBN
0-87322-358-6), ele foi editado em 1993, com
248 paginas. Apesar do ano de publicagao, tra-
ta-se de um livro classico no que diz respeito a
operacionalizagao técnica, administrativa e de
marketing, envolvendo um programa de reabili-
tagao cardiaca com base nos padrbes estabe-
lecidos pelas diretrizes da Associagao America-
na de Reabilitacdo Cardiovascular e Pulmonar
para programas de reabilitagdo cardiaca. Nele,
€ apresentada uma nova perspectiva da viséo
multidisciplinar para os profissionais que atuam
nessa area, o que o torna adequado como texto
complementar de pés-graduacao.

O livro esta dividido em 15 capitulos escritos
por 10 pesquisadores cujo objetivo foi explorar
a fisiopatologia da doencga cardiaca e promo-
ver uma rica discussdo entre a sua forma de
investigacdo e a intervengao clinica junto ao
paciente. E um guia préatico e abrangente para
os detalhes da reabilitacdo cardiaca do ponto
de vista da pratica médica numa perspectiva
multidisciplinar.

Nos capitulos iniciais do livro, o leitor € levado
a uma leitura sistematica de todo o processo
da conducado do paciente a um programa de
reabilitacdo cardiaca. Em um capitulo a par-
te, sdo abordados programas para pacientes
com outras doengas que nao sejam a doencga
isquémica do coragdo. Uma ampla ilustragao
de tabelas e listas conduz o leitor a uma me-

Ihor percepgao e o familiariza com escalas de
dispneia e classificacbes de esforgo percebido,
promovendo, assim, uma abordagem “pratica”
de intervencéo alicergada no conhecimento cli-
nico e cientifico. E fornecida uma boa visdo ge-
ral da patologia em alguns dos seus capitulos,
embora haja certa repeticdo durante os subse-
quentes, o que poderia ter sido evitado. Por ou-
tro lado, ha capitulos de extrema importancia e
muito bem escritos, como, por exemplo, sobre
estratificacao de risco de pacientes com angina
instavel e investigagcdes apropriadas, inclusive
com monitoramento de holter e cateterismo. O
manejo de medicamentos, incluindo o uso de
antitrombaticos, tromboliticos e agentes antian-
ginosos é adequadamente discutido.

Developing and Managing Cardiac Rehabi-
litation Programs fornece uma boa e legivel
visdo geral de sua tematica e deve ser util e in-
teressante para qualquer médico envolvido no
cuidado de pacientes com problemas cardiaco.
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Sigla: afmo
Abreviatura: Anais FMO
Editora: Faculdade de Medicina de Olinda
ISSN eletronico: 2674-8487
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ESCOPO

A Revista Anais da Faculdade de Medicina de
Olinda reflete o pensamento e o compromisso
com a producéo do conhecimento baseado na
responsabilidade social que assumimos como
protagonistas, e como parte do Projeto de De-
senvolvimento Institucional da Faculdade de
Medicina de Olinda (FMO). Visando fortalecer
a indissociabilidade do ensino, pesquisa e ex-
tensao, além de consolidar um ensino de quali-
dade, ancorado em bases cientificas e valores
éticos, a revista foi criada a luz de uma linha
editorial comprometida com um mundo sus-
tentavel e voltada para a medicina como uma
profissdo de forte componente social e huma-
nizado.

A Revista Anais da Faculdade de Medicina
de Olinda (FMO) - Saude Responsabilidade
Social, criada em 2018, € um espaco cientifi-
co para discussoes, debates, apresentacao de
pesquisas, exposi¢cao de novas ideias e de con-
trovérsias sobre a area.

Desde sua origem, a Anais da FMO cumpre
fielmente requisitos de periodicidade semes-
tral on-line e impressa para publicagao cien-
tifica seguindo as recomendagdes do Comité
Internacional de Editores de Revistas Médicas
(www.icmje.org) as quais sao habitualmente
utilizadas pelas areas da medicina e ciéncias
afins.

Atualmente, a Anais da FMO esta devidamen-
te registrada como periddico no sistema ISSN.
Os artigos s&o publicados em fluxo continuo e
todos sdo de acesso livre e gratuito, ofertados
por meio do link https://afmo.emnuvens.com.br.
Ao publicarem seu artigo nos Anais FMO, os
autores transferem os direitos autorais a revista
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e concedem a ela o direito de primeira publica-
cao.
Os manuscritos sdo submetidos online por meio

da plataforma, disponibilizada em https://afmo.
emnuvens.com.br/afmo/about/submissions.

POLITICAS DA REVISTA ANAIS DA
FACULDADE DE MEDICINA DE OLINDA

Aprovagio por Comité de Etica em
Pesquisa (CEP)

Todos os trabalhos submetidos a Anais FMO
devem ter seguido as recomendagdes de éti-
ca em pesquisa da Declaracido de Helsinque
e as normas constantes nas Resolugcdes n°
466/2012 (http://conselho.saude.gov.br/re-
solucoes/2012/Reso466.pdf) e n° 510/2016
(http://conselho.saude.gov.br/resolucoes/2016/
Reso0510.pdf) do Conselho Nacional de Saude
do Brasil.

Estudos que analisam dados agregados e sem
identificacdo das pessoas, tais como aqueles
disponiveis em bancos de dados oficiais de do-
minio publico, estao dispensados da aprovagao
do CEP.

Seguindo a orientacdo da Comissdao Nacional
de Etica em Pesquisa, Conselho Nacional de
Saude, Ministério da Saude (CONEP/CNS/
MS), nenhuma instadncia é superior ao CEP
para analisar a natureza das propostas de in-
vestigacdo. O CEP que aprova a pesquisa deve
ser registrado na CONEP.

E obrigatério o envio da cépia do parecer do
CEP no ato da submissao.

Politica do processo de revisao por pares

A Anais FMO reconhece o processo de revisao
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por pares como uma importante etapa do pro-
cesso editorial do artigo. Desta forma, procu-
ra oferecer analises com ética e maximo rigor
cientifico, seguindo estas etapas:

Todo manuscrito recebido € analisado quanto
a adequacao do estudo ao escopo da revis-
ta, a contribuicdo que ele oferece ao avancgo
do conhecimento, a sua originalidade, o rigor
metodoldgico com que o estudo foi conduzido
e a aderéncia das conclusdes aos resultados
apresentados. Além disso, os manuscritos sédo
avaliados quanto a formatagdo segundo as
instrucdes técnicas da revista. Caso alguma
incorrecdo seja identificada, o manuscrito é
devolvido ao autor de correspondéncia com a
indicagao do ajuste necessario. Apenas textos
que atendam a todos os critérios de forma des-
critos nas “Instrugcdes aos Autores” passam a
revisao por pares.

A avaliagdo por pares é realizada no minimo
por duas pessoas, com vasta competéncia para
analise do estudo. Todo o processo € duplo-ce-
go, ou seja, revisores e autores ndo conhecem
as identidades uns dos outros.

A Decisao editorial € dada com base nos pa-
receres dos revisores, podendo seguir um
dos seguintes desfechos: (1) pela recusa do
manuscrito; (2) por oferecer nova chance aos
autores mediante apreciagao e resposta aos
pareceres recebidos; ou (3) aprovagao com ou
sem mudancgas.

Artigos enquadrados no desfecho “1”, recusa,
serdo devolvidos aos autores. No caso dos
desfechos “2” e “3”, mais de uma rodada de
avaliacdo do manuscrito pode ser necessaria.
Conflito de pareceres terao novo parecer solici-
tado ou sofrerdo arbitragem editorial. A ndo ob-
servancia pelos autores dos prazos de revisao
estipulados pela revista pode resultar no arqui-
vamento da submissdo. Artigos aprovados po-
derdo receber modificacbes de diagramacéo,
desde que, ndo alterem o mérito do trabalho.

AAnais FMO analisa todos os manuscritos sub-
metidos em sistema para identificacao de pla-

gio.
Tipos de manuscritos aceitos

Artigos originais € o relato completo de uma
investigacao clinica ou experimental com resul-
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tados inéditos de pesquisas (maximo de 3.400
palavras, sete autores e até 30 referéncias);

Artigos de revisao integrativa, sistematica e
metanalise devera versar sobre temas de inte-
resse em saude. Revisdes narrativas nao se-
rao aceitas. Os autores deverao apresentar na
introducdo, os motivos que levaram a redagao
do artigo. Resumo e Abstract devem estar no
formato narrativo com até 250 palavras (maxi-
mo de 3.400 palavras, sete autores e até 45
referéncias);

Comunicagoes breves relatos curtos dos re-
sultados de pesquisa original. Em geral sao
analises mais enxutas e com breve discusséo
dos resultados (resumo e abstract devem estar
no formato narrativo com até 120 palavras; o
artigo deve ter até 1.000 palavras e contar com
as secgoOes Introdugao, Métodos, Resultados e
Discussao; até duas tabelas/figuras podem ser
apresentadas ocupando até trés paginas so-
madas; as referéncias apresentadas sao limi-
tadas a seis);

Relatos de Caso descricdao de casos clinicos
de interesse pela raridade, pela apresentagcao
ou formas inovadoras de diagndstico ou trata-
mento (resumo e abstract devem estar no for-
mato narrativo com até 120 palavras; o artigo
deve ter até 2.000 palavras e contar com as se-
¢bes Introducado, Relato de caso, e Discusséo;
até duas tabelas/figuras podem ser apresenta-
das ocupando até trés paginas somadas; as re-
feréncias apresentadas sao limitadas a quinze;
maximo de sete autores);

Relatos de Experiéncia descricdo precisa de
um autor ou uma equipe acerca de uma vivén-
cia profissional tida como exitosa ou ndo, mas
que contribua com a discussao, a troca e a pro-
posicao de ideias para a melhoria do cuidado
na saude. Devera incluir introdugdo com marco
tedrico de referéncia para a experiéncia, obje-
tivos da vivéncia, metodologias empregadas
(incluindo descricdo do contexto e dos proce-
dimentos), resultados observados e conside-
ragdes finais. Resumo e abstract devem estar
no formato narrativo com até 120 palavras; o
artigo deve ter até 2.000 palavras e contar com
até duas tabelas/figuras (as referéncias apre-
sentadas sado limitadas a quinze; maximo de
sete autores);
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Artigos metodoldgicos e ensaios tedricos/
técnicos artigos que tratem de técnicas ou teo-
rias utilizadas em estudos epidemioldgicos; ou
que retratem uma observagao clinica original
ou descrigao de inovagdes técnicas apresenta-
dos de maneira concisa, ndo excedendo 1.500
palavras, cinco referéncias, duas ilustragdes,
resumo e abstract no formato narrativo com até
120 palavras (até quatro autores).

Resenha critica restrita a um livro ou filme da
area médica e ciéncias afins. Texto argumen-
tativo em que o autor descreve e analisa uma
producao social, a fim de influenciar os seus
leitores recomendando a obra pelas suas boas
qualidades ou a rejeitando pelos seus exces-
sos e defeitos. Devera ser apresentada da se-
guinte forma: (1) apresentacgéo - breve resumo
da obra analisada tanto com informagdes técni-
cas quanto com informacdes sobre o conteudo
(do livro ou do filme); (2) andlise — interpretacéo
e analise da obra destacando seus principais
pontos, sejam positivos ou negativos, acresci-
das da exposigao critica do autor; (3) concluséo
- parecer sobre a obra, retomando os principais
pontos interpretados (maximo de 1000 pala-
vras e até dois autores);

Cartas ao Editor comentarios de leitores sobre
trabalhos publicados na Revista Anais da Fa-
culdade (de 500 a 700 palavras).

Editorial E o artigo inicial de um volume e, ge-
ralmente solicitado pelos Editores Chefe e Ad-
junto ao convidado com reconhecida capacida-
de técnica e cientifica.

A contagem das palavras contempla Introdu-
céo, Métodos, Resultados e Discussao (folha
de rosto, resumo, abstract, referéncias, tabelas
e figuras ndo s&o incluidas nessa contagem).

Os manuscritos apresentados devem destinar-
-se exclusivamente a Revista Anais da Faculda-
de de Medicina de Olinda, nao sendo permitida
sua apresentacao simultanea a outro periodico.
As informacdes e os conceitos presentes nos
artigos, bem como a veracidade dos conteudos
das pesquisas, sao de inteira responsabilidade
do(s) autor(es).

Apresentagao dos manuscritos

Os manuscritos sdo aceitos em portugués ou
inglés e devem ser acompanhados do resumo
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no idioma original do texto, além de abstract em
inglés. Os artigos em inglés devem ser acom-
panhados do abstract no idioma original do ar-
tigo, além de resumo em portugués.

Os manuscritos devem ser enviados em forma-
to DOC (Microsoft Word), espagcamento duplo
entrelinhas e fonte “Arial” com tamanho 12.
Nao utilizar quebras de linha. Nao utilizar hi-
fenizagdes manuais forgcadas. As abreviaturas
citadas pela primeira vez no texto devem ser
acompanhadas pelo termo por extenso. Titulo
e resumo nao deverao conter abreviacodes.

Folha de rosto

Titulo do manuscrito em portugués e inglés
(maximo de 25 palavras cada titulo);

Informagao dos autores (nomes completos,
e-mails, numeros ORCID, entidades institucio-
nais de vinculo profissional com cidades, esta-
dos e paises — titulacdo e cargo ndo devem
ser descritos);

Indicagdo do autor para correspondéncia,
com seu endereco completo e e-mail;

Conflito de interesses, conforme a Resolu-
¢ao do Conselho Federal de Medicina (CFM)
n° 1595/2000, que proibe a publicagao de tra-
balhos com fins promocionais de produtos e/ou
equipamentos médicos, disponivel em https://
sistemas.cfm.org.br/normas/visualizar/resolu-
coes/BR/2000/1595. O conflito de interesses
deve ser apresentado da seguinte forma: “O(s)
autores(s) (nomina-los) receberam suporte fi-
nanceiro da empresa privada (mencionar o
nome) para a realizagao deste estudo”. Caso
nao haja conflito de interesses, os autores de-
vem declarar: “Os autores informam a inexis-
téncia de qualquer tipo de conflito de interes-

Ses .

Fonte de financiamento, informando se publi-
co ou privado; se nao houver, mencionar que o
estudo ndo contou com financiamento;

Numero do (;ertificado de Apresentagao de
Apreciacao Etica (CAAE) ou numero do pa-
recer de aprovacgao do CEP;

Colaboragao individual de cada autor na
elaboragcao do manuscrito.

Nas paginas que seguem, iniciando sempre em
nova pagina, as seguintes se¢des devem ser
apresentadas:
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Resumo e abstract

O resumo devera obedecer as recomendacgdes
para cada categoria de manuscrito. De uma
forma geral, deve conter, no maximo, 250 pa-
lavras e ser apresentado na forma estruturada,
contemplando as segdes: Objetivo, Métodos,
Resultados e Conclusées. As mesmas regras
aplicam-se ao abstract.

Os autores deverao apresentar no minimo qua-
tro e no maximo seis palavras-chave no idio-
ma em que o manuscrito foi apresentado e em
inglés. Caso o idioma seja o inglés, as pala-
vras-chave também devem ser enviadas em
portugués. Esses descritores devem estar pa-
dronizados conforme os Descritores em Cién-
cias da Saude (DeCS), disponiveis em http://
decs.bvs.br/ .

Referéncias

Devem ser numeradas de forma consecutiva
de acordo com a primeira mengao no texto e
utilizando-se algarismos arabicos sobrescritos,
conforme as normas de Vancouver (www.icmje.
org). A listagem final deve seguir a ordem nu-
mérica do texto, ignorando a ordem alfabética
dos autores. Os titulos de periddicos seguirao
as abreviaturas do Index Medicus/Medline.
Devem constar os nomes dos seis primeiros
autores, seguidos da expressao et al. quando
ultrapassarem esse numero. Sempre que dis-
ponivel, o Digital Object Identifier (DOI) deve
ser informado ao final da referéncia, conforme
exemplo a seguir. Comunicagdes pessoais, tra-
balhos inéditos ou em andamento, Citagdes de
livros e teses devem ser evitadas. A exatid&ao
das referéncias é de responsabilidade dos au-
tores.

EXEMPLOS DE REFERENCIAS

Artigo de periédico

1. Ng OT, Marimuthu K, Koh V, Pang J, Linn KZ,
Sun J, et al. SARS-CoV-2 seroprevalence and
transmission risk factors among high-risk close
contacts: a retrospective cohort study. Lancet In-
fect Dis. 2021 Mar; 21(3):333-343. doi: 10.1016/
S1473-3099(20)30833-1

2. Jardim BC, Migowski A, Corréa FM, Azevedo e
Silva G. Covid-19 no Brasil em 2020: impacto
nas mortes por cancer e doencas cardiovascu-
lares. Rev Saude Publica. 2022; 56:22. https://
doi.org/10.11606/s1518-8787.2022056004040.
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Relatério da Organizagao Mundial da Saude

World Health Organization. Clinical Care for
Severe Acute Respiratory Infection—Toolkit—
Update 2022. Genebra: World Health Organi-
zation; 2022.

Documentos eletronicos

Brasil. Casos de aids notificados no SINAN, de-
clarados no SIM e registrados no SISCEL/SI-
CLOM, segundo capital de residéncia por ano
de diagndstico. Brasil, 1980-2021 [Internet].
2021 [acessado em 12 abr. 2022]. Disponivel
em: http://www2.aids.gov.br/cgi/deftohtm.exe?-
tabnet/br.def

Figuras e tabelas

As tabelas e figuras deverao ser inseridas no
final do manuscrito, seguida de suas respec-
tivas legendas, ndo sendo permitido o envio
em arquivos separados. Deve haver quebra
de pagina entre cada uma delas, respeitando
0 numero maximo de trés paginas dedicadas a
tabelas e figuras. Nao formatar tabelas usando
a tecla TAB.

As ilustragbes podem ter, no maximo, 15 cm de
largura na orientacgao retrato e 24 cm de largu-
ra na orientagcdo paisagem e ser apresentadas
dentro da margem solicitada (configuragéo no-
meada pelo Word como “Normal”). Sdo aceitas
figuras coloridas. As fotos devem ser forneci-
das em alta resolugéo; os graficos, em forma-
to editavel; e as tabelas, equacdes, quadros e
fluxogramas devem ser enviados sempre em
arquivo editavel (Microsoft Word ou Microsoft
Excel), nunca em imagem.

Formas de contato

Enderego fisico: R. Dr. Manoel de Almeida
Belo, 1333. Bairro Novo, Olinda, PE, Brasil.
CEP.: 53030-030.

Telefone: +55 81 3011-5454
Website: https://afmo.emnuvens.com.br/afmo
Endereco eletrénico: anaisfmo@fmo.edu.br
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