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EDITORIAL

emina &, em tudo, feminina. Essa foi a ideia

inicial. Neste volume esse foco esta ampli-

ficado. No seu assunto de capa, o diabetes
mellitus na gestacao € esmiucado em todos os
seus cenarios: da epidemiologia ao diagnostico
e tratamento. Trata-se do resultado do trabalho
irretocavel da Febrasgo em parceria com o Minis-
tério da Saude e a Organizacao Pan-Americana de
Salde. Sua leitura assegura a melhor assisténcia
a gestante com diabetes, do inicio da gravidez até
0 pos-parto. O tema é ainda complementado em
texto destacando as opinides daqueles que se
dedicam a esse assunto, como membros da Co-
missao Nacional Especializada de Hiperglicemia e
Gestacao da Febrasgo.

As adolescentes tiveram voz ativa no 12 Semi-
nario de Satde da Mulher realizado pela Febrasgo
em Sao Paulo, no final de setembro, para tratar da
anticoncepgao nessa fase da vida. O texto escrito
pela jornalista Leticia &€ pontual, mas elegante-
mente apresentado. Trés destacados professores
fornecem ao leitor um texto primoroso acerca da
comunicagao clinica verbal e nao verbal na pra-
tica do gineco-obstetra. E interessante a sua lei-
tura. Ele desafia nossa atuacao e nos da suporte,
principalmente nas complicacoes e insucessos. Os
avancos técnicos para o planejamento terapéuti-
co adequado das mulheres com cancer de mama
sao destacados em artigo objetivo escrito por es-
pecialistas nos aspectos genéticos, bioquimicos e
moleculares dessa neoplasia.

No seu caderno cientifico, Femina traz uma
revisao estruturada acerca do papel das plantas
medicinais no tratamento das infeccoes urinarias.
Esse caderno traz ainda o relato de trés casos cli-
nicos de interesse pratico: adenoma de células
claras do colo uterino, diagnostico pré-natal da
fibrose cistica e gonadoblastoma bilateral em pa-
cientes com sindrome de Turner. Nos trés casos os
autores proveem revisao breve da literatura, en-
riquecendo sua leitura. Nao posso deixar de des-
tacar o trabalho incansavel da diretora cientifica
da Febrasgo. Temos recebido elogios acerca da
qualidade de Femina. Na verdade, Femina somos
todos nos: diretores, autores e leitores. Todos sao
merecedores dos elogios.

Com gratidao, estendo-os a voceé.

Boa leitura!

Sebastiao Freitas de Medeiros
EDITOR-CHEFE
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INTRODUGAO

Em primeiro de agosto de 2016, considerando-se a rele-
vancia do Diabetes Mellitus Gestacional (DMG), tanto por
sua prevaléncia como pelas consequéncias para o bino-
mio materno-fetal em curto e em longo prazo, foi realiza-
do, em Sao Paulo, um forum de discussao sobre o tema,
com o objetivo de definir uma proposta para o diagnos-
tico de DMG para o Brasil. Nesse contexto, participaram
da reuniao médicos especializados na assisténcia a mu-
lheres com DMG: obstetras da Federacao Brasileira de Gi-
necologia e Obstetricia (Febrasgo), endocrinologistas da
Sociedade Brasileira de Diabetes (SBD) e consultores da
Organizacdo Panamericana de Sadde (Opas/OMS Brasil)
e assessores técnicos do Ministério da Saude.

Apresentamos neste documento os principais pon-
tos debatidos visando a analise cuidadosa das possi-
bilidades para diagndstico de DMG, considerando-se as
diferencas de acesso aos servicos de salde existentes
no Brasil.

EPIDEMIOLOGIA, DEFINICAO, FATORES
DE RISCO E FISIOPATOLOGIA

Dados epidemiologicos

Atualmente, aproximadamente 415 milhdes de adultos
apresentam diabetes mellitus (DM) em todo 0 mundo e
318 milhoes de adultos possuem intolerancia a glicose,
com risco elevado de desenvolver a doenga no futuro.”
O DM e suas complicagOes estao entre as principais cau-
sas de morte na maioria dos paises. Estima-se que uma
em cada 12 mortes em adultos no mundo possa ser atri-
buida ao DM, um total de aproximadamente 5 milhoes
de casos ao ano, 0 que equivale a uma morte a cada 6
segundos; a proporcao de Obitos é ligeiramente maior
em mulheres do que em homens.” O gasto com DM, na
maioria dos paises, varia entre 5% e 20% das despesas
globais em satde.”

Sabe-se que, para mulheres, o principal fator de risco
para o desenvolvimento de DM do tipo 2 e de sindrome
metabolica é o antecedente obstétrico de DMG. Nesse
contexto, a hiperglicemia durante o ciclo gravidico-puer-
peral constitui um relevante problema da atualidade,
nao so pelo risco de piores desfechos perinatais e de
desenvolvimento de doencas futuras, como também
pelo aumento de sua prevaléncia, seguindo a epidemia
de obesidade que tem sido observada em varios paises.

A prevaléncia de excesso de peso entre a populacao
adulta é de 56,9%, enquanto a de obesidade chega a
20,8%.?) Estima-se que aproximadamente 58% dos ca-
sos de DM sejam atribuiveis a obesidade, cujas causas
sao multifatoriais e relacionadas a ma alimentacao e
modos de comer e viver da atualidade.®’ Observa-se
nos Gltimos anos 0 aumento do consumo de alimentos
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ultraprocessados, em especial as bebidas agucaradas,
cujo consumo tem se mostrado associado ao desenvol-
vimento do excesso de peso e DM.“9

A hiperglicemia durante a gestacao também afeta os
filhos dessas mulheres, aumentando os riscos de essas
criancas desenvolverem obesidade, sindrome metaboli-
ca e diabetes na vida futura.”

Assim, com o objetivo de diminuir a prevaléncia des-
ses distlrbios metabdlicos, o diagnostico do DMG deve
ser considerado uma prioridade de sadde mundial. Nas
duas Ultimas décadas, houve aumento progressivo do
nimero de mulheres com diagnostico de diabetes em
idade féertil e durante o ciclo gravidico-puerperal, como
reflexo do crescimento populacional, do aumento da
idade materna, da falta de atividade fisica e, principal-
mente, do aumento da prevaléncia de obesidade.

A prevaléncia de hiperglicemia durante a gravidez
pode variar dependendo dos critérios diagnosticos uti-
lizados e da populacao estudada. Segundo estudos po-
pulacionais realizados nas Gltimas décadas, a prevalén-
cia de DMG varia de 1% a 37,7%, com média mundial de
16,2%.%719 Na atualidade, estima-se que um em cada seis
nascimentos ocorra em mulheres com alguma forma de
hiperglicemia durante a gestacao, e 84% desses casos
seriam decorrentes do DMG.®

O Brasil € o quarto pais do mundo entre os paises
com maiores taxas de DM na populacao adulta, com um
total de 14,3 (12,9-15,8) milhdes de pessoas de 20 a 79
anos com DM, o que levaria ao gasto anual de pelo me-
nos USS$ 21,8 bilhdes (International Diabetes Federation,
2015).% As estimativas populacionais de frequéncia de
hiperglicemia na gestacao no Brasil sao conflitantes,
porém estima-se que a prevaléncia de DMG no Sistema
Unico de Salde (SUS) seja de aproximadamente 18%,
utilizando-se os critérios diagnosticos atualmente pro-
postos na literatura. "2

Definicoes

O DM representa um conjunto de distirbios endocrinos
caracterizados por hiperglicemia consequente a defi-
ciéncia insulinica. Essa deficiéncia pode ser decorrente
da producao pancreatica reduzida, de inadequada libe-
racao e/ou da resisténcia periférica ao hormdnio.®>?

A caracterizagao etiopatogénica da disglicemia permi-
te o entendimento da fisiopatologia e proporciona o em-
basamento para o adequado manejo de cada caso nas
diversas fases da vida do individuo. A atual classificagao
etiologica geral do DM esta representada no quadro 1.

Considerando o periodo gravidico-puerperal, & pos-
sivel a ocorréncia de hiperglicemia tanto em mulheres
ja sabidamente diagnosticadas como portadoras de DM
previamente a gestacao quanto em gestantes sem esse
diagnostico prévio.®91)

788 | FEMINA 2019;47(11): 786-96

As recentes diretrizes da Organizacao Mundial de Sad-
de (OMS) e dos principais protocolos de manejo de DM
recomendam que a hiperglicemia inicialmente detecta-
da em qualquer momento da gravidez deva ser catego-
rizada e diferenciada em DM diagnosticado na gestacao
(do inglés overt diabetes) ou em DMG (Figura 1).891415)

Pode-se, portanto, definir:

Diabetes mellitus gestacional: mulher com hipergli-
cemia detectada pela primeira vez durante a gravidez,
com niveis glicémicos sanguineos que nao atingem os
critérios diagnosticos para DM;

Diabetes mellitus diagnosticado na gestacao (overt
diabetes): mulher sem diagndstico prévio de DM, com
hiperglicemia detectada na gravidez e com niveis glicé-
micos sanguineos que atingem os critérios da OMS para
o DM em nao gestantes;

Quadro 1. Classificagao etiologica do diabetes mellitus

1. Diabetes tipo 1: destruicao das células B, usualmente
levando a deficiéncia completa de insulina

A. Autoimune
B. Idiopatico

1. Diabetes tipo 2: graus variados de diminuicao
de secrecao e resisténcia a insulina

11l. Diabetes gestacional

IV. Outros tipos especificos
Defeitos genéticos da funcao das células B
Defeitos genéticos da agao da insulina
Doencas do pancreas exocrino
Endocrinopatias
Indugao por drogas ou produtos quimicos
Infeccoes
Formas incomuns de diabetes imunomediado

Fonte: Modificado de American Diabetes Association, 2016.0?

Hiperglicemia na gestacao

v v

Diabetes mellitus
antes da gestacao
Diabetes mellitus tipo 1,
diabetes mellitus tipo 2, mg/dL 2 horas apos de
outros tipos especificos TTOG 75g > 200 mg/dL

| |
v v

Diabetes mellitus
gestacional

Diabetes mellitus
durante a gestacao
Glicemia de jejum > 126

Diabetes mellitus J L

Figura 1. Hiperglicemia na gestacao
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Fatores de risco para hiperglicemia na gravidez

Alguns fatores estao associados com maior risco de
hiperglicemia na gravidez, porém nesta recomendacao
eles nao sao utilizados para fins de rastreamento de
DMG. Recomenda-se o diagndstico universal (Quadro 2).

Fisiopatologia

A gestacao se caracteriza por ser estado de resisténcia
a insulina. Essa condicao, aliada a intensa mudanca nos
mecanismos de controle da glicemia, em funcao do con-
sumo de glicose pelo embridao e feto, pode contribuir
para a ocorréncia de alteragoes glicémicas, favorecendo
o desenvolvimento de DMG nessa fase.™® Alguns hor-
monios produzidos pela placenta e outros aumentados
pela gestacao, tais como lactogénio placentario, cortisol
e prolactina, podem promover reducao da atuacao da
insulina em seus receptores e consequente aumento da
producao de insulina nas gestantes saudaveis. Esse me-
canismo, entretanto, pode nao ser observado em ges-
tantes que ja estejam com sua capacidade de producao

Quadro 2. Fatores de risco para hiperglicemia na gravidez®™

Idade (aumento progressivo com o avancar da idade)

Sobrepeso/obesidade [indice de massa
corporal (IMC) 2 25 kg/m?]

Antecedentes familiares de diabetes
mellitus — DM (primeiro grau)

Antecedentes pessoais de alteracoes metabolicas:

Hemoglobina glicada (HbA1c) = 5,7% (método high
performance liquid chromatography — HPLC)

Sindrome dos ovarios policisticos
Hipertrigliceridemia

Hipertensao arterial sistémica
Acantose nigricans

Doenca cardiovascular aterosclerotica

Uso de medicamentos hiperglicemiantes

Antecedentes obstétricos:
Duas ou mais perdas gestacionais prévias
Diabetes gestacional
Polidramnio
Macrossomia (recém-nascido anterior com peso > 4.000 g)

Obito fetal/neonatal sem causa determinada

Malformacao fetal

no limite. Essas mulheres tém insuficiente aumento da
insulina e, assim, podem se tornar diabéticas durante a
gestagao.#»

Diagnéstico do diabetes mellitus gestacional

Analise dos critérios diagnosticos
propostos antes do estudo Hyperglycemia
and Adverse Pregnancy Outcome

O diagnostico de DMG foi estabelecido, na década de
1960, por O’'Sullivan e Mahan./™ Com o objetivo de predi-
zer o futuro surgimento de DM do tipo 2, esses pesqui-
sadores realizaram o teste oral de tolerancia a glicose
com sobrecarga de 100 g (TOTG 100 g) de glicose, com
duracao de 3 horas em uma coorte de aproximadamen-
te 700 gestantes e determinaram médias e desvios-pa-
drdo (1 DP, 2 DP e 3 DP) dos quatro valores (jejum, 1, 2
e 3 horas ap06s a sobrecarga de 100 g de glicose)."™ O
diagnostico de DMG foi estabelecido quando a gestante
apresentou dois valores de glicemia acima de 2 DP da
média (1,9% da coorte). Dessas, 22% desenvolveram DM
do tipo 2 dentro de oito anos.

Os valores propostos para diagnostico de DMG foram
jejum de 90 mg/dL; primeira hora de 165 mg/dL; segunda
hora de 143 mg/dL; terceira hora de 127 mg/dL. Para faci-
litar a utilizacao dos valores de corte, na pratica clinica,
0s autores arredondaram os valores da segunda e da ter-
ceira hora e propuseram que gestantes com dois ou mais
valores maiores ou iguais aos seguintes deveriam receber
o diagnostico de DMG: 90 mg/dL, 165 mg/dL, 145 mg/dL e
125 mg/dL (jejum, 1 h, 2 h e 3 h, respectivamente).

A primeira manifestacao da OMS data de 1965, quan-
do se define DMG como diagnostico de hiperglicemia em
niveis semelhantes aqueles utilizados para diagnostico
de diabetes fora da gestacao (World Health Organiza-
tion, 1965).08

Em 1979, os critérios de O'Sullivan e Mahan foram
aprovados pelo National Diabetes Data Group (NDDG).®
Nessa ocasiao, houve necessidade de conversao dos
valores (aumento de aproximadamente 14%), pois o
método de analise de sangue total (usado na época de
O’Sullivan e Mahan) foi substituido pela analise da gli-
cose plasmatica."® Assim, para diagnostico de DMG,
seriam necessarios dois valores iguais ou superiores a
105 mg/dL no jejum; 190 mg/dL na primeira hora; 165
mg/dL na segunda hora e 145 mg/dL na terceira hora.

Em 1980, o First International Workshop/Conferen-
ce on Gestational Diabetes Mellitus (GDM) e a Ameri-
can Diabetes Association (ADA)? endossaram os cri-
térios preconizados pelo NDDG no ano anterior. Em
1986, 0 American College of Obstetrics and Gynecology
(ACOG)®™também passa a adotar os critérios propostos
no NDDG em 1979.09

FEMINA 2019;47(11): 786-96 | 789



CAPA

790 | FEMINA 2019;47(11): 786-96




RASTREAMENTO E DIAGNOSTICO DE DIABETES MELLITUS GESTACIONAL NO BRASIL

Em 1982, Carpenter e Coustan® observaram que,
devido a mudancas nos métodos laboratoriais usados
para avaliar a glicemia, deveriam fazer uma segunda
correcao em relacao aos valores propostos em 1979. As-
sim, passam a ser utilizados para diagnostico dois valo-
res iguais ou superiores a 95 mg/dL no jejum; 180 mg/dL
na primeira hora, 155 mg/dL na segunda hora e 140 mg/
dL na terceira hora. Em 1994, o ACOG“? recomenda que
tanto os valores preconizados pelo NDDG em 1979 como
aqueles propostos por Carpenter e Coustan, em 1982,
podem ser usados para o diagnostico de DMG.

Na Third International Workshop/Conference on GDM
(1991)® e na Fourth International Workshop/Conference
on GDM (1998),? fica clara a necessidade de que se pro-
cure um consenso internacional sobre o diagnostico de
DMG que seja focado nos resultados da gestacao.

Em 1999, a OMS passa a adotar para o diagnostico de
DMG valores de glicemia plasmatica de jejum iguais ou
maiores que 126 mg/dL e/ou de glicemia de 2 horas apos
a sobrecarga de 75 g iguais ou superiores a 140 mg/dL,
critérios esses mantidos até o ano de 20132

0 estudo HAPO

A falta de estudos que avaliassem a relacao entre os
valores de referéncia para diagnostico de DMG e os re-
sultados perinatais, e também a auséncia de consen-
so em relacao ao diagnostico de DMG entre 0s centros
motivaram a realizacao de estudo populacional sobre o
tema. O estudo Hiperglicemia e Resultados Adversos na
Gravidez (Hyperglycemia and Adverse Pregnancy Outco-
mes - HAPO)" foi um estudo observacional prospectivo
que incluiu aproximadamente 25.000 gestantes, em di-
versos paises, que realizaram o TOTG com 75 g de glico-
se com duracao de 2 horas (jejum, primeira e segunda
hora). O objetivo do estudo foi avaliar a relacao entre
a hiperglicemia materna e diversos desfechos adver-
sos na gestacao. Conclui-se que ha correlagao positiva
e linear entre os valores de glicemia materna e a fre-
quéncia de diversos desfechos maternos e neonatais
adversos (como pré-eclampsia, cesariana, macrossomia,
hipoglicemia neonatal e elevacao na concentracao de
peptideo C no sangue do cordao umbilical). Além disso,
as analises apontaram que cada um dos valores de gli-
cemia do teste era preditor independente da ocorréncia
de resultados neonatais adversos.®

0 Consenso da International Association
of Diabetes in Pregnancy Study Group
(IADPSG) e o posicionamento da OMS

Apesar dos importantes achados do estudo HAPO, ain-
da havia a necessidade de estabelecer um consenso em
relacao aos critérios diagnosticos de DMG e, para tal, em
2010 o IADPSG® realizou um encontro de especialistas,

com a participacao de varias sociedades médicas mun-
diais. Nesse consenso, foram redefinidas duas situagoes
clinicas distintas, antes consideradas como DMG: o diag-
nostico de DM na gravidez (overt diabetes) e o DMG pro-
priamente dito.?

O painel de especialistas do IADPSG definiu que caso,
a gestante apresente, na primeira consulta de pré-na-
tal, critérios de diagnostico iguais aqueles predetermi-
nados para o diagnostico de diabetes fora da gestacao
[hemoglobina glicada (HbA1c) > 6,5%; glicemia de jejum
> 126 mg/dL; ou glicemia ocasional > 200 mg/dL], ela
sera considerada como portadora de DM, diagnosticado
na gravidez. Definiu-se ainda que o diagnostico do DMG
seja firmado quando:

¢ Aglicemia de jejum for > 92 mg/dL e < 125 mg/dL;

* Pelo menos um dos valores do TOTG com
75 g, realizado entre 24 e 28 semanas de idade
gestacional, for > a 92 mg/dL no jejum, = a 180 mg/dL
na primeira hora e = a 153 mg/dL na segunda
hora. O TOTG com 75 g é preconizado para todas
as gestantes que nao apresentaram diagnostico
de DMG ou DM diagnosticado na gravidez.

Esses pontos de corte do TOTG com 75 g foram esco-
lhidos pelos especialistas, porque correspondiam a um
aumento de risco (odds ratio) de 1,75 para um dos se-
guintes desfechos neonatais: peso ao nascer acima do
percentil 90, porcentagem de gordura corporal neonatal
acima do percentil 90 ou valor de peptideo C no cordao
umbilical acima do percentil 90. Em outras palavras, as
gestantes com 1ou mais pontos (jejum = 92 mg/dL, 1 hora
> 180 mg/dL, ou 2 horas > 153 mg/dL) no TOTG com 75 g
terdao um risco 75% maior de ter um recém-nascido com
um desses trés desfechos neonatais, quando compara-
das as gestantes sem nenhum desses valores alterados.©®

Em 2013, tendo em vista a necessidade de avangar em
direcao a um Unico critério diagnostico para o diagnos-
tico do DMG, a OMS™ revogou sua antiga recomendacao
de 1999 e adotou os critérios propostos pelo IADPSG.
A OMS adotou os critérios do IADPSG com duas ressal-
vas: 1) a de que esses critérios sejam validos para qual-
quer idade gestacional e 2) que o valor de glicemia de 2
horas do TOTG com 75 g de glicose deve estar entre 153 e
199 mg/dL para o diagnostico de DMG, uma vez que valo-
res > 200 mg/dL correspondem ao diagnostico de DM.(¥

CRITERIOS DIAGNOSTICOS DE DIABETES
MELLITUS GESTACIONAL NO BRASIL

No Manual de Gestagao de Alto Risco de 2012, o Minis-
tério da Saude® recomendou o uso de fatores clinicos
de risco para DMG, associados a glicemia de jejum no
inicio da gravidez (antes de 20 semanas ou tao logo seja
possivel), para o rastreamento de DMG. Na presenca de
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glicemia de jejum de 85 a 125 mg/dL ou de qualquer
fator de risco clinico, as gestantes deveriam realizar o
TOTG com 75 g de glicose. O diagnostico de DMG seria
estabelecido diante de pelo menos dois valores maiores
ou iguais a 95 mg/dL (jejum), 180 mg/dL (primeira hora)
e 155 mg/dL (segunda hora). Mulheres que apresentem
duas glicemias de jejum > 126 mg/dL também tém o
diagnostico de DMG confirmado, sem a necessidade de
realizar o teste de sobrecarga de glicose. Caso seja ob-
servado apenas um valor anormal no TOTG com 75 g, 0
teste deveria ser repetido com 34 semanas.?)

O IMPACTO DO CONSENSO DO IADPSG

Apds a publicagao do consenso do IADPSG, alguns de-
safios tornaram-se evidentes, sendo o principal deles o
aumento significativo do nimero de mulheres que pas-
saram a ser classificadas como portadoras de DMG. Na
propria coorte do estudo HAPO, a prevaléncia de DMG
passaria a ser de 17,8% do total de gestantes.

No Brasil, existe apenas um estudo populacional so-
bre a prevaléncia de DMG, o Estudo Brasileiro de Diabetes
Gestacional (EBDG). Esse estudo foi realizado em 1999@ e
avaliou a prevaléncia de DMG em cerca de 50.00 gestantes
atendidas no sistema publico de cinco capitais, usando
0 TOTG com 75 g de glicose. Usando os valores propostos
pela OMS na época (jejum = 126 mg/dL e/ou 2 horas = 140
mg/dL), a prevaléncia de DMG foi de 7,6, mas estima-se
que essa prevaléncia seria aumentada com a utilizagao
dos novos critérios para diagnosticos de DMG propostos
pelo IADPSG e referendados pela OMS (22®)

Considerando-se as elevadas taxas de obesidade em
nosso pais e mesmo a alta prevaléncia de DM e into-
lerancia a glicose, nao se devem subestimar as novas
taxas estimadas, mas, em vez disso, devem-se analisar
as dificuldades regionais para a implantacao do diag-
nostico universal, bem como as modificagoes que se fa-
rao necessarias na atencao pré-natal dessas gestantes
portadoras de DMG.

Assim, varios paises tém se dedicado a analisar a me-
lhor alternativa para diagnostico do DMG, de acordo com
as caracteristicas de suas populagoes, bem como dos
recursos disponiveis.

Em 2015, a Federacao Internacional de Ginecologia e
Obstetricia (FIGO)® analisou os critérios para diagnos-
tico de DMG, considerando as dificuldades econdmicas
de cada pais, e elaborou um documento sobre o tema.
Alguns pontos importantes merecem destaque:

* O apontamento de que o Brasil esta entre
0s oito paises prioritarios para definicao
de critérios para diagnostico de DMG;

* O reconhecimento de que, se houver condicao
econdmica ideal, devem ser utilizados os critérios
do IADPSG, que foram referendados pela OMS;
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* O fato de que cada pais devera analisar e propor a
melhor forma possivel de diagnostico de DMG, de
acordo com os recursos disponiveis para tanto.®

Nesse mesmo ano, foi realizado em Lima, no Peru, a
Conferéncia Pan-Americana sobre Diabetes e Gravidez,
na qual novamente foi enfatizada a importancia do
diagnostico de DMG e também a necessidade de que
cada pais se organize em relacao @ melhor forma de rea-
lizar esse diagnostico.

PROPOSTA PARA O DIAGNOSTICO DE
DMG NO BRASIL

Considerando-se que gestagcoes complicadas pelo dia-
betes apresentam risco aumentado de resultados pe-
rinatais desfavoraveis, bem como o desafio brasileiro
para a reducao do componente neonatal da mortalida-
de infantil, fica demonstrada a necessidade de um con-
senso nacional para o diagnostico do DMG. Ressalta-se
também o potencial de prevencao de risco para obesi-
dade e DM do tipo 2 para a mulher com antecedente de
DMG e seus filhos. Para esse consenso, foram analisados
alguns pontos relevantes:

* Fatores clinicos de risco: a utilizacao de
fatores clinicos de risco como forma de
rastrear gestantes que devem ser submetidas
a testes diagnosticos para DMG nao é ideal,
pois apresenta baixa sensibilidade;

* Diagnostico universal: deve-se
proporcionar a todas as gestantes a
possibilidade de diagnostico de DMG;

Viabilidade financeira e disponibilidade
técnica do teste proposto: o método
diagnostico a ser utilizado deve ser o melhor
possivel dentro da capacidade da regiao;

* Teste com melhor sensibilidade/especificidade:
considera-se que o teste com melhor
sensibilidade e especificidade para o diagnostico
de DMG é o TOTG com 75 g, com o0s valores
propostos pelo IADPSG® e referendados
pela OMS (2013)™ e FIGO (2015).®

De todos os pontos relevantes acima citados, merece
destaque a reanalise do Estudo Brasileiro de Diabetes
Gestacional considerando os critérios propostos pelo
IADPSG (2010),® OMS (2013)"™ e FIGO (2015).® Nessa rea-
nalise, € relevante destacar que a prevaléncia estimada
de casos de DMG passaria a ser de aproximadamente
18% na populacao brasileira e também o fato de que
86% dos casos que teriam diagnostico de DMG pelo
TOTG com 75 g poderiam ser identificados apenas pela
avaliacao da glicemia de jejum do teste, pois apresenta-
vam valor maior ou igual a 92 mg/dL.t"?
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Considerando-se as especificidades do Brasil, vé-se
como importante a proposicao de duas estratégias de
diagnostico de DMG para nossa populacao, na depen-
déncia da viabilidade financeira e disponibilidade técni-
ca de cada regiao. Pretende-se, assim, alcangar a maior
cobertura possivel e, dessa forma, diminuir a iniquidade
de acesso.

Em situacoes de viabilidade financeira e disponibili-
dade técnica total, deve-se realizar a glicemia de jejum
(até 20 semanas de idade gestacional) para diagnostico
de DMG e de DM diagnosticado na gestagao. Caso a gli-
cemia de jejum apresente valores inferiores a 92 mg/dlL,
deve-se realizar o TOTG com 75 g de glicose de 24 a 28
semanas. Se o inicio do pré-natal for tardio, deve-se
realizar o TOTG visando ao diagndstico com a maior bre-
vidade possivel. Estima-se que, assim, sejam detectados
100% dos casos (Figura 2).

Em situacoes de viabilidade financeira e/ou disponi-
bilidade técnica parcial, deve-se realizar a glicemia de
jejum no inicio do pré-natal para diagnostico de DMG
e de DM diagnosticado na gestacao e, caso o resultado
do exame apresente valores inferiores a 92 mg/dL, antes
de 24 semanas de idade gestacional, deve-se repetir a
glicemia de jejum de 24 a 28 semanas. Estima-se que,
assim, sejam detectados 86% dos casos (Figura 3).

AVALIAGAO POS-PARTO

Ainda que a tolerancia a glicose se normalize rapidamen-
te apos o parto na maioria das mulheres que desenvol-
veram DMG, o risco de desenvolvimento de DM do tipo 2
ou intolerancia a glicose é significativo. A incidéncia de
diabetes entre mulheres com historia prévia de DMG varia
de 3% a 65%.%) A grande variacao ocorre devido as dife-
rencas étnicas, a falta de uniformidade dos critérios diag-
nosticos, ao uso de métodos distintos para diagnosticar
diabetes ap0s a gravidez, a adogao de diversos protoco-
los de acompanhamento, a diferentes manejos estatisti-
cos dos dados e ao tempo de acompanhamento desigual.
Sao considerados fatores de risco para o desenvolvimen-
to de DM do tipo 2 em mulheres com DMG prévio:

* Glicemia em jejum na gestacao

acima de 100 mg/dL;
 Etnia nao branca;

¢ Historia familiar de diabetes tipo 2,
principalmente materna;

* Ganho excessivo de peso durante
ou apos a gestacao;

¢ Obesidade;

* Obesidade abdominal;

Viabilidade financeira e disponibilidade técnica total

100% de taxa de deteccao

v

Inicio do pré-natal
<20 semanas

\ A

Glicemia de jejum
imediatamente

' v '

[ > 126 mg/dL J [92a126mg/dL] [ <92 mg/dL ]—V

\ 4 \ A

Diabetes mellitus I:

v v

Inicio do pré-natal

> 28 semanas

Inicio do pré-natal
20 a 28 semanas

\ 4 \4

24 a 28 semanas IMEDIATAMENTE

'

TOTG 758
Dosagem: jejum, 22 hora

|
Y Y

Ao menos um valor de: Ao menos um valor de:

Diabetes mellitus .
gestacional

A

Jejum: 92-125 mg/dL Jejum: = 126 mg/dL
1 hora 2 180 mg/dL 2 horas: 2 200 mg/dL
2 horas: 153-199 mg/dL

Figura 2. Diagnostico de DMG em situagdo de viabilidade financeira e disponibilidade técnica total
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Viabilidade financeira e/ou disponibilidade técnica parcial

86% de taxa de deteccao

No inicio do pré-natal em
qualquer idade gestacional

Glicemia de jejum

> 126 mg/dL <92 mg/dL, < 24 semanas 92 a 125 mg/dL
Diabetes mellitus Glicemia de jejum Diabetes mell:tus
24 a 28 semanas Gestacional
> 126 mg/dL <92 mg/dL 92 a 125 mg/dL

Normal

Figura 3. Diagnostico de DMG em situagao de viabilidade financeira e/ou disponibilidade técnica parcial

* Dieta hiperlipidica;
e Sedentarismo;
* Uso de insulina na gestacao.t?

A reclassificacao deve ser feita, idealmente, seis
semanas ap0s o parto para todas as mulheres que
tiveram DMG, utilizando-se os critérios padronizados
para a populacdo de nao gestantes.®" A realizacao do
TOTG com 75 g de glicose seis semanas apos o par-
to é considerado o padrao-ouro para o diagnostico
de diabetes ap0s a gestacao e deve ser a opcao em
situacoes de viabilidade financeira e disponibilidade
técnica total.®? O diagnostico de DM é estabelecido,
fora da gestacao, se a glicemia em jejum for > 126 mg/
dL ou 2 horas ap0s sobrecarga de 75 g de glicose 2
200 mg/dL.Y Se a glicemia de jejum for de 100 a 125
mg/dL, diagnostica-se a glicemia de jejum alterada.
Caso o jejum seja inferior a 126 mg/dL, mas a glicemia
na segunda hora apos a sobrecarga com 75 g tenha
valores de 140 a 199 mg/dL, tem-se o diagnostico de
intolerancia a glicose (Figura 4).
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Em situacoes de viabilidade financeira e/ou disponi-
bilidade técnica parcial, pode-se realizar a glicemia de
jejum seis semanas apos o parto para diagnostico de
DM e de glicemia de jejum alterada. O diagnostico de DM
é firmado se a glicemia de jejum for > 126 mg/dL e de
glicemia de jejum alterada quando a glicemia de jejum
for de 100 a 125 mg/dL. E importante salientar que nesse
caso estima-se que seja possivel diagnosticar 66% dos
casos de alteracoes no metabolismo de glicose incluin-
do o DM (Figura 5).

Nao se deve solicitar dosagem de HbAlc no pos-par-
to, pois esse exame nao esta validado para o diagnos-
tico de diabetes no puerpério. Caso o TOTG com 75 g de
glicose ou a glicemia de jejum sejam normais, a pacien-
te devera ser avaliada anualmente por meio de glicemia
de jejum e/ou TOTG com 75 g de glicose ou pela medida
da HbA1c.

As taxas de exames glicémicos pos-parto (reclas-
sificagdo) de mulheres que tiveram DMG sdo baixas,
variando de 19% a 73%.%? Muitas sao as barreiras e
dificuldades encontradas para a avaliacao do estado
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Viabilidade financeira e disponibilidade técnica total

100% de taxa de deteccao

Puérpera
6 semanas apos o parto

Dosagem: jejum, 12 hora e 23 hora

‘ TOTG 758 ’

v v

v v

Jejum: < 100 mg/dL Jejum: 100 a 125 mg/dL
23 hora: < 140 mg/dL 23 hora: < 140 mg/dL

Jejum: < 126 mg/dL Jejum: > 126 mg/dL
22 hora: 140-199 mg/dL 22 hora: 2 200 mg/dL

v v

[ Normal

} ‘ Glicemia de jejum alterada ’ ‘ Intolerancia a glicose ’ ‘

Diabetes mellitus ’

Figura 4. Diagnostico de diabetes mellitus, glicemia de jejum alterada e intolerancia a glicose em situacdo de viabilidade financeira

e disponibilidade técnica total

Viabilidade financeira e/ou disponibilidade técnica parcial

66% de taxa de detecgao

Puérpera
6 semanas apos o parto

‘ Glicemia de jejum ’

v

v

[ <100 mg/dL } [ 100 a 125 mg/dL ] [ > 126 mg/dL J
L Normal } ‘ Glicemia de jejum alterada ’ ‘ Diabetes mellitus ’

Figura 5. Diagnostico de diabetes mellitus e glicemia de jejum alterada em situagao de viabilidade financeira e/ou disponibilidade

técnica parcial

glicémico no pos-parto por parte dos profissionais de
salde, tais como: perda de seguimento e/ou dificul-
dade de contatar as mulheres, existéncia de diretrizes
inconsistentes, falta de familiaridade com as orien-
tacoes que devem ser seguidas, desconhecimento da
historia de ocorréncia de DMG. Por parte das mulheres,
os principais fatores que contribuem para a nao ade-
sao a reclassificacao pos-parto sao: falta de informa-
¢ao da importancia do teste, dificuldade de acesso aos
servicos de salde, falta de tempo, ocupacao excessiva
com o recém-nato ou, inclusive, perda da requisicao
do exame.®?

E de suma importancia a sensibilizacdo dos profis-
sionais de salde e da populagao sobre a necessidade
de se realizar o rastreamento pos-natal em mulheres
que apresentaram quadro de DMG, ja que a deteccao
e o tratamento precoce do diabetes tipo 2 reduzem o
risco de complicagoes cardiovasculares e microvascula-
res nessas mulheres.® A busca ativa dessas mulheres é
essencial e deve ser considerada como estratégia para
a promogao de salde, especialmente na estratégia de
salde da familia, no SUS. Todas as unidades de salde
devem se responsabilizar pela captacao dessas mulhe-
res para a realizacao do rastreamento pos-parto.
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Diabetes
gestacional /

Por Leticia Martins

Ainda desconhecido por muitas mulheres, y
0 problema traz riscos a mae e ao bebé. No J
entanto, com diagnostico correto e tratamento :
adequado, é possivel evitar complicacoes

i




Brasil ocupa o quarto lugar no ranking dos pai-
OSes com o maior nimero de casos de diabetes

mellitus (DM), atras de China, india e Estados
Unidos. Essa nao é uma lideranga que queremos con-
quistar, mas as estatisticas apontam um cenario nada
agradavel. Segundo dados da Federacao Internacional
de Diabetes (IDF, na sigla inglesa), mais de 14 milhdes
de brasileiros possuem diabetes.

No mundo, a incidéncia da doenca cresceu 61,8% nos
altimos 10 anos, segundo levantamento da Organizacao
Mundial da Saude, que declarou ser o diabetes uma epi-
demia global a ser combatida. O primeiro passo para
reverter esse cenario & conscientizar a populagao de
que o diabetes &€ uma doenca cronica, que requer tra-
tamento e cuidados importantissimos. Quando falamos
em diabetes tipo 2 e gestacional, a prevencao é possivel
na maioria dos casos.

Para tanto, a Organizacao das Nagdes Unidas (ONU)
instituiu a data de 14 de novembro como Dia Mundial
do Diabetes. Em diversos paises ocorrem agoes de pre-
vencao ao diabetes e incentivo ao tratamento. Trata-se
de uma grande oportunidade de falar com a sociedade
em geral sobre os diferentes tipos de diabetes, como
preveni-los, diagnostica-los e trata-los.

O diabetes gestacional, por exemplo, tem prevaléncia
alta no pais, acometendo cerca 18% das gravidas. Pelo
perigo que ele oferece a gestante e ao feto, merece
atencao redobrada dos especialistas. “Ha muitos
anos, a associacao entre o diabetes e a gesta-
cao tem chamado a atencao de obstetras e
endocrinologistas por tratar-se de situa-
¢ao de risco para mulheres e seus filhos”,
afirma Rossana Francisco, presidente da
Comissao Nacional Especializada (CNE)
de Hiperglicemia e Gestacao da Federa-
¢ao Brasileira das Associacoes de Gine-
cologia e Obstetricia (Febrasgo).

Caracterizado pelo aumento dos ni-

veis de aclcar no sangue, o diabetes
gestacional acontece principalmente
em decorréncia das alteracoes hormo-
nais proprias da gravidez. A placenta
produz diversos hormonios que po-
dem aumentar a resisténcia periférica
a insulina. Na maioria das mulheres,
0 pancreas reage a essa situacao libe-
rando mais insulina, mas, na mulher
com diabetes gestacional, a producao
de insulina é insuficiente, causando o
aumento da glicose na corrente san-
guinea.

A Dra. Rossana destaca a importan-
cia do papel do ginecologista obstetra

“Ha muitos anos,
a associagao
entre o diabetes e
a gestacao tem
chamado a atencao
de obstetras e
endocrinologistas."

Rossana Francisco

Presidente da Comissao Nacional
Especializada (CNE) de Hiperglicemia
e Gestacao da Febrasgo.

no diagnostico do diabetes gestacional, visto que ele é
o profissional que acompanha a mulher em todas as
etapas da gravidez.

Todas as gestantes precisam ser testadas em busca
do diagnostico de diabetes gestacional. O diagndstico é
determinado quando o resultado da glicemia em jejum
for superior a 92 mg/dL e/ou quando, apos a sobrecar-
ga de glicose, a glicemia for superior a 180 mg/dL em 1
hora e/ou superior a 153 mg/dL ap6s 2 horas da inges-
tao da glicose.

Algumas condigdes aumentam o risco para o desen-
volvimento do diabetes gestacional:

¢ Antecedente de intolerancia a glicose ou
passado de diabetes gestacional;

e Parente de primeiro grau com diabetes;

Obesidade ou ganho de peso
excessivo na gravidez;

¢ |dade maior que 25 anos;

Mulheres com passado de feto morto,
malformado ou com macrossomia fetal;

Mulheres com historia de sindrome
metabolica, sindrome dos ovarios policisticos,
hipertensao ou uso de corticoide;

. Gestacao maltipla.

Wilson Ayach, membro da CNE de Hi-

perglicemia e Gestacao, professor-asso-

ciado e diretor da Faculdade de Medi-
cina da Universidade de Mato Grosso
do Sul, explica que, uma vez diagnos-
ticado, o diabetes gestacional perma-
nece até o fim da gravidez e, se nao
for tratado adequadamente, aumenta
o risco de complicagdes, como parto
prematuro, macrossomia fetal, isto &,
bebé com peso acima de 4 kg ao nas-
cer, pré-eclampsia, eclampsia, distocia
de ombros no parto, dificuldade respi-
ratoria e até morte fetal.

No entanto, esclarece o médico, as
repercussoes fetais e neonatais estao
relacionadas ao controle do diabetes.
“A gestante que controla a glicemia
reduz consideravelmente 0s riscos
citados. Normalmente, as complica-
¢oes acontecem naquelas mulheres
que nao tiveram o diagnostico e, por
isso mesmo, nao foram tratadas”,
afirma Ayach.
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Sempre que possivel, o cuidado nutricional nos casos
de diabetes gestacional deve ser prescrito pelo nutri-
cionista, que acompanhara a mulher com diabetes ges-
tacional durante toda a gestacao. Inicialmente, deve
ser feita uma avaliacao nutricional detalhada, com
avaliacao antropomeétrica, dietética, clinica, bioquimica
e dos exames.

Na sequéncia, deve ser feito o planejamento de cui-
dado nutricional individualizado, objetivando atingir as
metas glicémicas do tratamento que, segundo a Asso-
ciacdo Americana de Diabetes (ADA, 2019), sdo:

* Glicemia de jejum < 95 mg/dL;
* Glicemia pos-prandial de 1 hora < 140 mg/dL;
* Glicemia pos-prandial de 2 horas < 120 mg/dL.

A proporcao de macronutrientes da dieta recomen-
dada pela SBD (2017-2018) para gestantes com diabetes
gestacional é de 40% a 55% de carboidratos, 15% a 20%
de proteinas e 30% a 40% de gorduras.

Ressalta-se que dietas com menor proporcao de car-
boidratos sao de dificil aceitacao e na pratica clinica a
definicao da quantidade de carboidratos do plano ali-
mentar da gestante deve ser negociada entre o nutricio-
nista e a gestante para favorecer a adesao.

O carboidrato é o nutriente que tem maior efeito so-
bre a glicemia, pois 100% do que é ingerido se trans-
forma em glicose. Os outros macronutrientes tém efeito
diferente. Entre 30% e 60% da quantidade de proteina
pode ser transformada em glicose. Ja no caso da gordu-
ra, somente 10% se transformam em glicose (SBD, 2016).

Além da quantidade, o tipo de carboidrato da dieta
também exerce influéncia na glicemia. Assim, deve-se
estimular a gestante a preferir alimentos que conte-
nham carboidratos com baixo indice glicémico, que sao
os alimentos integrais, ricos em fibras, em substituicao
aos alimentos contendo aglcares adicionados, cuja ab-
sorcao se dara de forma mais lenta e com menor impac-
to na glicemia.

E preciso também ter atencao a qualidade de gordura
da dieta, preferindo-se os acidos graxos monoinsatura-
dos e poli-insaturados e reducao da ingestao de acidos
graxos saturados e trans (SBD, 2017-2018).

O cuidado nutricional deve incluir a correcao dos er-
ros alimentares, respeitando os habitos e as condigoes
sociodemograficas das gestantes; a programacao do
ganho de peso gestacional semanal e total adequado
ao seu indice de massa corporal (IMC) pré-gestacional
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Cuidados nutricionais

Por Claudia Saunders, nutricionista e membro da CNE de Hiperglicemia e Gestagao

(I0M, 2013) e orientacdo para a sintomatologia digestiva
comum na gestacao, que pode interferir na alimentacao
da gestante, tais como nauseas, vomitos, pirose ou azia,
salivagdo excessiva, constipacao e picamalacia (consu-
mo de substancias nao alimentares ou combinacoes ati-
picas, como gelo, tijolo, terra, sabonete, cabelo, fosforo,
fruta verde com sal, entre outras).

A picamalacia € um transtorno alimentar que pode
ser diagnosticado na gestacao em mulheres adultas e
adolescentes e associar-se com anemia, estresse, an-
siedade e depressdao em gestantes (Cunha et al., 2017
Saunders et al., 2009).

Na orientagao do plano alimentar, deve-se estimular
o consumo dos alimentos saudaveis, como:

* In natura, obtidos diretamente de plantas ou

de animais e adquiridos para 0 consumo sem
que tenham sofrido qualquer alteracao;

Integrais, como arroz, pao, macarrao, biscoitos;

* Frutas e vegetais;

» Carnes magras ou sem pele e gorduras
visiveis de peixe, boi ou frango;

* Ovos;

* Sementes, entre elas gergelim, linhaca,
semente de girassol, semente de abdbora);

* Oleaginosas, como castanha-do-para
(também chamada de castanha-do-brasil),
castanha de caju, améndoas e nozes;

Oleos vegetais e azeite;
* Leite e derivados com menor teor de gordura;

 Leguminosas, a exemplo de feijoes,
lentilha, ervilha e grao-de-hico.

Deve-se desestimular o consumo de alimentos proces-
sados, como aqueles conservados em salmoura, frutas em
calda e cristalizadas, carnes secas e toucinho, sardinha e
atum enlatados, e ultraprocessados, como refrescos, sucos
acucarados, refrigerantes, iogurtes e bebidas lacteas ado-
cadas e aromatizadas, cereais agucarados, comidas de pre-
paro instantaneo ou produtos congelados e prontos para
aquecimento, molhos prontos, bolos e misturas para bolo,
pizzas, entre outros. Esses alimentos contém grande teor
de agucar, carboidratos, gorduras ou sal.

O aclcar (sacarose) deve ser substituido por edul-
corantes, mas de forma moderada, de preferéncia nao
ultrapassando as quantidades maximas de seis sachés



ou 15 gotas por dia, e
recomenda-se fazer um
rodizio dos tipos utilizados.
Os regulamentados para

uso no Brasil ‘
sao: aspartame,

acesulfame de
potassio, ciclamato,
stevia, neotame,
sacarina,

sucralose, ‘
manitol,

taumatina, maltitol, xilitol e
eritritol (SBD, 2017-2018).

CONTAGEM
DE CARBOIDRATOS s il

Existem varios métodos de orientacao dietética
a serem empregados no cuidado de gestantes com
diabetes gestacional. Os mais adotados na pratica clini-
ca sao o método tradicional, no qual o valor energético
total da dieta é calculado e dividido ao longo do dia
pelas refeicdes (ADA, 2008), e 0 método da contagem de
carboidratos, no qual a quantidade total de carboidra-
tos da dieta é calculada e dividida ao longo do dia pelas
refeicdes (ADA, 2019; SBD, 2016).

Em estudo do tipo ensaio clinico randomizado e con-
trolado, realizado com 291 gestantes com diabetes gesta-
cional em maternidade-escola piblica do Rio de Janeiro
(Silva et al., 2018), no qual foram testados os métodos
tradicional e o da contagem de carboidratos, verificou-
-se que o consumo alimentar foi semelhante entre os
grupos, independentemente do método de orientacao
dietética empregado, e o impacto no controle glicémico
materno ao longo da gestacao e nas condi¢oes ao nas-
cer (peso e idade gestacional ao nascer) também foram
semelhantes entre os grupos.

A boa adesao foi observada para ambos 0s grupos e
a proporcao dela aumentou significativamente confor-
me aumentou o nimero de consultas com o nutricio-
nista. Os resultados sugerem que ambos os métodos de
orientacao testados no estudo podem ser utilizados no
acompanhamento nutricional de gestantes com diabe-
tes gestacional.

Outra estratégia dietética recomendada para gestan-
tes com diabetes gestacional é a utilizacao de alimentos

.-—

:-.'.,_-
Y W
Q & il
-

-~

Y

i

de baixo indice glicémico, que tem sido apontada na li-
teratura como método eficaz para o controle da glicemia
pos-prandial (2 horas) e da glicemia de jejum, melhora
do perfil lipidico e reducao na nece55|dade de insulina.

Alimentos de baixo indice glicémico

Arroz integral e parboilizado, feijao preto cozido, milho
cozido, grao-de-bico, inhame, lentilha, cenoura crua/co-
zida, ervilha fresca cozida, leite de vaca integral e desna-
tado, iogurte de fruta, ameixa crua e seca, kiwi, laranja,
maga, manga, pera, péssego, uva e castanha.

Alimentos de alto indice glicémico

Batata frita, batata cozida, puré de batatas, aipim cozido,
biscoito cream cracker, pao francés, pao baguete, tapio-
ca, pipoca, melancia e glicose (Jenkins et al., 1981; Souto,
Rosado, 2018).

As estratégias como a restricao energética total e as
dietas low carb nao alteram os resultados maternos ou
do recém-nascido, segundo um estudo de revisao siste-
matica publicado em 2014 (Viana et al,, 2014). Ressalta-
-se que essas estratégias, além de serem ineficazes, sao
de dificil adesao por longos periodos.
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TRATAMENTO MULTIDISCIPLINAR

A maternidade é o sonho de muitas
mulheres e com certeza nenhuma de-
las espera ser diagnosticada com uma
doenca na gestacao. Logo, a noticia
de que a gestante tem uma condi-
cao que pode comprometer a salde
do seu filho pode abalar emocional e
psicologicamente a paciente, além de
demandar ajustes no pré-natal e até
mudancas nos habitos de vida.

Por esse motivo, a ginecologista
e obstetra Rossana Francisco expli-
ca como devem ser o tratamento e o

"Uma vez
diagnosticado, o

diabetes gestacional

permanece até o
fim da gravidez."

Wilson Ayach

Membro da CNE de Hiperglicemia
e Gestacao, professor-associado e
diretor da Faculdade de Medicina da
Universidade de Mato Grosso do Sul.

\ &

ro (UFRJ), explica que o tratamento do
diabetes gestacional deve ser pauta-
do no cuidado nutricional, na mudan-
ca do estilo de vida com aumento da
atividade fisica e reducao do sedenta-
rismo, desde que nao haja contrain-
dicagao médica ou ameaca de parto
prematuro.

Segundo ela, se, apos 15 dias do
tratamento iniciado com dieta, nao
houver controle da glicemia, 0 médico
deve avaliar a necessidade de insulina.
“A equipe multiprofissional, incluindo
0 nutricionista, é fundamental para o

sucesso do acompanhamento pré-natal

acompanhamento dessa paciente: “O
manejo do diabetes gestacional requer
o envolvimento de varias areas distintas e

de gestantes com diabetes gestacional,
pois a dieta equilibrada e adequada para

uma equipe multiprofissional”.

Lenita Zajdenverg, coordenadora do Departamento
de Diabetes, Gestacao e Saude da Mulher da Socieda-
de Brasileira de Diabetes (SBD) e membro da CNE de
Hiperglicemia e Diabetes da Febrasgo, ratifica dizendo
que estudos confirmam que o acompanhamento pre-
-natal multiprofissional reduz o risco de morbimortali-
dade materno-fatal na gravidez complicada pelo
diabetes. “E recomendado acompanhamento
clinico e obstétrico por profissionais ca-
pacitados para realizar ajustes frequen-

tes (geralmente semanais) na dose de
insulina, avaliacao da adequacao do
ganho de peso materno, diagnostico
e manejo das complicacdes, monito-
ramento do bem-estar fetal e decisao
quanto a via de parto”, completa.

No topo da lista de mudancas pos-
-diagnostico esta o habito alimentar,
afinal, ao falar em diabetes para uma
paciente, provavelmente a primei-
ra imagem ou pensamento que vira
a cabeca dela sera algo relacionado
a alimentacao. Essa referéncia é jus-
tificavel, visto que o diabetes gesta-
cional geralmente esta associado ao
excesso de peso na idade reprodutiva,
que atinge 50,45% dos adultos da re-
gido sudeste do Brasil (IBGE, 2011) e,
muitas vezes, tem ligacao com erros
alimentares.

Claudia Saunders, nutricionista e
professora-associada do Instituto de
Nutricao e da Maternidade-Escola da
Universidade Federal do Rio de Janei-
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as necessidades da gestante contribuira para

"Estudos
confirmam que o
acompanhamento

pre-natal
multiprofissional

reduz o risco de
morbimortalidade
materno-fatal."

Lenita Zajdenverg,

Coordenadora do Departamento
de Diabetes, Gestacao e Saide da
Mulher da SBD e membro da CNE de
Hiperglicemia e Diabetes da Febrasgo.

a adequacao do ganho de peso gestacional, pre-
vencao da macrossomia fetal, além da correcao da sinto-
matologia digestiva comum na gestacao e da prevengao
das intercorréncias gestacionais e neonatais”, esclarece
Claudia, que também é coordenadora do Grupo de Pes-
quisa em Salde Materna e Infantil da UFRJ.

ATIVIDADE FiSICA

Se por um lado as mudancas alimentares
sao importantes para o controle da gli-

cemia durante a gestacao, por outro a
pratica de atividade fisica nao pode
ser esquecida. Exercitar-se tem sido
um habito pouco comum. Tanto que
o sedentarismo ja se tornou o quarto
principal fator de risco para mortali-
dade precoce em todo o mundo. “Na
gravidez, a inatividade fisica e 0 ganho
excessivo de peso tém sido reconhe-
cidos como fatores de risco indepen-
dentes para a obesidade materna e
complicacoes relacionadas a gravidez,
incluindo diabetes mellitus gestacio-
nal”, alerta Tania Terezinha Scudeller,
professora-associada do Departamen-
to de Ciéncias do Movimento Humano
e do Curso de Fisioterapia da Universi-
dade Federal de Sao Paulo.

Ela sublinha que o exercicio para
mulheres com diabetes & um im-
portante recurso para auxiliar no
controle do nivel glicémico e, conse-
quentemente, mediar os efeitos da
hiperglicemia, reduzindo e atrasando



a necessidade de medicagao com in-
sulina. “Estudos apontam beneficios
da pratica de exercicio fisico durante
a gestacao complicada pelo diabetes
gestacional, e resultados maternos in-
dicam concentracoes de glicose em je-
jum e pos-prandial reduzidas, além da
mudanca no estilo de vida da mulher,
que pode persistir apos o nascimento
e ajudar a prevenir o aparecimento do
diabetes tipo 2 e suas complicagoes a
longo prazo”, diz.

No entanto, em mulheres com co-
morbidades obstétricas ou clinicas, os
programas de exercicios devem ser in-
dividualizados. Médicos e demais pro-
fissionais da salde no cuidado obsté-
trico devem avaliar cuidadosamente
as mulheres com complicacoes antes
de recomendar atividade fisica duran-

“Na gravidez, a
inatividade fisica e
o ganho excessivo

de peso tém sido
reconhecidos como
fatores de risco
independentes para
a obesidade materna
e complicagoes
relacionadas
a gravidez”.

Tania Terezinha Scudeller

Professora-associada do Departamento
de Ciéncias do Movimento Humano
e do Curso de Fisioterapia da
Universidade Federal de Sao Paulo.

0S EXERCICIOS MAIS INDICADOS

Recomenda-se que mulheres com
diabetes gestacional pratiquem exer-
cicios aerobicos e resistidos com in-
tensidade moderada, mantidos por
pelo menos 20 a 30 minutos por dia,
na maioria ou todos os dias da sema-
na, devendo, ainda, ser desenvolvido
com a paciente e ajustado conforme
necessidades especificas (controle da
glicemia, por exemplo).

O exercicio aerdhico pode consistir
em qualquer atividade que use gran-
des grupos musculares de maneira
ritmica continua, isto &, caminhada,
corrida, danca aerbbica, natacao, hi-
droterapia, remada, entre outros.

Para o Colégio Americano de Gi-
necologia e Obstetricia, o exercicio
aquatico é considerado o mais seguro
para a gravidez. O exercicio aerdbico

te a gravidez.

A seguir, Tania Scudeller traz alguns
cuidados importantes sobre a pratica de
atividade fisica por gestantes.

realizado em imersao e com intensida-

de moderada pode melhorar a aptidao
fisica e a forca muscular e diminuir o ede-
ma periférico.
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Com os efeitos adicionais do aumento da flutuabili-
dade, o exercicio aquatico, como a hidroterapia, pode
minimizar o risco de lesdes nas articulacoes muscu-
loesqueléticas e proporcionar alivio das lombalgias
induzidas pela gestagao. Questoes termorregulatorias
também devem ser consideradas. Embora ainda nao te-
nham sido realizadas pesquisas significativas em seres
humanos, estudos em animais mostraram que um au-
mento na temperatura central em até 1,5 °C durante a
embriogénese (nos estagios iniciais da gravidez) pode
resultar em malformacoes congénitas.

Embora esses achados ainda nao tenham sido apoia-
dos em estudos em humanos, pode-se destacar a impor-
tancia de permanecer adequadamente hidratado e fazer
exercicios em ambientes arejados e frescos. Essa seria
mais uma vantagem do exercicio realizado em imersao.

ATIVIDADES NAO RECOMENDADAS

A seguranca durante a gravidez & primordial e, para
qualquer gestacao, recomenda-se que algumas formas
de exercicio nao sejam praticadas: esportes recreati-
vos com risco aumentado de contato forcado ou que-
da (basquete, cavalgadas, boxe, futebol, por exemplo),
exercicios com posicao supina ap0s o primeiro trimes-
tre (por risco de obstruir o fluxo da veia cava inferior)

e mergulho (devido ao risco de doenca des-
compressiva fetal).

As gestantes devem também ser pre-
viamente orientadas para sinais de
alerta para a interrupcao do exercicio,
como sangramento vaginal, contra-
cOes uterinas dolorosas e/ou regula-
res, perda de liquido amniotico, disp-
neia pré-exercicio, vertigem, cefaleia,
fraqueza muscular que afete o equi-
librio, dor em panturrilha ou edema.

COMO EVITAR HIPOGLICEMIA
DURANTE A ATIVIDADE FISICA

Sugere-se que 0 automonitoramento
continuo da glicose antes e imediata-
mente apos o exercicio seja incluido
nos cuidados diarios e sob consul-
ta médica. Especificamente para as
gestantes com diabetes gestacional
é importante ressaltar a adequacao
de horarios para a pratica de exerci-
cios, tanto para se evitar a hipertermia
como para eleger o melhor momento
para o controle glicémico: nunca se
deve realizar atividade fisica proximo
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"Em todas as

gestacoes o parto
deve sempre
ser planejado
em conjunto:

obstetra, mulher e,

quando possivel,
com o casal."
Iracema de Mattos

Paranhos Calderon

Vice-coordenadora da CNE de
Hiperglicemia e Gestacao.

ao pico de agao da insulina e nem muito proximo a re-
feicao seguinte. O melhor momento para a sessao de
exercicios deve ser indicado pela equipe de salde.

COMO AGIR EM CASO DE HIPOGLICEMIA

Segundo Mottola e Artal (2016), se a concentracao de
glicose pré-exercicio for < 70 mg/dL (4,0 mmol/L), suge-
rindo hipoglicemia, o exercicio nao deve ser iniciado até
que seja realizada a administracao de glicose de agao
curta e de agao prolongada por meio de alimentos e
que um novo exame de glicemia capilar (dentro de 15
minutos apos a ingestdo) comprove que os valores nor-
mais foram alcangados.

Para minimizar riscos de hipoglicemia, especialmente
em mulheres recebendo terapia com insulina, o exerci-
cio deve ser realizado ap6s 1 hora de ingestao de uma
refeicao para regular a glicose no sangue.

MOMENTO DO PARTO

Em todas as gestacoes, independentemente de risco ou
nao, o parto deve sempre ser planejado em conjunto:
obstetra, mulher e, quando possivel, com o casal. A vi-
ce-coordenadora da CNE de Hiperglicemia e Gestacao,
Iracema de Mattos Paranhos Calderon, destaca que o
DM prévio a gestacdo (DM1 ou DM2) ou mesmo
diabetes mellitus gestacional (DMG) ndo sao
indicacao para parto cesareo. “Nessas
condicoes, independentemente se DM
prévio ou gestacional, a indicacao da
via de parto é obstétrica”, explica. “De-
vem ser ponderados 0s pros e 0s con-
tras de cada tipo de parto para aquele
caso especifico e planejado, em con-
junto, nao so6 o tipo, como 0 momento
do parto”, declara a professora titular
de Obstetricia da Faculdade de Medi-
cina de Botucatu da Universidade Es-
tadual Paulista.

A seguir, Iracema Calderon traz mais
informacoes sobre o parto de gestan-
tes com diabetes.

Assim como em qualquer tipo de
gestacao, o melhor planejamento é o
parto espontaneo, no termo da gesta-
cao e por via vaginal. Em gestacoes de
risco, como as complicadas por DMG,
0 momento do parto depende do tipo
de tratamento e da qualidade do con-
trole glicémico.

O protocolo da American Diabetes
Association (ADA, 2019), indicado pela



CNE de Hiperglicemia e Gestagao da Febrasgo, reco-
menda:
¢ Nas mulheres com DMG bem controlado, usando
apenas dieta e exercicio (DMG, classe A1), o parto
nao deve acontecer antes das 39 semanas de
gestacao, mas também nao deve exceder 40
semanas e 6 dias, pois ha risco de crescimento
exagerado do feto, dificultando o parto vaginal;

e Para mulheres com DMG bem controlado, mas
usando medicamentos (DMG, classe A2), o parto
é recomendado no periodo entre 39 semanas (39
e 0/7) e 39 semanas completas (39 e 6/7), ndo
devendo ultrapassar 40 semanas de gestacao;

* Para mulheres com DM prévio (DM1 ou DM2),
0 objetivo é atingir o termo da gestacao (37
semanas), preferencialmente, chegar a 39 semanas,
desde que o quadro clinico e o controle glicémico
maternos e o peso fetal estejam bem controlados.

Dependendo do tipo de DM, os riscos para a gestacao
sao diferenciados e aumentam em diferentes épocas
gestacionais. No DMG, o principal risco é fetal - cres-
cimento fetal exagerado (macrossomia) e hipoxia in-
trauterina, mais comuns a partir do terceiro trimestre
gestacional.

No DM2, o aumento da resisténcia a insulina, com
consequente aumento das necessidades de insulina, €
mais comum a partir do segundo trimestre da gestacao,
com maior risco de cetoacidose, pior qualidade do con-
trole glicémico materno, além do risco de crescimento
exagerado fetal (macrossomia).

Ja no DM1, o risco de cetoacidose é ainda mais fre-
quente, associado a episodios de hipoglicemia materna,
tanto no inicio como no final da gestagao. Nos quadros
mais importantes, com complicagoes vasculares, a res-
tricao do crescimento fetal, e nao a macrossomia, pode-
ra estar associada.

No DM prévio, DM1 ou DM2, ha também o risco de
malformagdes, diretamente dependente dos niveis de
glicose pré-gestacionais, por isso a importancia de uma
gravidez planejada, para o periodo de melhor controle
glicémico.

Durante o parto de uma gravida com diabetes gesta-
cional, o maior risco & decorrente do crescimento fetal
exagerado - as distocias, em especial, a distocia de bi-
sacromial, que, muitas vezes, inviabiliza o parto por via
vaginal, e os tocotraumatismos. Independentemente do
tipo de DM, sao complicacoes associadas ao parto e ao
puerpério o maior risco de hemorragia intra e pos-par-
to, infeccoes do trajeto de parto e tromboembolismo,
geralmente agravado pela associacao do diabetes com a
obesidade, alerta Iracema.

Apesar da recomendacao de que o DM na gestacao
deve ter uma abordagem multidisciplinar durante o pre-
-natal, a presenca de um endocrinologista na sala de
parto nao é imprescindivel. Recomenda-se que o parto
ocorra em servico de referéncia para o atendimento da
gestante diabética, onde os protocolos para o controle
glicemico materno durante o trabalho de parto sao se-
guidos por obstetra bem-preparado, garantindo o cui-
dado adequado para a mae e o feto/recém-nascido.

DE OLHO NO FUTURO

O diabetes gestacional, geralmente, desaparece quan-
do a gravidez termina, mas os cuidados com a sadde
devem continuar para a vida toda. Isso porque mulhe-
res que tiveram diabetes durante

a gravidez tém mais que 50%
de chances de desenvolver
diabetes tipo 2 no futuro,
doenca que esta asso-
ciada a obesidade, ao
sedentarismo, entre
outros fatores.

E muito importan-
te fazer o pré-natal e
manter o peso ideal e
a salde em dia. Seja qual
for o tipo de diabetes, & im-
portante buscar informacao de
qualidade, conversar com a equipe
de salde e procurar o bem-estar
fisico e emocional. Seguindo
o0 tratamento direitinho,
€ possivel dar a luz um
bebé saudavel.




ENTREVISTA

DIABETES TIPOS 1E 2

Se mulheres que descobrem o diabetes gestacional pre-
cisam fazer mudancas no estilo de vida e ter um acom-
panhamento mais proximo, pacientes com diabetes
tipos 1 e 2 que engravidam também merecem atencao
especial, pois a gestacao nesses casos é considerada de
alto risco.

Quem explica mais sobre esse tema é a professo-
ra-associada da UFRJ e coordenadora da Unidade de
Transtornos Endocrino-metabolicos da Maternidade-Es-
cola da UFRJ, Lenita Zajdenverg: “Tanto o diabetes pode
afetar o curso da gestacao quanto a gestacao modifica
o controle do diabetes. Existem complicagoes mais fre-
quentemente observadas em gestantes com diabetes e
seus bebés. Por exemplo, a gravida com diabetes tem
maior risco de evoluir com abortamento, hipertensao
arterial pré-gestacional, complicacoes hipertensivas da
gestacao, piora do controle glicEmico na metade final da
gravidez e polidramnios”.

Além disso, mulheres com complicacoes cronicas do
diabetes podem apresentar agravamento do quadro da
neuropatia, da retinopatia e da doenca renal cronica.
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Ja os filhos de mulheres com diabetes pré-gestacional
tém maior risco de desenvolver malformacoes, prema-
turidade, ictericia, macrossomia fetal e excesso de peso
ao nascer e hipoglicemia neonatal. “Todas essas compli-
cacoes podem ser evitadas ou minimizadas com acom-
panhamento feito por profissionais especializados e o
controle adequado do diabetes”, explica Lenita.

0 risco de malformacao fetal (embriopatia) esta dire-
tamente ligado ao nivel de controle da glicose materna
em fases muito iniciais da gestacao. Portanto, recomen-
da-se que toda mulher com diabetes em idade fertil
seja alertada quanto a importancia de planejamento da
gestacao.

Lenita também destaca que os niveis de hemoglo-
bina glicada (HbA1c) se associam, direta e progressiva-
mente, ao risco de embriopatia. “Sendo assim, mulheres
com HbA1c acima de 10% devem ser desaconselhadas
de engravidar e devem receber orienta¢ao quanto ao
uso de métodos contraceptivos até o alcance de ni-
veis abaixo de 6,5%. Idealmente, a HbAlc deve estar em
torno de 6,0% ao engravidar, para se igualar o risco de
malformacoes de mulheres sem diabetes”, informa a
médica. Em relacao ao tratamento com insulina nessas
gestantes, Lenita esclarece: “Tanto gestantes com dia-
betes tipo 1 quanto aquelas com diabetes tipo 2 devem
ser tratadas com insulina durante a gravidez. Gestan-
tes com diabetes tipo 1, no primeiro trimestre, podem
necessitar reducao da dose de insulina por aumento,
nesta fase, da sensibilidade periférica ao hormdnio e
também devido a reducao da ingestao alimentar asso-
ciada a nausea que ocorre em algumas mulheres. Com
0 avancar da gestacao, geralmente apos a 242 semana,
quando ha aumento da producao placentaria de hor-
monios que promovem resisténcia a insulina, observa-
-se a necessidade de aumento progressivo da dose de
insulina.

A gestante com diabetes tipo 1 pode evoluir com rapi-
da descompensacao do diabetes e cetoacidose em caso
de omissao de dose da insulina ou intercorréncias infec-
ciosas. E também essencial adequacao da distribuicao
alimentar ao longo do dia e monitorizacao da glicemia
antes e 1 hora apos as refeigoes para alcancar melhor
controle glicEmico nas diferentes fases da gestacao.

A insulina @ o tratamento de escolha do diabetes
durante a gestacao de mulheres com DM1 e DM2. Nao
existem evidéncias, até o momento, sobre a eficacia dos
antidiabéticos orais em gestantes com diabetes tipo 2.
Os antidiabéticos orais ultrapassam a placenta. Mas,
como nao ha relato de efeito teratogénico da metformi-
na e das sulfonilureias e devido ao risco de embriopatia
associado a hiperglicemia, recomenda-se manter a me-
dicagdo antidiabética oral na gestante com DM2 até que
se inicie a insulinoterapia. 7'



Febrasgo realiza
12 Forum de Saiude da Mulher

Por Leticia Martins

Cerca de 70 adolescentes participaram do evento piloto do projeto ELA,
que abordou os tipos de contracep¢ao mais seguros do mercado

ma manha rica em informacao de qualidade para

educar adolescentes que estao em plena fase re-
produtiva e possuem inimeras dlvidas sobre os méto-
dos contraceptivos. Assim foi o dia 26 de setembro, no
Espago Arte Eventos, em Sao Paulo, onde aconteceu o
19 Forum de Salde da Mulher, realizado pela Federagao
Brasileira das Associacoes de Ginecologia e Obstetri-
cia (Febrasgo). O evento reuniu cerca de 70 estudantes
com idade entre 15 e 18 anos, alunos de duas escolas
pUblicas da capital paulista.

Moderado pelo psiquiatra Jairo
Bouer, o evento teve como tema as
formas seguras de contracepcao, com
palestras do presidente da Febrasgo,
César Eduardo Fernandes, e da vice-
-presidente da Comissao Nacional Es-
pecializada (CNE) de Contracepgao da
Febrasgo, Ilza Maria Urbano Monteiro.

Fernandes falou sobre a evolugao
das pilulas, que antigamente eram efi-
cazes, porém havia muitos relatos de

“Nessa nova fase
da Febrasgo, iremos
dialogar com o
publico final, com as

mulheres”, declarou
César Eduardo
Fernandes, presidente
da entidade.

casos de trombose. “Atualmente, esse risco € minimo”,
assegurou o médico, que esclareceu outros mitos que
ainda estavam no imaginario dos adolescentes e res-
saltou a importancia de cada jovem procurar o auxilio
de um especialista para elucidar as ddvidas em vez de
confiar no que a midia ou colegas disseminam a res-
peito de salde sexual.

Ilza mostrou cada uma das formas de contracepcao:
pilula, injecao mensal ou trimestral, anel, adesivo, dis-
positivo intrauterino (DIU), sistema intrauterino (SIU) e
implante anticoncepcional, explicando
0s pros e contras.

Com uma linguagem adequada ao
perfil dos participantes, a médica falou
sobre empoderamento e planejamen-
to, lembrando da importancia de os
adolescentes pensarem no que que-
rem para as suas vidas antes de en-
gravidarem, tendo em vista que ter um
filho na adolescéncia pode comprome-
ter o futuro com o qual eles estao so-

Rl
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Da direita para a esquerda: Psiquiatra Jairo Bouer, moderador do evento; llza Maria Monteiro, vice-presidente da CNE de Contracepgao
da Febrasgo; César Eduardo Fernandes, presidente da Febrasgo, e Wallyson Mota, coordenador artistico do projeto Palco

nhando hoje. “O (tero de uma adolescente & maduro
o suficiente para gerar um bebé, mas vocés ainda tém
muito o que viver antes de constituir uma familia. A
gravidez € um momento lindo na vida da mulher, mas
desde que venha no momento certo”, aconselhou a gi-
necologista.

Jairo Bouer acrescentou a discussao dados de uma
pesquisa recente que apontou que 50% das adolescen-
tes que engravidaram antes dos 18 anos tinham um
segundo filho. “Na hora da relacao, a gente desliga o
botao da seguranca e deixa fluir, e isso nao é legal.
Hoje vocés aprenderam aqui que existem varios méto-
dos contraceptivos, muitos deles sao acessiveis e ha-
vera um para o seu perfil”, afirmou Bouer.

EVENTOS FUTUROS

O projeto do Forum de Salde surgiu para atender a
uma demanda social de acesso a servicos e conteldos
de ginecologia de qualidade. Uma recente pesquisa do
Datafolha, encomendada pela Febrasgo, revelou que
43% das mulheres brasileiras nao tém facil acesso a
consultas dessa especialidade médica e que a média
da primeira consulta ocorre somente aos 20 anos, mo-
tivada, sobretudo, pela presenca de alguma doenca,
quadro gestacional ou suspeita de gravidez.

Por essa razao, César Fernandes acredita que o mo-
delo desse tipo de forum foi bastante
assertivo e afirmou que encontros vol-
tados para a populagao leiga devem,
cada vez mais, fazer parte da missao da
Febrasgo. “O estatuto e o regimento da
Febrasgo nos impdem regras para falar
com o médico, mas nao nos obrigam
a falar com a populagao. Entao, nessa
nova fase da entidade, resolvemos dia-
logar com o publico final, com as mu-
lheres”, explicou.
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“Esse formato de
evento abriu espaco
para os jovens tirarem
suas davidas sem

restricao. Vi brilho
nos olhos deles”,
afirmou o presidente
da Febrasgo.

“Para isso, criamos um canal com a populacao, que
é o projeto ELA, e estamos fazendo grandes avancos.
Além do portal e da revista, temos agora esse forma-
to de evento, que abriu espaco para os jovens tirarem
suas dividas sem restricao. Vi brilho nos olhos deles e
percebi um desprendimento. Acredito que todos fica-
ram muito a vontade”, analisou Fernandes.

No final do evento, os adolescentes levaram para
casa um kit do projeto ELA contendo, entre outros
itens, duas revistas educativas.

MUSICA E EDUCAGAO

Coube ao projeto Palco, composto por jovens estudan-
tes, fazer a animacao do evento. Mas ele nao foi esco-
lhido para agitar o encontro somente por causa do seu
repertorio musical. Segundo o coordenador artistico
Wallyson Mota, o projeto, que atua em bairros paulis-
tas com comunidades em situacao de vulnerabilidade
social, tem como objetivo potencializar o ensino e o
acesso a arte para criangas, jovens, adultos e idosos,
e ja conquistou resultados expressivos com acoes de
educagao sexual. “Apos cinco anos de atividade nessas
comunidades, o indice de adolescentes gravidas que
frequentavam as aulas do projeto foi gerado. Ha dez
anos nao temos nenhum caso de gravidez em adoles-
centes que estao no projeto”, contou Mota.

De acordo com o coordenador ar-
tistico do Palco, entre os fatores que
ajudaram a reduzir esse indice estao
as aulas de educacao em salde e os
espacos para troca de informacao.
“Acreditamos que muito mais do que
oferecer informacao para o jovem, pre-
cisamos conversar sobre as situacoes
que eles enfrentam. Procuramos sem-
pre ampliar os espagos de troca e con-
versa”, disse Mota. 7]
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RESIDENCIA MEDICA

INTRODUCAO

Até a década de 1950, a comunicacao dos médicos era
tratada como um conjunto de habilidades inatas.”" A
partir de 1960, teve inicio um movimento apontando a
importancia de incluir o treinamento em habilidades de
comunicacao na graduacao em Medicina. Na década de
1990, escolas britanicas, norte-americanas e canadenses
incluiram essas habilidades na lista de competéncias
essenciais a serem desenvolvidas durante a formacao.
Como repercussao, 10 anos depois, a grande maioria das
escolas médicas desses paises oferecia treinamento em
habilidade de comunicacao.? Nas Gltimas duas a trés
décadas, varios estudos confirmaram que as habilida-
des de comunicagao sao adquiridas durante a forma-
cdo, assim como qualquer outra competéncia clinica.t

O processo de comunicagao apresenta dois compo-
nentes basicos: o verbal e 0 nao verbal. O componente
verbal se refere ao contedido das mensagens e inclui a
selecao de palavras apropriadas. O componente nao
verbal inclui a linguagem corporal, postura, gesticula-
cao, expressoes faciais, entonacao, textura e volume da
voz.™ Embora o componente verbal seja o foco maior da
atencao dos profissionais, ele responde por apenas 7%
da mensagem recebida, ficando 38% por conta do tom
de voz e 55% por conta da linguagem corporal.®) Ape-
sar de ser frequentemente relegado ao segundo plano,
0 componente nao verbal da entrevista repercute em
importantes desfechos, como o grau de satisfacao e a
aderéncia dos pacientes ao plano de cuidados.®

Na pratica, para se comunicar de forma efetiva, o pro-
fissional deve desenvolver um conjunto de habilidades
de comunicagao verbal e nao verbal que lhe
permitam: 1) comunicar-se adequadamen-
te com os pacientes, seus familiares e
outros membros da equipe de salde,

2) obter as informagdes necessarias
durante a entrevista clinica; 3) acon-
selhar os pacientes e seus familia-
res sobre diagnosticos, prognosticos
e planos de cuidados; 4) manejar
conflitos; 5) criar e manter uma rela-
cao empatica, terapéutica e ética com
0s pacientes e familiares.®”

A comunicacao eficaz é reconhecida
como condigao indispensavel para a qua-
lidade dos servicos em sadde.® Estudos
demonstram que a melhoria na quali-
dade da comunicagao médico-paciente
relaciona-se a maior satisfacao dos pa-
cientes® e adesdo ao tratamento pro-
posto.'? Relaciona-se também a redu-
cdo de reclamagdes por ma pratica,™
aumentando a seguranca do pacien-
te e reduzindo erros médicos.?

No Brasil, as Diretrizes Curriculares
Nacionais para Graduagao em Medi-
cina de 2001 também incluiram as
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"O ginecologista e
obstetra enfrentara
diversas situagoes em
que sua habilidade
de comunicagdo sera
desafiada."

habilidades de comunicagao como competéncia essen-
cial na formacdo médica."™ O treinamento formal nessas
habilidades ganha ainda maior destaque a medida que
o Conselho Federal de Medicina também reconhece que
deficiéncias na comunicacao estao relacionadas a quei-
Xas por mas praticas e processos juridicos.(#1

Alinhada com as melhores evidéncias, a Matriz de
Competéncias em Ginecologia e Obstetricia (MCGO),
elaborada pela Federacao Brasileira das Associacoes
de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo) e aprovada pelo
Ministério da Educacdo (MEC), em 2019, incluiu as habi-
lidades de comunicacao como uma das competéncias
essenciais."® Como consequéncia, a formacgao do médi-
co especialista deve contemplar o ensino formal dessas
habilidades no curriculo da residéncia, acompanhando
as recomendacoes de outras sociedades de ginecologia
e obstetricia ao redor do mundo (Estados Unidos, Cana-
da, Reino Unido e Holanda).™”

Neste artigo de revisao, trataremos de alguns aspec-
tos importantes da comunicacao na pratica do gineco-
logista e obstetra com énfase na comunicacao de mas
noticias.

COMUNICAGAO NA PRATICA DO
GINECOLOGISTA E OBSTETRA

O ginecologista e obstetra enfrentara diversas situa-
coes em que sua habilidade de comunicagao sera
desafiada. Merecem destaque a comunicacao de um
diagnodstico desfavoravel e/ou inesperado, a obten-
cao de consentimento para procedimentos cirdirgicos,
a negociacao da via de parto e o aconselhamento
na escolha do método contraceptivo. A co-
municacao de mas noticias nessa area
inclui diversas situacoes como o
diagnostico de infeccoes sexual-
mente transmissiveis, menopau-
sa precoce, falhas em tentativas
de reproducao assistida, aborto
espontaneo, malformacoes, obi-
to fetal, prematuridade extrema,
tocotraumatismos e anoxia neo-
natal. Existem também situacoes
peculiares as areas de oncologia e
mastologia relacionadas ao diagnos-
tico de neoplasias, crescimento tumo-
ral, deteccao de metastases, mal prognos-

tico e ma resposta ao tratamento.

Do ponto de vista ético, todo médico deve se
comunicar efetivamente e fornecer informacoes
precisas as pacientes sobre sua salde. Para to-
mar decisoes qualificadas, as pacientes devem

compreender a historia natural de seus proble-
mas de salde, entender seu prognostico de forma
realista e tomar ciéncia dos riscos e beneficios e
probabilidade de sucesso das intervencoes e trata-
mentos propostos. Por outro lado, comunicar uma



noticia dificil ou um prognostico ruim é uma ocasiao
cercada de tensoes para todos os envolvidos: médicos,
pacientes, familiares e equipe de salde. Sabe-se que o
tipo de abordagem utilizada pelos profissionais influen-
cia diretamente na capacidade de adaptacao e ajuste
dos destinatarios da noticia.®® Evidéncias também de-
monstram que uma abordagem insensivel aumenta a
angistia dos pacientes e seus familiares, podendo levar
a raiva e ao maior risco de litigios.(®

Apesar de ser uma situacao frequente na pratica clini-
ca, estudos evidenciam que muitos profissionais nao se

informacao que afeta profundamente e de for-
ma negativa a visao de um individuo sobre seu
futuro ou sobre o futuro de um ente querido.?”” Uma
boa estratégia de comunicacao nesses casos deve visar
a quatro objetivos principais: verificar o entendimento
da paciente sobre a sua situacao; fornecer as informa-
coes de forma clara e compreensivel; apoiar emocio-
nalmente a paciente; desenvolver um plano de cuida-
dos respeitando os desejos e valores da paciente.t?”
O protocolo SPIKES foi elaborado para orientar os
profissionais na comunicacao de mas noticias.?’?® A
sigla SPIKES significa Setting (cenario), Perception
(percepcdo), Invitation for Information (convite a infor-
macao), Knowledge (conhecimento), Emotions (emo-
coes), e Strategize and Summarize (estratégia e resu-
mo). Esse protocolo foi desenvolvido inicialmente no
contexto da oncologia, a partir do depoimento de pa-
cientes que receberam comunicacao de mas noticias
pelos médicos. Posteriormente, o SPIKES foi adaptado
a outras especialidades médicas, tornando-se uma di-
retriz flexivel e aplicavel a diferentes contextos clini-
c0s.%®) De maneira geral, recomenda-se que 0S passos
sejam realizados na seguinte ordem:

U ma ma noticia pode ser definida como qualquer

1) Configuracao do cenario: organizar um
ambiente privativo e adequado para
a comunicacao de mas noticias;

2) Percepcdo: avaliar a compreensdo da paciente
sobre sua condicao clinica, permitindo o ajuste
da linguagem ao seu nivel de entendimento;

3) Convite a informacao: verificar como e quanto
de informacao a paciente gostaria de receber;

4) Conhecimento: fornecer informacoes de forma
clara, compreensivel e de acordo com os
desejos e limites estabelecidos pela paciente,
esclarecendo suas eventuais davidas;

5) Emocodes: utilizar a linguagem verbal e nao verbal
para acolher os sentimentos da paciente;

RESIDENCIA MEDICA

sentem preparados para a comunicagao de mas noticias
e que isso aumenta a ansiedade diante dessas situa-
¢0es.182020 por outro lado, diversos estudos demonstram
que ginecologistas e obstetras que receberam treina-
mento sentem-se mais confiantes, confortaveis e com
menor sobrecarga de estresse diante desse desafio.®29)

Dessa forma, a comunicacao de mas noticias exi-
ge um planejamento prévio pelo profissional. Existem
protocolos especialmente desenvolvidos para orientar
0s médicos nesse processo. Um dos mais utilizado é o
SPIKES, que sera apresentado a seguir.”7®)

6) Resumo e estratégia: elaborar uma sintese da
situagao para assegurar a Compreensao por
parte da paciente e um plano de cuidados
compartilhado com ela, contemplando seus
valores e desejos. Finalmente, certificar-se
mais uma vez de que a paciente compreendeu
tudo o que foi informado e pactuado.

No quadro 1, apresentam-se as orientacoes sobre
como utilizar o protocolo SPIKES na pratica clinica.

\ [
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O PROTOCOLO

SPIKES

PARA A COMUNICAGAO
DE MAS NOTICIAS

k

4

FEMIN - 809-15 | 811

QT



RESIDENCIA MEDICA

Quadro 1. Protocolo SPIKES

Cenario
(Setting)

Percepcao
(Perception)

Convite a
informacao

(Invitation for
Information)

Conhecimento
e informacao
fornecidos a
paciente

(Knowledge)

Emocoes
(Emotions)
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Ambiente da conversa: Assegure um ambiente privativo fechando a porta do consultério ou utilizando
cortinas e biombos em torno do leito. Evite interrupgoes por outras pessoas e, caso haja restricao de
tempo para a conversa, informe previamente a paciente. Aparelhos que produzem ruidos como radios e
televisoes devem ser desligados. Celulares devem ser mantidos em modo silencioso. Retire objetos que
prejudiquem o contato visual e disponibilize lencos de papel caso a paciente venha a chorar. Envolva
pessoas importantes, deixando que a paciente escolha um ou dois familiares ou acompanhantes para
participar a conversa.

Linguagem nao verbal: Puxe uma cadeira e sente-se ao lado da paciente, evitando ficar de pé durante
o dialogo. Mantenha os seus olhos no mesmo nivel dos olhos da paciente e mantenha contato visual
durante toda a conversa. Tente parecer tranquilo, descansando as maos sobre os joelhos. Evite atitudes
que demonstrem ansiedade ou pressa como balancar as maos ou 0s pés.

Linguagem verbal: Apresente-se e certifique-se de que a paciente saiba quem vocé é e qual o seu papel
dentro da equipe. Fale em tom de voz baixo e pausado. Utilize uma linguagem que a paciente seja capaz de
entender, sem jargoes ou termos muito técnicos. Demonstre escuta atenta e qualificada, permitindo que
a paciente fale livremente, sem interrupgoes. So inicie uma nova fala quando a paciente tiver terminado.

“Antes de contar, pergunte”. Peca a paciente para dizer o que sabe ou suspeita sobre a sua situagao
clinica. Inicie com perguntas simples e abertas como: “O que vocé sabe sobre o seu problema?” ou “O
que lhe disseram sobre a sua situagao?”. Enquanto ela responde, observe o nivel de conhecimento e o
vocabulario por ela utilizado, tomando esses elementos como base para a comunicagao de mas noticias.
Se for necessario, utilize perguntas fechadas ou dirigidas para verificar o grau de entendimento da pa-
ciente sobre o seu problema, como: “Vocé sabe o que este resultado de exame significa?” ou “Vocé acha
que o seu caso é grave?”. Fique atento a qualquer disparidade entre as informagoes médicas reais e as
percepcoes da paciente, o que pode sugerir situacoes de negacao da doenga, pensamento magico ou
expectativas nao realistas de tratamento.

Verifique com a paciente se ela deseja e 0 quanto ela pretende saber sobre a sua condicao, tratamento
ou prognostico. “Vocé quer que eu lhe explique tudo o que esta acontecendo?”, “Prefere que eu converse
com um dos seus familiares?”, “Como vocé gostaria que eu lhe informasse os resultados dos exames?”,
“Vocé gostaria de saber em detalhes ou apenas um esbogo dos resultados?”.

Caso a paciente nao queira saber a totalidade ou parte das informacoes, aceite essa opcao e se disponha
a responder as perguntas mais tarde, se ela assim o desejar.

Inicialmente avise a paciente que mas noticias estao por vir. “Infelizmente eu tenho mas noticias a lhe
dar” ou “sinto ter que lhe dizer que..”. Em seguida, forneca as informagoes sobre a ma noticia de forma
clara, utilizando um vocabulario e nivel de informacdes compativel com a capacidade de compressao da
paciente. Nao fale excessivamente sem confirmar se a paciente entendeu. Para pacientes leigas, evite ter-
mos técnicos, substituindo-os por termos mais conhecidos da linguagem coloquial. Prefira “vocé perdeu
0 bebé” em vez de “ocorreu obito fetal”; “o tumor se espalhou pelo corpo” em vez de “ocorreram metasta-
ses”. Utilize pausas e periodos de siléncio para que a paciente possa processar as informacoes recebidas.
Mesmo diante de situacoes com prognostico ruim, evite atitudes e frases que produzam isolamento e
distanciamento, tais como “nao ha mais nada que possamos fazer por vocé”. Sempre devem ser consi-
deradas alternativas para alivio da dor e desconforto da paciente. Evite dureza excessiva na linguagem,
como “vocé tem um cancer muito agressivo e vai morrer se nao iniciar o tratamento imediatamente”, pois
essa postura pode produzir sentimentos de raiva e revolta. Caso a paciente apresente comportamento de
negacao aos fatos, nao a confronte diretamente. Prefira frases mais empaticas e acolhedoras.

Acolha as emocoes da paciente com respostas empaticas. Médicos que apresentam falhas nesse acolhi-
mento sao percebidos como insensiveis, podendo comprometer a relagao médico-paciente e as comunica-
¢oes futuras. Diante das mas noticias, as pacientes podem apresentar diferentes reagdes emocionais como
siléncio, choro, raiva, inconformidade ou negacao. Tais comportamentos sao expressoes dos sentimentos
de choque, dor ou isolamento. A resposta empatica visa demonstrar a paciente que o profissional reco-
nhece e respeita suas emocoes e, tecnicamente, consiste em: 1) ficar em siléncio e permitir que a paciente
manifeste seus sentimentos, observando atentamente as suas reagoes (siléncio, lagrimas, olhar de tristeza
ou choque); 2) identificar o tipo de emocao experimentada, podendo-se lancar mao de perguntas abertas
exploratorias, como as seguintes: “como vocé se sente?” ou “no que esta pensando?”; 3) certificar-se de
gue a emogao apresentada é decorrente da ma noticia; 4) validar as emogoes da paciente demonstrando
compreensao dessas reagoes diante das mas noticias. A resposta empatica pode seguir o formato sugesti-
vo: “percebo o quanto esta situagao esta sendo dificil para vocé” ou “isso também esta sendo dificil para
mim” ou “eu gostaria que essas noticias fossem melhores”. O valor da resposta empatica consiste em fazer
uma observacao sobre uma questao fortemente carregada de emogoes sem se deixar dominar por ela.
Essa estratégia pode acalmar a paciente e facilitar a exploracao da situagao sem causar mais ansiedade.
De maneira geral, deve-se aguardar que a paciente se acalme para prosseguir na discussao de outras ques-
toes. No decorrer dessa etapa, € recomendavel combinar atitudes empaticas, exploratorias e validadoras.
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Estratégia e Resumo

(Strategize and
Summarize)

que ndo possa cumprir.

Estratégia: Antes de estabelecer um plano de cuidados, deve-se perguntar a paciente se ela esta prepa-
rada para essa discussao e se esse € 0 momento mais oportuno. Inicialmente, devem-se apresentar as
opgoes de cuidado e de tratamento, baseando-se nas melhores evidéncias cientificas e na experiéncia
profissional. Incentive a paciente a manifestar suas percepgoes, desejos e expectativas sobre essas op-
coes e aos possiveis resultados e valorize seus pontos de vista. Ofereca suporte para a tomada de deci-
soes compartilhadas, respeitando a autonomia da paciente. Pactue um plano de cuidados detalhado e
ndo se comprometa em assegurar resultados incertos ou improvaveis.

Resumo: Finalize o dialogo com um resumo dos principais topicos discutidos. Certifique-se de que nao
haja mais dlvidas por parte da paciente e se disponha a esclarecer perguntas remanescentes e a discutir
topicos ainda nao abordados. Defina hora, local e contexto do proximo encontro e nao faca promessas

0 ENSINO DE HABILIDADES DE COMUNICAGCAO

Historicamente, a comunicagao com pacientes era
aprendida apenas por observacao informal de um pro-
fissional mais experiente e pela tentativa e erro. Nas
ultimas décadas, o reconhecimento das dificuldades
geradas pela falta de treinamentos dos profissionais
despertou o meio académico para a necessidade da in-
clusao do ensino formal de habilidades de comunica-
¢ao nos curriculos das escolas médicas e dos programas
de residéncia.®®®2) No entanto, ainda se percebe uma
grande lacuna na oferta de treinamento formal nessa
area, principalmente durante a residéncia.® Esse déficit
na formacao € particularmente importante em obstetri-
cia, area em que a ocorréncia de desfechos inesperados
gera sobrecarga emocional para o especialista e contri-
bui para a maior incidéncia de acoes judiciais.?'239

Comunicar-se de forma efetiva nao pressupde uma
habilidade inata, mas um aprendizado conquistado por
meio de treinamento intencional.®” Classicamente, mui-
tas das tarefas essenciais de uma consulta médica (por
exemplo, colher uma anamnese detalhada, construir
uma boa relacao médico-paciente, negociar um plano
de cuidados e usar o tempo com eficiéncia) ndo muda-
ram nas Gltimas décadas. No entanto, o crescente foco
na autonomia e na seguranca da paciente evidenciou a
importancia de uma abordagem comunicativa que favo-
reca a participagao integral dela nas decisoes sobre sua
Saude.(&ﬁ,zg)

A recomendagao atual para o ensino de comunicagao
clinica visa a aquisicao de habilidades que favorecam
a coleta de informacoes, a construcao do vinculo e a
tomada de decisdo compartilhada.®® Para que o trei-
namento seja bem-sucedido, essas habilidades devem
ser ensinadas de forma sistematica, incluindo repetidas
oportunidades para praticar e receber feedback.®? De
maneira geral, recomenda-se que 0 ensino e o treina-
mento em comunicacao sejam simultaneos ao ensino
das demais habilidades clinicas.®

ENSINO EM AMBIENTE SIMULADO

Simulagoes utilizando pacientes padronizadas ou role-
-play sao reconhecidas como as melhores técnicas para
o0 ensino de habilidades de comunicacao em ambiente

simulado. Esses treinamentos devem ser elaborados a
partir de guias e protocolos para comunicacao clinica
como o SPIKES,® o método clinico centrado na pes-
s0a,%? o modelo Calgary-Cambridge,® entre outros. A si-
mulacao é fundamental para a aquisicao de habilidades
como apresentar-se, manter contato visual, utilizar lin-
guagem apropriada evitando jargoes, elaborar anamne-
se, fazer aconselhamentos, pactuar planos de cuidados,
treinar o uso do siléncio, entre outras. Permite também
um ambiente seguro para treinar a comunicacao de mas
noticias e a elaboracao de respostas empaticas a com-
portamentos como choro, negacao ou raiva. Evidéncias
apontam que esse tipo de treinamento reduz a ansie-
dade do profissional diante de conversas dificeis. (182127

~.

"Comunicar-se de forma
efetiva ndo pressupoe
uma habilidade inata,
mas um aprendizado

' conquistado por meio de
treinamento."
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ENSINO EM AMBIENTES DA
PRATICA PROFISSIONAL

No contexto dos ambientes reais dos estagios clinicos,
as interagdes com pacientes e familiares, a beira do lei-
to ou nas salas de parto, fornecem um recurso valio-
S0: ensinar comunicagao em situacgoes dificeis como as
mas noticias.®” Alguns pontos importantes devem ser
aqui observados: 1) planejar e definir os objetivos da
conversa com o aluno/residente antes do atendimento,
definindo os papéis de cada um; 2) verificar se o apren-
diz esta preparado e confortavel para realizar a comuni-
cacao; é recomendavel que o aprendiz ja tenha observa-
do alguém mais experiente comunicar uma ma noticia
para depois assumir esse protagonismo; 3) rever 0s pas-
sos do SPIKES ou outra estratégia de comunicacao a ser
utilizada; 4) comunicar a ma noticia sob supervisdo do
preceptor, o qual devera fornecer apoio ao residente e
a familia, se necessario; 5) o preceptor devera fornecer
feedback ao aprendiz logo apos o atendimento para po-
tencializar o aprendizado.®” Aproveitar o ambiente cli-
nico para ensinar habilidades de comunicacao requer
tempo, mas pode fazer uma diferenca significativa na
vida dos profissionais, pacientes e seus familiares. Para
tanto, € desejavel que 0s preceptores também recebam
treinamento nessas habilidades.®?

AVALIACAO DAS HABILIDADES
DE COMUNICACAO

A avaliagao das habilidades de comunicagao visa veri-
ficar o desempenho do futuro profissional ou especia-
lista em tarefas especificas durante a interacao medi-
co-paciente. Para uma avaliacao confiavel, devem ser
utilizados instrumentos validados, elaborados a
partir de consensos e protocolos bem-es-
tabelecidos.®?

Assim como o ensino, a avaliagao
da comunicacao pode ser realizada
tanto no ambiente simulado quan-
to no ambiente real. As avaliagoes
em ambiente simulado sao as
mais difundidas e geralmente se
utilizam estacdes de OSCE (Exame
Clinico Objetivo Estruturado) e pa-

O feedback da paciente

fornece informagoes
valiosas sobre o impacto
produzido pela comunicqgao grama coerente de treinamento
em suas emogoes e

cientes padronizadas.®® No entanto, a avaliacao no am-
biente da pratica profissional também é necessaria.®®
A observacao direta da interacao médico-paciente em
ambiente real permite verificar a aplicagao do conhe-
cimento adquirido durante o treinamento. Considera-
-se também que algumas nuances da comunicagao sao
muito dificeis de serem reproduzidas em ambientes
simulados e que os profissionais podem se comportar
de maneira diferente quando sabem que estao conver-
sando com uma atriz.®*® No ambiente da pratica pro-
fissional, a avaliacao do profissional pode ser realizada
pelo preceptor, por um colega de trabalho ou por outro
membro da equipe de salde por meio da observacao
direta de um atendimento. O Miniexercicio Clinico Ava-
liativo (Mini-CEX) € o instrumento mais utilizado para
avaliacdo e feedback.®® Pode-se utilizar também uma
lista de verificacao (checklist) que facilite a avaliacao,
direcionando a observacao para tarefas especificas. Ou-
tras estratégias de avaliacao incluem a avaliacao 3609, o
portifélio e a autoavaliacdo.®

Recomenda-se que a paciente (simulada ou real) tam-
bém seja incluida no processo de avaliacao do profissio-
nal. O feedback da paciente fornece informagoes valiosas
sobre o impacto produzido pela comunicacao em suas
emocoes e sentimentos.® Existem instrumentos desen-
volvidos e validados especificamente para esse fim.®”

As mudancas da sociedade tém exigido do médico
uma mudanca de postura na forma de se comunicar com
as pacientes. Os profissionais tém sido desafiados a ado-
tar um estilo de comunicacao que inclua a perspectiva da
paciente, compartilhando as decisoes e a elaboragao con-
junta do plano de cuidados.®® Em diversos estudos so-
bre comunicacao, médicos relatam que se sentem inade-

quadamente treinados para manter conversas dificeis

e fornecer mas noticias."® Embora se saiba
que a comunicacao eficaz € um aspec-
to essencial na pratica da medicina,
historicamente houve muito pou-
co treinamento em comunicagao
nas escolas médicas ao redor do

mundo.?® Estabelecer um pro-

e avaliagao das habilidades de
comunicacao forma a base para

sentimentos.
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0 ensino da comunicagao clinica efetiva. Dedicar tempo
a observacao direta e feedback dos residentes valoriza
a habilidade de comunicacao como um componente es-
sencial para o bom atendimento a paciente. Consideran-
do a MCGO, atengao especial deve ser dada ao treina-
mento para a comunicacao de mas noticias e a obtencao
do termo de consentimento para procedimentos. 7]
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Falta de leltos obstetricos e
destaque do jornal Medicina
O Brasil tem déficit de 6 mil leitos no SUS

Estudo feito pelo Conselho Fede-
ral de Medicina (CFM) sobre a as-
sisténcia obstétrica no Pais apontou
que o Sistema Unico de Salde (SUS)
conta com 5.878 leitos obstétricos a
menos do que o preconizado pelo
Ministério da Saldde por meio da
Rede Cegonha. O levantamento do
CFM foi feito com base em dados
oficiais do Governo Federal e apre-
sentado em uma reportagem do jor-
nal Medicina, do proprio CFM.
Segundo o parametro atualizado
em 20711, o SUS deveria dispor, em
marco de 2019, pelo menos 45.207
leitos dessa especialidade, porém o
ndmero nao atingiu nem a marca de
40 mil unidades. A reportagem des-
tacou também outro ponto critico:
a quantidade expressiva de bebés
gue nascem sem que as gestantes

Quadro 1. Ranking por estado

“Sem a realizacao
adequada do pré-natal
e sem a devida
disponibilizacao

de leitos, a vida de
bebés e gestantes é
colocada em risco”,
alerta José Hiran Gallo,
coordenador do CFM.

tivessem recebido o pré-natal ade-
quado. De acordo com o texto, em
2017, 600 mil bebés nasceram nes-
sas condicoes.

“O levantamento do CFM iden-
tifica uma deficiéncia grave na as-
sisténcia obstétrica, pois sem a
realizacao adequada do pré-natal

DEFICIT DE LEITOS OBSTETRICOS NO SUS (Margo de 2019)

e sem a devida disponibilizagao de
leitos, a vida de bebés e gestantes
é colocada em risco. Se conside-
rarmos que também ha gestantes
que possuem plano de salde e, por
escolha ou emergéncia, realizam
seus partos na rede publica, ve-
remos que a realidade enfrentada
pelas mulheres é ainda pior que 0s
dados oficiais mostram”, alerta o
coordenador da Camara Técnica de
Ginecologia e Obstetricia do CFM,
José Hiran Gallo.

A Rede Cegonha foi instituida
pelo Governo em 2011 com o obje-
tivo de dar provimento continuo a
salde materna e infantil no SUS.
Para calcular o ndmero de leitos
necessarios, leva em consideragao
somente as pessoas que utilizam o
SUS e nao possuem plano de salde.

UF Quantidade existente Quantidade necessaria* Déficit
Sao Paulo 5.574 7.946,07 -2.372
Minas Gerais 3104 4.486,76 -1.473
Rio de Janeiro 2.501 3.303,32 -802
Rio Grande do Sul 1.999 244859 -450
Santa Catarina 1.225 1.566,36 -341
Para 1.893 2158,68 -266
Goias 1.359 1.623,71 -265
Sergipe 363 548,74 186
Espirito Santo 657 801,12 144
Bahia 3.633 3.704,59 -72

Fonte: Ministério da Saide, Cadastro Nacional dos Estabelecimentos de Sadde do Brasil (CNES). *Calculo estimado com base nos parametros da Portaria SAS
n° 650/11, qual seja de 0,28 leito por mil habitantes dependentes do SUS e sem plano de salde.
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A partir desse critério, o CFM apurou
o nimero de beneficiarios de pla-
nos de salde e o excluiu da popu-
lacao total.

LEITOS - A reportagem do jornal
Medicina apresentou o ranking dos
estados com déficit de leitos obs-
tétricos no SUS em marco de 2019.
Nele, & possivel observar que Sao
Paulo é a unidade federativa mais
prejudicada, com 2.372 leitos a me-
nos do que o minimo preconizado
pela Rede Cegonha. Em seguida,
vém os estados de Minas Gerais, Rio
de Janeiro, Rio Grande do Sul e San-
ta Catarina.

E mesmo na regiao onde a quan-
tidade de leitos supera o nimero
minimo recomendado pela Rede
Cegonha, a distribuicao deles en-
tre os estados, capitais e cidades
nao é adequada. O Nordeste, que
apresenta 360 leitos a mais do que
0 minimo indicado, € um exemplo
dessa ma distribuicdo. O Piaui e
0 Rio Grande do Norte, aponta a
reportagem, possuem juntos 514
unidades acima do minimo, porém
aproximadamente 1/3 dos leitos
obstétricos esta concentrado nas
capitais em detrimento da ofer-
ta de assisténcia nos mais de 150
municipios de cada estado. Teresi-
na (PI) possui 306 e Natal (RN), 252
leitos obstétricos. Confira o ranking
nacional no quadro 1. 7]

A reportagem na integra do jornal
Medicina da edigao de agosto de
2019 pode ser conferida no link:

http://www.flip3d.com.br/web/pub/
cfm/?numero=294&edicao=4769

E proibido usar fotos
de “antes e depois”
de pacientes

TRF mantém proibi¢ao do uso
dessas imagens em propaganda
e publicidade meédica

Por Leticia Martins

suspendeu o efeito da liminar que dava direito a médica Patricia
Leite Nogueira de utilizar imagens do tipo “antes e depois” em pro-
pagandas e publicidades relativas aos seus servicos.

A decisao foi tomada pelo desembargador Novely Vilanova da Silva
Reis, em resposta ao pedido de agravo de instrumento realizado pelo Con-
selho Federal de Medicina (CFM). “Sao notoriamente sabidos os maleficios
e dissabores causados com a divulgacao de imagens de pessoas pelas
redes sociais, além de configurar captacao de clientela”, afirmou o desem-
bargador, que se baseou em artigos da Resolucao CFM n2 1.974/2011, que
estabelece os critérios da publicidade médica no pais.

Reis também citou trechos do Codigo de Etica Médica, recentemente
atualizado por meio da publicacao da Resolucao CFM n2 2.217/2018. Entre
outros pontos, o Codigo condena a exposicao da figura do paciente para
divulgar uma técnica, método ou resultados de tratamentos, ainda que o
paciente autorize o uso dessas imagens. Fi

N o dia 12 de agosto, o Tribunal Regional Federal (TRF) da 12 Regiao

A integra da decisao esta disponivel no link: https://portal.cfm.org.br/images/stories/
pdf/deciso-trf1-patrcia%20leite.pdf
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Planejamento terapeutico do

cancer de mama

Mdnica Maria Agata Stiepcich’, Aloisio Souza Felipe da Silva', Renato José Mendonca Natalino’

1. Consultoria médica em Patologia e Patologia Molecular, Fleury Medicina e Salde, Sdo Paulo, SP, Brasil.

para a Medicina e, em especial, para a Oncologia.

Métodos diagnosticos de imagem, com capacida-
de de deteccao de lesdoes mamarias cada vez menores,
permitem o diagnostico precoce de neoplasias malig-
nas, elevando significativamente as chances de cura
das pacientes. Da mesma forma, novos testes molecu-
lares, hoje ja em rotina diagnostica, desvendam as ca-
racteristicas biologicas intrinsecas de cada tumor e for-
necem informacoes fundamentais para o planejamento
oncoldégico muito mais eficiente e individualizado para
cada paciente.

Um dos testes que se consolidou definitivamente na
pratica clinica pela publicacao dos resultados de inime-
ros estudos de centros internacionais sobre o cancer de
mama foi o Oncotype DX®. Nele, avalia-se, por meio da
quantificacao da expressao do RNA mensageiro, a acao
de grupos de genes associados a proliferacao tumoral,
a invasao e as vias de sinalizacao hormonal, capazes de
influenciar o modo como o cancer de mama deve se
comportar e responder ao tratamento. O teste foi de-
senvolvido pela Genomic Health” e é feito pela técnica
de reacao em cadeia de polimerase via transcriptase
reversa (RT-PCR, na sigla em inglés de reverse transcrip-
tion polymerase chain reaction). A RT-PCR em tempo real
& um método sensivel, especifico e de alto rendimento,
que possibilita a analise simultanea da expressao dos
genes selecionados.

As informacoes quantitativas sobre o nivel de expres-
sao do conjunto de genes associados a cada neoplasia

Aevolugéo tecnologica trouxe indmeros avancos

sao combinadas com as caracteristicas clinicopatologi-
cas individuais por meio de um algoritmo matematico,
resultando em um escore com pontuacao de 0 a 100,
que se relaciona diretamente com o risco de recorréncia
do cancer de mama no periodo de 10 anos a partir do
diagnostico, e com a magnitude do provavel beneficio
da instituicao do tratamento. Dessa forma, o escore aju-
da a guiar, de maneira individualizada, a decisao tera-
péutica melhor para cada caso.

No cancer de mama, o Oncotype DX® pode ser feito
em casos de carcinomas mamarios invasivos ou carci-
noma ductal in situ (CDIS), com a analise de 21 ou 12
genes, respectivamente (Tabela 1).02

INTERPRETACAO DO RESULTADO

Para o cancer de mama invasivo, o Oncotype DX" avalia
o risco de recorréncia a distancia e o beneficio da qui-
mioterapia adjuvante (QTa). Um escore de recorréncia
(RS, na sigla em inglés de recurrence score) baixo indi-
ca doenca indolente, sensivel a hormonioterapia, com
pouco ou nenhum beneficio da QTa, enquanto um es-
core alto geralmente denota neoplasia mais agressiva,
menos sensivel @ hormonioterapia e com ampla possi-
bilidade de beneficio da QTa.

O estudo prospectivo TAILORx acompanhou, ao longo
de mais de nove anos, os casos de 6.711 mulheres com
cancer de mama invasivo inicial (T1 e T2), com receptor
hormonal (estrégeno) positivo, HER-2 negativo e sem
comprometimentos de linfonodos axilares, divididas em
dois grupos equivalentes. Um dos grupos recebeu trata-
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mento combinado de quimioterapia e hormonioterapia
e 0 segundo grupo, apenas a hormonioterapia isolada.
Os resultados mostraram maior beneficio do tratamen-
to combinado somente para as pacientes com RS do
Oncotype DX® superior a 25 nas mulheres acima de 50
anos (Quadro 1). Nas pacientes com idade abaixo de 50
anos, o beneficio da adicao de QTa foi de 6,5% para o
grupo com RS entre 21 e 25, e de 1,6% para 0 grupo com
RS entre 16 e 20. Nas pacientes mais jovens, portanto, a
consideracao de adicao de QTa depende da analise con-
junta dos achados de historia familiar, exame anatomo-
patologico e outros exames laboratoriais e de imagem.®

Atualmente, a opcao de realizar o Oncotype DX® para
a predicao do beneficio da QTa esta incluida em diretri-
zes como da National Comprehensive Cancer Network®
(NCCN®), da Sociedade Americana de Oncologia Clinica®
(ASCO°®), do St Gallen® Consensus e da Sociedade Euro-
peia de Oncologia Médica® (ESMO®).“2)

Nos casos de carcinoma in situ (CDIS), o Oncotype DX®
quantifica o risco de recorréncia local e de neoplasia
local invasiva, auxiliando a discriminar as pacientes que
se beneficiariam apenas da excisao cirdrgica daquelas
em que tratamentos adicionais, como a radioterapia,
devem ser considerados. Doenca com pontuacao bai-
xa (<39) apresenta baixo risco de recorréncia e a radio-
terapia tem pouco beneficio, pois provavelmente nao
supera os riscos de efeitos colaterais. Na doenca com
pontuacao alta (>54), ha alto risco de recorréncia e os
beneficios da radioterapia superam os riscos de efeitos
colaterais. O teste pode ser realizado em casos de CDIS
com qualquer perfil imunoistoquimico, e nao apenas
nos casos hormaonio-positivo e HER-2-negativo.

Tabela 1. Oncotype DX® para cancer de mama

Tumor Indicacao Amostra

CDIS recém-
diagnosticado

Carcinoma ductal
in situ da mama
(cpIs)

Material de peca
cirtrgica ou biopsia * Proliferacao: Ki-67, STK15,

Prazo de resultados: até 20 dias corridos.

Metodologia: usa o0 método de RT-PCR para a analise
de grupos de genes selecionados com base em seu per-
fil preditivo e prognostico.

ONCOTYPE DX - 2018
Resultados do estudo TAILOR X (publicado em junho/2018)

e A quimioterapia ndao mostrou beneficios
adicionais ao tratamento somente com
hormonioterapia nas mulheres com:

¢ Mais de 50 anos, com cancer de mama
T1/T2, RH+, HER2- e RS 0-25.

¢ Menos de 50 anos, com cancer de mama
T1/T2, RH+, HER2- e RS 0-15.

Abaixo de

50 anos
Idade RS <15 RS16a20 RS 21a25 -
Abaixo de Beneficio  Beneficio
50 anos HT de 16% de de 6,5% de QT + HT

QT + HT QT + HT
Acima de
50 anos HT HT HT QT + HT

4

Acima de 50 anos

Fonte: Sparano JA, Gray RJ, Makower DF, Pritchard K, Albain KS, Hayes DF, et al.
Adjuvant chemotherapy guided by a 21-gene expression assay in breast cancer. N
Engl ) Med. 2018;379(2):111-21. doi: 101056/ NEJMoa1804710.)

RS: recurrence score (escore de recorréncia); HT: hormonioterapia;

QT: quimioterapia.

Quadro 1. Orientag¢des de tratamento para o cancer de
mama invasivo baseadas nos resultados do estudo TAILORX,
publicado pela Sociedade Americana de Oncologia Clinica

Genes analisados

Total de 12 genes:

survivina, ciclina B1, MYBL2
¢ Receptores hormonais: PR
e Qutros: GSTM1

* Genes de referéncia: beta-actina, GAPDH, RPLPO,
GUS, TFRC

Tumor invasivo em
estagio inicial (até

5 cm) com receptores
hormonais positivos* e
HER-2 negativo (escores
0, 1+ ou 2+)** podendo
ser feito em pacientes
com acometimento de
até quatro linfonodos

Cancer de mama invasivo

Material de peca

cirtrgica (preferencial) . Proliferacao: Ki-67, STK15,
ou bidpsia (alternativo)

Total de 21 genes:

survivina, ciclina B1, MYBL2
¢ |nvasao: estromelisina-3, catepsina L2
* HER-2: GRB7, HER-2
* Receptores hormonais: ER2, PR, Bcl-2, SCUBE2
e Qutros: GSTM1, CD68, BAG1

* Genes de referéncia: beta-actina, GAPDH, RPLPO,
GUS, TFRC

Fonte: Solin LJ, Gray R, Baehner FL, Butler SM, Hughes LL, Yoshizawa C, et al. A multigene expression assay to predict local recurrence risk for ductal carcinoma in
situ of the breast. J Natl Cancer Inst. 2013;105(10):701-10. doi: 101093/jnci/djt067. Sparano JA, Gray RJ, Makower DF, Pritchard K, Albain KS, Hayes DF, et al. Prospective
validation of a 21-gene expression assay in breast cancer. N Engl ) Med. 2015;373(21):2005-14. doi: 10.1056/ NEJM0a1510764.02

* Os receptores de estrogeno devem ser necessariamente positivos, enquanto os de progesterona podem ser positivos ou negativos. ** Nos casos HER-2 2+, o ideal
é que o teste seja feito apos a pesquisa de amplificagdo do gene HER-2 por hibridacdo in situ por fluorescéncia (FISH), com resultado negativo.
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Diferenciais:

* O material pode ser entregue nas unidades do
laboratorio, retirado pelo Atendimento Movel
nas cidades onde o servico esta disponivel,
ou por meio de laboratorios parceiros em
todo o Brasil (acesse www.oncotypefleury.
com.br ou www.fleurygenomica.com.br).

* O Fleury e parceiro exclusivo da Genomic
Health® para a oferta do exame no Brasil.

PAINEL DE MUTA(;()ES MAIS FREQUENTES
NOS CARCINOMAS MAMARIOS
INVASIVOS HORMONIO-POSITIVOS

As neoplasias mamarias mais frequentes sao 0s carci-
nomas de tipo ndo especial (ductal) hormonio-positivos
e HER-2 negativos (70% dos casos). Durante a hormo-
nioterapia, pode ocorrer recorréncia ou progressao da
doenca, com necessidade de mudanca do tratamento
oncologico. Cerca de 40% dos tumores mamarios em
estadio avancado apresentam mutacao do gene PIK3CA,
integrante da via mTOR e AKT. Inibidores de PIK3 tém
mostrado eficacia quando utilizados em combinacao
com outras drogas.(?

As fosfoinositidil-3-quinases (PIK) pertencem a uma
familia de quinases lipidicas envolvidas em vias de nu-
tricao, hormonais e outras sinalizacoes do microam-
biente tumoral, integrando estimulos extracelulares
a sinalizagdo intracelular. As PIK3 regulam diversas
funcoes celulares, entre elas proliferagao, diferencia-
¢ao, metabolismo, mobilidade e sobrevivéncia celular.
Outras acoes importantes da PIK3CA sao relacionadas
com a interacao com o microambiente, a proliferacao
vascular e fibroblastica peritumoral e a resposta imu-
nologica a neoplasia. No cancer de mama, pode ocor-
rer mutacao ativadora do gene PIK3CA, resultando em
maior capacidade de tumorigénese, resisténcia a drogas
e pior evolucao clinica. O inibidor de PIK3CA (alpelisib),
recém-aprovado para o tratamento do cancer de mama
avancado ou metastatico, em combinacao com o ful-
vestranto, apresentou, no grupo de pacientes tratadas
com a droga, o dobro do periodo de sobrevida livre de
progressao [PFS; 11 vs. 5,7 meses; hazard ratio (HR): 0,65,
intervalo de confianca (IC) de 95%: 0,50 a 0,85; p < 0,007;
estudo SOLAR1]. Os inibidores de PIK3CA tém impacto di-
reto na sobrevida celular e efeito imunomodulador por
meio da acao no microambiente tumoral, restaurando a
atividade das células T citotdxicas, quebrando a imuno-
tolerancia e normalizando a vascularizagdo tumoral.™?

Outros genes envolvidos em mecanismos de resis-
téncia a hormonioterapia e progressao tumoral nas
pacientes com cancer de mama sao AKT, EGFR, ERBB2,

FLEURY ESPECIAL

ERBB3, ESR1, KRAS, TP53, entre outros. As pesquisas de
mutacoes e alteracdes genéticas envolvendo esses ge-
nes tém se mostrado cruciais para o tratamento oncolo-
gico. Em breve deverao ser oferecidos no Fleury painéis
de avaliagao desse grupo especifico de genes, possibi-
litando maior eficacia e individualizacao do tratamento
com essas novas drogas.
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e et en e As infec¢ées do trato urinario (ITUs) afetam cerca de 150 milhdes de pessoas por

ano e caracterizam-se pela resposta do organismo a uma invasao e multiplicagao
bacteriana. O tratamento é realizado com antibioticos, mas, devido ao uso indiscri-
minado, tem-se observado o aumento de resisténcia bacteriana. Nesse contexto,
as plantas medicinais sao promissoras, pois possuem baixo custo e facil acesso,
e muitas possuem atividade antimicrobiana. Objetivou-se revisar as principais es-
pécies utilizadas na pratica clinica na prevencao e tratamento de ITUs. A utilizacao
da fitoterapia para aliviar sintomas e diminuir a recorréncia sintomatica das ITUs
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Itajai, SC, Brasil. racterized by the body’s response to invasion and bacterial multiplication. Antibiotics
are the main therapy used, but due to indiscriminate use, increased bacterial resis-
tance has been observed. In this context, medicinal plants are a promising, low cost
and easy access alternative. The aim of this study was to review the main species
used in clinical practice in the prevention and treatment of UTIs. The use of herbal
medicine to relieve symptoms and reduce symptomatic recurrence of UTIs is a valid
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make a correct, assertive and safe prescription is fundamental.
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INTRODUCAO

As infeccbes do trato urinario (ITUs) caracterizam-se
pela resposta do organismo a uma invasao bacteriana.t”
Elas sao comuns em todo o mundo, e estima-se que 150
milhdes de pessoas sejam afetadas por ano, e 95% dos
€asos sao causadas por bactérias Gram-negativas, sen-
do a Escherichia coli a mais comum.? Os antibioticos
sao utilizados para o seu tratamento e controle, mas,
devido ao uso indiscriminado, varias bactérias patoge-
nicas desenvolveram resisténcia a muitos antibidticos
atualmente disponiveis.®

Nesse contexto, as plantas medicinais sao usadas
tradicionalmente, sendo capazes de aliviar ou curar en-
fermidades. No Brasil, ha diversos materiais disponiveis
por drgaos regulamentados e governo, para garantir o
preparo e o uso correto e seguro de plantas medicinais,
sendo fundamental a capacitacao dos profissionais de
salde para garantir o uso seguro e efetivo. Quando a
planta medicinal é industrializada para se obter um
medicamento, tem-se como resultado o fitoterapico.” A
utilizacao e a comercializagao de plantas medicinais e
produtos fitoterapicos tém crescido nos Gltimos anos.®
Espécies com propriedades terapéuticas comprovadas
cientificamente podem ser um recurso terapéutico mui-
to (til na atencdo primaria a sadde.®

Diante do exposto, objetivou-se revisar as principais
plantas medicinais utilizadas na pratica clinica que au-
xiliam na prevencao e tratamento de infeccoes urinarias.

METODOS

Foi realizado um estudo descritivo de revisao bibliografi-
ca nas bases de dados: PubMed, SciELO, Medline, Scien-
ce Direct e Google académico, nos idiomas portugueés,
inglés e espanhol, de 2008 a 2019. A pesquisa incluiu
artigos cientificos, monografias e documentos oficiais.
Os descritores utilizados foram: “infeccao do trato urina-
rio”, “plantas medicinais”, “infeccao urinaria recorrente”
e “fitoterapicos”, e realizaram-se buscas com os nomes
das plantas mencionadas no estudo. Os dados obtidos
foram inseridos em tabelas, utilizando-se como base o
programa Microsoft Excel 2003 versao para Windows, e
foram posteriormente analisados.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Infecgdo do trato urinario

A ITU refere-se a presenca e a replicacdo de bactérias
no trato urinario provocando danos aos tecidos,” desde
a uretra até os rins, e constitui uma das principais cau-
sas de consulta médica e prescricao de antimicrobia-
nos, acarretando grandes impactos socioecondmicos.®
Os principais fatores predisponentes sao sexo, idade,
historia de ITU, atividade sexual e diabetes, sendo mais
comum em mulheres.®

Estudos epidemioldgicos estimam que, anualmente,
10% das mulheres sao diagnosticadas com cistite e 60%

tém pelo menos um episddio de ITU ao longo da vida,
atingindo um pico maximo em mulheres com idade entre
15 e 24 anos e naquelas com mais de 65 anos.™” Mulheres
sexualmente ativas sao mais propensas a ITU, particular-
mente aquelas que usam agentes espermicidas e dia-
fragmas para contracepcao, devido a imunossupressao.
Sao principalmente causadas por agentes patogénicos de
origem intestinal, que contaminam o sistema urinario."”

Esses agentes sao, na maioria, microrganismos Gram-
-negativos que colonizam a regiao urogenital, sendo o
principal agente etiologico a Escherichia coli. Porém, ou-
tros microrganismos também sao frequentemente en-
contrados, como Proteus mirabilis sp. e Klebsiella sp./
Entre os principais sinais e sintomas, podem-se desta-
car: hematuria, pilria, disUria, frequéncia e urgéncia uri-
naria, febre, dor na parte inferior das costas,™ alteracdo
na coloragao, aspecto e sedimentos na urina.™ A infec-
cdo urinaria pode ser sintomatica ou assintomatica.™

A ITU baixo acomete a bexiga e € denominada cisti-
te.™® Afeta predominantemente mulheres entre 20 e 60
anos.™® As ITUs podem apresentar-se em quatro formas
clinicas distintas: bacteriria assintomatica, uretrite, cis-
tite e pielonefrite.™ Mulheres gravidas sao mais susce-
tiveis devido a mudangas fisiologicas, pois o Utero em
crescimento resulta em retencao urinaria, além disso, as
flutuagcdes hormonais relaxam o masculo uretral, cau-
sando acimulo de urina na bexiga.(®

Ja as infeccdes do trato urinario recorrentes (ITUr) sdo
caracterizadas pela presenca de dois ou mais episodios
em seis meses, ou mais de trés ao ano apds a cura da
primeira infeccao, com grande impacto em termos de
morbilidade e custos.2 Historia clinica, exame fisico
e analise de urina sao recomendacoes de rotina para o
diagnéstico.”” O exame simples de urina € o mais co-
mum, pois analisa a cor, densidade, aspecto, presenca
de leucdcitos, bactérias, sangue, glicose, urobilinogénio,
bilirrubina, nitrito e sedimentos urinarios. A presenca
de leucdcitos, hemacias e nitrito € indicativa de bacte-
ridria ou infeccao urinaria. Entretanto, esses elementos
sao apenas sinais indiretos, nao sendo precisos para o
diagnodstico definitivo; para isso, exige-se a cultura de
urina, na qual o patégeno em crescimento é isolado e
quantificado.®

As ITUs sao geralmente tratadas com antibioticos,
sendo responsaveis por um ndmero significativo de
prescricoes, o que contribui para o aumento das taxas
de resisténcia de bactérias uropatogénicas.”® Destaca-
-se que bactérias multirresistentes sao sérias ameacas
em ambientes clinicos e que aproximadamente 80% dos
antimicrobianos administrados sdo desnecessarios.®

O uso de alternativas naturais € uma pratica antiga e
alternativa, e com efeitos benéficos para a populacdo.™
Diversos grupos culturais recorrem as plantas; nos ulti-
mos anos, intensificou-se o uso como forma alternati-
va de tratamento.? As plantas medicinais tém ganhado
cada vez mais popularidade, devido ao menor ndmero
de efeitos colaterais, facil acesso e rentabilidade.® Plan-
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ta medicinal é toda espécie vegetal utilizada com pro-
positos terapéuticos,® e é considerada um importante
instrumento de assisténcia a sadde, pois cerca de 90%
da populacao nos paises em desenvolvimento faz uso
dessas praticas.??

A utilizacao da fitoterapia tanto para aliviar os sin-
tomas quanto para diminuir a recorréncia sintomatica
das ITUs & uma alternativa valida.”” Apesar dos meca-
nismos ainda nao terem sido totalmente estabelecidos,
sugere-se que atuam modulando o estresse oxidativo,
impedem a fixagao e interrompem a proliferacao ou
multiplicacdo de microrganismos.®” Sdo muitas as plan-
tas utilizadas na prevencao e tratamento das infeccoes
urinarias (Tabela 1).

Vaccinium macrocarpon L., o cranberry, € um fruto
originario da Ameérica do Norte. Atualmente seu uso tem
crescido por seu sabor e suas propriedades benéficas,
como na prevencao de ITUs, atribuidas a presenca de
proantocianidinas (PACs), acido cumarinico, acidos fe-
nolicos (acido benzoico e cafeico) e flavonoides (quer-
cetina e miricetina).®

As PACs sao taninos condensados que impedem a
ligacdo bacteriana de superficies celulares e também
blogueiam a invasao de agentes patogénicos, aléem de
reduzir a producao de biofilme, evitando aderéncia a
matriz polimérica, impedindo a adesao de fimbrias de
E. coli®® Sao indicadas na prevencdo e tratamento sin-
tomatico de ITUs.®"

A uva-ursina (Arctostaphylos uva-ursi L) € um peque-
no arbusto encontrado nas montanhas da regiao norte
de Portugal. Suas folhas sao utilizadas nas ITUs. Possui
como componente ativo a arbutina, também denomina-
da de arbutosido, a hidroquinona, que predomina entre
5% a 12%, sendo esse composto responsavel por sua acao
antimicrobiana. Os taninos e flavonoides, presentes nas
folhas, possuem acao anti-inflamatéria e diurética."?

Outras espécies interessantes sao a Urtica dioica L.
e a Urtica urens L. As partes da planta utilizadas sao as
folhas ou o sumo obtido das partes floridas.™@ A Urtica

dioica é descrita também como antimicrobiana, e re-
sultados cientificos tém validado essa atividade contra
microrganismos.®23 O Orthosiphon aristatus (Blume)
Mig., o cha-de-Java, & também tradicionalmente usado
na medicina popular no tratamento de patologias que
afetam o trato urinario.®¥

Plantas medicinais com a¢do
antimicrobiana usadas em ITU

Os oleos obtidos de plantas tém uma notavel ativida-
de antimicrobiana, comparando-se com a atividade dos
antibioticos. Sabe-se que 0s microrganismos estao ga-
nhando resisténcia aos antibioticos, entao a busca por
novas alternativas se faz necessaria para tentar superar
esses microrganismos resistentes. As plantas podem ser
cultivadas de forma facil e a producao de 6leos tem bai-
X0 custo.®?

Na tabela 2, podemos observar uma relagao de algu-
mas plantas medicinais com atividade antimicrobiana.

O efeito antibacteriano do Allium sativum e do Zingi-
ber officinale também foi testado em um estudo realiza-
do por Karuppiah e Rajaram,“? no qual foi observado que
0 extrato de alho exibiu um grau elevado de atividade ini-
bitoria contra a maioria dos organismos testados, segui-
do do extrato de gengibre. Entre os agentes patogénicos,
0s mais suscetiveis foram Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa e Bacilo sp., seguidos por Proteus sp., Staphy-
lococcus aureus, Enterobacter sp. e Klebsiella sp.

A tabela 3 demonstra as plantas que possuem ati-
vidade antimicrobiana segundo a Relacao Nacional de
Plantas Medicinais de Interesse ao Sistema Unico de
Sadde (Renisus) e presente nela. Ja na tabela 4 estao
as espécies e indicacoes terapéuticas do Formulario de
Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira.

Conforme descrito na tabela 4, somente as espécies
Vaccinium macrocarpon, Equisetum arvense e Arctium
lappa sao mencionadas com indicacao terapéutica para
o trato urinario. No Memento Fitoterapico, constam cinco

Tabela 1. Plantas medicinais utilizadas na pratica clinica para o tratamento de infec¢oes do trato urinario

Espécies Nome popular Fungao em ITU

Vaccinium macrocarpon L. Cranberry Inibicao da adesao bacteriana
Arctostaphylos uva-ursi (L) Spreng. Uva-ursina Antimicrobiana, diurética e anti-inflamatoria
Urtica dioica L.; Urtica urens L. Urtiga Antioxidante, diurética e antimicrobiana
Equisetum arvense L. Cavalinha Antimicrobiana e diurética

Solidago virgaurea L. Vara-de-ouro

Antiflingica, diurética e anti-inflamatoria

Orthosiphon aristatus (Blume) Migq. Cha-de-java

Diurética

Echinacea purpurea (L) Moench Equinacea

Preventivo e coadjuvante na terapia de resfriados
e infecgoes do trato respiratorio e urinario

Fonte: Adaptada de Teixeira™ e Ministério da Satde.?®
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Tabela 2. Plantas medicinais com atividade antimicrobiana

Espécies Nome popular Fungao em ITU Referéncias
Prunella vulgaris L. Bruneia Antimicrobiana Komal et al.®
Camellia sinensis (L.) Kuntze Cha-verde Antimicrobiana Kheirabadi et al.?®
Pimpinella anisum L. Anis-doce ou erva-doce Antimicrobiana Salim et al.®”
Cinnamomum Canela-do-ceilao Antimicrobiana Khan et al.t®

zeylanicum Blume

Syzygium aromaticum
(L) Merr. & L.M.Perry

Cravo-da-india

Antimicrobiana

Kumar et al.®?

Trachyspermum ammi
(L) Sprague

Ajowan

Antimicrobiana

Kumar et al.®¥

Mentha x piperita L.

Hortela-pimenta

Antimicrobiana

Jiffri et al.®?

Foeniculum vulgare Mill.

Erva-doce ou funcho

Antimicrobiana

Kumar et al.®®

Zingiber officinale Roscoe Gengibre Antimicrobiana Karuppiah e Rajaram®o
Syzygium aromaticum Cravo-da-india Antimicrobiana Jiffri et al.®

(L) Merr. & L.M.Perry

Thymus vulgaris L. Tomilho Antimicrobiana Jiffri et al.®
Mikania glomerata Guaco Antimicrobiana Jiffri et al.®”

var. glomerata

Psidium guajava L. Goiabeira Antimicrobiana Jiffri et al.®
Allium sativum L. Alho Antimicrobiana Kumar e Sharma®”
Cymbopogon ambiguus Erva-cidreira Antimicrobiana Jiffri et al.®
(Hack.) A.Camus

Baccharis trimera (Less.) DC. Carqueja Antimicrobiana Jiffri et al.®

Ocimum sanctum L.

Manjericao-sagrado

Antimicrobiana Anupama et al.%?

Terminalia chebula Retz.

Haritaki

Antimicrobiana Sharma et al.“y

Acacia nilotica (L.) Delile

Goma-arabica

Antimicrobiana Deshpande®

Tribulus terrestris L.

Videira da punctura

Antimicrobiana Al-Bayati e Al-Mola®“®

Phyllanthus amarus Schumach.

& Thonn / Phyllanthus niruri L.

Quebra-pedra

Antimicrobiana Saranjaj e Sivasakthivelan®

Apium graveolens L.

Aipo ou salsao

Antimicrobiana Shanmugapriya e Ushadevi®

Tabela 3. Plantas presentes na listagem da Relagao Nacional
de Plantas Medicinais de Interesse ao SUS

Espécies vegetais

Allium sativum L.

Mentha x piperita L.

Baccharis trimera (Less.) DC.

Mikania glomerata
var. glomerata

Bidens pilosa L.

Phyllantus amarus
Schumach. & Thonn

Equisetum arvense L.

Psidium guajava L.

Foeniculum vulgare Mill.

Zingiber officinale Roscoe

Malva sylvestris L.

Syzygium cumini (L.) Skeels

Fonte: Adaptada de Ministério da Sadde.“®

plantas mencionadas no artigo, conforme a tabela 5,
gue demonstra as espécies e as indicagoes terapéuticas.

Como podemos observar, trés espécies foram citadas
em ambas nas tabelas 3, 4 e 5; sao elas a cavalinha, o
alho e o gengibre. A listagem da Renisus expoe plantas
medicinais que apresentam potencial para gerar produ-
tos de interesse ao SUS. A finalidade da lista € orientar
estudos e pesquisas que possam subsidiar a elaboracao
da relacao de fitoterapicos disponiveis para o uso da
populagao, com seguranca e eficacia para o tratamento
de determinada doenca.“? As formulacdes relacionadas
no Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasilei-
ra sao reconhecidas como oficinais ou farmacopeicas,
servindo como referéncia para o sistema de notifica-
¢ao de Produtos Tradicionais Fitoterapicos da Agéncia
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Tabela 4. Plantas presentes no Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira

Espécies

Indicagdes terapéuticas

Vaccinium macrocarpon L.

Auxiliar na prevengao e no tratamento sintomatico de infecgoes do trato urinario.

Equisetum arvense L.

Auxiliar em distlrbios urinarios leves e como diurético
suave nos casos de retencao hidrica e edema.

Mentha x piperita L.

Auxiliar no alivio dos sintomas dispépticos e como antiflatulento.

Foeniculum vulgare Mill.

Auxiliar no alivio dos sintomas dispépticos, antiespasmodico e antiflatulento.

Zingiber officinale Roscoe

Antiemético e nos casos de cinetose.

Mikania glomerata var. glomerata

Auxiliar no tratamento sintomatico de afecgdes respiratorias com tosse produtiva.

Allium sativum L.

Auxiliar no tratamento da dislipidemia mista, na prevencao de alteracoes
aterosclerdticas (dependentes da idade) e na hipertensao arterial leve.

Baccharis trimera (Less.) DC.

Auxiliar no alivio dos sintomas dispépticos.

Phyllanthus niruri L.

Auxiliar no tratamento de retencao hidrica.

Arctium lappa L.

Auxiliar no aumento do fluxo urinario nos distdrbios urinarios

leves, como auxiliar na inapeténcia temporaria.

Taraxacum officinale (L.)
Weber ex F.H. Wigg

Auxiliar no alivio dos sintomas relacionados as desordens digestivas, tais como flatuléncia,
plenitude gastrica, digestao lenta (dispepsia) e inapeténcia temporaria, edema e oligiria.

Echinacea purpdrea (L.) Moench

Auxiliar na prevencao e alivio dos sintomas do resfriado comum.

Fonte: Adaptada de Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.*”

Tabela 5. Espécies e indicagoes terapéuticas conforme o Memento Fitoterapico

Espécies Indicagbes terapéuticas

Equisetum arvense L. Diurético.

Zingiber officinale Roscoe

Antiemético, antidispéptico e nos casos de cinetose

Psidium guajava L.

Tratamento da diarreia aguda nao infecciosa e enterite por rotavirus.

Allium sativum L.

Indicado como coadjuvante no tratamento de bronquite cronica, asma, como

expectorante e como preventivo de alteragoes vasculares. Coadjuvante no
tratamento de hiperlipidemia, hipertensao arterial leve a moderada, sintomas
de gripes e resfriados, e auxiliar na prevencao da aterosclerose.

Echinacea purpdrea (L.) Moench

Preventivo e coadjuvante no tratamento dos sintomas de resfriados.

Fonte: Adaptada de Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria.“®

Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa).“*”? O Memento
tem como objetivo orientar a prescricao de plantas me-
dicinais e fitoterapicos, a partir de evidéncias cientificas,
com informacoes sobre identificagao, nomenclatura po-
pular e cientifica, parte utilizada, indicacoes terapéuti-
cas, contraindicacoes, precaucoes de uso, efeitos adver-
sos, interacoes medicamentosas, formas farmacéuticas,
vias de administragao, posologia, tempo de utilizacao,
superdosagem, prescricao, principais classes quimicas,
seguranca, eficacia e referéncias.

CONCLUSAO

Por meio deste estudo, pode-se concluir que, devi-
do a grande recorréncia de ITU, além do tratamento
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convencional, buscam-se outras novas alternativas
ou novas opcoes terapéuticas que possam auxiliar na
prevencao e cura dessas infeccoes e que nao apre-
sentem efeitos adversos significativos. Nesse contex-
to, as plantas medicinais sao uma alternativa, porém
seu uso exige responsabilidade do prescritor para nao
acarretar problemas futuros, como efeitos secunda-
rios e toxicidade. Verificou-se que o uso do cranberry
tem efeitos benéficos nas ITUs pela reducao da ade-
réncia bacteriana no tecido uroepitelial. Existem mui-
tos estudos sobre o potencial das plantas medicinais
nas ITUs, porém ainda sao necessarios estudos para
estabelecer doses, forma e tempo de uso, além de
seus respectivos mecanismos de acao.
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RESUMO

0 adenocarcinoma de células claras (CCA) primario de colo uterino em pacientes
jovens & uma doenca rara, de etiologia desconhecida e que no passado estava
associada ao uso do dietilestilbestrol durante a gestacao, quando sua comerciali-
zacao era permitida. A queixa mais frequente do CCA é o sangramento vaginal irre-
gular. Relatamos o caso de CCA de endocérvice em paciente jovem que engravidou
naturalmente apds o diagnodstico da neoplasia.

ABSTRACT

Primary cervical clear cell adenocarcinoma (CCA) in young patients is a rare disease
of unknown etiology in the past associated with the use of diethylstilbestrol during
pregnancy when its use was permitted. The most frequent complaint is irregular vagi-
nal bleeding. We report the case of endocervous clear cell adenocarcinoma in a you-
ng patient who became naturally pregnant, even after the diagnosis of the neoplasia.

INTRODUCAO

0 adenocarcinoma é responsavel por 15% de todos os tumores de colo de
Utero, sendo o adenocarcinoma de células claras (CCA) diagnosticado em
apenas 2% a 9% dos casos.”’ Os primeiros relatos de CCA ocorreram em mu-
lheres com historia de exposicao ao dietilestilbestrol (DES) durante o desen-
volvimento intrauterino, porém, mesmo apos a proibicao do uso do DES, ha
mais de 50 anos, ainda vem sendo diagnosticados casos de CCA, sendo sua
etiologia controversa.

A relagao entre exposicao intrauterina ao DES e CCA foi explorada em um
estudo de caso-controle realizado em 1971? e confirmada por experimentos
posteriores com animais em estudo de coorte projetado no inicio da déca-
da de 1990.69 Segundo Reich et al.,” desde a proibicao dos DES na década
de 1970, percebe-se diminuicao no nimero de casos de CCA; alguns auto-
res sugerem sua relagao com raga e doencas sexualmente transmissiveis. O
fato é que os CCAs representam atualmente 2% a 9% dos adenocarcinomas
cervicais, ocorrendo principalmente no climatério e na pés-menopausa.® O
objetivo deste artigo é relatar o caso de CCA em uma paciente jovem que en-
gravidou naturalmente apos o diagnostico de cancer e optou por seguimento
clinico conservador, bem como descrever os desfechos oncolégicos em uma
conduta nao convencional em doenca agressiva.
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RELATO DO CASO

Paciente de 24 anos foi encaminhada a equipe de gi-
necologia oncologica devido a alteracao em citologia
oncotica de rastreio de cancer de colo uterino, seguida
de biopsia de colo, que revelaram high-grade squamous
intraepithelial lesions (HISIL). Foi realizada cirurgia de
alta frequéncia (CAF) com diagndstico de CCA de colo
uterino medindo 4 mm de extensao por 5 mm de pro-
fundidade, com margens comprometidas. O diagnosti-
co foi confirmado por revisao da peca cirlrgica com um
novo estudo anatomopatologico e imunoistoquimico
(histologicamente foram observadas células com nu-
cleos extremamente atipicos e citoplasma abundante e
claro e imunoistoquimica: PAX-8, p53, p16, ER e vimen-
tina positivos). O estadiamento clinico com tomografia
computadorizada (TC) de torax e ressonancia magnética
(RNM) de abdome e pelve revelou tratar-se de IB1 pela
Federacao Internacional de Ginecologia e Obstetricia
(FIGO), sendo indicado tratamento cirdrgico radical com
cirurgia de Wertheim-Meigs. Durante a propedéutica
pré-operatoria, fez-se diagnostico de gestacao inicial
(10/11 semanas confirmadas em exame ultrassonografi-
co), logo apds a definicdo do estadiamento oncologico.
Apesar das diversas orientacoes e aconselhamento mul-
tidisciplinar, a paciente recusou o tratamento cirdrgico,
considerado tratamento padrao-ouro, e até mesmo a
alternativa de quimioirradiacao primarios, que resulta-
riam em interrupcao da gravidez. Apesar da nao concor-
dancia com a literatura e as recomendacoes clinicas, foi
priorizado o respeito a decisao da paciente e iniciado,
entao, seguimento oncologico rigoroso. Foram realizados
exames clinicos mensais e RNMs de abdome e pelve pe-
riodicos, que mantiveram o volume da doenca de 1,2 cm,
com maiores diametros medindo 1,1 x 0,8 cm anteropos-
terior x transverso (APXT), sem doenca a distancia (FIGO
IB1). Foi realizada cesariana eletiva, apds corticoterapia
para a maturacao pulmonar, com idade gestacional de
34 semanas. Optou-se pela resolucao tardia da gestacao
(> 28 semanas) devido ao desejo da paciente em priori-
zar a viabilidade fetal e a estabilidade clinica da doenca
oncologica. Foi realizada cesariana eletiva, seguida de
cirurgia de Wertheim-Meigs no mesmo tempo cirdrgico.
O laudo da anatomia patologica da peca proveniente da
cirurgia de Wertheim-Meigs (Gtero, trompas, colo, pa-
ramétrios, manguito vaginal e linfonodos pélvicos e pa-
ra-aorticos) confirmou adenocarcinoma moderadamen-
te diferenciado com focos de padrao de células claras,
com volume tumoral de 1,1 cm de extensao cervical e
0,6 cm de profundidade, auséncia de invasao vascular,
margens livres, linfonodos reacionais, com presenca de
invasao perineural, concordando com estadiamento cli-
nico e com exames de imagem (IB1). Devido aos fatores
de risco aumentados pela constatagao de invasao pe-
rineural e ao tipo histologico agressivo, indicou-se ad-
juvancia com quimioirradiacao (cisplatina semanal por
sete semanas concomitante com radioterapia, em 28
sessOes, seguida de quatro doses de braquiterapia).
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DISCUSSAO

Os primeiros relatos de CCA de cérvice e vagina sao an-
teriores a 1960, porém foi a partir de 1966 que a sua
incidéncia se elevou drasticamente.” Esse aumento
coincidiu com o advento do uso de DES, uma droga in-
dicada para a prevencao de abortamento de repeticao,
cuja utilizacao foi largamente empregada até o inicio da
década de 1970.69

Mais de 500 casos foram relatados, pelo Registry for
Research on Hormonal Transplacental Carcinogenesis,
em pacientes com idades entre 7 e 34 anos, e a expo-
sicao prévia ao DES foi relatada em 60% deles. Em 12%
dos casos havia historia de exposicao a outro hormdnio
ou medicacao nao identificada e em 30% dos casos nao
havia relato de nenhuma medicagao. Essa incidéncia re-
forca a possibilidade de que outros fatores podem estar
envolvidos no desenvolvimento desses carcinomas.?1om
Apds a proibicao do uso do DES, esse tipo histologico
se tornou ainda mais raro, porém sem estabelecimento
dos fatores de risco e etiologia da doenca.

Clinicamente, os tumores se apresentam como lesoes
vegetantes, nao caracteristicas, que se localizam no ter-
co superior de vagina, principalmente na parede ante-
rior, estendendo-se frequentemente a exocérvice.??
Cerca de 90% dos casos diagnosticados de CCA apresen-
tam-se nos estadios | ou Il, sendo o indice de sobrevida
superior a 90%.

Pesquisas atuais sugerem que muitos fatores, in-
cluindo a endometriose cervical, contribuem para a
ocorréncia de CCA,™ entretanto, acredita-se que o virus
do papiloma humano (HPV) é de importancia limitada
em CCAs.“" Em uma analise retrospectiva, Liebrich et
al."® relataram 18 casos de cancer cervical primario, per-
sistentemente negativos para o HPV-DNA de alto risco,
em virgens e mulheres muito jovens. A maioria deles
apresentava subtipos raros de adenocarcinoma, como
variedade de células claras ou endometrioide, ou com
histologia desconhecida. Finalmente, os autores con-
cluiram que o adenocarcinoma raro de cérvix uterino
em virgens e adolescentes jovens pode representar uma
entidade distinta ndo relacionada ao HPV."® No caso re-
latado acima, a paciente apresentava infeccao pelo HPV
(diagnosticada por exame de captura hibrida positiva
para os tipos A e B), porém nado apresentava historico
de endometriose, uso de medicacao ou outros fatores
sugestivos de risco para o desenvolvimento do CCA.

Pirog et al™ relataram a incidéncia de infeccdo por
HPV em 760 casos de adenocarcinoma cervical, e o tipo
de célula clara teve menor prevaléncia de HPV em 20%.
Nao existem marcadores tumorais eficazes para CCA.
Bender et al."indicaram que o CA-125 sérico (=30 U/mL)
€ um marcador de prognostico independente para pa-
cientes com adenocarcinoma cervical (33% dos 73 pa-
cientes), que foi significativamente associado ao estagio
avancado da FIGO, maior que IIA (p = 0,01), maior tama-
nho do tumor, maior que 4 cm (p < 0,01), e linfonodos
pélvicos ou para-aorticos positivos (p = 0,002).09



vang et al.?® analisaram a incidéncia de carcinoma de
células claras no sistema reprodutor feminino (n = 17) e
descobriram que a imunoistoquimica foi positiva para
CK7, CAM5.2, 34 beta E12, CEA, Leu-M1, vimentina, bcl-2, p53
e CA 125.ER e HER-2 expressos em diferentes graus, mas
negativa para CK20 e PR. A alternativa do uso de quimio-
terapico no CCA durante a gestagao é considerada tera-
pia controversa no primeiro trimestre da gestagao e tem
como objetivo estabilizar a doenca até que a viabilidade
fetal seja alcancada. Até o momento apenas alguns rela-
tos de casos sugeriram que o tratamento para a preser-
vacao da fertilidade seja viavel em pacientes com CCA, ja
que a preservacao do Utero com traquelectomia radical
e linfadenectomia retroperitoneal para estadiamento e
preservacdo do Gtero € um tratamento de exclusdao.®?

CONCLUSAO

O diagnostico do CCA em pacientes jovens, e até mes-
mo durante a gestacao ja estabelecida, gera um grande
dilema: priorizar o tratamento oncoldégico de referén-
cia (cirurgia radical e adjuvancia com quimioirradiacao,
Caso necessario) e ao mesmo tempo respeitar o desejo
de preservacao da fertilidade e manutencao da gravidez
quando em fase inicial. O tratamento do CCA com a con-
comitante preservagao da fertilidade & uma questao que
deve ser discutida, principalmente em pacientes jovens.
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Diagnostico pre-natal
de fibrose cistica

Prenatal diagnosis of cystic fibrosis

Marta Luisa Palomero Bueno', Isabela Maria dos Reis Aguiar?, Thaiana dos Reis Rodrigues®

RESUMO

A fibrose cistica é caracterizada pelo desequilibrio na concentracao de cloro e
sodio nas células, mudando a viscosidade das secrecoes. Uma das primeiras ma-
nifestagoes clinicas consiste em obstrucao intestinal perinatal, consequéncia do
mecdnio anormalmente espesso. Até 50% dos recém-nascidos com ileo meconial
apresentam alguma lesao intestinal associada, como volvo ou perfuragao. O caso
apresenta uma gestante de 31 semanas, com histdria pregressa de filha com fibro-
se cistica, que foi encaminhada ao servico de ultrassom de urgéncia queixando-se
de reducao de movimentacao fetal. Ao ultrassom, o feto apresentava dilatagao em
alcas intestinais, intestino delgado hiperecogénico e ascite. O parto foi realizado
em dois dias e o neonato foi submetido a laparotomia, identificando-se volvulo
de segmento jejunoileal e necrose em segmento intestinal. Com o presente relato,
ressalta-se a importancia da triagem e do acompanhamento das pacientes com
fator de risco, durante o pré-natal, visando ao melhor prognéstico neonatal.

ABSTRACT

Cystic fibrosis is characterized by imbalance in the concentration of sodium and chlo-
rine in the cells, changing the viscosity of the secretions. One of the first clinical ma-
nifestations consists of perinatal intestinal obstruction, a consequence of abnormally
thick meconium. Up to 50% of newborns with meconium ileus have some associated
intestinal lesion, such as volvulus or perforation. The case presents a pregnant wo-
man of 31 weeks, a previous history of a daughter with cystic fibrosis, referred to the
emergency ultrasound service complaining of reduced fetal movement. At ultrasound,
the fetus presented dilation in intestinal loops, hyperechogenic small intestine and
ascites. Delivery was performed in two days and the neonate underwent laparotomy,
identifying jejunoileal segment volvulus and intestinal segment necrosis. With the
present report, the importance of screening and monitoring of patients with a risk
factor during prenatal care is emphasized, aiming at a better neonatal prognosis.

INTRODUCAO

A fibrose cistica (FC) € uma doenca genética, autossdémica recessiva, com in-
cidéncia em torno de 1:10.000 nascidos vivos, no Brasil."? E caracterizada por
desequilibrio na concentracao de cloro e sodio nas células, mudando a vis-
cosidade das secrecoes, o que leva a doenca pulmonar cronica, insuficiéncia
pancreatica exocrina e perda de eletrélitos no suor.

0O ileo meconial (IM) pode ser a primeira manifestacdo no periodo neona-
tal e ocorrer em 20% dos casos com insuficiéncia pancreatica.®® Esse quadro
se caracteriza pela obstrucao do ileo terminal com meconio, o qual se torna
espesso pela grande quantidade de proteinas e pode evoluir para complica-
coes como volvo, atresia e perfuracao. Nesses pacientes, a doenca pulmonar
pode ter progressao mais lenta."”

O ideal é realizar o teste do suor nas primeiras 48 horas de vida para
confirmar o diagnostico de FC, contudo nem sempre ele é viavel, mas os
neonatos com IM, em sua quase totalidade, apresentam a doenca e devem
ser tratados como portadores.®



O IM pode ser diagnosticado no periodo intradtero, a
partir de 20 semanas de gestacao, como uma hipereco-
genicidade intestinal a ultrassonografia materna.® O
risco de FC @ maior se houver evidéncia de peritonite
meconial (calcificagdes dispersas ao longo do peritd-
nio fetal) ou dilatacao intestinal. Se esses achados es-
tiverem presentes, sugere-se a oferta da triagem pré-
-natal, a qual também deve ser oferecida a todos os
individuos com histérico familiar da doenca.

O objetivo do presente relato é reforcar a impor-
tancia da deteccao precoce e da triagem pré-natal de
FC nos casos com fator de risco, garantindo o planeja-
mento familiar e o desenvolvimento de estratégias de
tratamento.

METODOS

As informacoes contidas neste trabalho foram obtidas
por meio de revisao da literatura e coleta de dados
em prontuarios, realizada com o consentimento da pa-
ciente.

DESCRICAO DO CASO

Paciente C.D.F.S,, secundigesta, com 31 semanas e 1 dia
de gestacao, em pré-natal de risco habitual, admitida
no pronto atendimento do Hospital-Dia e Maternidade
Unimed, Belo Horizonte, em 14 de novembro de 2018,
queixando-se de reducao da movimentacao fetal. Ne-
gava intercorréncias nessa gestacao. Realizou ultras-
som com transluscéncia nucal (1,3 mm) e morfologico,
sem alteracoes. Historia pregressa de filha com FC pan-
creatica.

Foi solicitado ultrassom obstétrico com Doppler na
urgéncia, no qual foram observadas as seguintes alte-
racoes anatomicas fetais: dilatacao em alcas intesti-
nais (provavelmente intestino grosso), intestino delga-
do hiperecogénico, discreta ascite e hidrocele bilateral
(Figura 1). O feto perdeu quatro pontos no perfil bio-
fisico fetal (em movimento respiratorio e movimentos
fetais). Indice de liquido amniotico de 18,6 cm e peso
estimado de 1.857 g. Estudo Doppler fetal dentro da
normalidade e Doppler materno com aumento de re-
sisténcia em artérias uterinas. A paciente foi, entao,
internada aos cuidados da equipe do servico de ges-
tacao de alto risco.

No dia 15 de novembro, foi realizado um novo ultras-
som, no qual foram encontradas as mesmas alteragoes
anatomicas e mantido o perfil biofisico fetal, com no-
tas 4 em 8. Optou-se por realizar uma dose rapida de
corticoide e o parto no dia seguinte, apos a administra-
cao de sulfato de magnésio para neuroprotecao fetal.

Em 16 de novembro, a paciente foi submetida a ce-
sarea iterativa, sem intercorréncias, com extracao de
recém-nascido (RN) pré-termo, do sexo masculino,
APGAR 4 no primeiro minuto, em apneia, mas com fre-
quéncia cardiaca maior que 100 batimentos por mi-
nuto. Intubado no terceiro minuto, com resposta ime-
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HIPERECOGENICO

Figura 1. Imagens de ultrassom obstétrico da paciente C.D.F.S.
(31,1 semanas): podem-se observar dilatagao em algas
intestinais do feto e intestino delgado fetal hiperecogénico

diata, APGAR 8 no quinto minuto. Foi encaminhado a
unidade de cuidados intensivos neonatais.

Em 17 de novembro, o RN de C.D.F.S. evoluiu com dis-
tensao abdominal progressiva. Foram feitos puncao de
abdome, sem saida de liquido, e estimulo anal, sem
saida de fezes, sendo encaminhado pela cirurgia pe-
diatrica para laparotomia exploradora. A cirurgia, foi
evidenciado volvulo de segmento jejunoileal, com ne-
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crose de cerca de 30 cm de segmento intestinal. Foram
evidenciados, também, ileo terminal e colon afilados,
com presenca de fezes endurecidas em seu interior
(IM). Foram realizadas resseccao de segmento necrosa-
do, retirada de fezes impactadas e confecgao de ileos-
tomia em duas bocas.

0O fechamento de ileostomia foi realizado em 13 de
dezembro. O RN evoluiu com drenagem biliosa, disten-
sao abdominal e sepse de foco em sistema nervoso. Foi
submetido a relaparotomia, em 27 de dezembro, sen-
do encontradas alcas distais fibrosadas, sem percep-
cao de luz pérvea, com intenso processo inflamatorio,
sendo realizada nova ostomia terminal. Houve neces-
sidade de novas laparotomias em janeiro de 2019 para
direcionamento de fistula e drenagem peritoneal.

O teste do pezinho foi realizado em 29 de novembro
de 2018 e repetido em 16 de dezembro, em ambos, com
tripsina imunorreativa (TIR) com valores inferiores aos
sugestivos de FC. O teste do suor nao foi realizado por
causa da instabilidade clinica do RN.

DISCUSSAO

A FC,também chamada de mucoviscidose, € uma doen-
ca genética autossdomica recessiva, causada por altera-
cOes no gene CFTR (Cystic Fibrosis Transmembrane Re-
gulator), que geram desequilibrio na concentracao de
cloro e sédio nas células."® Embora predomine na po-
pulacao caucasiana, com incidéncia de 1:3.000 nasci-
dos vivos, pode estar presente em todos o0s grupos ét-
nicos. No Brasil, a incidéncia ainda é ignorada, contudo
estudos regionais mostram dados estatisticos variaveis
que sugerem uma incidéncia em torno de 1:10.000 no
pais como um todo.(?

Uma das primeiras manifestacoes clinicas da FC do
pancreas congénita consiste em obstrucao intestinal
perinatal, que ocorre devido ao meconio anormalmen-
te espesso pela anomalia das glandulas secretoras do
intestino e se localiza, geralmente, no ileo terminal.t¥
A quase totalidade dos neonatos com IM apresenta FC,
portanto deve-se ressaltar a importancia de tratar todo
paciente com IM como portador da doenca. Até 50%
dos RNs com IM apresentam alguma lesao intestinal
associada, como volvo, atresia ou perfuracao.

O volvo intestinal é a torcao de uma alga do intes-
tino ao redor de seu ponto de fixacao mesentérica,
geralmente produzindo obstrucao intestinal e infarto
do mesentério. Sua verdadeira incidéncia é desconhe-
cida, mas a variacao estimada na literatura & de 1 em
6.000 a 1 em 200 nascimentos.”” Na maioria das vezes,
o diagnostico é estabelecido no primeiro ano de vida,
com base na dor, distensao abdominal e vomito biliar,
secundario a obstrucao intestinal. A progressao da is-
quemia intestinal leva a necrose, seguida de peritonite,
choque hipovolémico e sepse.”

A perfuracao intestinal na fase fetal apresenta ma-
nifestacoes clinicas e sinais abdominais de comple-
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xidade variavel. O diagnostico precoce da perfuragao
intraGtero é de fundamental importancia e pode evitar
a formacao de peritonite plastica por meio da interrup-
cdo precoce da gestacao, tdo pronto seja detectada.”’
O tratamento cirdrgico consiste na deteccao da perfu-
racao, remocao dos tecidos necroticos e das colecoes
liquidas, resseccao de alcas necroticas e tratamento da
patologia de base responsavel pelo quadro. Nos casos
de peritonite asséptica, a anastomose primaria pode
ser tentada, caso contrario, preconiza-se a realizacao
de ostomia, até que melhore o estado geral da crianca
e a reconstrucao do transito intestinal se realize em
um segundo tempo.®

A partir de 20 semanas, a ultrassonografia materna
é (til na avaliacao gastrointestinal.” A ecogenicidade
intestinal aumentada & um marcador para varios dis-
tarbios fetais e, sempre que identificada, € importante
determinar se € um achado isolado ou se outras ano-
malias estao presentes, o que pode sugerir uma etio-
logia. Cerca de 3% dos fetos com intestino hipereco-
génico tinham FC em varias séries de estudos.® A razao
provavel para a hiperecogenicidade intestinal na mu-
coviscidose se deve ao mecOnio viscoso e espesso no
intestino delgado e a hipoperistalse.® O risco de FC é
maior se houver evidéncia de peritonite meconial (cal-
cificacbes dispersas ao longo do periténio fetal), dila-
tagao intestinal ou auséncia de vesicula biliar. Se esses
achados estiverem presentes na ultrassonografia fetal,
sugere-se a oferta da triagem pré-natal.®)

Ha, também, uma associacao conhecida entre poli-
dramnio e obstrucao intestinal.*® Um volume superior
a 20 mL é sugestivo de obstrucao. Se o tamanho fetal e
o liquido amnidtico sao normais no segundo trimestre,
alguns especialistas recomendam um exame ultras-
sonografico em cerca de 32 semanas para reavaliar o
crescimento e o intestino fetal, uma vez que esses fe-
tos tém maior risco de restricdo ao crescimento.(

Segundo a Fundacao de Fibrose Cistica dos Estados
Unidos (2015), o diagnostico da FC deve ser realizado
quando um paciente com sintomas sugestivos ou um
teste de triagem neonatal alterado ou historia fami-
liar positiva em um irmao ou pai tem duas mutacoes
no teste genético com alteracao na funcao da proteina
CFTR ou medicao de diferenca de potencial nasal con-
sistente com FC, ou duas dosagens de cloro no suor
alteradas (> 60 mEq/L).0™

A dosagem de TIR pelo teste de triagem neonatal
(teste do pezinho) € um indicador indireto da doenca,
pois avalia apenas a integridade da funcao pancreati-
ca. As proporcoes de falso-positivos e falso-negativos
sao relativamente elevadas, sendo assim, o teste com a
TIR negativo nao exclui FC. Neonatos com IM e que sao
portadores da doenca geralmente apresentam valores
de TIR baix0s."%" Quando o teste for positivo (valores
acima do padrao adotado - 70 ou 140 ng/mL), devera
ser repetido num intervalo de 15 a 30 dias; caso persis-
ta positivo, 0 paciente devera ser submetido ao teste



do suor, para confirmar o diagnostico. O teste de cloro
no suor pode ser feito 48 horas ap0s o nascimento,
mas resultados mais fidedignos sao obtidos a partir
da segunda semana de vida, contudo o RN deve pesar
mais de 2 kg e estar adequadamente hidratado e sem
doenca sistémica significativa.(

0 Centro de Controle e Prevencdo de Doencas (CDC)
justifica a triagem neonatal para FC com base no be-
neficio da intervencao precoce na ma absorcao, mane-
jo nutricional e melhoria no crescimento das criancas
portadoras da doenca.™

A triagem pré-natal deve ser oferecida a todos os
individuos com historico familiar da doenca, dado o
risco de recorréncia, ou com ultrassom com achados
sugestivos, como a hiperecogenicidade intestinal fetal.
0 exame pré-natal consiste em testes genéticos mole-
culares de DNA extraido de células fetais obtidas por
amniocentese, realizado entre a 152 e a 182 semana da
gestacao."®" Em familias nas quais as mutacdes cau-
sadoras da doenca ja foram identificadas, o diagnosti-
co genético pré-implantacional € uma opc¢ao.™

O CFTR é o Unico gene conhecido associado a FC,
mas os testes de rastreamento para suas mutacoes
possuem limitacoes e variam de acordo com o método
e aorigem étnica do paciente. Lacunas de conhecimen-
to sobre o espectro variante de CFTR e prevaléncia em
populagdes especificas podem levar a disparidades na
sensibilidade clinica do rastreio em populacoes hete-
rogéneas ou mistas. Um teste de rastreamento negati-
vOo para mutacoes do gene diminui os riscos de ter uma
crianga afetada, mas ainda existe um risco residual,
visto que em alguns portadores a mutagao causadora
da doenca nao é detectavel. Se ambos os parceiros fo-
rem identificados como portadores, o risco de FC nos
descendentes é de 1 em 40379

Foi proposta uma classificacao das variantes de
CFTR em relagao as suas consequéncias clinicas, com
base na avaliacao prospectiva dos pacientes associa-
da aos achados moleculares. A interpretacao dessas
variagoes como “patogénicas” ou “neutras” & de par-
ticular importancia para pacientes e familiares, pois
somente variantes que causam consequéncias clinicas
da FC devem ser consideradas para os testes de por-
tadores, diagnostico pré-natal e diagnostico genético
pré-implantacao.(®

CONCLUSAO

A confirmacao de FC pode ser dificil e até mesmo invia-
vel durante os primeiros dias de vida, principalmente
em pacientes clinicamente instaveis, como o do caso
em relato. Contudo, RNs com IM devem receber trata-
mento especifico para a insuficiéncia pancreatica en-
quanto a confirmacao nao é feita pelo teste de cloro no
suor. Com o presente caso, ressalta-se a importancia da
triagem e do acompanhamento rigoroso das pacientes
com fator de risco, durante o pré-natal. E importante
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acompanhar o crescimento fetal, visto que ha maior
tendéncia a restricao de crescimento, e deve-se orien-
tar o ultrassonografista a ficar atento em caso de anor-
malidades em intestino fetal. Pais de uma crianca afe-
tada sao portadores heterozigotos da mutagao para FC,
e o risco de recorréncia da doenca é de 25% para seus
proximos filhos. O diagnostico no periodo neonatal
oferece a oportunidade de intervencao precoce antes
que os déficits nutricionais e pulmonares se tornem
irreversiveis. O diagnodstico genético pré-implantacio-
nal é de dificil acesso por ser uma técnica ainda muito
cara, mas a pesquisa das mutagoes em tecido fetal por
meio de amniocentese pode ser oferecida a essas pa-
cientes. Os algoritmos de rastreamento genético tém
avancado muito, bem como a compreensao das cor-
relacoes genotipo-fenotipo da doenca, mas continuam
sendo um desafio. Os riscos inerentes a gestacao e ao
feto devem ser abordados detalhadamente com a pa-
ciente para planejamento familiar e do parto, em ser-
vico com especialista, garantindo melhor prognostico e
a sobrevida neonatal.
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RESUMO

A sindrome de Turner decorre de uma anomalia dos cromossomos sexuais, afe-
tando cerca de 1:2.500 nascidos vivos. A sindrome caracteriza-se principalmente
por atraso do desenvolvimento dos caracteres sexuais e/ou amenorreia e baixa
estatura. Entretanto, uma diversidade de estigmas também pode estar presente.
0 diagnostico pode ser realizado com base nos estigmas da sindrome associados
a um quadro de hipogonadismo hipergonadotrofico e confirmado por meio do
cariotipo - sendo esse classicamente 45X (monossomia do cromossomo X). En-
tretanto, os mosaicos (45,X/46,XY ou 45,X/46,XX) podem representar 34% a 75% dos
casos, dependendo do método de analise utilizado. Trata-se de uma condicao rara
correspondendo a 5% das disgenesia gonadais e apresenta um amplo espectro
fenotipico. A importancia da identificacao de mosaicos, especialmente a presenca
do cromossomo Y, reside no manejo adequado da gonada disgenética para a pre-
vencao da ocorréncia de tumor gonadal, principalmente o gonadoblastoma, com
consideravel potencial maligno.

ABSTRACT

Turner’s syndrome results from a sex chromosomes anomaly, affecting about 1:2,500
live births. The syndrome is characterized mainly by delayed development of sexual
characteristics and/or amenorrhea and short stature. However, a variety of stigmas
may also be presented. The diagnosis can be made based on the stigmas of the syn-
drome associated with a hypergonadotrophic hypogonadism and confirmed by the
karyotype - this being classically 45, X (monosomy of the X chromosome). However,
mosaics (45X/46,XY or 45X/46, XX) may represent 34% to 75% of cases depending on
the method of analysis used. It is a rare condition, corresponding to 5% of gonadal
dysgenesis and presents a broad phenotypic spectrum. The importance of mosaic
identification, especially the presence of the Y chromosome, lies in the proper ma-
nagement of the dysgenetic gonad for the prevention of the occurrence of gonadal
tumor, especially gonadoblastoma, with considerable malignant potential.
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INTRODUCAO

A sindrome de Turner (ST) decorre de uma anomalia
dos cromossomos sexuais, afetando cerca de 1:2.500
nascidos vivos.” O primeiro relato descrevendo ca-
racteristicas comuns a ST foi realizado em 1768, pelo
anatomista Giovanni Morgagni; porém, somente em
1938, com a publicacao de sete casos, por Henry Tur-
ner, as portadoras passaram a receber tratamento
hormonal.? A sindrome caracteriza-se principal-
mente por atraso do desenvolvimento dos caracte-
res sexuais e/ou amenorreia e baixa estatura. Entre-
tanto, uma diversidade de estigmas também pode
estar presente.®® O diagnostico pode ser realizado
com base nos estigmas da sindrome associado a
um quadro de hipogonadismo hipergonadotrofico
e confirmado por meio do cariotipo — sendo esse
classicamente 45X (monossomia do cromossomo X).
Entretanto, 0s mosaicos (45X/46,XY ou 45X/46,XX)
podem representar 34% a 75% dos casos.®) Anorma-
lidades estruturais do cromossomo X podem tam-
bém estar presentes, como cromossomos em anel,
isocromossomos ou delecoes terminais.®” As altera-
cdes em mosaico sao também denominadas de as-
simétricas, atipicas, disgenesias gonadais-Y ou dis-
genesias gonadais mistas (DGM), que se associam,
em geral, ao cariotipo 45X/46,XY. Trata-se de uma
condicao rara, que corresponde a 5% das disgene-
sias gonadais e apresenta um amplo espectro feno-
tipico, que varia desde caracteristicas tipicas da ST
até genitais externos femininos ou masculinos pra-
ticamente normais, passando por diferentes graus
de ambiguidade genital.®®

A importancia da identificacdo de mosaicos, es-
pecialmente a presenca do cromossomo Y, reside
no manejo adequado da gonada disgenética para a
prevencao de tumor gonadal, principalmente o gona-
doblastoma. Estudos mais antigos mostram um nd-
mero estimado maior de 30% nessas pacientes;® por
sua vez, estudos mais recentes mostram uma ocorrén-
cia mais baixa de gonadoblastoma entre as pacientes
com “Y” positivo, entre 7% e 10%.” Recomenda-se a
realizacdo de anexectomia (profilatica ou curativa) em
mulheres com material cromossémico Y (que pode
chegar a 5% de todas as pacientes com ST).9 E dis-
cutivel, no entanto, a realizacao de gonadectomia em
mulheres acima dos 30 anos, uma vez que, ap0s essa
idade, o risco de malignizacao gonadal é raro. Consi-
derando a importancia do diagndstico precoce e cor-
reto para o adequado seguimento clinico, este artigo
tem por objetivo realizar uma revisao da literatura a
partir da apresentacao do caso de uma paciente com
ST com cariotipo em mosaico 45X/46,XY, discutindo o
manejo inicial, o tratamento cirlirgico e o seguimento
clinico desse grupo de pacientes.
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Paciente do sexo feminino, de 17 anos, veio a consulta
encaminhada por endocrinologista para investigacao
de amenorreia primaria. Nao tem historia familiar de
baixa estatura ou sindromes genéticas. O exame fisico
revelou os seguintes dados: 1,47 m de altura e 54 kg de
peso; pelos pubianos e desenvolvimento mamario no
estagio V de Tanner; genitalia externa e clitoris nor-
mais; exame especular com presenca de colo uterino;
facies e pesco¢o normais, sem implantacao baixa de
orelhas ou cabelo. A avaliacao laboratorial mostrou
horménio foliculo-estimulante (FSH) = 136 mUI/mL
(fase folicular: até 12 mUI/mL); hormdnio luteinizante
(LH) =79,3 mUI/mL (fase folicular: 2-12 mUl/mL); estra-
diol = 10,4 ng/dL; hormonio tirecestimulante (TSH) =
3,85 mUI/L; prolactina = 17,0 ng/mL (ndo gravida: 2-15
ng/mL), cortisol = 7,3 pg/dL; testosterona total = 37,2
ng/dL (mulheres adultas: 14,0-76,0 ng/dL). O exame ul-
trassonografico pélvico transvaginal revelou a presen-
ca de Utero de tamanho normal, uma imagem cistica
anecogénica medindo 2,0 x 1,8 x 3,2 cm na topografia
do ovario esquerdo e uma imagem sugestiva de gona-
da a direita medindo 1,4 x 1,0 x 0,5 cm (Figura 1). O ca-
riotipo de sangue periférico, com analise de 15 células,

Figura 1. Ecografia pélvica transvaginal
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revelou mosaicismo entre linhagem 45X[1]/46,XY[14],
sendo ampliado para 100 células para a confirmacao
diagnoéstica. A densitometria 6ssea revelou reducao
da densidade mineral 6ssea, segundo parametros da
Sociedade Internacional de Densitometria Clinica: es-
core Z no colo femoral = -21 e no fémur total = -2,2.
Ultrassonografia do trato urinario, ecocardiograma
e audiometria foram normais. Nesse cenario, plane-
jou-se realizar gonadectomia laparoscopica profilati-
ca devido a presenca do cromossomo Y. A paciente e
seus familiares foram informados sobre o alto risco
de neoplasia gonadal e deram consentimento para
o procedimento. Foram abordadas também questoes

C) AUMENTO DE 40x

Figura 2. A/B/C. Fotomicrografia de gonadoblastoma

relativas ao futuro reprodutivo da paciente. O exame
anatomopatolégico mostrou gonadoblastoma bilate-
ral (Figura 2 A/B/C). A equipe oncoldgica nao indicou
tratamento complementar a cirurgia. Foi prescrita te-
rapia hormonal de reposicao com estrogénio ciclico
e progesterona, e suplementacao de calcio associada
a vitamina D, bem como foi incentivada atividade fi-
sica. Atualmente, a paciente apresenta boa condicao
clinica e permanece em avaliacao de rotina com as
equipes de ginecologia e endocrinologia.

DISCUSSAO

O diagndstico de TS deve ser considerado em qual-
quer mulher com baixa estatura e/ou atraso puberal
ou qualquer conjunto dos seguintes achados clinicos:
implantacao baixa dos cabelos e orelhas, mandibula
pequena, baixa estatura com velocidade de cresci-
mento inferior ao percentil 10 para a idade, alteracoes
faciais (micrognatia, pregas epicanticas, ptose palpe-
bral), pescoco curto e alado, torax largo e em escudo,
hipertelorismo mamilar, encurtamento do quarto me-
tacarpiano, edema em maos ou pés, cubitus valgus,
hipoplasia das unhas, nevos pigmentados multiplos,
palato arqueado alto, anomalias cardiacas (especial-
mente coartacao de aorta ou hipoplasia esquerda do
coracao) e renais (rins em ferradura, duplicacdo ure-
tral e agenesia unilateral do rim), e niveis elevados de
FSH. A partir dessa suspeita clinica, o Colégio Ameri-
cano de Genética Médica sugere a realizacao de um
caridtipo-padrao de 30 células e a avaliacao da pre-
senca do mosaicismo.'™ Se negativo para mosaicis-
mo, mas mediante forte suspeita, metafases adicio-
nais podem ser contadas ou o teste de hibridizacao in
situ fluorescente (FISH) pode ser realizado.1072)

Os mosaicismos sao determinados, principalmen-
te, por quatro fatores: o tipo e o nimero de tecidos
analisados, o nimero de células estudadas, a sensi-
bilidade de técnicas aplicadas e a possibilidade de
selecao, que pode resultar na eliminacao de linha-
gens celulares ao longo do desenvolvimento. Embo-
ra um cariotipo de sangue periférico seja geralmente
adequado, a presenca de mosaicismo em baixa fre-
quéncia pode nao ser detectada pela técnica de ci-
togenética classica, pois esse tipo de analise requer
um nimero grande de células. No entanto, a analise
adicional de células de tecidos de diferentes origens
embrionarias (linfocitos da mesoderme associada a
analise de células do epitélio bucal da endoderme)
permite uma definicao mais precisa do diagnostico ci-
togenético. A aplicagao de técnicas moleculares, como
0 FISH e a reagdo em cadeia da polimerase (PCR),
melhora a deteccao de linhagens celulares em bai-
xa frequéncia e de possiveis alteracdes estruturais.™
A analise por FISH com sonda para 0 cromossomo
X, por exemplo, evidenciou que 29% das 50 pacien-
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tes analisadas com monossomia pura detectada por
cariotipo apresentavam, na verdade, mosaicos.*1®
Estudos prévios tentaram correlacionar fenodtipos e
genotipos ao relatar mosaicismos mostrando riscos
associados a disgenesia gonadal. Rosa et al.®” avalia-
ram 14 pacientes com mosaicismo 45X/46,XY, sendo
observados dois pacientes de fendtipo com genitalia
externa feminina, que usualmente se associa a gdna-
das em fita, bilateralmente. Esses individuos podem
apresentar estigmas de Turner sem sinais de viriliza-
cao, como observado com a paciente em questao, e
podem clinicamente ser indistinguiveis da ST classica.
Acredita-se que esse achado possa ter relacao com
a predominancia de linhagem de células 45X./” No
entanto, estudo publicado, em 2016, por Miguel-Neto
et al.,"® evidenciou que a correlacdo entre cariotipo e
fenotipo nao é suficientemente forte, e sugere que o
esteredtipo da ST descrito nos livros seja menos en-
fatizado, a fim de evitar atrasos no diagnostico. No
presente relato de caso, a proporcao de células XY foi
consideravelmente maior do que a de X. Os mosai-
cismos 45X/46,XY com fenotipo feminino apresentam
risco intermediario para o desenvolvimento de gona-
doblastomas e disgerminomas (15% a 20%), poden-
do ser mais baixo em pacientes com gonadas em fita
bilateralmente.®29 Entretanto, a gonadectomia profi-
latica bilateral, no momento do diagndstico, é ainda
recomendada a todas as pacientes, independente-
mente da apresentacdo fenotipica."™ No entanto, tem
se discutido que, apos os 30 anos, devido a pequena
chance de desenvolver gonadoblastoma, talvez seja
possivel considerar a nao realizagao de gonadecto-
mia, assunto ainda controverso. No presente caso, o
objetivo cirdrgico inicial foi puramente profilatico; no
entanto, a analise anatomopatologica detectou a pre-
senca de gonadoblastoma, bilateralmente.

0 gonadoblastoma é uma neoplasia benigna com-
posta por células germinativas e estromais. Foi des-
crito pela primeira vez em 1953.2Y Geralmente, ocorre
na segunda década de vida, e na maioria dos casos
€ unilateral, podendo ser bilateral em 7% a 10% de-
les.%22) Embora seja um tumor benigno, em 60% dos
casos pode se diferenciar em disgerminoma invasivo,
assim como progredir para outras formas de tumores
malignos de células germinativas, como teratomas,
carcinoma embrionario, tumor de saco vitelinico e
coriocarcinoma.??? Esse tumor esta presente, princi-
palmente, em mulheres com disgenesia gonadal pura
ou mista e, segundo estudos, a grande maioria tem
material do cromossomo Y em seu genoma. A asso-
ciacao de sequéncias cromossdmicas Y com gonadas
intra-abdominais vem sendo considerada como fator
de risco para o desenvolvimento de gonadoblastoma.
Sendo assim, o prognostico dessas pacientes pode
variar de acordo com o cariétipo. Portanto, o sequen-
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ciamento do material genético tem sido incentivado,
a fim de nortear a indicacao de gonadectomia profi-
latica precoce. O fato de que o gonadoblastoma te-
nha sido diagnosticado em idade precoce na paciente
relatada, juntamente com seu bilateralismo, tornou
altamente importante a realizacao de gonadectomia
precoce. Atualmente, a investigacao tumoral com
marcadores de cromossomo Y é uma questao mui-
to discutida.® Em geral, as sequéncias do gene SRY
sao usadas como referéncia, em vista de sua locali-
zacao e seu papel importante na cascata de sinaliza-
cdo de eventos de determinacao de sex0.?2?% Porém,
novos marcadores vém sendo estudados e incluidos
nessa investigacao. Segundo estudos atuais, o gona-
doblastoma esta associado ao locus GBY (gene gona-
doblastoma Y), localizado na regido pericentromérica
do braco curto do cromossomo Y, que predispoe ao
desenvolvimento do tumor.%22) Alguns genes foram
descritos nessa regido, por exemplo, o gene TSPY (pro-
teina especifica para testiculos Yencoded)® e o OCT4
(do inglés, octamer-binding transcription factor 4),
também conhecido como OCT3 ou POU5FI, considera-
do um marcador de tumores de células germinativas.
Portanto, existe uma recomendacao de que seja fei-
to um estudo molecular especifico das gbnadas para
avaliar o risco real de desenvolvimento de tumores
gonadais em pacientes com ST e sequéncias do cro-
mossomo Y.

Seguimento das pacientes

Para as pacientes submetidas a gonadectomia na
fase pré-puberal, € imperativa a reposicao de este-
roides, a fim de promover o desenvolvimento de ca-
racteres sexuais secundarios e prevenir a osteopo-
rose.?9 A terapia com estrogénio pode ser iniciada
entre 12 e 14 anos, a fim de iniciar o desenvolvimento
sexual secundario. A dose de inicio & de 0,3 mg de
estrogénios conjugados ou 0,5 mg de estradiol ao dia,
com aumento progressivo da dose a cada seis meses,
por periodo maximo de dois anos ou até que ocorra
sangramento uterino. Apos, indica-se iniciar esque-
ma combinado: estrogénios conjugados 0,625 a 1,25
mg ou estradiol 1 a 2 mg ao dia associado a acetato
de medroxiprogesterona 5 ou 200 mg de progestero-
na micronizada nos primeiros 14 dias de cada més.
Esse esquema combinado também é uma opcao de
tratamento para pacientes que realizaram gonadec-
tomia ap6s o desenvolvimento sexual secundario e
deve ser mantido até, pelo menos, 0os 50 anos, idade
meéedia da menopausa. A reposicao de vitamina D e
calcio, quando indicados, também faz parte do ma-
nejo terapéutico e prevencao da osteoporose. Todas
as pacientes recém-diagnosticadas com ST precisam
de uma avaliagao inicial por um cardiologista.t Além
de patologias cardiacas, as pacientes possuem maior



Gonadoblastoma bilateral em paciente com mosaicismo de sindrome de Turner: relato de caso e revisao de literatura
Bilateral gonadoblastoma in patient with Turner syndrome mosaicism: case report and literature review

risco de osteoporose, hipotireoidismo, diabetes e
dislipidemia, sendo recomendado o controle labora-
torial anual de glicemia, perfil hepatico e lipidico e
hormonios tireoidianos, bem como monitoramento
frequente da pressao arterial, biometria a cada dois
a trés anos e exame de imagem a cada cinco a dez
anos."@ Anomalias renais também sdo frequentes,
sendo a mais comum a presenca de rim em ferra-
dura, malformagao associada ao aumento de risco
para hidronefrose. Devido a isso, a avaliacao das vias
urinarias no momento do diagnostico, bem como se-
guimento ultrassonografico periddico, também é in-
dicada. A abordagem do paciente a respeito de sua
sexualidade, identificacado de género, capacidade
reprodutiva e enquadramento social exige especial
atencao e cuidado da equipe médica, preferencial-
mente com profissionais capacitados para orienta-
¢ao, tratamento e seguimento a longo prazo. Embora
alguns pacientes com ST obtenham uma gravidez es-
pontdnea, a maioria & infértil. Varias técnicas de re-
producao assistida estao disponiveis para alcancar a
gravidez. No entanto, o risco observado de complica-
¢des maternas tanto na gestacao espontanea quan-
to com o uso de técnicas de reproducao assistida,
principalmente quando envolve o6citos doados, deve
ser abordado amplamente com a paciente e a equipe
médica, 1239 e muitas vezes contraindica uma ges-
tacao. Opgdes incluem o uso de Gtero de substitui-
cdo. Caso a gestacdo (espontdnea ou assistida) seja
desejada, deve ser realizada uma avaliagao cardiaca
completa, incluindo ressonancia magnética da aor-
ta, pré-concepcional, e o acompanhamento com car-
diologista deve ser mantido ao longo da gestagao e
puerpério.?

CONCLUSAO

O presente relato de caso demonstra uma situacao de
disgenesia gonadal em que um mosaicismo 45X/46XY,
com maior proporcao de células XY, nao resultou em
virilizacao ou ambiguidade genital de paciente feno-
tipicamente feminina, mas em amenorreia primaria e
presenca de estigmas turnerianos. Além disso, € in-
teressante notar que houve o desenvolvimento, em
idade precoce, de gonadoblastoma bilateral, o que
tornou altamente importante a realizacao de gona-
dectomia. Devido a isso, a suspeicao clinica de dis-
genesia gonadal diante de um quatro de amenorreia
primaria, juntamente com o diagnostico e manejo
precoces, foi fundamental para o sucesso desse caso.
A descricao de mais casos semelhantes a esse pode
contribuir para a associacao entre a proporcao de cé-
lulas XY no cariotipo e o desenvolvimento precoce de
gonadoblastoma bilateral.
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