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APRESENTACAO

A presente publicacado retine os trabalhos de pesquisa desenvolvidos no ambito do
Programa de Iniciacdo Cientifica do Hospital da Crianca de Brasilia concluidos em
agosto de 2022. Os bolsistas do programa foram selecionados de acordo com as
normas do Edital PIC-HCB 02/2021 (Portaria N° 265 de 25/05/2021) do Programa de
Iniciacdo Cientifica do Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar regulamentado
pela Resolucao N° 112, de 6/06/2018.

O objetivo geral do Programa é proporcionar aos alunos de graduacao situagoes
concretas de ensino-aprendizagem dos métodos de pesquisa cientifica, sob
orientacao de pesquisador qualificado. Sdo objetivos especificos do programa:

- criar oportunidades para estudantes de cursos de graduacao do Ensino Superior
na area de saude, visando a iniciacdo na pesquisa cientifica e ao desenvolvimento
do pensar cientifico em sua pratica;

« contribuir para a formacéo de profissionais da saide com impactos positivos na
pratica profissional, dada a incorporacao de condutas investigativas;

« possibilitar maior integracdo entre o Hospital da Crianca de Brasilia Jose Alencar e as

« instituicdes de Ensino Superior do Distrito Federal, notadamente no campo das
ciéncias da saude;

- favorecer a insercao de jovens em programas de pds-graduacao, direcionando-
0s para programas de mestrado e doutorado nas ciéncias da saude;

« promover o desenvolvimento de iniciacdo cientifica no HCB de maneira
estruturada e continuada, proporcionando a convivéncia de estudantes de
graduacdo com procedimentos e metodologias de pesquisa adotadas nas
especialidades medicas e demais especialidades envolvidas na assisténcia
pediatrica; e

- estimular a pesquisa cientifica no Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar.

A publicacdo dos resultados dos estudos pretende dar visibilidade aos
esforcos empreendidos pelos pesquisadores e seus bolsistas na busca de novos
conhecimentos que beneficiem diretamente a qualidade da assisténcia prestada
ao publico do HCB. O teor dos textos bem como os resultados apresentados sao de
responsabilidade dos respectivos autores.

Ao tempo em que cumprimentamos os alunos bolsistas, agradecemos os
orientadores e membros do Comité de IC pelo empenho e dedicacao ao longo
desta trajetéria.

Atenciosamente,

Valdenize Tiziani
Superintendente Executiva e Diretora de Ensino e Pesquisa



RESPOSTA IMUNOLOGICA COM ANTICORPOS CONTRA SARS-COV-2 NA
FASE AGUDA E AO LONGO DE UM ANO APOS INFECCAO DE CRIANCAS E
ADOLESCENTES DURANTE A PANDEMIA DE COVID-19

Ana Luiza Rosa Diniz’

Luciana de Freitas Velloso Monte?
Resumo

Objetivo: Descrever o comportamento dos anticorpos contra SARS-CoV-2 durante eapds umano de
infeccdo agudaem pacientes de 0-18 anos internados em hospital pediatrico tercidrio noinicio da pandemia
de COVID-19. Metodologia: Estudo descritivo, de coorte prospectiva, realizado em criancas e adolescentes
hospitalizados de julho a outubro de 2020, nos quais foram coletados dados clinico-soroldgicos (pool total
de anticorpos) durante a infeccdo aguda pelo SARS-CoV-2 e ao longo do ano subsequente. Resultados:
Foram incluidos 122 pacientes com infeccdo confirmada. A maioria (85,3%) dos pacientes apresentou
deteccdo de anticorpos em ao menos uma dosagem ao longo do seguimento e 69,6% permaneceram
reagentes um ano apods a hospitalizacao. Pacientes com comorbidades e imunossuprimidos apresentaram
titulagdes menores e menos duradouras, diferentemente dos casos com apresentacao grave ou critica da
COVID-19. Conclusao: O presente estudo demonstrou que a maioria dos pacientes incluidos apresentou
resposta soroldgica satisfatéria contra o SARS-CoV-2 durante o periodo estudado. Houve diferenca na
magnitude e duracdo da resposta entre pacientes com e sem comorbidades/imunossupressao e entre
pacientes com apresentacao clinica grave ou critica, quando comparados aos demais.

Palavras-chave: COVID-19. SARS-CoV-2. Sorologia. Formacao de Anticorpos. Criancast

Introducao

Em marco de 2020 foi declarada pandemia de COVID-19 pela Organizacdao Mundial da Saude
(OMS), com graves consequéncias sanitarias, econémicas e sociais em diversos paises. A COVID-19
é a doenca provocada pelo novo coronavirus SARS-CoV-2 (Sindrome Respiratéria Aguda Grave do
Coronavirus-2), um virus RNA de fita simples, sequenciado em 2020. Sabe-se que ocorre transmissao
de pessoa a pessoa, principalmente por meio de goticulas respiratérias e contato (LUDVIGSSON, 2020)

As manifestacdes clinicas da infeccdo pelo SARS-CoV-2 sdo variaveis. Os principais sintomas
descritos em criancas foram relacionados a infeccdo respiratdria, mas sintomas gastrintestinais
e inflamatdrios sistémicos tém sido descritos também. Ha relatos de infeccdo assintomatica em
frequéncias variaveis também (LUDVIGSSON, 2020; SHE et al, 2020). Cerca de 80% dos individuos
adultos infectados desenvolvem sintomas leves, 15% sinais e sintomas mais graves e 5% progridem
para formas criticas da doenca (SILVA et al, 2020). Na faixa etdria pediatrica, o percentual de casos
graves descritos é ainda menor, uma vez que cerca de 95% do publico infanto-juvenil desenvolve
padrdes clinicos assintomaticos ou leves (LIGUORO et al, 2021). Estudos tém demonstrado que a
evolucao é mais branda nas criancas quando comparada aos adultos, mas ha relatos de casos fatais
mesmo na faixa etaria pediatrica. A taxa de letalidade global, no inicio da pandemia era cerca de
2,2%, (WHO, 2021), sendo menor atualmente (1,1%), com o avanco da vacinagao (WHO, 2022)

A forma de comprovacdo diagndstica da infeccdo pelo novo coronavirus é por testes moleculares. O
principal teste usado para diagnéstico da doenca é a reacdo em cadeia de polimerase reversa em tempo
real (RT-PCR), teste molecular padrao-ouro para o diagnéstico da infeccdo pelo SARS-CoV-2, com alta
especificidade, e cuja maior sensibilidade é dada nos primeiros 7 dias de infeccao (KRAJEWSKI et al, 2020).

1 Académica de Medicina da Universidade Catélica de Brasilia (UCB) e Bolsista de iniciacdo cientifica
do Hospital da Crianga de Brasilia (HCB).

2 Pneumologista pediatrica e Orientadora de iniciacdo cientifica do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB).
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A maioriadosindividuos cominfeccao confirmada pelo SARS-CoV-2 apresentam soroconversao
com anticorpos contra o virus entre o 10° e o 14° dia apds o inicio de sintomas (SILVA et al, 2020).
Os métodos de referéncia para a deteccao de anticorpos sao os testes convencionais por ensaios
imunoenzimaticos (ELISA) ou quimioluminescéncia (CLIA) e os testes rapidos imunocromatograficos.
Os testes convencionais sao mais controlados e menos subjetivos, e identificam anticorpos IgG, IgM,
IgA e/ou totais de forma qualitativa ou semiquantitativa (DIAS et al, 2020). A dinamica da resposta
humoral parece seguir uma sequéncia bem definida, de forma que os anticorpos da classe IgM e IgA
sao detectdveis, na maioria dos casos, entre o sétimo e 0 10° dia e o da classe IgG entre o0 10° e 0 20°
dia (SILVA et al, 2020), no entanto nao se sabe por quanto tempo permanecem com altas titulacoes.

Ha muitas lacunas cientificas relacionadas a imunidade ao novo coronavirus. O papel dos
anticorpos para o diagndstico da infeccdo, acompanhamento da remissdo, protecdo contra
exposicoes posteriores e durabilidade dessa protecao, sdo topicos que permanecem nao elucidados
até o momento, seja para a populagao adulta, quanto pediatrica. Ainda é desconhecido também se
existe diferenca da resposta soroldgica nos casos sintomaticos ou nos individuos assintomaticos, e
naqueles com ou sem comorbidades (KRAJEWSKI et al, 2020).

O presente estudo, portanto, se propde a contribuir para ampliar o conhecimento cientifico
acerca da imunidade humoral na populacao pediatrica, na tentativa de esclarecer a dinamica da
titulacdo do pool total de anticorpos contra o SARS-CoV-2 durante a fase aguda e ao longo de um ano
apos a infeccao pelo novo coronavirus no publico infanto-juvenil, durante a pandemia de COVID-19.
A caracteristica terciaria do hospital em que foi realizado o estudo torna-o ainda mais singular, uma
vez que abrange uma populacao infanto-juvenil majoritariamente portadora de comorbidades.

Metodologia

Trata-se de um estudo descritivo, de coorte prospectiva, realizado ao longo de umano, composta
de pacientes entre 0 e 18 anos, hospitalizados no Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar (HCB),
recrutados entre julho e outubro de 2020, durante o inicio da pandemia de COVID-19, que tiveram
infeccdo confirmada pelo SARS-CoV-2. A infeccao foi confirmada, nesse estudo, por meio de: (1)
deteccao de SARS-CoV-2 em amostra bioldgica do trato respiratério (RT-PCR), estando o paciente
sintomatico ou nao; e/ ou (2) pacientes com critérios clinicos sugestivos de Sindrome Inflamatéria
Multissistémica (MIS-C) com testes imunossoroldgicos reagentes.

Os dados coletados incluiram aspectos clinicos e sorolégicos coletados do prontudrio eletronico,
complementados por ligacdes telefénicas, e de um banco de dados de um estudo sobre coronavirus,
no HCB, intitulado “Estudo clinico — epidemiolégico de pacientes com identificacdo molecular de
SARS-CoV-2 internados em hospital pediatrico no Distrito Federal”

Critérios de inclusao: pacientes entre 0 e 18 anos que foram hospitalizados no HCB infeccao
ativa ou recente por SARS-CoV-2, de acordo com os critérios diagnésticos vigentes, recrutados, com
consentimento, nos meses de julho a outubro de 2020, que coletaram ao menos uma sorologia ao
longo de um ano durante ou apés a infeccao aguda pelo virus.

Critérios de exclusao: ndo ha.

Andlise estatistica: as varidveis quantitativas foram analisadas por meio de medidas descritivas
como média, mediana, desvio padrao e amplitude interquartil. Foram utilizados, como instrumentos
para coleta e analise de dados descritivos, o software do Consércio REDCapK e planilhas Microsoft
ExcelX. As analises descritivas e de associacao foram realizadas no programa IBM SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences) 23, 2015. O nivel de significancia utilizado em todo estudo foi de
5%. Para a andlise de associacdo foram utilizados os testes Qui-quadrado de Pearson calculado na
forma exata, ou simulacdo de Monte Carlo quando necessario, teste ndo paramétrico U de Mann-
Whitney de amostras independentes para comparacao de 2 grupos e o teste Kruskal-Wallis para 3
ou mais grupos. As varidveis quantitativas nao apresentaram distribuicao aproximadamente normal
pelo teste de Kolmogorov-Smirnov.

Consideracées Eticas: Esse estudo configurou uma atividade de iniciacio cientifica do hospital
e faz parte de um projeto maior sobre o tema, no HCB, intitulado “Estudo clinico — epidemiolégico de
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pacientes com identificacao molecular de SARS-CoV-2 internados em hospital pediatrico no Distrito
Federal’, submetido e aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa sob o no. CAAE 31803020.3.0000.0008.
Seguindo os preceitos éticos descritos na resolucao MS 466/2016, a autorizacao da participacao das
criancas e adolescentes na pesquisa foi confirmada pela aplicacdo do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) aos responsaveis e de Assentimento aos pacientes com capacidade de
compreender. O estudo somente teve inicio apds obtencdo de parecer consubstanciado favoravel do
Comité de Etica em Pesquisa.

Testes soroldgicos: Os testes soroldgicos para a deteccao do pool total de anticorpos contra o
SARS-COV-2 foram realizados por eletroquimioluminescéncia Elecsys® Anti-SARS-CoV-2, produzido
pela Roche Diagnostics, em amostras de sangue. Ele consiste em um imunoensaio para deteccao in
vitro de um pool total de anticorpos (inclusive IgG) contra o SARS-CoV-2 em soro e plasma humanos.
Estudos realizados com pacientes confirmados e com mais de 14 dias de sintomas tiveram 99,5% de
sensibilidade e 98,8% na deteccao de anticorpos nos ensaios. O nivel considerado reagente, por esse
método, é a deteccao de niveis séricos = 0,8 U/ml.

Os momentos aproximados das coletas das sorologias foram: Sintomaticos ou assintomaticos,
contados da data da internacdo: dias 01, 07, 14, 30, 60, 90, 180 e 365 dias, com um intervalo préoximo
a esses dias, a depender da disponibilidade dos pacientes estudados. As sorologias do dia 07 foram
coletadas apenas se o paciente estivesse ainda hospitalizado, a fim de reduzir o deslocamento dos
mesmos ao hospital em uma fase de convalescenca/ contdgio.

Resultados e discussao

Dejulhoaoutubrode 2020, 122 pacientes entre 0 e 18 anos foram incluidos no estudo. O diagnostico
da infeccdo pelo SARS-CoV-2 foi realizado da seguinte forma, nesses sujeitos: 107 por meio de deteccao
por RT-PCR em amostra respiratoria e 15 por critérios clinico-epidemioldgicos e confirmacao soroldgica,
ja que o periodo estudado foi no inicio da pandemia no Brasil e ainda sem vacinacdo. Dos 122 sujeitos
incluidos no presente estudo, 68 (55,7%) foram do sexo masculino. A média de idade foi de 7,4 anos
(mediana de 6,0; desvio padrao + 5,69 anos). Em uma revisao sistematica totalizando 7.480 criangas e
adolescentes nos artigos estudados, LIGUORO et al.(2021) obtiveram resultados semelhantes com 52,1%
dos individuos do sexo masculino e média de idade encontrada de 7,6 anos.

Dados clinicos: Em relacdo ao diagndstico sindrémico, o mais comumente apresentado pelos
pacientes do estudo foi Sindrome Gripal, presente em 43 (35,25%) individuos, seguida de Sindrome
Respiratoria Aguda Grave (SRAG) em 25 (20,49%) casos e MIS-C, representando 17,21% dos casos, com
21 pacientes. Quanto a sintomatologia, 95 (77,87%) pacientes apresentaram quadros sintomaticos
da doenca e 27 (22,13%) nado apresentaram sintoma algum durante o quadro infeccioso. Os sintomas
mais comumente apresentados pelos pacientes estudados foram febre aferida ou relatada (68,4% dos
pacientes sintomaticos), vomitos (33,7%) e tosse (32,6%); Vinte e dois (23,15%) dentre os pacientes
sintomadticos tiveram seus sinais e sintomas atribuidos a doenca de base pré-existente a admissao
hospitalar, e ndo a infeccdo pelo SARS-CoV-2.

Quanto a duragao dos sinais e/ou sintomas apresentados pelos pacientes incluidos no estudo
a admissao, 43 (45,3%) individuos sintomaticos apresentaram hd 1 a 3 dias da hospitalizacao; 37
(38,9%) tinham sinais/sintomas ha 4-7 dias da admissao e 5 (5,3%) por mais de 14 dias.

Foram analisados no estudo a presenca de fatores que podem ser considerados de risco para a
aquisicao de infeccoes virais, de forma que a presenca de comorbidades foi o mais frequentemente
encontrado, descrita em 68,03% (83) dos casos, sendo que 66 (71%) estavam em uso de algum
medicamento de forma continua a admissao hospitalar. Dos pacientes com doencas crOnicas, metade
dosindividuos (40, 48,2%) encontravam-se em condi¢ao imunossupressora, seja pela prépria doenca
ou pelo tratamento realizado, de forma que os critérios utilizados para enquadramento em tais
condicdes foram o uso cronico de corticoides, imunossupressores ou realizacdo de quimioterapia.
O elevado percentual de criancas e adolescentes portadores de comorbidades no nosso estudo
poderia ser explicado pela caracteristica terciaria do HCB.

Além disso, o quadro clinico da COVID-19 foi classificado de acordo com sua gravidade, de forma
que o critério utilizado para classificacdao como paciente critico foi a necessidade de internacao em
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Unidade de Terapia Intensiva (UTI) devido a doenca grave. Sendo assim, 37 (30,3%) pacientes foram
considerados criticos. Por fim, no que tange ao desfecho, 117 pacientes obtiveram alta, 1 paciente foi
a 6bito, 3 foram transferidos para outro hospital e 1 ndao possui dados descritos. Estes e outros dados
estdo demonstrados na Tabela 1.

Tabela 1. Andlise descritiva dos dados clinicos de criancas e adolescentes com infeccao confirmada pelo
virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital publico pediatrico terciario do Distrito Federal, durante a
pandemia da COVID-19, entre julho e outubro de 2020.

n %

Sim 83 68,03
Doenca cronica

Nao 39 31,97

Nao 43 51,80
Paciente tem doenca cronica com imunossupressao seja pela doenca, seja pelos Sim 40 4819
medicamentos '

Higidos 39

Sim 43 35,25
Paciente apresentou sindrome gripal (SG) ao diagnéstico de SARS-CoV-2

Nao 79 64,75
Paciente apresentou sindrome respiratéria aguda grave (SRAG) ao diagndstico Sim 25 20,49
de SARS-CoV-2 Nio 97 7951

Sim 21 17,21
Paciente tem diagndstico médico de sindrome inflamatéria multissistémica (MIS)

Nao 101 82,79

Sim 27 22,13
Paciente Assintomatico

Nao 95 77,87

Alta 117 96,69

Obito 1 0,83
Desfecho Transferéncia para 3 48

outro hospital !

Sem dados 1

Apenas enfermaria 81 66,94

UTI + enfermaria 35 28,93
Local do tratamento durante toda a internacdo atual

Apenas UTI 5 4,13

Sem dados 1

Nao critico 85 69,67
Nivel de criticidade da COVID-19

Critico 37 30,32
Total 122 100,00

Reinfeccao: Durante todo o periodo em que foi realizada a pesquisa, nenhum paciente relatou ter
apresentado reinfeccao por SARS-CoV-2 conhecida.

Dados soroldégicos - Dados gerais da coorte: A dinamica da resposta humoral referente as titulagdes de
anticorpos totais contra SARS-Cov-2 dos 122 pacientes incluidos no estudo, coletadas em 8 diferentes
momentos na fase aguda de infeccdo e ao longo de um ano, foi registrada na Figura 1. As titulacdes
encontradas, bem como o nimero de pacientes presentes em cada coleta estao registradas na Tabela
3. Vale salientar que os dias de coleta sao relacionados ao momento da hospitalizacdo (DX), e ndo ao
momento do inicio dos sintomas.
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Figura 1 - Linha de tendéncia da média da titulacao soroldgica em criancas e adolescentes com infeccao
confirmada pelo virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital publico pediatrico terciario do Distrito
Federal, durante a pandemia da COVID-19. DP = Desvio padrao
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Observa- se que as titulagdes médias atingem seu valor maximo (73,25 U/ml) cerca de 60 dias
apos a infeccdo inicial, quando as mesmas passam a declinar até que atinjam o menor valor médio
(18,78 U/ml) 365 dias apods infeccao inicial. Além disso, a Tabela 2 evidencia que os pacientes da
coorte mantiveram anticorpos detectaveis ao longo de um ano apds a infeccdo inicial, de forma
que 48 dos 73 (65,76%) pacientes testados apds 365 dias ainda apresentaram sorologias reagentes.
Renk et al (2022) encontraram dados semelhantes e um percentual ainda maior (96,2%) de criancas
ainda soropositivas de 11 a 12 meses apods a infeccdo. Até o presente momento sdo escassos
estudos de follow up por um periodo tdo extenso de tempo acerca de sorologias contra SARS-
CoV-2, especialmente envolvendo pool total de anticorpos. Em contrapartida, Bloise et al (2021)
observaram diminuicdo significativa em niveis de anticorpos IgG e IgM 180 dias apés a infeccao
quando comparados com 30 dias apds o quadro inicial.

Tabela 1. Analise descritiva dos dados clinicos de criancas e adolescentes com infeccao confirmada pelo
virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital publico pediatrico tercidrio do Distrito Federal, durante a
pandemia da COVID-19, entre julho e outubro de 2020.

n

n L . . Desvio . L. Amplitude
Testes Média Mediana - Minimo  Maximo . P .
R Reagentes Padrao interquartil
realizados
Valor da 58 34 41,87 10,36 53,65 0,06 195,40 79,75
sorologia Dx ! ’ ! ! ! !
Valor da 25 19 33,11 16,55 38,99 0,06 127,60 57,54
sorologia D7 ! g ' ! ! !
Valor da 51 42 41,55 18,01 51,47 0,07 204,20 78,84
sorologia D14 ! ’ ! ! ! !
Valor da 63 54 40,38 11,77 48,27 0,07 166,10 69,73
sorologia D30 g ! . ! ! !
Valor da 52 47 73.25 56,28 67,67 0,06 221,70 127,34
sorologia D60 ’ ’ ! ! ! ’
Valor da 46 41 60,74 24,02 69,18 0,07 225,40 102,70
sorologia D90 ’ ! ! ! ! !
Valor da 57 49 54,12 26,85 65,02 0,07 268,00 98,30
sorologia D180 ! ’ ! ! ' .
Valor da 69 48 18,78 7,95 33,42 0,07 234,70 22,95

sorologia D365

*Unidade de medida do exame sorolégico: U/ml.
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Em relacao a producdo de anticorpos totais contra SARS-CoV-2, a maioria dos pacientes teve
resposta soroldgica a infeccao (104 pacientes, 85,25%), com pelo menos uma sorologia coletada e
reagente. Ao final de um ano de seguimento, 48/69 (69,6%) dos individuos estudados mantinham
anticorpos séricos detectaveis. Dezoito (14,75%) pacientes nao apresentaram titulacdes reagentes
em nenhum momento durante o periodo de um ano, sendo considerado mesmo que coletada
apenas uma vez. Destes 18, 13 (72,22%) possuiam doenca crénica com imunossupressao, dois
possuiam doencas crénicas sem imunossupressao e apenas dois eram higidos (sem comorbidades
diagnosticadas). Dentre os 2 pacientes higidos que nao apresentaram soroconversao, um deles
realizou a coleta apenas da sorologia referente ao D7 e ndo compareceu para as demais; o outro
caso realizou coletas referentes ao D7 e D14, mas evolui a ébito. Por ser um nimero pequeno, e com
poucas sorologias coletadas ao longo da coorte, ndo foi possivel realizar analise de associacao, no
entanto pode sugerir que condi¢des imunossupressoras e comorbidades podem representar fator
de risco para que o individuo nao apresente soroconversao pés-infeccao de COVID 19. Por nao ter
sido possivel coletar as sorologias em todos os tempos evolutivos, qualquer conclusao acerca desse
dado fica limitada.

Ainda nao se conhece a exata correlagao entre resposta humoral e sua magnitude e protecao
contra infeccbes posteriores. Sabe-se que anticorpos neutralizantes estao associados a imunidade
protetora contra a segunda infeccdo por SARS-CoV-2, no entanto essa imunidade também se
correlaciona com outros elementos constituintes da memaria imunolégica como células B de
memoria, células T CD4 + de memodria e células T CD8 + de meméria. (SETTE et al, 2021). Dessa forma,
embora a imunidade humoral seja cada vez mais aceita como elemento principal da resposta imune
contra SARS-CoV-2, medidas de anticorpos neutralizantes bem como atividades étimas de outros
componentes da resposta imune adaptativa devem ser considerados quando questionamos acerca
de protecao contra infeccdes posteriores.

Dados comparativos

A) Grupo dos pacientes assintomaticos X pacientes sintomaticos: As titulagbes médias
de anticorpos contra SARS-CoV-2 de pacientes assintomaticos e sintomaticos foram satisfatérias
(Figura 2). Apesar de certa tendéncia de maiores titulacdes em pacientes assintomaticos a admissao
hospitalar, no D14 e no D60, essa diferenca foi atenuada um ano de infeccdo, quando as titulacdes
encontradas foram maiores nos individuos que apresentaram sintomas.

Figura 2. Linha de tendéncia da média da titulacdao sorolégica comparando a manifestacao assintomatica
X sintomatica em criancas e adolescentes com infeccao confirmada pelo virus SARS-CoV-2, hospitalizadas
em hospital publico pediatrico terciario do Distrito Federal, durante a pandemia da COVID-19. DP = Desvio
padrao.
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Houve diferenca estatisticamente significante na mediana da titulacdo da sorologia do D14,
maior nos assintomaticos. As diferencas entre as titulagdes, tanto na fase aguda, quanto o periodo
pos-infeccioso, ndo foram observadas por RENK et al (2022) no estudo de coorte aleméo realizado
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com 548 criancas e 717 adultos avaliou a resposta sorolégica em 3-4 meses e 11- 12 meses apos
infeccao. O estudo concluiu que infecgdes sintomaticas e assintomaticas induzem respostas humorais
semelhantes em todas as faixas etarias.

B) Doencas crdnicas e imunossupressao X higidos: Quando observado separadamente
o comportamento da resposta humoral em individuos higidos e em comparac¢ao aos individuos
portadores de doencas cronicas, percebe-se que hd uma menor magnitude de resposta com
producao de anticorpos totais no grupo portador de comorbidades (Figura 3).

Figura 3. Linha de tendéncia da média da titulacao sorolégica comparando a doenca crénica em criancas
e adolescentes com infeccao confirmada pelo virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital publico
pediatrico terciario do Distrito Federal, durante a pandemia da COVID-19. DP = Desvio padrao.
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Na coorte estudada, durante todas as 8 coletas realizadas ao longo de 1 ano, a mediana de
titulacdes obtidas foi sempre menor no grupo com comorbidades, sendo significativamente menores
a admissdo e apods 14, 30 e 365 dias (Tabela 3). Quando observados apenas aqueles em condicdes
imunossupressoras, a diferenca entre as titulacdes médias torna-se ainda maior.

Tabela 3. Associacdo entre os dados laboratoriais em relacdo a presenca de doenca cronica em criancas
e adolescentes com infeccao confirmada pelo virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital publico
pediatrico terciario do Distrito Federal, durante a pandemia da COVID-19.

Doenca cronica

Sim Nao
Mediana i:tne‘fc;ittjla‘:’teil Mediana i:tr:f::::'teil P
Valor da sorologia Dx 0,09 25,79 68,51 83,91 <0,001
Valor da sorologia D7 17,18 65,66 14,68 48,54 0,890
Valor da sorologia D14 7,54 44,18 21,80 99,94 0,037
Valor da sorologia D30 5,93 51,83 60,77 111,53 0,004
Valor da sorologia D60 46,33 120,45 60,84 116,12 0,104
Valor da sorologia D90 18,75 100,70 42,47 160,92 0,137
Valor da sorologia D180 15,06 102,58 38,09 72,92 0,073
Valor da sorologia D365 3,59 17,77 13,90 27,70 0,009

*Teste U de Mann-Whitney.
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Nos sujeitos estudados, durante todas as coletas realizadas ao longo de 1 ano, a mediana de
titulacdes obtidas foi sempre menor no grupo com imunossupressao, sendo significativamente
menores apds 30, 60, 90, 180 e 365 dias da hospitalizacao (Tabela 4).

Tabela 3. Associacdo entre os dados laboratoriais em relacdo a presenca de doenca cronica em criancas
e adolescentes com infeccdo confirmada pelo virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital publico
pediatrico terciario do Distrito Federal, durante a pandemia da COVID-19.

Doenca crénica com imunossupressao seja pela doenga, seja pelos medicamentos

Nao Sim
Mediana R e Mediama P
Idade a admissao 4,00 11,00 10,00 11,00 0,001
Valor da sorologia Dx 1,72 89,66 0,08 0,03 0,061
Valor da sorologia D7 34,48 83,89 10,67 24,29 0,189
Valor da sorologia D14 24,43 74,82 2,35 30,87 0,068
Valor da sorologia D30 33,11 90,73 4,27 35,85 0,023
Valor da sorologia D60 114,00 137,76 13,18 101,62 0,009
Valor da sorologia D90 59,54 117,30 6,43 39,86 0,004
Valor da sorologia D180 37,42 137,92 4,23 76,93 0,024
Valor da sorologia D365 13,90 23,38 1,09 13,64 0,014

*Teste U de Mann-Whitney.

Em relacdo a soroconversao nesses grupos, aqueles com comorbidades e imunossuprimidos
apresentaram mais chances de apresentar sorologias nao reagentes tanto a admissao quanto 365
dias apés. Pacientes com imunossupressao apresentaram 9,5 vezes mais chance de ter resultado da
sorologia D365 nao reagente.

C) Gravidade do quadro: A producdo do pool total de anticorpos contra SARS-CoV-2 foi
analisada ainda levando em consideracao a gravidade do quadro apresentado pela crianca durante
ainternacéo (Figura 4). A partir do grafico construido por meio das titulagdes apresentadas, pode-se
concluir que quadros criticos apresentaram média maxima titulacdo de anticorpos de forma mais
tardia e em maior magnitude quando comparados com quadros nao criticos, uma vez que estes
apresentaram maximas titulacdes de anticorpos totais alcancadas 60 dias apos a infeccao e aqueles
180 dias apds infeccdo. Além disso, infere-se ainda que ao final de 365 dias apds infeccdo aqueles
que apresentaram quadros criticos apresentaram maiores titulacées de anticorpos totais. Resultados
semelhantes foram encontrados comparando-se apenas individuos com SRAG em contraponto
aos demais do estudo, no entanto a resposta humoral da fase aguda nestes individuos é de menor
magnitude.

Além disso, as medianas das titulacdes soroldgicas dos pacientes com SRAG durante as coletas
realizadas ao longo de 1 ano sao significativamente maiores no D180 e D365, quando comparadas
aos outros pacientes sem essa sindrome clinica.
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Figura 4. Linha de tendéncia da média da titulacdao sorolégica comparando a criticidade da COVID em
criancas e adolescentes com infeccao confirmada pelo virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital
publico pediatrico terciario do Distrito Federal, durante a pandemia da COVID-19. DP = Desvio padrdo.
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Diante disso, pode-se sugerir que criancas com quadros graves ou criticos desse estudo
demoraram mais tempo para atingir a titulacdo maxima de anticorpos, no entanto a apresentaram
também altas titulagdes mais tardiamente e de forma prolongada aparentemente.

Por fim, a andlise associativa das sorologias no D365 evidenciou que pacientes com doenca
crbnica e/ou imunocomprometidos apresentaram mais chance de ter resultado nao reagente. Ja
pacientes com SRAG e/ou criticos apresentaram mais chance de ter resultado da sorologia D365
reagente, tendo os criticos uma chance de 9,27 vezes maior de resultado reagente apds um ano
da hospitalizacao inicial (Tabela 5). Associacdo semelhante foi descrita por SANANEZ et al (2021)
que descreve dados sugestivos de que criangas com doenca grave podem apresentar uma resposta
de anticorpos exuberante, mas tardia e afirma que estudos prévios envolvendo a populacdo adulta
indicam este mesmo padrao de resposta.
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Tabela 5. Associacao entre o resultado da sorologia D365 e os dados demograficos e clinicos de criancas
e adolescentes com infeccao confirmada pelo virus SARS-CoV-2, hospitalizadas em hospital publico
pediatrico terciario do Distrito Federal, durante a pandemia da COVID-19.

Resultado sorologia
I.C.
Total P* RC
Nao 95%
Reagente
reagente
n 10 1 1
Menor que 2 anos
% 20,00 5,26 15,94 0,535-
Idade2 40 18 58 0,166 4,500 3’7 851
Maior ou igual a 2 anos
o 80,00 94,74 84,06
32 8 40
Menor que 10 anos
o 64,00 42,11 57,97 0831 -
Idade10 n 18 11 29 0,100 2,444 7’ 186
Maior ou igual a 10 anos
% 36,00 57,89 42,03
Sim n 31 19 50
. % 62,00 100,00 72,46
Doenca crénica 0,002 - -
Nao n 19 0 19
% 38,00 0,00 27,54
Paciente tem Nio n 19 2 21
doenca crénica com % 57,58 12,50 42,86 1853-
imunossupressao 0,003 9,500 4’8 707
seja pela doenca, seja Sim n 14 14 28 '
pelos medicamentos % 42,42 87,50 57,14
n 21 5 26
Paciente apresentou Sim
sindrome gripal (SG) % 42,00 26,32 37,68 0.230 2028 0,632 -
ao diagnéstico de n 29 14 43 g ! 6,503
SARS-CoV-2 Néo
% 58,00 73,68 62,32
Paciente apresentou i n 1 0 1
sindrome respiratéria im % 22,00 0,00 15,94
aguda grave (SRAG) ao 0,028 - -
diagndstico de SARS- N3o n 39 19 58
CoV-2 % 78,00 100,00 84,06
n 9 1 10
Paciente tem Sim % 18.00 596 449
diagnéstico médico de 0 . . g 0,465 -
sindrome inflamatéria n a1 18 59 0,264 3,951 33,550
multi-sistémica (MIS) Nao
% 82,00 94,74 85,51
Sim n 7 5 12
i
Paciente % 14,00 26,32 17,39 0,125 -
Assintomatico N3 n 43 14 57 0,289 0,456 1,667
&o
% 86,00 73,68 82,61
Alt n 49 19 68
a
Desfecho % 98,00 100,00 98,55 1000
C , - -
Transferéncia para outro N 1 0 1
hospital % 2,00 0,00 1,45
n 33 17 50
Apenas enfermaria
% 66,00 89,47 72,46
Local do tratamento n 16 1 17
durante toda a UTI + enfermaria 0,081 - -
internagao atual % 32,00 5,26 24,64
n 1 1 2
Apenas UTI
% 2,00 5,26 2,90
n 17 1 18
Critico
% 34,00 526 26,09 1139-
Quadro da COVID 33 18 5 0,029 9,273 7’5 293
n !
Nao critico
% 66,00 94,74 73,91
Total n 50 19 69
ota
% 100,00 100,00 100,00

* Teste Qui-quadrado de Pearson.
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Ha escassez de estudos que correlacionam intensidade da resposta humoral a gravidade do
quadro agudo apresentado, e pouco se investiga em relacao a magnitude das titulacdes com relacao
a portadores de comorbidades. SANANEZ et al. (2021) afirmaram que criancas com COVID-19 grave
desenvolvem uma resposta com producao de IgG de menor magnitude e mais tardia, no entanto
7 dos 9 pacientes graves estudados eram portadores de comorbidades, podendo, entdo, estar
relacionada a condicao subjacente também, e ndo somente a gravidade do quadro.

Conclusao

Na coorte de criancas e adolescentes com infeccdo comprovada pelo SARS-CoV-2 no inicio da
pandemia de COVID-19 em 2020, a grande maioria dos pacientes apresentou anticorpos circulantes
detectdveis contra o virus, que permaneceram ao longo de um ano de acompanhamento. Pacientes
portadores de doencas crOnicas e/ou em condigdes imunossupressoras apresentaram viragem sorolégica
satisfatoria em geral, porém com menores médias de titulagdes de anticorpos totais durante o periodo
de seguimento. Pacientes que tiveram COVID-19 nas formas graves e/ou criticas alcancaram titulagdes
maximas mais tardiamente e mantiveram as maiores titulacdes ao final de um ano.

Mais estudos precisam ser realizados para avaliar os dados acerca da resposta sorolégica ao SARS-
CoV-2, especialmente na populacao pediatrica e com comorbidades. A resposta imune relacionada a
COVID-19 ainda tem muitos pontos desconhecidos que devem ser estudados e melhor compreendidos.
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CARACTERIZACAO EPIDEMIOLOGICA, CLINICO-RADIOLOGICAE
FUNCIONAL DE PACIENTES COM BRONQUIOLITE OBLITERANTE EM
HOSPITAL PEDIATRICO TERCIARIO

Andressa de Freitas Souza'

Carmen Livia Faria da Silva Martins?
Resumo

A Bronquiolite Obliterante (BO) é uma doenca inflamatéria crénica caracterizada por obstrucdo
das pequenas vias aéreas, causando um dano significativo na funcao pulmonar. O objetivo do estudo
é caracterizar o perfil epidemioldgico, clinico-radiolégico, e funcional de pacientes com bronquiolite
obliterante no ambulatério de referéncia do Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar. Trata-se de
um estudo descritivo observacional transversal por meio da busca de dados no prontudrio eletrénico
conforme atendimento no ambulatério de referéncia. Foram identificados 43 pacientes com BO: sexo
masculino(55,3%);idade médiade9,82anoseidadeaodiagndsticode 3,67 anos.Emrelacaoao histérico
dos pacientes, 29,8% (14) apresentaram BVA, 51,1% (24) pneumonia complicada e 12,8% (6) transplante
de 6rgaos. As principais alteracées encontradas a tomografia computadorizada (TC) de térax foram
padrao de perfusao em mosaico e bronquiectasias e, a espirometria, disturbio ventilatério obstrutivo
leve e auséncia de resposta ao broncodilatador. Tendo em vista a importancia do diagnéstico precoce
para o melhor prognostico da doenca, é imprescindivel a descricao dos fatores de risco, definicdo de
critérios diagnosticos especificos, além do conhecimento sobre o processo da doenca. Dessa forma,
o estudo em questdo buscou reunir dados, a fim de contribuir para o esclarecimento de tais fatores.

Palavras-chave: Bronquiolite obliterante. Obstrucdo das vias aéreas. Adenovirus. Pediatria.

Introducao

A Bronquiolite Obliterante (BO) é uma doenca inflamatdria cronica que leva a uma obstrucdo das
pequenas vias aéreas, causando um dano significativo da funcdo pulmonar. Seu processo patoldgico é
secunddrio a uma agressao quimica, infecciosa ou imunoldgica, o qual leva a varios graus de inflamacao.
Caracteriza-se pela presenca de tecido de granulacdo intraluminal nas vias aéreas e/ou fibrose
peribronquiolar com estreitamento do limen, ocasionando processo cicatricial e obstrutivo (LINO, 2013).

Varias causas de BO ja foram descritas, destacando-se as infeccdes determinadas por virus,
germes atipicos ou bactérias, por aspiracao de corpo estranho ou conteudo gastrico, por inalacao
de toxinas e/ou colagenoses ou apds transplante de pulmao ou medula éssea (CHAMPS, 2011). A
maioria dos estudos relacionam BO como consequéncia de um processo infeccioso (Bronquiolite
Obliterante pods-infecciosa-BOPI), principalmente relacionado ao Adenovirus. No entanto, outros
agentes etioldgicos podem estar associados: virus do Sarampo, influenza, parainfluenza, varicela, virus
sincial respiratério (VRS), bactérias (Staphylococcus aureus e Streptococcus pneumoniae) e germes
atipicos (Mycoplasma pneumoniae) (CASTRO-RODRIGUEZ, 2014; CHAMPS, 2011).

Em relacdo ao Adenovirus, este representa o principal agente etioldgico responsavel por BO
e estd associado a uma alta taxa de mortalidade. Os virus mais encontrados foram AV3, AV7 e AV11,
sendo que o AV7 esta associado com casos mais severos e fatais (TEIXEIRA, 2018; CHAMPS, 2011).

As manifestacdes clinicas da doenca ainda ndo foram bem delimitadas, no entanto, alguns
sinais e sintomas frequentes: taquipneia, cianose, estresse respiratorio (infeccao inicial- bronquiolite
aguda/pneumonia); dispneia progressiva, chiado cronico, tosse e expectoragao produtiva (progresso

1 Académica de Medicina da Universidade Catdlica de Brasilia (UCB) e Bolsista de iniciagao cientifica do Hospital da Crian-
¢a de Brasilia (HCB).

2 Pneumologista pediatrica do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB)
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para BO) (CASTRO-RODRIGUEZ, 2014). Pode-se observar, na avaliacao inicial, que muitos pacientes
apresentam obstrucao brénquica severa com hipoxemia e necessidade de ventilacdo mecanica
assistencial (COLOM, 2019). Além disso, muitos pacientes progridem com pneumonias recorrentes
(contribuem para formacdao de bronquiectasias), atelectasias crénicas, chiados exacerbados, cor
pulmonale e deformidade toracica (CASTRO-RODRIGUEZ, 2014).

No que se refere ao desenvolvimento de BO pos-transplante de 6rgdos ou transplante de
medula 6ssea, estudos apontaram que alguns dos mecanismos moleculares causadores da BO pés-
transplante podem ser similares aos desenvolvidos na BOPI (FLANAGAN, 2022).

O diagnéstico de BO combina critérios clinicos e de imagem (tomografia computadorizada
de torax), além de teste de funcao pulmonar. Um dos principais achados na tomografia em BO é
a alteracdo em mosaico no pulmao, com reducdo da vascularizacdo. Ademais, outros achados
importantes incluem: bronquiectasias, espessamento da parede dos brénquios, aprisionamento de
ar, atelectasias e estase de muco (FLANAGAN, 2022; CASTRO-RODRIGUEZ, 2014).

Além do dano na capacidade pulmonar, recentemente estudos também mostraram uma
diminuicdao da capacidade cardiometabdlica durante teste de exercicio maximo em criancas com
BOPI, o que interfere diretamente em atividades diarias e, consequentemente, na qualidade de vida
(SARRIA, 2019; CASTRO-RODRIGUEZ, 2014).

Umdos principais problemas com aBOPI é o atraso no diagnéstico,mesmo com um antecedente
de doenca viral (Adenovirus) pré-estabelecido. O fato de muitos estudos se basearem na espirometria
do paciente para determinar a obstrucao fixa como um critério para BOPI, e, por muitos dos pacientes
com infeccao respiratéria viral serem lactentes, acaba por prolongar o diagnéstico definitivo de BO
em meses a anos. Tal circunstancia interferird no tratamento e prognéstico do paciente, na medida
em que a medicacdo utilizada nédo reverte fibrose progressiva envolvendo pequenas vias aéreas
(FLANAGAN, 2022).

Em suma, percebe-se a necessidade de estudos multicéntricos com o objetivo de reduzir
o atraso no diagndstico, definindo melhor os critérios, definir melhor os fatores de risco e o
progndstico, além de estabelecer um padrao terapéutico. Baseado nessa perspectiva, o estudo em
questao objetiva tracar o perfil epidemioldgico, clinico-radiolégico e funcional dos pacientes com
BO no ambulatério de referéncia do Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar (HCB), qualificando
a assisténcia e contribuindo com dados para a literatura médica pertinente.

Objetivos

Caracterizar o perfil epidemioldgico, clinico-radiolégico, e funcional de pacientes com
bronquiolite obliterante no ambulatério de referéncia do Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar.
Avaliar dados clinico-demograficos: idade, género e procedéncia. Descrever a idade de diagndstico
da bronquiolite obliterante; o histérico de bronquiolite viral aguda, ou pneumonia complicada, ou
transplante de 6rgdos; o nimero de internagdes e de exacerbagdes pulmonares pela doenga no ultimo
ano. Avaliar as imagens da tomografia de térax (bronquiectasias e/ou perfusdo em mosaico); a resposta
ao corticoide inalatério e ao broncodilatador; a funcéo pulmonar pela espirometria ou pletismografia.

Metodologia

Delineamento do estudo: Estudo descritivo observacional transversal por meio da busca de
dados no prontuario eletrébnico conforme atendimento no ambulatério de referéncia em bronquiolite
obliterante no HCB.

Populacao e amostra: Foram analisados os prontuarios de todos os pacientes com diagndstico
pré-estabelecido de bronquiolite obliterante, na faixa etaria de 3 meses a 18 anos, 11meses e 29 dias,
acompanhados no ambulatério de bronquiolite obliterante do servico de pneumologia do HCB, no
periodo de agosto de 2021 a agosto de 2022; cadastrados por meio de planilha no Google Forms,
compartilhada entre a aluna e a pesquisadora principal, na qual consta as variaveis: idade; género;
procedéncia; idade do diagnéstico de BO; niumero de internagdes por BO; nimero de exacerbagdes
no ultimo ano; imagens de tomografia (1-mosaico e/ou 2-bronquiectasias); resposta ao corticoide
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inalatério; histérico de bronquiolite viral aguda, pneumonia complicada ou transplante de 6rgaos
(1-sim ou 2- nao); padrao da espirometria e/ou pletismografia e resposta ao broncodilatador.

Critérios de inclusdo: Pacientes com diagnéstico de bronquiolite obliterante, cujo quadro
surgiu pela persisténcia de sintomas obstrutivos como sibilos e estertores por mais de 6 semanas
apo6s o evento inicial (diagnoéstico de bronquiolite viral aguda/pneumonia grave em criancga
previamente saudavel com necessidade de hospitalizacdo e/ou oxigenoterapia); ou tomografia
computadorizada de alta resolucdo (TCAR) de torax com perfusdo em mosaico acompanhado ou
nao de bronquiectasias, acompanhados no Servico de Pneumologia do HCB, e que concordem, ou
seus responsaveis, em participarem da pesquisa.

Critérios de exclusao: pacientes com outros diagnésticos como imunodeficiéncias congénitas e
adquiridas, tuberculose pulmonar, displasia broncopulmonar, deficiéncia de a-1-antitripisina, fibrose
cistica e cardiopatia congénita. Ou a nao disponibilidade do prontuario no Servico ou falta de dados.

Analise de dados: Para as analises estatisticas e confeccao de graficos, foi utilizado o pacote
tidyverse (versao 1.3.0) no Software R (versao 4.0.5). A descricao dos dados foi apresentada na forma
de frequéncia absoluta e porcentagem e, quando pertinente, foram apresentados seus valores
minimo, maximo, mediana, média e desvio padrao.

Aspectos éticos: As normas éticas, para pesquisa cientifica em seres humanos, estabelecidas
pela Declaracdo de Helsinki atualizada (WORLD MEDICAL ASSOCIATION DECLARATION OF
HELSINKI), e pelo Ministério da Satude Brasileiro (MS,1996) foram rigorosamente observadas durante
todo o desenvolvimento do presente trabalho. Foram respeitadas as premissas éticas, que incluem
beneficio sem maleficio. Foram apresentados os Termos de Consentimento Livre e Esclarecido (pelos
responsaveis pelas criancas e adolescentes), e do Termo de Assentimento (para os individuos acima
de cinco anos). Todos os pacientes foram identificados por um nimero e as informacdes mantidas
em sigilo. A pesquisa foi aprovada pelo Colegiado do HCB e pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Fepecs-SES/DF, e registrada na Plataforma Brasil.
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Resultados e Discussao

Tabela 1: Caracteristicas clinicas, radioldgicas e demograficas dos participantes.

Variavel Grupo N %
Feminino 8 333
Sexo
Masculino 16 66.7
Distrito Federal 16 66.7
Entorno 4 16.7
Procedéncia
Fora da RIDE 1 42
NI 3 12.5
Nao 14 58.3
BVA NI 1 42
Sim 9 375
Nao 13 54.2
Pneumonia NI 1 4.2
Sim 10 41.7
Nao 19 79.2
Transplante NI 1 4.2
Sim 4 16.7
Nao 6 25.0
Perfusao
Sim 18 75.0
Ndo 11 45.8
Bronquiectasias
Sim 13 54.2
NI 3 12.5
Resposta ao corticoide
Sim 21 87.5
Néo 8 333
Resposta ao broncodilatador Nao fez 12 50.0
Sim 4 16.7
Disturbio misto 1 42
DVO grave 2 8.3
DVO leve 5 20.8
Disturbio
DVO moderado 1 42
NI 13 54.2
Normal 2 8.3

BVA = Bronquiolite viral aguda; NI = Néo informado; DVO = Disturbio ventilatério obstrutivo; DVR = Disturbio ventilatorio restritivo

Foram avaliados 43 pacientes pediatricos portadores de BO. Os pacientes em questdo
apresentavam diagnéstico prévio de BO, o qual foi estabelecido através dos critérios descritos acima.
Dos 43 pacientes, 55,3% (n=26) eram do sexo masculino e 55,3% (n=26) apresentavam procedéncia
do DF (Tabela 1).

Em relacdo ao histérico dos pacientes, 29,8% (n=14) apresentaram BVA, 51,1% (n=24)
pneumonia complicada e 12,8% (n=6) transplante de 6rgaos, dentre os quais 5 foram submetidos a
transplante de medula éssea, enquanto 1 paciente realizou transplante cardiaco (Tabela 1).

O desenvolvimento de obstrucao cronica de pequenas vias aéreas € uma complicacao pulmonar
comum pods-transplante de células-tronco hematopoiéticas. Cerca de 10% dos pacientes submetidos a esse
procedimentoterdaoalgumgraudeBOeobstrucaoaéreacronical1.Desse modo, realiza-se oacompanhamento
da funcdo pulmonar desses pacientes para observar alteracdes. No que refere ao presente estudo, 5 pacientes
pbs-TMO apresentaram sinais de obstrucao na espirometria, sendo diagnosticados com BO.

O padrdo de imagem mais comumente encontrado na BO é a presenca de padrao de perfusao
em mosaico, a qual é representada por areas de baixa densidade associada com reducao do calibre
vascular, além da presenca de bronquiectasias. Um estudo na América do Sul com 250 criancas
identificou que 88% dos pacientes apresentavam padrao de perfusao em mosaico, aprisionamento
aéreo em 92% e bronquiectasias em 96% (FLANAGAN, 2022).
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No que tange a avaliacao das imagens da TC de térax, 74,5% (n=35) dos pacientes possuiam
padrao de perfusao em mosaico, enquanto 55,3% (n=26) mostraram presenca de bronquiectasias.
10,6% (n=5) dos pacientes analisados nao possuiam informacdes de imagem no prontudrio (Tabela 1).

Aavaliacdodarespostaao corticoideinalatoriofoirealizada por meio daobservacdodapersisténcia
de episddios de exacerbacao pulmonar e/ou necessidade de aumento da dose para controle da doenca.
Nesse sentido, 74,5% (n=35) demonstraram boa resposta ao corticoide inalatério (Tabela 1).

O estudo da prova de funcao pulmonar é fundamental para determinacao do tipo de disturbio
ventilatério, a resposta aos diferentes tratamentos instituidos e a evolucdo da doenca (TEIXEIRA,
2018). A avaliacao do disturbio ventilatério através da espirometria mostrou um predominio do
padrédo obstrutivo (23,4%) e, quanto a gravidade do disturbio, observou-se a predominancia do DVO
leve (17%). No entanto, a avaliacdo da funcao pulmonar apresentou limitacées em razado do elevado
numero de pacientes que até o momento ndo tinham registros de espirometria (68,1%) (Tabela 1).

A questdo da resposta ao broncodilatador (BD) em pacientes portadores de BO é importante,
em virtude do seu possivel impacto no manejo clinico. A maioria dos autores sugere que pacientes
com BO nao apresentariam resposta significativa ao BD por evidéncias significativas mostrarem que
ha uma obstrucdo fixa das vias aéreas nesses pacientes (MATTIELLO, 2016). O estudo evidenciou que
apenas 8,5% (n=4) obtiveram uma resposta ao broncodilatador, segundo resultado da espirometria,
corroborando com os dados da literatura (Tabela 1).

No que se refere ao estudo em questao, confirmou-se a predominancia do padrao de disturbio
ventilatério obstrutivo, como condizem estudos prévios. Além disso, o padrao de DVO leve foi
predominante dentre as outras gravidades.

Tabela 2: Tabela de Frequéncias das variaveis quantitativas (numéricas)

Variavel

Idade (anos) 459.82 5.47 3.00 9.00 23
Idade do Diagnéstico 36 3.67 3.76 0.00 2.50 16
Internagdes 380.37 0.97 0.00 0.00 5
Exacerbagoes 38232 3.410.00 1.00 15

A média de idade no momento do estudo foi de 9,82 anos e da idade ao diagnéstico de BO foi
de 3,67 anos (Tabela 2).

O numero de internagdes médio foi de 0,37 e de exacerbac¢des pulmonares de 2,32 no ultimo
ano (Tabela 2). Os critérios utilizados para quantificar o nimero de exacerbag¢des pulmonares foram
por necessidade de uso de medicacao de resgate (broncodilatador de curta duracao) e/ou de
internacao hospitalar (Tabela 2).

Conclusao

O estudo apresentou certas limitacdes durante a coleta das informacdes nos prontudrios
eletronicos devido a falta de padronizacdo nas evolucdes dos pacientes, que se deu antes da admissao
no ambulatério especifico de bronquiolite obliterante, dificultando encontrar os elementos que seriam
analisados. No entanto, atingiu os objetivos propostos, o que permitiu comparar com dados, estando em
conformidade com a literatura. Além disto, permitiu qualificar os dados em busca do diagnéstico precoce
de BO, uma vez que, para o melhor progndstico, é imprescindivel a descricdo dos fatores de risco e o
conhecimento sobre o processo da doenca.

Em suma, tendo em vista a importancia do diagnéstico precoce de BO para o melhor progndstico
dadoenca, éimprescindivel a descricdo dos fatores de risco, associado a definicao de critérios diagndsticos
especificos, além do conhecimento sobre o processo da doenca. Dessa forma, o estudo em questao
organizou e categorizou os dados de prontuarios de pacientes com diagnéstico de BO, além de contribuir
para o esclarecimento de tais fatores para o Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar, haja vista que
auxiliam na instituicdo de medidas mais especificas na coordenacéo de cuidado de tais pacientes.
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DOENCA GRANULOMATOSA CRONICA: PERFIL EPIDEMIOLOGICO DE CASOS
SUSPEITOS ATENDIDOS EM HOSPITAL PEDIATRICO

Filipe Gomes Silva'

Karina Mescouto de Melo?
Resumo

A Doencga Granulomatosa Cronica (DGC) é uma imunodeficiéncia primaria (IDP) caracterizada
incapacidade dos fagécitos de combater patdégenos, resultando em infeccdes graves ou recorrentes,
principalmente em pulmao, pele, linfonodos e figado. O diagndstico é feito por meio de testes
funcionais, como o teste nitroblue tetrazolum (NBT), teste di-hidrorodamina (DHR) por citometria
de fluxo, além do sequenciamento genético. O objetivo do estudo foi “descrever as caracteristicas
clinicas dos pacientes com suspeita de DGC e a frequéncia de casos confirmados da doenca”.
Trata-se de um estudo transversal retrospectivo e prospectivo, com pacientes encaminhados para
realizacao de teste DHR. Observou-se que, dos 118 pacientes estudados, 56% eram meninos e 46%
eram lactentes. As principais manifesta¢ées clinicas foram pneumonia e abscessos; Staphylococcus
aureus foi identificado como o patégeno mais frequente; seis pacientes tiveram DHR alterado,
dois com alteracao no gene NCF1, todos em uso de antibidtico continuo. O teste DHR permitiu
confirmar ou excluir a DGC nos casos de infeccdo grave, principalmente no primeiro ano de vida,
em mais de 100 pacientes suspeitos. A frequéncia de testes alterados demonstra a importancia do
teste e sugere uma frequéncia elevada da doenca na populagao estudada. Estudos posteriores sobre
relacdo genodtipo-fendtipo trardo dados mais fidedignos sobre o padrao da DGC em nosso meio.

Palavras-chave: Doencas da Imunodeficiéncia Primdria. Doenca Granulomatosa Cronica.
Citometria de Fluxo. Pediatria. Testes Genéticos.

Introducao

Imunodeficiéncia primaria (IDP) abrange um grupo heterogéneo de doencas que resultam de
defeitos genéticos que afetam o sistema imunolégico. A incidéncia de imunodeficiéncias primarias
é estimada em 1:8000 a 1:10000 nascidos vivos (LEIVA et al., 2011), com manifesta¢cdes, logo nos
primeiro anos de vida, de infec¢des recorrentes por microrganismos comuns e incomuns, de maior
gravidade e maior frequéncia do que o observado na populacdo geral (SONG et al., 2011).

Dentre as IDPs, destaca-se pela gravidade a Doenca Granulomatosa Crénica (DGC), comincidéncia
varidvel ao redor do mundo de 1:70.000 a 1:200.000 nascidos vivos, dependendo da populacao
estudada (ARNOLD; HEIMALL, 2017). A DGC afeta especificamente a resposta dos fagdcitos ao processo
de infeccdao por um patégeno, comprometendo o mecanismo de destruicao do patégeno fagocitado,
devido a deficiéncia na producdo de espécies reativas de oxigénio pelo complexo enzimatico
Nicotinamida Adenina Dinucleotideo Fosfatase (NADPH) oxidase (TORTORA; FUNKE; CASE, 2017).

O sistema NADPH oxidase é formado por cinco subunidades e qualquer mutacdo em um dos
genes que as codificam pode causar a DGC (Figura 1). A forma mais comum da doenca é a DGC
ligada ao X (70% dos casos), que ocorre por defeito no gene CYBB ligado ao cromossomo X. A forma
autossdmica da DGC ocorre por defeitos nos genes NCF1 (20% dos casos), NCF2 (5% dos casos),
CYBA (5% dos casos) e mais raro, no gene NCF4 (ANJANI et al., 2020; ROOS, 2016).

1 Académico de Enfermagem da Faculdade Sena Aires (FACESA) e Bolsista de iniciacéo cientifica do Hospital da Crianca de Brasilia.

2 Médica pediatra imunologista e pesquisadora Hospital da Crianga de Brasilia.
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Figura 1: Complexo NADPH oxidas suas subunidades e, em parénteses, o gene que codifica cada uma.
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Fonte: ANJANI et al., 2020.

Asmanifestacdesclinicasmaiscomunssaoinfeccdescausadasprincipalmente pormicrorganismos
catalase positivos, tais como Staphylococcus aureus, Aspergillus sp, Burkholderia cepacia, e os sitios de
infeccdo mais comuns sdo pulmao, pele, linfonodos e figado (ARNOLD; HEIMALL, 2017).

Doencas inflamatdrias, granuloma inflamatdrio, obstrucao gastrica ou do trato urindrio, diarreia
cronica e sangramento intestinal sdo também citadas como manifestagdes inflamatérias da DGC (DE
OLIVEIRA-JUNIOR et al., 2015). O inicio dos sintomas ocorre geralmente na infancia, e o diagnéstico
é estabelecido a partir de critérios clinicos e exames laboratoriais como o teste nitroblue tetrazolium
(NBT), o teste da di-hidrorodamina (DHR) por citometria de fluxo e o sequenciamento genético.

O teste DHR avalia a producéo de peréxido de hidrogénio (H202) pelos neutrdéfilos periféricos
ap6s estimulo com Phorbol-12-miristato-13-acetato (PMA), que induz a ativacdo dessas células. Com
o teste DHR é possivel avaliar o funcionamento dos neutroéfilos através da reacdo de oxidacao do
corante DHR-123 em rodamina na presenca de H202. A rodamina é um corante fluorescente que é
quantificado pela citometria de fluxo (RICHARDSON et al., 1998). Portanto, o aumento nafluorescéncia
da célula é indicativo do funcionamento normal do complexo NADPH oxidase, enquanto a auséncia
de fluorescéncia indica o comprometimento desse sistema, o que caracteriza a DGC.

O tratamento convencional da DGC é feito predominantemente com o uso de antibidticos,
principalmente o trimetoprima + sulfametoxazol (TMP-SMX) e antifingicos de uso continuo. O Unico
tratamento curativo é o transplante de células hematopoiéticas (TCH) (ARNOLD; HEIMALL, 2017).

Nos primeiros estudos sobre a doenca, o termo “doenca granulomatosa fatal da infancia” era
usado para a DGC devido sua alta taxa de mortalidade em criancas pela auséncia de tratamento
eficaz (BRIDGES, 1959). Avancos no conhecimento sobre a DGC e a descoberta de tratamentos
eficientes proporcionaram um melhor manejo dos quadros infecciosos e maior qualidade de vida e
longevidade para pacientes com a doenca.

No entanto, acredita-se que, no Brasil, grande parte das IDP nao sao diagnosticadas devido ao
desconhecimento da populacao geral e de profissionais da saude sobre IDP, caréncia de laboratérios
especializados e aos poucos centros de referéncia (COSTA-CARVALHO et al.,, 2017). O estabelecimento
do teste de DHR no laboratério de pesquisa translacional (LPT) do Hospital da Crianca de Brasilia José
Alencar (HCB) tem permitido a investigacdo e confirmacao da DGC dos casos suspeitos atendidos no
ambulatério de Imunologia infantil.

Desta forma, o objetivo principal deste estudo é descrever caracteristicas clinico-laboratoriais
de pacientes com suspeita de Doenca Granulomatosa Crbnica atendidos no ambulatério de
Imunologia do HCB.

Metodologia

Trata-se de um estudo transversal retrospectivo e prospectivo, realizado no ambulatério de
Imunologia do Hospital da Crianca de Brasilia José de Alencar (HCB) e no Laboratério de Pesquisa
Translacional (LPT) do hospital.
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A amostra consiste em 118 pacientes atendidos no ambulatério de imunologia do HCB com
suspeita de DGC. Foram incluidos pacientes com idade entre 0 e 18 anos, com suspeita de DGC
atendidos no ambulatério de imunologia do hospital e que coletaram amostra de sangue periférico
para realizacao do teste DHR. Foram excluidos pacientes com diagnéstico de cancer e/ou fazendo
uso de imunossupressor.

O recrutamento para pesquisa ocorreu durante as consultas no ambulatério de imunologia e
coletado o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e o Termo de Assentimento Livre e Esclarecido,
quando aplicavel. O projeto de pesquisa principal foi protocolado na Plataforma Brasil, com o parecer
aprovado no Comité de Etica em Pesquisa: CAAE: 36211220.6.0000.0023 Parecer ne: 4.385.248.

Os dados foram coletados entre setembro de 2021 e julho de 2022, utilizando formularios no
software REDCap. Em seguida, os dados foram exportados e processados na ferramenta Microsoft Excel.

Foram coletados os seguintes dados demograficos: data de nascimento, idade na data
do teste DHR, sexo; dados clinicos: motivo da solicitacao do teste DHR (quadro clinico), histéria
familiar, medicacédo prévia, transplante de célula tronco (se feito); dados laboratoriais: hemograma,
imunoglobulinas séricas, subpopulacao de linfdcitos; laudo do teste DHR; sequenciamento genético
(se feito); exames de cultura microbioldgica.

Resultados em discussao
Dados clinicos

A coleta de dados foi realizada de 20 de setembro de 2021 a 30 de junho de 2022. Foram
analisados os dados de 118 pacientes atendidos no ambulatério de imunologia do HCB, com suspeita
de DGC, encaminhados para realizacdo do teste DHR. Do total, 56% (n = 66) eram do sexo masculino
e 44% (n = 52) eram do sexo feminino.

Em relacdo a idade no momento do teste DHR (Figura 2), 75% dos pacientes eram menores
que 6 anos de idade. A média de idade foi de 4.3 anos, com intervalo de um més de vida a 17 anos.
A maioria das IDP sdo diagnosticadas durante a infancia devido ao aparecimento dos sintomas nos
primeiros anos de vida (AMAYA-URIBE et al., 2019), o que explica a maior proporcao de pacientes
lactentes e pré-escolares em relacao a escolares e adolescentes.

Figura 2: Proporcao de participantes por faixa etéria (n = 118) atendidos no periodo de setembro/2021 a
julho/2022 no Hospital da Crianca de Brasilia.
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<19 anos de idade (n = 14)

Fonte: O autor.

A solicitacdo para a realizacdo do teste DHR foi feita pela equipe médica da Imunologia em
ficha de coleta prépria com as seguintes informacdes: justificativa clinica para a realizacdo do teste
DHR, medicamento em uso no momento do teste e dados de exames laboratoriais: imunoglobulinas
séricas (IGs), leucograma e subpopulacao linfocitaria. A maioria dos pacientes apresentava mais de
uma justificativa clinica para realizacdo do teste DHR (Tabela 1). As justificativas mais frequentes
foram pneumonia (18,8%) e abscessos (17%), seguidas de doencas do trato gastrointestinal
(17%). Dos abscessos, 73% eram cutaneos e 26% eram abscessos em 6rgaos. Cerca de 26,7% dos
pacientes apresentavam outra justificativa clinicas, tais como bronquiolite, osteomielite, meningite,
endocardite, otite, entre outros. Esses dados estdao de acordo com a literatura que aponta pulmao,
pele, linfonodos e figado como os érgaos mais afetados pela DGC (ARNOLD; HEIMALL, 2017).
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Quanto ao medicamento em uso (Tabela 1), a maioria (30,1%) dos pacientes faziam uso de TMP-
SMX, 25% nao faziam uso de medicacdao. O TMP-SMX é o principal antibiético utilizado no tratamento
da DGC (HOLLAND, 2013; SONG et al., 2011). Outros 18,6% faziam uso de outras medicacdes, tais
como atiacidos, antieméticos e antinflamatérios nao esteroéides.

Tabela 1: Dados clinicos: frequéncia de justificativas clinicas para realizacao do teste DHR e medicamentos
em uso no momento do teste DHR de pacientes com suspeita de DGC no periodo de setembro/2021 a
junho/2022 no Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar

Dados clinicos n %

Justificativa clinica

Pneumonia 33 18,8%
Abscesso 30 17,0%
Doenca do TGl 30 17,0%
Sepse 26 14,8%
Tuberculose 6 3,4%
Linfadenopatia/Granuloma 2 31,1%
BCGite 2 1,1%
Qutros 47 26,7%

Medicamento em uso

Sulfametoxazol + trimetoprima 47 30,1%
Nenhum 39 25,0%
Outra medicagao 29 18,6%
Qutro antibidtico profilaticoq 19 12,2%
Antibiético IV 8 5,1%
Corticoide oral 7 4,5%
Antifiingico oral 6 3,8%

Fonte: O autor.

Dados laboratoriais

Foram coletados resultados de 69 culturas microbioldgicas de 58 pacientes (49,1%) (Tabela 2).
Destas, 21 (30,4%) tinham resultado positivo para algum microrganismo (Tabela 2). O microrganismo
com maior ocorréncia foi Staphylococcus aureus, sendo este um dos patégenos mais comuns
em quadros de infeccdo na DGC; apenas uma cultura foi positiva para Serratia marcescens, outro
microrganismo relacionado a DGC (ANJANI et al., 2020; ARNOLD; HEIMALL, 2017; YU; YANG; CHIANG,
2021). Apenas um paciente com DHR alterado possuia cultura positiva, que serd descrito mais
adiante neste relatério.
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Tabela 2: Lista de microrganismos identificados em culturas positivas (n=21) de pacientes com suspeita de
DGC atendidos entre setembro/2021 e julho/2022 no Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar.

Cultura (n=21) Microrganismo identificado

Serratia marcescens

Staphylococcus aureus (n = 3)

Staphylococcus epidermidis

Staphylococcus haemolyticus (n = 2)

Bacillus coagulans
Hemocultura (n=11) Klebsiela oxytoca

Enterococcus faecalis

Pseudomonas aeruginosa

K. pneumoniae

Candida albicans

Pseudomonas fluorescens

Urocultura (n = 3) Enterococcus faecalis
Crescimento bacteriano multiplo (amostra descrita como ter

sido coletado por sonda)

Klebsiella oxytoca

Liquor (n=1) Staphylococcus epidermidis.
Lavado (n=1) Staphylococcus aureus
Secrecao (n=1) Staphylococcus aureus
Swab Orofaringe (n = 1) Staphylococcus aureus
Ponta de cateter vascular (n = 2) Staphylococcus epidermidis.
Aspirado bronquico (n=1) Pseudomonas aeruginosa

Fonte: O autor.

Foi observado que nenhum dos pacientes com DHR alterado apresentou cultura positiva
para microrganismos comumente associados a DGC, apesar de apresentarem quadros infecciosos
tipicos da doenca. A falta de dados de culturas desses pacientes pode ser resultado de fatores como
relacionados aos meios de cultura usados, o que se configura como uma limitacdo importante deste
estudo. Foi observado também a recorréncia de quadros de pneumonia e abscessos nos pacientes
com DHR alterado, o que esta de acordo com os dados da literatura que mostram que pulmao, pele,
trato gastrointestinal e figado sdo os 6érgaos mais afetados pela DGC (ARNOLD; HEIMALL, 2017).

O teste DHR é feito com amostra de sangue periférico do paciente e comparada a amostra controle.
De 118 pacientes estudados (Figura 3), 106 tiveram resultados dentro dos limites normais comparados
ao controle, seis (5%) pacientes tiveram resultados alterados comparados ao controle. Os resultados de
seis (5%) pacientes foram inconclusivos, e ndo haviam feito nova coleta até a data final da coleta de dados
(Figura 3). No caso dos pacientes que repetiram o teste DHR, foi considerado o resultado mais recente.
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Figura 2: Proporcéo de participantes por faixa etaria (n = 118) atendidos no periodo de setembro/2021 a
julho/2022 no Hospital da Crianca de Brasilia.

6; 500; >

m Normal = Inconclusivo = Alterado

Fonte: O autor.
Pacientes com DHR alterados

Entre os seis pacientes com DHR alterado, quatro (66%) eram do sexo feminino, com média
de idade de quatro anos (53 dias- 9 anos). Quanto ao quadro clinico, cinco pacientes apresentavam
pneumonia e/ou abscesso cutaneo ou em érgados, sendo estas as duas principais justificativas para a
realizacdo do teste DHR, como apresentado na Tabela 1. Doenca inflamatoéria intestinal (DIl) de inicio
precoce apareceu como justificativa clinica em dois casos; um paciente apresentou diarreia cronica.
Quanto ao quadro clinico e seguimento dos pacientes apds o resultado do teste DHR, observou-se que:

Paciente DHR-4, feminino, com histérico de dois episédios de abscessos cutaneos e um
episodio de diarreia com duracdo de duas semanas. Houve perda de seguimento desde dezembro
de 2019. Sem dados de tratamento especifico em prontuario do paciente. Os pacientes DHR-104 e
DHR-114 estao aguardando sequenciamento genético para confirmacao da DGC. A paciente DHR-
104 apresentou quadro de diarreia cronica e doenca inflamatéria intestinal (DIl) de inicio precoce;
faz uso de prednisolona, além de TMP-SMX profilatico. O paciente DHR-114 apresentou quadro de
DIl deinicio precoce, pneumonia recorrente e adenite cervical bilateral; segue em acompanhamento
fazendo uso de TMP-SMX profilatico.

Apesar de nao fazer parte do escopo inicial do estudo, foram também coletados dados de
sequenciamentogenético(métodoSanger)dosgenesCYBBeNCF1,responsaveis poraproximadamente
90% dos casos de DGC, em trés pacientes que possuiam DHR alterados, descritos a seguir:

Paciente DHR-45, feminino, cinco anos, com histérico de abscessos em 6rgaos e culturas
negativas. Feito o sequenciamento genético, foi identificada alteracdo no gene NCF1, responsavel
pela forma autossémica mais comum da DGC. Paciente seque em acompanhamento no hospital,
fazendo uso de TPM-SMX profilatico e itraconazol; atualmente aguarda parecer da equipe médica
de TCH. Paciente DHR-53 com quadro clinico complexo, com multiplas comorbidades, tais como
doenca neuroldgica cronica, deficiéncia de anticorpos, além de dispositivos como traqueostomia e
gastrostomia. Faz uso de diversos medicamentos, entre os quais quatro anticonvulsivantes, além de
antibiético profilatico e reposicao de imunoglobulina humana. Em culturas de aspirado bréonquico
foram isolados germes como Pseudomonas aeruginosa, Enterococcus faecalis e Strenotrophomonas
maltophila, nenhum destes caracteristicos da DGC. Feito sequenciamento genético Sanger, porém
nao foram encontradas alteracdes nos dois genes estudados. Paciente seque em acompanhamento
e atualmente aguarda realizacdao de exoma completo. Paciente DHR-93, com histérico de pneumonia
e abscesso pulmonar. Feito sequenciamento, foi identificada mutacdo no gene NCF1. Segue em uso
continuo de SMZ-TMP e itraconazol. Paciente aguarda TCH.

Ao contrdrio do esperado, ndo foi observada a predominancia do sexo masculino nos casos
com DHR alterado ou confirmados, uma vez que nao foi identificada nenhuma mutacado no gene
CYBB. Muta¢oes no gene CYBB (DGC ligada ao X), tém maior incidéncia em individuos do sexo
masculino (70% dos casos) (ARNOLD; HEIMALL, 2017). Em um estudo com 71 pacientes com DGC da
América Latina, incluindo pacientes brasileiros, foram identificadas mutacées no gene CYBB em 53
pacientes (74,6%) e mutagdes no gene NCF1 em outros 16 (22,5%) (DE OLIVEIRA-JUNIOR et al., 2015).
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Ressalta-se que, de acordo com nosso conhecimento, estes sao os primeiros dados relacionados
ao teste DHR como diagnéstico da DGC no Distrito Federal, e que o consideravel nimero de casos
suspeitos no periodo do estudo demonstra a importancia da realizacdo do exame em nosso meio.
Como fator limitante na confirmacdo diagnéstica por sequenciamento genético esta o fato de que
somente dois dos cinco genes relacionados a DGC foram pesquisados, o que, apesar de representarem
cerca de 90% dos casos de casuisticas internacionais, ndo garante a cobertura total dos casos suspeitos.

Conclusao

Dototal de 118 pacientes estudados, seis tiveram resultado de DHR alterado, e em dois pacientes
foram identificadas as mutacdes genéticas associada a DGC. E um nuimero relevante, considerando
que a atual incidéncia da doenca é em torno de 1:100.000 nascidos vivos. Nenhum dos pacientes com
sequenciamento genético para pesquisa de genes ligados a DGC apresentou mutacao no gene CYBB,
responsavel pela forma mais comum da doenca, estimada em 70% dos casos. Os dados apontam que
pneumonia grave e abscessos sdo manifestagdes mais comuns em casos suspeitos e em casos com
DHR alterado. Néo foi possivel identificar diferencas clinicas significativas entre os casos suspeitos
e casos com DHR alterado. Os dados finais deste estudo mostram a importancia da realizacao do
teste DHR para diagnostico da DGC, o que demonstra a necessidade deste exame na pratica clinica.
Estudos complementares com maior nimero de pacientes com DGC e mutacdo genética identificada
podem fornecer informacgdes sobre interacao fenétipo-gendtipo da DGC em nosso meio.
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CARACTERIZACAO DOS DISTURBIOS VENTILATORIOS DE CRIANCAS E
ADOLESCENTES COM ASMA EM ESPIROMETRIAS REALIZADAS EM UM HOSPITAL
PEDIATRICO TERCIARIO

Giovanna Costa Moura Velho'

Carmen Livia Faria da Silva Martins?
Resumo

Introducao: A asma é definida como uma doenca heterogénea e usualmente caracterizada por
inflamacdo cronica das vias aéreas. A espirometria auxilia no diagnostico e acompanha a evolugao do
paciente. Objetivo: Caracterizar os disturbios ventilatorios de criancas e adolescentes diagnosticados
com asma por meio de espirometrias realizadas em um laboratério de funcdo pulmonar. Metodologia:
Trata-se de um estudo descritivo, observacional e transversal com uso de dados secundarios. Foi realizada
a avaliacdo de 587 espirometrias, de pacientes na faixa etaria de 3-18 anos; com diagnostico clinico de
asma e que realizaram o exame no periodo de 01 de janeiro de 2015 a junho de 2019 no Laboratério
de Funcao Pulmonar do Hospital da Crianga de Brasilia José de Alencar. Resultados e Discussdo: Foi
verificado que 56% dos exames foram laudados como funcdo pulmonar normal; 37% como disturbio
ventilatério obstrutivo (DVO) leve; e 1% como DVO moderado. Os resultados demonstraram a importancia
da andlise do parametro FEF 25-75% na populagao pediatrica e evidenciou a relevancia da espirometria
no acompanhamento dos pacientes com asma. Conclusdo: Os autores concluem que a prova de funcéo
pulmonar é passivel de ser empregada na crianca e no adolescente como importante ferramenta de
trabalho no estudo da asma.

Palavras-chave: Asma. Testes de Funcao Respiratéria. Espirometria. Pediatria.

Introducao

A asma é definida como uma doenca heterogénea e usualmente caracterizada por inflamacao
cronica das vias aéreas. De acordo com a diretriz Global Initiative for Asthma (GINA), essa disfuncao
é composta por uma histéria de sintomas respiratérios, como: sibilancia, dispneia, opressao toracica
retroesternal e tosse (principalmente a noite ou no inicio da manha) (GINA, 2022). Ainda, os sintomas
sdo uma consequéncia da obstrucao do fluxo aéreo intrapulmonar generalizado e podem ser varidveis
e reversiveis espontaneamente ou com o tratamento. Por fim, a hiperresponsividade brénquica é
frequente na asma, mas nao é imprescindivel ou suficiente para realizar o diagnéstico (GINA, 2021;
AARON et al., 2018; TRINDADE et al., 2015).

Essa doenca é uma das mais comuns em todas as faixas etdrias, e sua prevaléncia varia ao redor
do mundo, com indices de 0,2 a 21% em adultos e 2,8 a 37,6% em criangas de 6 a 7 anos (ROXO et
al., 2015). Nos Estados Unidos (EUA), o indice é de 8,4% entre as criancas (AARON et al., 2018). Ja no
Brasil, o cenario é mais alarmante. De acordo com estudos internacionais, foi verificado que 20% dos
adolescentes brasileiros possuem sintomas de asma, um dos maiores indices do mundo (PIZZICHINI et
al, 2020; PEARCE et al., 2007).

O diagnéstico da asma, de acordo com o GINA, deve ser realizado com base na histéria de
um padrao de sintomas respiratorios caracteristicos dessa doenca associado a uma evidéncia de
variacdo da limitacao do fluxo expiratério por meio do uso do broncodilatador (BD) (GINA, 2022;
PIZZICHINI et al., 2020). A mesma diretriz recomenda que sejam realizados testes pulmonares antes
do inicio do tratamento, quando possivel, para acompanhar a evolucdo da doenca e verificar se o

1 Académica de Medicina do Centro Universitario de Brasilia (UniCEUB) e Bolsista de iniciacdo cientifica do Hospital da
Crianca de Brasilia (HCB).

2 Pneumologista Pediatrica do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB).
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tratamento esta sendo efetivo (GINA, 2022).

Existem alguns testes que se complementam para o diagndstico da asma: teste de controle
de asma (ACT), fracao exalada de 6xido nitrico (FENO) e espirometria (DABBAGHZADEH et al., 2019).

Foi desenvolvido um questionario denominado Asthma Control Test (ACT), o qual pode ser
autoaplicavel e possui perguntas sobre os sintomas, uso de remédios de alivio e efeito da asma
nas atividades didrias. Esse questionario é efetivo e deve ser utilizado em locais que ndo possuem
exames de medidas pulmonares para o diagnéstico (ROXO et al, 2015).

Além disso, o FENO é um marcador de inflamacdo nao invasivo que pode ser utilizado para
monitorar a doenca. Pacientes com asma possuem niveis mais altos de 6xido nitrico nos seus fluxos
expiratorios. Esse exame ja é recomendado pelas diretrizes para complementar a espirometria no
diagnéstico (DABBAGHZADEH et al,, 2019; LO et al.,, 2020).

Para aprimorar o controle da doenca, ja foi comprovado que o ACT, o FENO e a espirometria
podem ser utilizados de forma complementar a pratica clinica para identificar as criancas com asma
refrataria e de dificil controle (DABBAGHZADEH et al., 2019).

Entretanto, o exame mais importante, tanto para auxiliar no diagnéstico, quanto para o
acompanhamento da evolucao da doenca é a espirometria. Além disso, o exame pode ser utilizado
para avaliar a resposta do paciente ao tratamento, realizar pesquisas epidemioldgicas, exames clinicos
e até avaliar riscos pré e pés-operatorios (LANGAN; GOODBRED, 2020; RODRIGUES et al., 2002).

A espirometria avalia a funcao pulmonar por meio de manobras e quantifica fluxos e volumes.
Trata-se de um exame nao invasivo, que pode ser utilizado em varias faixas etarias, até em pré-
escolares e escolares, e em diversas doencas, como asma e fibrose cistica (PUCKETT et al., 2010;
MAROSTICA et al., 2002). Entretanto, é importante lembrar que o exame depende da comunicacao
entre o técnico e o paciente. O profissional deve ser bem treinado, com capacidade de reconhecer os
principais erros e deve utilizar incentivos para que a prova seja feita com sucesso, principalmente se
o paciente for crianca (RODRIGUES et al., 2002).

Os fluxos e os volumes medidos sao afetados por alguns fatores: género, idade e estatura.
Assim, o aparelho ird definir valores preditos para cada paciente com base nos valores de outros
pacientes saudaveis com as mesmas caracteristicas. Com essas referéncias, o exame ird quantificar
os valores como porcentagem em relacao ao valor predito, além do medido em litros (TRINDADE et
al., 2015; FRANCA et al., 2016).

Os valores que sdo medidos no exame sao: capacidade vital forcada (CVF); volume expiratorio
forcado no primeiro segundo (VEF1); relacdo VEF1/CVF; fluxo expiratério forcado intermediario (FEF
25-75%); e pico de fluxo expiratoério (PFE). Esses valores devem ser avaliados por um especialista apés
a verificacao da aceitabilidade do exame (TRINDADE et al., 2015; LANGAN, GOODBRED, 2020).

Para o exame ser aceito, deve possuir uma curva com inicio rapido do fluxo, e expiracao
sustentada e ininterrupta até atingir o volume residual (TRINDADE et al., 2015). Além disso, as curvas
serdo inaceitaveis quando possuir (i) término abrupto; (ii) tempo expiratério com platdé menor que 1
segundo; (iii) grande variabilidade entre as curvas; (iv) ou o PEF nao estiver claramente identificado
(RODRIGUES et al., 2002; BURITY et al., 2013).

Ainterpretacao da espirometria pode ser discriminada da seguinte forma: disturbio ventilatério
obstrutivo (DVO) com ou sem reducao da CVF; disturbio ventilatério restritivo (DVR); disturbio
inespecifico; disturbio misto; e espirometria com funcao pulmonar normal. Ainda, pode-se avaliar se
ha resposta ou ndo ao broncodilatador (BD) e se ha ou nao normalizacao funcional na prova p6s-BD
(RODRIGUES et al, 2002).

Quando se trata de exames pediatricos, alguns pontos importantes devem ser lembrados: pré-
escolares possuem menor volume pulmonar e um esvaziamento pulmonar proporcionalmente mais
rapido, por isso, o valor mais certeiro para avaliar um DVO nesses pacientes é o FEF 25-75% e nao o
VEF1. Ademais, o pico do fluxo expiratério (PFE) possui baixa sensibilidade na faixa pediatrica e deve-
se avaliar preferencialmente o VEF1 e detectar sua possivel reducao (TRINDADE et al, 2015).

Pereira et al (2002) definiram uma classificacao de gravidade do DVO. O mesmo avalia os
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valores do VEF1 e do VEF1/CVF. Considera-se um DVO leve quando os valores estao entre o limite da
normalidade e 60% do valor previsto; DVO moderado quando os valores estdo entre 41-59%; e DVO
grave quando os valores estdao menores ou igual a 40%, em relacao ao VEF1 e do VEF1/CVF.

Ja a diminuicdo do CVF é classificada na literatura como valores menores que o percentil 5 nos
adultos ou menor do que 80% do predito em criancas e adolescentes (5-18 anos). O CVF e o indice
VEF1/CVF devem ser avaliados em conjunto para diagnosticar um disturbio ventilatério obstrutivo
ou restritivo (TRINDADE et al, 2015).

Areversibilidade ao broncodilatador deve ser conferida sempre em pacientes com o diagnéstico
ou suspeita de asma. O BD normalmente utilizado é o salbutamol (400mcg) com espacador valvulado
com bocal ou com o uso de mascara em criancas abaixo de 5 anos. Apds 15 minutos do uso do BD,
deve ser realizada outra espirometria com as mesmas técnicas da prova pré-BD (RODRIGUES et a.,
2002).

A reversibilidade ao BD é caracterizada por um aumento de 12% e 200ml com relagcdo ao
VEF1 basal (MILLER et al, 2005); ou um aumento de 7% com relagcao ao VEF1 predito em criangas
maiores de 12 anos e adultos (RODRIGUES et al, 2002; PEREIRA, 2004). Entretanto, em pré-escolares
e escolares, a literatura diverge sobre os critérios para a reversibilidade. A diretriz GINA define como
resposta significativa em criancas somente um aumento maior que 12% do VEF1 basal (GINA, 2022).

Ainda, a GINA define como critério diagndstico da asma um DVO com reversibilidade ao BD. A
diretriz também define que quanto maior a reversibilidade, maiores sdo os sintomas e mais provavel
é o diagndstico (GINA, 2022).

Ademais, alguns aspectos quantitativos podem avaliar a qualidade da equipe do hospital, por
exemplo por meio da porcentagem de aceitabilidade de exames. Quando a quantidade de exames
aceitos é muito maior do que a de descartados, significa que a equipe possui didatica e paciéncia
para ensinar cada paciente como realizar a espirometria de forma efetiva. Em suma, o estudo também
pode corroborar a exceléncia do atendimento hospitalar.

Por fim, a espirometria é um dos exames mais importantes para o diagnostico e para o
acompanhamento da asma. A busca epidemiolégica dos resultados desses exames em um hospital
de referéncia é essencial. Para isso, o objetivo principal do trabalho foi caracterizar o perfil dos
disturbios ventilatérios de pacientes pediatricos com asma.

Objetivos

Objetivo Geral: Caracterizar os disturbios ventilatérios de criancas e adolescentes
diagnosticados com asma por meio de espirometrias realizadas em um laboratério de funcao
pulmonar.

Objetivos Especificos:

1. ldentificar a prevaléncia de idade e género;

2. Relatar os dados antropométricos de peso e estatura (Z-escore)/IMC;

3. Analisar a prevaléncia dos disturbios ventilatérios;

4. Avaliar a reversibilidade ao broncodilatador;

5. Interpretar o grau de disturbio ventilatério de acordo com a gravidade e controle da asma;

6. Descrever a associacao da reversibilidade ao broncodilatador com a gravidade e o controle daasma.
Metodologia

Trata-se de um estudo descritivo, observacional e transversal com uso de dados secundarios
(pré-existentes) a partir da andlise das espirometrias, de criancas e adolescentes diagnosticados com
asma, que foram realizadas no Laboratério de Funcdo Pulmonar do Hospital da Crianca de Brasilia
José de Alencar. Essas espirometrias foram selecionadas para o estudo por meio dos seguintes
critérios:
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« Critérios de Inclusao: pacientes na faixa etaria de 3 a 18 anos completos; com diagnéstico
clinico de asma; que realizaram o exame no periodo de 01 de janeiro de 2015 a 31 de junho de 2019.

« Critérios de Exclusao: pacientes com condicdes clinicas que dificultem a realizacdo do exame;
espirometrias sem a prova pés-broncodilatadora; e/ou que apresentem inadequacao da técnica que
interfira nos critérios de aceitabilidade e reprodutibilidade.

Todas as espirometrias foram escolhidas de acordo com esses critérios e, apds, cadastradas
em uma planilha do Google Sheets. Esta foi compartilhada somente entre a aluna e a pesquisadora
principal pelo Google Drive. Em nenhuma hipo6tese outra pessoa obteve acesso aos dados recolhidos.
A planilha constou com os seguintes dados colhidos: nimero de identificacdo do paciente; data do
exame; idade; data de nascimento; género; dados antropométricos (peso, estatura e IMC); indices
espirométricos em valor absoluto dos valores preditos e em valor absoluto e percentual na prova
pré e poés-broncodilatadora (CVF, VEF1, VEF1/CVF, FEF 25-75% e PEF); diagnéstico do disturbio
ventilatorio; e, por fim, se houve reversibilidade ao broncodilatador.

Para a avaliacao dos dados antropométricos e para avaliar o IMC de cada paciente de acordo
com o seu percentil, foi utilizada uma calculadora da Biblioteca Virtual de Saude (BVS) para avaliacao
do estado nutricional de criancas e adolescentes (BVS, 2022).

Nesta analise epidemioldgica, foram usados os critérios de diagndstico de disturbios
pulmonares com base na diretriz do PEREIRA: (i) DVO leve: VEF1 entre 80-60%; (ii) DVO moderado:
VEF1 entre 41-59%; (iii) DVO grave: VEF1 < 40%. Ainda, foi determinado que FEF 25-75% < 70%
associado a VEF1 normal é caracteristica de um DVO leve.

Os disturbios inespecificos foram diagnosticados em espirometrias que esperdvamos
caracteristicas de disturbios obstrutivos de acordo com o diagnéstico clinico de asma, mas que houve
restricao do CVF (< 80%) sem resposta ao BD. Os disturbios restritivos foram diagnosticados quando o
CVF <70% e todos esses foram indicados a realizar pletismografia, por falta de compatibilidade clinica
com o diagnéstico prévio de asma. Os disturbios mistos foram diagnosticados em espirometrias com
caracteristicas de DVO e DVR.

A reversibilidade ao broncodilatador foi avaliada com base na associacao das diretrizes GINA
e PEREIRA:

« Criancas de até 12 anos: (i) variacao > 12% de VEF1 no pds-BD; e/ou (ii) variacdo = 200 ml de
VEF1 no p6s-BD;

« Adolescentes maiores de 12 anos: (i) variagao = 12% de VEF1 no pds-BD; e/ou (ii) variagcao =
200 ml de VEF1 no p6s-BD; e/ou (iii) maior que 7% do valor previsto.

Para as analises estatisticas e de confeccao dos graficos, foram utilizados o proprio Google
Sheets e o pacote Tidyverse (versao 1.3.1) no Software R (versao 4.0.5). A descricdo dos dados foi
apresentada na forma de frequéncia absoluta e relativa (em porcentagem) e, quando se tratou de
varidveis continuas, foram apresentados seus valores minimo, maximo, mediana, média e desvio
padrao e o grafico de sua dispersdo. Para varidveis categéricas, foi utilizado teste de x-quadrado ou o
teste de Pearson (no caso de poucas observacdes) para avaliar possiveis associacdes da gravidade ou
estado de controle da doenca com o tipo de disturbio ventilatério. Todos os testes foram bilaterais,
com nivel de significancia de alfa a=0.05 e partiram da premissa que as amostras eram independentes.

Todos os pacientes cadastrados foram identificados por um numero, sem identificacdao do
seu nome, e suas informacdes foram mantidas em sigilo. Foram respeitadas as premissas éticas, que
incluem beneficios sem maleficios. Ainda, foram oferecidos Termo de consentimento de participacao
e Termo de Assentimento para as criancas, adolescentes, pais ou responsaveis. Esta pesquisa faz
parte de um projeto original, o qual foi aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa na Plataforma
Brasil (CAAE: 19354519.0.0000.5553).

Resultados

Na analise, 608 espirometrias preencheram os critérios de inclusdo e foram cadastradas
na planilha para avaliacdo dos dados e dos laudos. Destas, 19 (3,12%) foram excluidas devido a
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inadequacao da técnica (Figura 1) e 2 (0,32%) por falta do exame p6és-broncodilatador. A idade média
dos pacientes excluidos por técnica inadequada foi de 8,68 anos, sendo o paciente mais novo de 3
anos e o mais velho de 14 anos. Por fim, 587 exames foram incluidos nesta andlise epidemiolégica.

Figura 1: Andlise quantitativa dos exames com técnica adequada.

EXAMES EXCLUIDOS

3.5%

587

TECNICA ADEQUADA

96,5%

Das 587 espirometrias analisadas, 41,73% (245) foram realizadas em 2019. No total, 43,27% (254)
dos exames foram de pacientes do sexo feminino e 56,73% (333) do sexo masculino. A prevaléncia
de género em cada ano foi demonstrado no Figura 2.

Figura 2: Prevaléncia de género em cada ano analisado.
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A prevaléncia da idade dos pacientes foi calculada por meio de uma média aritmética, a qual
foi de 9,97 anos, com desvio padrao de 3,24. Os pacientes mais novos possuem 3 anos e 0s mais
velhos 17 (Figura 3).

Figura 3: Prevaléncia de Idade.
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Ap06s a analise dos dados antropométricos de acordo com o percentil de cada idade foi verificado
que 5,45% (32) dos pacientes estavam com baixo IMC para a idade; 62,69% (368) com o IMC adequado;
14,82% (87) com sobrepeso; e 17,03% (100) com obesidade. Os disturbios ventilatorios e as respostas
ao BD foram diagnosticados de forma objetiva por meio dos critérios descritos na metodologia desta
pesquisa. A partir de 587 espirometrias, foram obtidos os seguintes resultados (Tabela 1):

Tabela 1 - Resultados dos Disttirbios Ventilatorios

Respostas ao BD (% de N)

Laudo N (% do total)
Normal 329 (56%) 38 (11%)
DVO Leve (VEF1 < 80%) 134 (22%) 54 (40%)
DVO Leve
VEF1 normal com 90 (15%) 37 (41%)
FEF 25-75% pré-BD < 70%)
DVO Moderado 9 (1%) 6 (66%)
DVI 18 (3%) 0 (0%)
DV Sugestivo de Restricao 5(0,85%) 0 (0%)
DV Misto 2(0,34%) 2(100%)
TOTAL 587 (100%) 137 (23%)

A maior média dos valores de VEF1 (em porcentagem do valor predito) foi de 108% nos laudos

normais; e a menor média foi de 42% nos laudos com DVO moderado. As médias de acordo com a
idade foram demonstradas na Figura 4.

Figura 4: Média de VEF1 (% predito) de acordo com a idade.
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Ademais, 90 espirometrias foram diagnosticadas com DVO leve devido ao FEF 25-75% < 70%.
Esse valor representa 40,17% de todos os laudos de DVO leve, demonstrando a importancia desse
critério para o diagnostico. Dentre esses exames, a maioria foi de pacientes de 10 e 13 anos (Figura 5).
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Figura 5: Média do FEF 25-75% em diagnéstico de DVO leve com VEF1 normal.
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Por fim, no total de todas as espirometrias cadastradas, 137 (23,33%) estavam com resposta
ao BD. Destas, a maioria (66,4%) das respostas estavam associadas ao laudo de DVO leve (Figura 6).

Figura 6: Média de VEF1 (% predito) de acordo com a idade.
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Discussao

Somente 3,12% das espirometrias avaliadas foram excluidas devido a técnica inadequada.
Isto demonstra que o Laboratério de Funcao Pulmonar do HCB possui profissionais com técnica
excelente para explicar as criangas como realizar o exame de forma eficiente.

Dentre os pacientes excluidos por falta de técnica adequada, o mais novo estava com 3 anos
e 0 mais velho com 14 anos, obtendo uma idade média de 8,68 anos. Em contrapartida, no estudo
foram incluidos outros 3 exames de pacientes com apenas 3 anos que realizaram a técnica do exame
adequadamente. Isso corrobora o fato de que pacientes muito novos conseguem realizar a técnica
desde que esta seja demonstrada efetivamente por um profissional preparado e que ndo ocorra
nenhuma intercorréncia com o paciente. Como sao espirometrias em criancas, ha o viés do paciente
simplesmente nao querer efetuar o exame corretamente; se o mesmo estiver irritado, por exemplo.

Além disso, exames com a técnica adequada em pacientes de 3 anos em comparagcao comatécnica
inadequada nos pacientes de 14, demonstram que somente a idade ndo é fator decisério para saber se a
espirometria sera um sucesso ou ndo. Até pacientes adultos, se nao forem instruidos corretamente, nao
conseguem realizar o exame. Na literatura, as espirometrias podem ser realizadas em pacientes a partir
dos 3 anos e esta pesquisa reafirmou isso (GINA, 2022; RODRIGUES et al, 2002; TRINDADE et al, 2015).

Existem outras limitacbes para a realizacdo da espirometria, como doencas restritivas
previamente conhecidas ou sindromes neurolégicas associadas (TRINDADE et al, 2015; JONES et al,
2020). Entretanto, como esse foi um critério de exclusao da pesquisa, nenhum dos pacientes com a
técnica inadequada possuiam esses diagnosticos.
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Aproximadamente 56% (329) dos exames obtiveram laudo normal, em contraste do
diagnéstico clinico de asma em 100% dos pacientes. Esse dado pode sugerir que a maioria dos
pacientes que frequentam o Laboratério de Funcao Pulmonar do HCB estao com a asma controlada
e com tratamento eficaz. Contudo, cerca de 11% desses pacientes com exames normais estavam
com resposta ao BD. Esse dado pode sugerir ao clinico a necessidade de complementar o tratamento
e demonstra aimportancia da espirometria como ferramenta na terapéutica e acompanhamento do
paciente (PIZZICHINI et al, 2020).

Dentre os DVOs leves, aproximadamente 40% foram diagnosticados por meio do FEF 25-75%
< 70%. Esse dado corrobora com a literatura de que a avaliacao desse parametro é extremamente
importante na populagao pediatrica, pois o volume pulmonar das criangas e adolescentes é menor
do que os adultos e isso pode impactar em um VEF1 normal, apesar de haver obstrucao. Analisando
o FEF 25-75% em conjunto, o profissional consegue uma avaliacdo completa e eficaz do seu paciente
(GINA, 2022; PEREIRA, 2021).

Ademais, os dados identificaram que quanto pior a classificacdo do DVO, menor a média de
VEF1 e maior a porcentagem resposta ao BD. Isso sugere que quanto pior a classificacao do DVO,
menor é o controle da asma (PEREIRA, 2021; JONES et al, 2020).

Por fim, futuros estudos que analisem uma menor quantidade de pacientes, com foco em
relacionar a evolugao clinica com a evolucao da espirometria ao longo do tratamento, podem
contribuir com os achados deste e com o estudo da asma no Brasil.

Conclusoes

A asma é extremamente importante na epidemiologia das doencas pulmonares do territério
brasileiro. Ademais, os resultados validam que o laboratério de funcao pulmonar do Hospital da
Crianca de Brasilia José de Alencar possui um indice alto (96,7%) de técnica adequada, o que é
essencial para a avaliacdo dos pacientes com asma. Contudo, existe o viés do paciente pedidtrico
simplesmente ndo querer efetuar a técnica correta, e isso independe da eficiéncia do profissional.
Observa-se predominancia do sexo masculino; do IMC adequado para a idade; do DVO dentre os
disturbios ventilatérios; e de maior resposta ao BD de acordo com maior gravidade do disturbio,
tal como é registrado na literatura médica. Ademais, demonstra-se a importancia da utilizacdo do
FEF 25-75% no diagnéstico de disturbios em criangas e adolescentes e que a espirometria pode ser
utilizada para o acompanhamento do tratamento da asma. Por fim, os autores concluem que a prova
de funcao pulmonar é passivel de ser empregada na crian¢a e no adolescente como importante
ferramenta de trabalho no estudo da asma.

Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar | 41



Referéncias

1. AARON, S.D. et al. Underdiagnosis and overdiagnosis of osthma. American Journal of Respiratory
and Critical Care Medicine, v.198, n.8, p.1012-1020, 2018. Disponivel em: https://www.atsjournals.
org/doi/10.1164/rccm.201804-0682CI?url_ver=239.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.org&rfr_dat=cr_
pub%20%200pubmed/. Acesso em: 08 out. 2021.

2. BURITY, E. F. et al. Reference values for spirometry in preschool children. Jornal de Pediatria, v.89,
n.4, p.374-380, 2013. Disponivel em: https://www.scielo.br/j/jped/a/F58tfwzhhHt7rsf3wwdmnqr/?f
ormat=pdf&lang=en. Acesso em: 18 nov. 2021.

3. BIBLIOTECA VIRTUAL EM SAUDE. Calculadora de IMC infantil. Disponivel em: https://aps.bvs.br/
apps/calculadoras/?page=7. Acesso em: 05 jan. 2022.

4. DABBAGHZADEH, A.; TAVAKOL, M.; GHARAGOZLOU, M. The role of FENO in comparison to spirometry
and ACT in control of children asthma symptoms. Iranian Journal of Allergy, Asthma, and Immunology,
v.18, n.5, p.479-486, 2019. Disponivel em: https://ijaai.tums.ac.ir/index.php/ijaai/article/view/2112.
Acesso em: 28 out. 2021.

5. FRANCA, D. C. et al. Prediction equations for spirometry in four-to six-year-old children. Jornal de
Pediatria, v.92, n.4, p.400-408, 2016. Disponivel em: https://www.sciencedirect.com/science/article/
pii/S0021755716300316?via%3Dihub. Acesso em: 28 out. 2021.

6. GLOBAL INITIATIVE FOR ASTHMA. 2022. Global strategy for asthma management and prevention
main report. Disponivel em: https://ginasthma.org/gina-reports. Acesso em: 07 jul. 2022.

7. JONES, M. H,, et al. Valores de referéncia de espirometria para criancas brasileiras. Jornal Brasileiro de
Pneumologia,v.46,n.3,p.e20190138-e20190138,2020.Disponivelem:https://www.jornaldepneumologia.
com.br/export-pdf/3321/2020_46_3_3321_portugues.pdf. Acesso em: 18 maio 2022.

8. LANGAN, R. C; GOODBRED, A. J. Office Spirometry: Indications and Interpretation. American
Family Physician, v.101, n.6, p.362-368, 2020. Disponivel em: https://www.aafp.org/pubs/afp/
issues/2020/0315/p362.html. Acesso em: 18 maio 2022.

9.LO, D. et al. Spirometry and FeNO testing for asthma in children in UK primary care: a prospective
observational cohort study of feasibility and acceptability. The British Journal of General Practice:
TheJournal of the Royal College of General Practitioners, v.70,n. 700, p.e809-e816, 2020. Disponivel
em: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7575406. Acesso em: 17 out. 2021.

10. MAROSTICA, P. J. C. et al. Spirometry in 3- to 6-year-old children with cystic fibrosis. American
Journal of Respiratory and Critical Care Medicine, v.166, n.1, p.67-71, 2002. Disponivel em: https://
www.atsjournals.org/doi/10.1164/rccm.200111-0560C?url_ver=239.88-2003&rfr_id=ori:rid:crossref.
org&rfr_dat=cr_pub%20%200pubmed. Acesso em: 17 out. 2021.

11. MILLER, M. R. et al. Standardisation of spirometry. The European Respiratory Journal, v. 26, n.2,
p.319-338, 2005. Disponivel em: https://erj.ersjournals.com/content/26/2/3194#:~:text=Equipment-
,Requirements,14%20L%C2%B75%E2%88%921. Acesso em: 08 ago. 2021.

12. PEARCE, N. et al. Worldwide trends in the prevalence of asthma symptoms: phase lll of the
International Study of Asthma and Allergies in Childhood (ISAAC). Thorax, v.62, n.9, p.758-766, 2007.
Disponivel em: https://thorax.bmj.com/content/62/9/758. Acesso em: 19 dez. 2021.

13. PEREIRA, C.A.C. Bases e Aplicacoes Clinicas dos Testes de Funcao Pulmonar. Revista Brasileira
de Medicina do Trabalho, v.2, n.4, p.317-330, 2004. Disponivel em: http://www.rbmt.org.br/export-
pdf/183/v2n4al2.pdf. Acesso em: 13 jan. 2022.

14. PEREIRA, C.A.C. Espirometria. Jornal Brasileiro de Pneumologia, v.28, (Supl 3):51-582, 2002.
Disponivel em: https://www.jornaldepneumologia.com.br/details-supp/45. Acesso em: 13 jan. 2022.

15. PEREIRA, C.A.C. Testes de funcao pulmonar. Séo Paulo: Editora Atheneu, 2021.

16. PIZZICHINI, M. M. M. et al. Brazilian Thoracic Association recommendations for the management
of asthma. Jornal Brasileiro de Pneumologia, v.46, n.1, 2020. Disponivel em: https://www.scielo.br/j/
jbpneu/a/jbyyhBv98bWq3WksvBgnDBn/?lang=en. Acesso em: 13 jan. 2022.

42 ANAIS XI Encontro de Iniciagdo Cientifica 2022



17. PUCKETT, J. L. et al An elevated bronchodilator response predicts large airway inflammation in
mild asthma. Pediatric Pulmonology, v.45, n.2, p.174-181, 2010. Disponivel em: https://onlinelibrary.
wiley.com/doi/10.1002/ppul.21172. Acesso em: 08 ago. 2021.

18. RODRIGUES, J. C. et al. Prova de Funcao Pulmonar em criancas e adolescentes. Jornal Brasileiro
de Pneumologia, v.28, (Suppl. 3):5207-521, 2002. Disponivel em: https://www.jornaldepneumologia.
com.br/details-supp/45. Acesso em: 13 jan. 2022.

19.ROX0, J.P.F. et al.Validacao do Teste de Controle da Asma em portugués para uso no Brasil: validation
for use in Brazil. Jornal Brasileiro de Pneumologia, v.36, n.2, p.159-166, 2010. Disponivel em: https://
www.scielo.br/j/jopneu/a/6vk6NpvLWRx7dZ6P7z7BwNv/abstract/?lang=pt. Acesso em: 13 jan. 2022.

20. TRINDADE, A. M.; SOUSA, T. L. F. DE; ALBUQUERQUIE, A. L. P. A interpretacao da espirometria na
pratica pneumoldgica: até onde podemos avancar com o uso dos seus parametros? Pulmao RJ, v.24,
n.1, p.3-7, 2015. Disponivel em: http://www.sopterj.com.br/publicacoes-revista-pulmao-rj/revista-
pulmao-rj-2015-n1/. Acesso em: 15 jan. 2022.

Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar | 43



VARIAVEIS FISIOLOGICAS ASSOCIADAS A ESTRESSE E CENARIOS DE
SIMULACAO REALISTICA PARA TREINAMENTO DE PROFISSIONAIS DE SAUDE

Jodo Gualda Garrido Trajano'
Priscilla Lemos Gomes?

Fernanda Cunha Azevedo?
Resumo

Introducao: A simulacao realistica surge como uma excelente ferramenta para o aprendizado
e aperfeicoamento de habilidades de profissionais de saude. Sabe-se que o estresse quando em niveis
aceitaveis contribui de forma positiva para o aprendizado. Observando umalacuna de conhecimento sobre
os niveis de estresse durante o cendrio de simulagao realistica, objetivamos verificar alteracdes subjetivas
e fisiolégicas nos momentos pré e pds simulacdo. Metodologia: Estudo quantitativo de intervencao
realizado em hospital tercidrio, consistiu em coleta de varidveis fisiologicas e preenchimento de escala
para avaliar percepcdo do estresse de 124 profissionais de sauide participantes de cenario de ressuscitacdo
cardiopulmonar. Resultados: Dentre as varidveis fisiolégicas mensuradas (Frequéncia cardiaca, Glicemia
capilar e pressdo sanguinea observou-se que a pressao arterial sistélica aumentou de forma significativa)
dentre os momentos pré e pés SR e que homens apresentaram um aumento significativo quando
comparado as mulheres. Ademais, a percepcdo do estresse por meio da escala demonstrou maior nivel
de tensdo apos a realizacdo da simulacdo realistica Conclusao: O presente estudo demonstrou que a
maioria dos pacientes incluidos apresentou resposta soroldgica satisfatéria contra o SARS-CoV-2 durante
o periodo estudado. Houve diferenca na magnitude e duracao da resposta entre pacientes com e sem
comorbidades/imunossupressdo e entre pacientes com apresentacao clinica grave ou critica, quando
comparados aos demais.

Palavras- chaves: Simulacdo. Pediatria. Técnico de Enfermagem. Educacao em Enfermagem.

Introducao

A simulacao realistica surge como uma metodologia de aprendizado que proporciona um
ambiente seguro, controlado e que possibilita reproduzir cenarios que mimetizam situacoes reais em
que se torna possivel aprender e refletir sobre as acdes com um objetivo de um melhor ensinamento,
proporcionando assim, uma menor taxa de erros médicos, sendo de fundamental importancia para
a diminuicao de iatrogenias médicas (JONES et al., 2015).

O advento da simulagao realistica na area da saude surge como uma alternativa em promover
aprendizado e reflexdes em situacdes e procedimentos que poderiam colocar em risco os doentes
e enfermos, seja pelo estresse proporcionado pela situacdo ou pela falta de experiéncia. Ademais,
profissionais da salde devem superar a curva de aprendizado de forma que ndo venham a causar
maleficios aos pacientes por erros que poderiam ser evitados, tornando a simulagdo uma ferramenta
de grande valor (BAKER et al., 2016).

O austriaco Hans Selye, em 1973, definiu estresse como uma resposta a mudanca fisica e
psicolégica imposta pelo ambiente que gera um estado de hiperativacdo do sistema nervoso
simpatico causando uma deficiéncia fisica, psicolégica ou comportamental de forma aguda ou
crénica. Um dos maiores obstaculos no estudo do estresse é como mensurar e avaliar as mudancas
impostas pelo estresse e entender seus niveis. Ultimamente, estudos utilizando a variabilidade
da frequéncia cardiaca e seus efeitos na pressao sanguinea tém se mostrado uma boa forma de

1 Académico de Medicina do Centro Universitario do Planalto Central Apparecido dos Santos (Uniceplac) e Bolsista de
Iniciacao Cientifica do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB).

2 Enfermeira de pesquisa do Hospital da Crianga de Brasilia (HCB).

3 Sanitarista, Gerente de Ensino do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB).
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realizar essa mensuracao por variaveis fisioldgicas (KIM et al., 2018; BAKER et al., 2016). Entretanto,
a mensuracao do estresse fisiolégico se mantém como um desafio devido a complexidade do
mecanismo de resposta e heterogeneidade de ferramentas utilizadas que acabam dificultando a
quantificacao e interpretacao do estresse fisiolégico (GEORGIOU et al., 2017).

Uma vez que o estresse envolve uma resposta adaptativa tanto fisiolégica quanto
comportamental, que envolve o emocional e psicoldgico, torna-se necessaria uma forma de avaliar
a percepcao desse estresse (ARORA et al, 2009). Esta pesquisa optou por utilizar a escala State-Trait
Anxiety Inventory (STAI-S-6) (FIORAVANTI-BASTOS; CHENIAUX; LANDEIRA-FERNANDEZ, 2011).

Considerando a lacuna de conhecimento sobre os niveis de estresse durante um cendrio de
simulacdo realistica esta pesquisa teve como objetivo buscar associacao entre as varidveis fisioldgicas
(Frequéncia Cardiaca, Variacdo da Pressao Sanguinea e Glicemia Capilar) e a percepcao do estresse
por meio de escala validada - State Trai-te Anxiety Inentory (STAI-S-6) em cendrios simulados.

Analises da natureza deste estudo devem subsidiar facilitadores de cenarios simulados para
realizacdo de intervencdes que busquem preservar o alcance dos objetivos de aprendizagem
previstos e gerar sentimentos que incentivem a busca pelo conhecimento (BHOJA et al., 2020).

Objetivos

Objetivo Geral

Verificar a associacdo entre possiveis alteracées das variaveis fisioldgicas e a percepcao do
estresse por meio de escala validada — State-Trait Anxiety Inventory (STAI-S-6) em cenarios simulados.

Objetivos Especificos
- Verificar alteracdes das varidveis fisioldgicas nos momentos pré e pds simulacao.
« Verificar alterac6es da escala de estresse nos momentos pré e pds simulacdo.

«Verificar possiveis associacdes entre o incremento das varidveis fisiolgicas e escala de estresse.
Metodologia

Trata-se de um estudo quantitativo com intervencao. A coleta de dados ocorreu durante o
periodo de 3 meses em um hospital tercidrio pediatrico. Os cenarios simulados analisados fizeram
parte do programa de treinamento em Ressuscitacao Cardiopulmonar da Unidade de Terapia
Intensiva da instituicdo e participaram, em média, 6 profissionais de salide em cada cenario, dentre
médicos, enfermeiros, técnicos em enfermagem e fisioterapeutas. Estes, ao chegarem no local do
treinamento, foram convidados a participarem da pesquisa, a qual foi detalhadamente apresentada.
Os que aceitaram assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido. Em seguida, os
participantes foram encaminhados para estacées onde foram realizadas as coletas.

Foram coletadas, de todos os participantes, as informacdes de 3 elementos envolvidos na
resposta fisioldgica ao estresse: 1) frequéncia cardiaca (FC); 2) glicemia capilar (Dx); 3) pressao arterial
(PA). Foram montadas 3 estacdes com equipamentos novos e da mesma marca para que nao houvesse
diferenca entre as aferi¢des. Os dados foram registrados em formulario especifico e a andlise foi focada
nas variacdes percentuais do incremento desses dados nas duas diferentes afericdes realizadas, pré e
pds simulacao, buscando relacionar esta tendéncia aos niveis de estresse classificados pela escala de
estresse utilizada neste estudo: State-Trait Anxiety Inventory - STAI-S-6. Com intuito de minimizar possiveis
vieses, as afericdes pré e pds simulagcdes foram todas realizadas pelo mesmo profissional/pesquisador.

Nos dois momentos de afericdo das varidveis fisiolégicas (pré e pds simulacao), cada
participante foi orientado, logo em seguida, a responder também a escala de estresse State-Trait
Anxiety Inventory - STAI-S-6, instrumento validado para todos os parametros brasileiros, que avalia
o estado de ansiedade por meio de seis afirmagdes com respostas em escala Likert, de 1 a 4, onde 1
corresponde a uma afirmacdo que o participante “absolutamente nao” concorda e 4 corresponde a
uma afirmacdo com a qual o participante concorda “muitissimo” (FIORAVANTI-BASTOS; CHENIAUX;
LANDEIRA-FERNANDEZ, 2011).
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Foram incluidos na andlise apenas os cendrios simulados que cumpriram com todas as
etapas previstas pela metodologia: briefing, o cenario propriamente dito e o debriefing, momento
de discussao com os demais colegas sobre a conduta realizada, o que fomenta a autorreflexdo e o
pensamento critico sobre como fazer o melhor na situacao (ELSHAMA et al, 2020). Foram excluidos do
estudo os profissionais que nao quiseram repetir a coleta das variaveis fisiolégicas no momento pés
simulacao, os que ndo preencheram de forma correta o formuldrio e aqueles que apenas observaram
0s cendrios sem atuar (total de 27 formulérios excluidos da andlise).

Todos os dados foram inseridos software REDCap (Research Eletronic Data Capture) para analise.
O REDCap é um software livre, desenvolvido para a coleta e gerenciamento de dados, reconhecido
por sua seguranca, em especial no cumprimento da Lei Geral de Protecao de Dados (LGPD), Lei n°
13.709/2018, e aplicabilidade para coleta e armazenamento de dados clinicos.

Para a andlise estatistica, as varidveis qualitativas foram apresentadas por meio de frequéncia
absoluta (n) e relativa (%). As varidveis quantitativas foram apresentadas por meio das medidas
descritivas média, mediana, desvio padrao, amplitude interquartil, minimo e maximo.

As analises dos dados foram realizadas no programa IBM SPSS (Statistical Package for the Social
Sciences) 23, 2015. O nivel de significancia utilizado em todo estudo foi de 5%.

Resultados

Foram distribuidas, por meio de frequéncia (n) e porcentagem (%), as varidveis descritivas
dos dados gerais (tabela 1) e da escala de estresse (tabela 2). J& as varidveis quantitativas foram
apresentadas por meio das medidas descritivas média, mediana, desvio padrdo, minimo, maximo e
amplitude interquartil nas tabelas 1 (idade) e 3 (varidveis fisiologicas).

Participaram do estudo 124 profissionais de saude, sendo 91,94% do sexo feminino, 51,61%
profissionais de nivel técnico, com idade média de 34,74 anos, variando de 23 até 61 anos.

Tabela 1 - Analise descritiva dos dados gerais em profissionais de satde que realizaram simulacao realistica
no contexto da Educacao na Saude no Hospital da Crianca de Brasilia.

n %

Masculino 10 8,06
Sexo

Feminino 114 91,94

Técnico 64 51,61
Profisséao - nivel

Superior 60 48,39

Média Desvio Padrao (Minimo - Maximo)
Idade 34,74 6,91 23-61

N

Em relacdo a escala de estresse, observa-se na tabela 2 que a maioria dos profissionais
responderam: um pouco/bastante para ‘sinto-me calmo (a)’ na fase pré e um pouco na fase pds;
absolutamente ndo/um pouco para ‘estou tenso (a)’ na fase pré e um pouco na fase pds; bastante
para ‘sinto-me a vontade’ na fase pré e um pouco na fase pds; absolutamente ndo/um pouco para
‘sinto-me nervoso (a)’ na fase pré e um pouco na fase pds; um pouco para‘estou descontraido (a)' na
fase pré e absolutamente nao na fase pds; absolutamente nao para‘estou preocupado (a)’ na fase pré
e um pouco na fase pos.
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Tabela 2 - Analise descritiva das variaveis de escala de estresse em profissionais de saude que realizaram
simulacao realistica no contexto da Educacdo na Saude no Hospital da Crianca de Brasilia.

Pré simulacao Pés simulacao
n % n %

Absolutamente néo 8 6,45 30 24,19

Um pouco 45 36,29 65 52,42
Sinto-me calmo (a)

Bastante 45 36,29 23 18,55

Muitissimo 26 20,97 6 4,84

Absolutamente nao 55 44,35 23 18,55

Um pouco 55 44,35 70 56,45
Estou tenso (a)

Bastante 11 8,87 26 20,97

Muitissimo 3 2,42 5 4,03

Absolutamente nao 14 11,29 23 18,55

Um pouco 38 30,65 53 42,74
Sinto-me a vontade

Bastante 46 37,10 30 24,19

Muitissimo 26 20,97 18 14,52

Absolutamente nao 61 49,19 36 29,03

Um pouco 50 40,32 62 50,00
Sinto-me nervoso (a)

Bastante 12 9,68 18 14,52

Muitissimo 1 0,81 8 6,45

Absolutamente nao 25 20,16 50 40,32

Um pouco 53 42,74 42 33,87
Estou descontraido (a)

Bastante 30 24,19 27 21,77

Muitissimo 16 12,9 5 4,03

Absolutamente néo 71 57,26 39 31,45

Um pouco 39 31,45 55 44,35
Estou preocupado (a)

Bastante 11 8,87 20 16,13

Muitissimo 3 2,42 10 8,06

As varidveis fisiolégicas foram estatisticamente comparadas nos profissionais de saude
participantes do estudo nos momentos pré e pés simulacdo realistica. Observa se na tabela 3 que apenas
a pressao arterial sistémica (PAS) aumentou significativamente apds a realizacao da simulacao realistica.

Tabela 3 - Andlise de associacdo das variaveis fisiol6gicas de profissionais de salide comparando o periodo
pré e pds simulacao realistica no contexto da Educacao na Satide no Hospital da Crianca de Brasilia.

Pré Pos
Média DP Média DP P*
PAS mm/Hg 119,46 14,73 122,15 16,40 0,002
PAD mm/Hg 82,03 10,00 82,90 10,86 0,117
FC bpm 83,11 12,71 83,75 14,14 0,292
Dx mg/dL 100,53 12,87 99,55 12,08 0,352

*Teste t de Student para amostras pareadas. DP = desvio padrao.

Em relacdo a escala de estresse, foi avaliado se houve mudanca significativa dos escores dados
nos dois momentos. Observa-se na tabela 4 que houve aumento significativo do escore para ‘Estou
tenso (a); ‘Sinto-me nervoso (a)’ e ‘Estou preocupado (a)’ apds a simulacdo realistica. O aumento do
escore indica a mudanca, por exemplo, de escores menores como absolutamente ndo e um pouco
para maiores como bastante e muitissimo.

Ja para as varidveis ‘Sinto-me calmo (a); ‘Sinto-me a vontade’ e ‘Estou descontraido (a)’ houve
diminuicaosignificativados escoresaposasimulacdorealistica. Adiminuicdo do escoreindicaoinverso,
com a mudanga, por exemplo, de escores maiores como bastante e muitissimo para os menores como
absolutamente ndo e um pouco, sendo representado por valores menores poés simulagao.
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Tabela 4 - Analise de associacao das variaveis de escala de estresse em profissionais de satide comparando o
periodo pré e pés simulacao realistica no contexto da Educacdo na Saude no Hospital da Crianca de Brasilia.

n % P*

Diminuiu 74 59,68

Sinto-me calmo (a) Manteve 40 32,26 <0,001
Aumentou 10 8,06
Diminuiu 16 12,90

Estou tenso (a) Manteve 53 42,74 <0,001
Aumentou 55 44,35
Diminuiu 55 44,35

Sinto-me a vontade Manteve 47 37,90 <0,001
Aumentou 22 17,74
Diminuiu 20 16,13

Sinto-me nervoso (a) Manteve 52 41,94 <0,001
Aumentou 52 41,94
Diminuiu 48 38,71

Estou descontraido (a) Manteve 57 45,97 <0,001
Aumentou 19 15,32
Diminuiu 16 12,90

Estou preocupado (a) Manteve 56 45,16 <0,001
Aumentou 52 41,94

Total Total 124 100,00

*Teste de Wilcoxon Mann Whitney para amostras relacionadas

Observa-se na tabela 5 que apenas a alteracdao da PAD foi significativamente associada ao sexo.
Os homens apresentaram variacdo da PAD (aumento) significativamente maior que as mulheres
apos a realizacao da simulagéo realistica. Nao houve associacao estatistica significativa da variacao
das varidveis fisiologicas em relacao ao nivel profissional.

Tabela 5 - Andlise de associacao da variacdo das variaveis fisiolégicas em relacao ao sexo e ao nivel
profissional de profissionais de saide que realizaram simulacdo realistica no contexto da Educacao na
Saude no Hospital da Crianca de Brasilia.

Sexo Nivel profissional
Masculino Feminino Técnico Superior
P* P*
Média DP Média DP Média DP Média DP

PASmm/ 7,20 8,26 2,29 9,47 0,115 3,16 10,46 2,18 8,29 0,569
Hg
PADmm/ 4,60 7,24 0,54 5,91 0,043 0,42 5,74 1,33 6,46 0,407
Hg
FCbpm 0,60 6,38 0,64 6,75 0,986 0,23 5,12 1,07 8,07 0,498
Dxmg/dL  -4,40 8,60 -0,68 11,96 0,339 2,19 11,24 0,30 12,21 0,240

* Teste t de Student para amostras independentes. DP = desvio padréo.

Discussao

A simulacao realistica possibilita um ambiente fidedigno e real que simula cendrios que
podem demandar uma alta carga de estresse e que gerem perturbacao a homeostase do organismo
(JONES etal, 2015; BAKER et al, 2016). Uma vez que o corpo reconhece um perigo, um estressor, esse
pode lancar mao de uma resposta adaptativa comportamental e fisiolégica para lidar com o estresse
em uma tentativa de recuperar o equilibrio. A resposta adaptativa ao estresse depende do tipo de
estressor, intensidade e duracao do estimulo. Contudo, essa resposta é limitada e uma vez que o
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estimulo estressor permanece (estresse crénico), o organismo entra em estado de exaustdo e os
préprios mecanismos acabam sendo deletérios para o corpo (CHROUSOS et al, 2009).

Os estressores podem ser tantos fisioldgicos (calor, frio, hipoglicemia, estimulo doloroso)
quanto emocionais (medo, ansiedade, frustracbes) e estes se apresentam como 0s mais potentes
ativadores do eixo hipotalamo-hipoéfise-adrenal (HHA). (KAZAKOU et al., 2022; JONHSON et al., 1992).
No ambito da simulacao realistica, 0os agentes que levam ao estresse acontecem principalmente
pelo ambiente de pressao, excesso de sons, percepcao de estar sendo julgado e observado por
avaliadores, distracoes, além de experiéncias pessoais prévias (BAKER et al, 2016; ARORA et al, 2009;
GEORGIOU et al, 2017).

A resposta simpdtica promove um redirecionamento do comportamento e energia com o
intuito de aumentar o estado de alerta, cognicdo, atencdo e oxigenacao do cérebro no momento.
Paraisso, o eixo HHA, por meio das catecolaminas e glicocorticoides, promovem aumento da pressao
sanguinea, frequéncia cardiaca e respiratoria, inibem a utilizacao da glicose levando ao seu aumento
no sangue e estimula a sintese de substratos para geracdo de energia de forma aguda (JONHSON et
al, 1992; CHROUSOS et al, 2009). Portanto, ao analisar uma possivel alteracao das variaveis fisiolégicas
nos momentos pré e pds simulacao, observou-se que apenas a pressao arterial sistélica aumentou
significativamente apos a realizacao da simulacao realistica (tabela 3) dentre as varidveis mensuradas
(glicemia capilar e frequéncia cardiaca).

Uma vez que, neste estudo optou-se por coletar as variaveis fisiolégicas nos momentos pré e
pos simulacédo, ndo foi possivel analisar a variacdo destas variaveis durante o momento da simulacéo,
no qual existe maior nivel de tensao e estressores presentes.

Os achados relacionados a mensuracao do estresse de forma fisiolégica demonstram que o
ambiente da simulacdo realistica ndo é capaz de mimetizar de forma totalmente fidedigna a situacao
real de uma situacdo simulada. Tais achados reforcam estudos prévios como o de Baker et al. (2016)
em que a utilizacdo da simulacdo falhou em replicar o estresse durante um mesmo procedimento
no ambiente simulado e real. Indubitavelmente, a presenca de um paciente vivo e em uma situacao
real aumenta de forma considerdvel o estresse psicolégico e o medo de ocorrer algum maleficio
ao paciente, o que certamente contribui para o ambiente simulado nao conseguir reproduzir
fidedignamente os sentimentos de uma situacao real (BAKER et al, 2016). Ademais, o fato de estar
de plantao, alta carga de trabalho, distracdes e interrupgdes sao estressores que sdo facilmente
identificados noambiente hospitalar e dificeis de seremincorporados ao simulado (ARORA et al, 2010).
O que reforca que a simulacao realistica é extremamente Util para complementar o treinamento dos
profissionais em superar a curva de aprendizado e nao substitui o treinamento em pacientes reais.

Entretanto, o aumento da pressao arterial sistélica, quando comparado ao basal no momento
pré simulacao, demonstra que o ambiente simulado, mesmo nao conseguindo mimetizar o ambiente
real, pode induzir um nivel de ansiedade inexistente no momento pré-simulacao (BAKER et al, 2016).
Tal achado corrobora com os achados subjetivos da percepcao do estresse avaliados por meio da
escala STAI-S-6 em que se observa um aumento significativo do dos escores 'Estou tenso(a)' e 'Estou
preocupado(a)’' no momento apds a simulacao e por consequéncia uma diminuicdo significativa das
varidveis 'Sinto me a vontade' e 'Estou descontraido (a)' (tabela 4).

Foi observado um aumento da pressao arterial diastélica em homens quando comparado
com as mulheres. Estudos demonstram que a pressao arterial masculina é significativamente maior
quando comparada a feminina entre as décadas de 20 até os 50 anos de idade. A partir da quinta
década, a pressao arterial se iguala aos géneros, justamente idade em que grande parte das mulheres
ja atingiram a menopausa, tal fato demonstra influéncia dos componentes hormonais na regulacdo
da pressao de ambos os sexos (MARIC-BILKAN et al, 2012).

Ademais, Liao et al. (1995) demonstrou que mulheres apresentam menor componente
simpdtico de resposta por meio da variabilidade da frequéncia cardiaca quando comparado com
homens o que pode influenciar em uma menor frequéncia cardiaca e assim um menor volume de
ejecao e, portanto, menor pressao arterial antes dos 50 anos de idade. Entretanto, devido a grande
desproporcao entre homens (n=10) e mulheres (n=114) é necessario um numero maior de homens
para que de fato seja estatisticamente significativo tal achado.
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Observou-se também uma tendéncia a correlacao negativa (p=0,064) entre a variavel idade e
alteracao na escala 'Estou descontraido' Profissionais de saude mais velhos apresentaram tendéncia
de ter uma maior alteracao negativa dessa pergunta em comparacao aos profissionais mais jovens.
De acordo com a revisdo sistematica realizada por Arora et al. (2009), profissionais mais experientes
demonstram que conseguem se adaptar melhor a situacdes estressantes. Considerando que tal
revisdo sistematica avaliou o impacto do estresse na performance cirdrgica, a experiéncia e tempo
de profissao contribuem para tal achado. Uma vez que a simulacdo realistica se apresenta como
uma tecnologia inovadora e recente, esta apresenta certa rejeicao por parte de profissionais mais
experientes, e com mais idade, incluindo os médicos (VENKATESH et al, 2011).

No decorrer da pesquisa a equipe se deparou com algumas limitagdes como a dificuldade
em mensurar o estresse de forma fisioldgica, ndo invasiva e confidvel. Considerando que a resposta
simpatica ao estresse é complexa e multifatorial foi necessario utilizar-se de mais de uma variavel para
tal quantificacdo, uma vez que um aumento em qualquer das variaveis pode acontecer por outras razoes
que nao sejam o estresse (ARORA et al, 2010). Portanto, optou-se por utilizar a variacdo da frequéncia
cardiaca, da pressao sanguinea e do nivel de glicose no sangue, todas variaveis fisioldgicas que acabam
sofrendo alteracdes durante a resposta adaptativa ao estresse. Neste sentido, notou-se uma grande
lacuna na literatura, em estudos similares avaliando estresse e as variagbes da pressao sanguinea e
glicemia capilar durante as simulagdes, 0 que certamente sugere a necessidade de realizacao de novos
estudos. As revisOes sistematicas propostas por Arora et al (2010) e Gergiou et al (2017) demonstraram
que diversos estudos utilizam mensuragao do cortisol salivar, eletrooculograma, eletrocardiograma, e até
mesmo epinefrina urinaria, medidas inviaveis e impraticaveis para a metodologia desta pesquisa. Ainda
s&0 necessarios mais estudos para avaliar a melhor forma de realizar a mensuracao do estresse fisioldgico.

Conclusao

Por fim, nesta pesquisa foi demonstrado por meio da variabilidade das variaveis fisiolégicas e a
percepcao do estresse, por meio da escala STAI-S-6, que o ambiente e cendrio da simulacao realistica
nao consegue induzir niveis de estresse tao elevados ao ponto de perturbar a homeostase do
organismo de forma consideravel. Entretanto, o ambiente possibilita induzir um nivel de ansiedade
inexistente no momento pré-simulacao corroborando com os objetivos propostos para a pesquisa.
Tal achado possibilita que novos estudos possam avaliar a percepcao do aprendizado por meio do
estresse induzido pelo ambiente de simulacao realistica uma vez que esta pesquisa apresentou uma
grande homogeneidade no grupo selecionado.
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EVOLUCAO DAS CRIANCAS E ADOLESCENTES UM ANO APOS O DIAGNOSTICO
DA SINDROME INFLAMATORIA MULTISSISTEMICA ASSOCIADA A INFECCAO
PELO SARS-COV-2 DURANTE A PANDEMIA DE COVID-19

Julia Visconti Segovia Barbosa'

Luciana de Freitas Velloso Monte?
Resumo

Introducéo: A Sindrome Inflamatéria Multissistémica em Criangas (MIS-C) é o resultado de um
estado hiperinflamatoério relacionado a infeccdo recente pelo virus SARS-CoV-2 e estad associada a
sintomas gastrointestinais e neurolégicos proeminentes, além do envolvimento cardiaco, sendo a
miocardite e o aneurisma da artéria corondria as principais complicacdes. A gravidade da doenca
sistémica faz com que seja necessario acompanhamento clinico evolutivo. Objetivo: Descrever a
evolucao clinica, laboratorial e de exames de imagem, os desfechos e complicagdes apds um ano do
diagnéstico de MIS-C em criancas e adolescentes internados em hospital publico terciario do Distrito
Federal. Método: Coorte retrospectiva descritiva dos aspectos epidemioldgicos e clinico-evolutivos
desses pacientes. Resultado: Dos 122 pacientes hospitalizados, no periodo definido do estudo, com
infeccdo confirmada pelo SARS-Cov-2,21(17,2%), média de idade 8,4 anos, apresentaram diagnéstico
de MIS-C. A maioria dos pacientes da coorte teve a forma critica da doenca e recebeu alta com um
ou mais medicamentos para tratar sequelas relacionadas por até seis meses apds a alta. Apesar da
criticidade e complexidade da sindrome, a evolucao ao longo do ano subsequente foi bastante
favoravel nos pacientes do estudo, sem 6bitos, estando a maioria dos pacientes assintomatica pds-
alta, com normalizacao dos exames complementares nos meses subsequentes.

Palavras-chave: Infeccao pelo SARS-CoV-2. Crianca. Sindrome Inflamatéria Multissistémica
Pediatrica. Evolucao clinica.

1. Introducao

Em dezembro de 2019 o virus SARS-CoV-2 introduziu uma pandemia devastadora, que
inicialmente pareceu poupar criancas e adolescentes de manifestacdes graves. No entanto, em meados
de abril de 2020, alguns relatérios chamaram atencao para o aumento das hospitalizagdes de criancas
e adolescentes com caracteristicas clinicas semelhantes a Doenca de Kawasaki (DK). Essa condicao,
inicialmente denominada sindrome inflamatéria multissistémica pediatrica temporariamente
associadaaCOVID-19(PMIS-TC),foi posteriormentedenominadasindromeinflamatériamultissistémica
pediatrica (SIM-P; MIS-C — Multisystem Inflammatory Syndrome in Children, em inglés) (LIMA-SETTA
et al,, 2020). Devido a necessidade de coleta de dados padronizados que descrevam apresentacdes
clinicas, gravidade, resultados e epidemiologia, a Organizacao Mundial da Saude (OMS) desenvolveu
uma definicdo de caso preliminar para a sindrome inflamatéria multissistémica em criancas e
adolescentes, descritos a seqguir (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2020).

Criancas e adolescentes de 0 a 19 anos com febre > 3 dias com dois (ou mais) dos seguintes:

+ Rash cutaneo ou conjuntivite ndo purulenta bilateral ou sinais de inflamagao mucocutanea
(oral, maos ou pés);

« Hipotensdo ou choque;

« Caracteristicas de disfuncao miocardica, pericardite, valvulite ou anormalidades corondrias
(incluindo achados de ecocardiograma ou elevacao de troponina/NT pré BNP);

1 Académica de Medicina da Escola Superior de Ciéncias da Saude (ESCS) e Bolsista de iniciagdo cientifica do Hospi-
tal da Crianca de Brasilia (HCB).

2 Pneumologista Pediatrica do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB).
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« Evidéncia de coagulopatia (por TP, TTPA, D dimero elevado);
« Problemas gastrointestinais agudos (diarreia, vOmito ou dor abdominal); E
- Marcadores elevados de inflamacao (VHS, proteina C reativa ou procalcitonina); E

«Nenhuma outra causa microbiana 6bvia de inflamacao, incluindo sepse bacteriana, sindromes
de choque estafilocécica ou estreptocédcica; E

- Evidéncia de COVID 19 (RT PCR, teste de antigeno ou sorologia positiva) ou provavel contato
com pacientes com COVID 19.

Um estudo no Reino Unido observou que as criancas com MIS-C tinham 5 vezes mais
probabilidade do que outras de serem admitidas em cuidados intensivos, eram mais propensas
a receber corticosteroides endovenosos, ventilacdo nado invasiva e invasiva e suporte inotrépico.
Sessenta e cinco por cento receberam imunoglobulinas endovenosas e 17% receberam terapia
imunomoduladora. 57% tiveram uma ou mais complicacdes cardiacas documentadas (SWANN et
al., 2020). Outro estudo realizado em um Hospital na Franca evidenciou que 81% dos pacientes com
MIS-C necessitaram de terapia intensiva, dados esses, que demonstram a gravidade da sindrome
(TOUBIANA et al., 2020).

Sabe-se, portanto, que pacientes pediatricos com SARS-CoV-2 correm risco de MIS-C, que
esta sindrome tem um amplo espectro de apresentacdes clinicas e laboratoriais e que é necessario
um alto indice de suspeita para seu diagndstico, visando iniciar tratamento precoce, a fim de evitar
sequelas e desfechos desfavoraveis (ASSERI et al., 2021). Tendo em vista essas caracteristicas, o
Hospital Tercidrio em questao foi referéncia para a populacdo em estudo na regiao avaliada.

Por ser uma nova e rara doenca, ha ainda escassez de estudos que explorem os aspectos
clinico-epidemioldgicos e, principalmente, a evolucao dos pacientes com MIS-C, seu desfecho e suas
possiveis sequelas. Logo, estudos de acompanhamento de longo prazo e cuidados de seguimento
sao necessarios para investigar as sequelas desta sindrome.

2, Objetivos

Descrever a evolugdo clinica, laboratorial e de exames de imagem, bem como os desfechos e
complicagbes apds um ano do diagnéstico de MIS-C em criancas e adolescentes de 0 a 18 anos que
foram internados com a sindrome, entre julho e outubro de 2020, em hospital publico terciario do
Distrito Federal.

2.1.0bjetivos Especificos:

- Descrever aspectos clinicos e evolutivos apresentados pelos pacientes com MIS C durante um
ano de acompanhamento no HCB, apds o diagndstico;

« Relatar a evolucao clinico laboratorial dos sujeitos estudados;

« Descrever alteracdes ecocardiograficas evolutivas na populacao do estudo.
3. Material e Métodos

Trata-se de uma coorte retrospectiva descritiva, realizada com pacientes entre 0 e 18 anos,
hospitalizados no Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar (HCB), recrutados durante o inicio da
pandemia de COVID-19, entre julho e outubro de 2020, com diagnéstico de MIS-C. Além dos sintomas
e sinais da MIS-C, a infeccdo pelo SARS-CoV-2 era comprovada em todos os pacientes do estudo
por deteccao da presenca molecular do virus em amostra bioldgica do trato respiratério (reagao em
cadeia por polimerase em tempo real - RT-PCR) e/ ou testes imunossoroldgicos especificos.

Critérios de inclusdo: pacientes entre 0 e 18 anos que foram hospitalizados no HCB com
infeccdo ativa ou recente por SARS-CoV-2 e que preencheram os critérios diagndsticos vigentes de
MIS-C, entre julho e outubro de 2020.

Critérios de exclusao: ndo houve critérios de exclusao.
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Os dados coletados incluiram aspectos demograficos/ epidemioldgicos, clinicos e
imaginolégicos de um banco de dados de um estudo sobre coronavirus na instituicao, intitulado
“Estudo clinico - epidemiolégico de pacientes comidentificacao molecular de SARS-CoV-2 internados
em hospital pediatrico no Distrito Federal”. Para este estudo foram coletados do prontuario eletrénico
e analisados também os dados evolutivos dos pacientes ao longo do ano seguinte ao diagndstico da
sindrome inflamatéria em questao.

Analise estatistica: as variaveis quantitativas foram analisadas por meio de medidas descritivas
como média, mediana, desvio padrao e amplitude interquartil. Foram utilizados, como instrumentos
para analise de dados, o software do Consoércio REDCapl e planilhas Microsoft ExcelX.

Consideracoes Eticas: Esse estudo consistiu numa atividade de iniciacdo cientifica do hospital
e fez parte de um projeto maior sobre o tema, no HCB, intitulado “Estudo clinico — epidemioldgico de
pacientes com identificacdo molecular de SARS-CoV-2 internados em hospital pediatrico no Distrito
Federal” submetido e aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa sob o no. CAAE 31803020.3.0000.0008.
Seguindo os preceitos éticos descritos na resolucao MS 466/2016, a autorizacdo da participacao das
criancas e adolescentes na pesquisa foi confirmada pela aplicacdo do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido (TCLE) aos responsaveis e de Assentimento aos pacientes com capacidade de
compreender. O estudo somente teve inicio apds obtencao de parecer consubstanciado do Comité
de Etica em Pesquisa favoravel a realizacdo do estudo.

4, Resultados e Discussao

4.1 Resultados demograficos e epidemioldgicos

A infeccdo pelo SARS-CoV-2 foi confirmada em 122 pacientes internados, dos quais 21
(17,21%) preencheram os critérios clinicos definidos pela OMS para diagnéstico da MIS-C, sendo
incluidos neste estudo. Desses, 13 (61,9%) eram do sexo feminino. A média de idade foi de 8,38 anos
(mediana de 9,0 anos; desvio padrdo de + 4,105 anos) (Figura 1), achados semelhantes a grande
revisdo sistematica que encontrou mediana de idade de 8,4 anos, enquanto a prevaléncia foi maior
para o sexo masculino, sendo 58,9% (HOSTE; PAEMEL; HAERYNCK, 2021). Doze pacientes (57,1%)
tiveram contato com casos confirmados ou suspeitos de SARS-CoV-2.

Dos 21 pacientes incluidos no estudo, quatro (19%) apresentavam comorbidades prévias:
destes, dois tinham diagnéstico prévio de asma, um de artrite idiopatica juvenil e um de epilepsia e
DK. Trés pacientes (14,3%) tinham histéria de tabagismo passivo e um (4,8%) fazia uso de corticoide
oral continuo. Dezessete pacientes (81%), portanto, eram previamente higidos ao diagndstico
de MIS-C. A literatura corrobora nossos achados, tendo um estudo descrito a obesidade como
principal comorbidade, encontrada em cerca de um quarto dos pacientes (25,34%), sendo as demais
infrequentes, consistindo principalmente em doencas respiratérias, incluindo asma (39/953; 4,1%)
ou doenca pulmonar crénica (1,5%), doencas cardiovasculares (1,3%) e imunodeficiéncias (1,0%)
(HOSTE; PAEMEL; HAERYNCK, 2021).

Figura 1: Idade a admissao hospitalar dos pacientes com MIS C, em anos.
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4.2 Apresentacao Clinica a Internacao

Entre os sintomas apresentados a admissao hospitalar, a febre é onipresente (100%), pois
faz parte do critério diagnéstico da sindrome. Nos pacientes incluidos neste estudo, a febre teve
duracaode4a 10dias,com média de 5 dias. Dezessete pacientes (81%) apresentaram dor abdominal,
associada a diarreia (53,4%) e vomitos (66,7%), além de alteracdes cutaneas (81%), manifestando-se
predominantemente como exantema maculopapular pruriginoso em tronco e membros. A dispneia
esteve presente em 10 pacientes (47,6%). Outros sintomas presentes foram: hiperemia conjuntival
(61,9%), edema bipalpebral (47,6%), edema de maos e pés (38,1%), cefaleia (28,6%), astenia/mialgia
(23,8%), tosse (19%) e, menos frequentemente, artralgia e edema de labios.

Whittaker et al. (2020) demonstraram semelhanca em relacao aos sintomas mais prevalentes
em criancas com MIS-C em uma série de casos de 58 pacientes, apresentando, além da febre, vOmitos
(45%), dor abdominal (53%), diarreia (52%), erupcao cutanea (52%) e hiperemia conjuntival (45%). A
MIS-C, portanto, deve ser considerada em pacientes com sintomas gastrointestinais proeminentes
e histéria de exposicao ou infeccdo recente por SARS-CoV-2, podendo diferenciar sua apresentacao
de outras afeccdes do sistema gastrointestinal tanto por suas comorbidades clinicas quanto pela
presenca marcadores inflamatérios extremamente altos (MILLER, J. et al., 2020).

Um paciente (4,7%) evoluiu com quadro neurolégico importante, associado a rebaixamento
do nivel de consciéncia, com necessidade de intubacao. Evoluiu com comprometimento da meméria
e linguagem e hemiparesia a direita. O envolvimento do cérebro, apesar de menos frequente, ndo é
incomum, e deve ser monitorado por meio de avaliagdo clinica e, por vezes, ressonancia magnética
cerebral, tendo em vista que ainda nao se conhece o efeito da doenca no desenvolvimento cerebral
(MAVROGENI et al., 2021). Em nosso estudo, este acometimento também se mostrou infrequente,
mas ndao menos complexo, tendo o paciente evoluido com sequelas por mais de um ano apds a
resolucao do quadro agudo.

4.3 Laboratoério e Imagem a Internacao

As formas de diagnéstico de infeccao ativa ou recente pelo SARS-CoV-2 foram por meio de um
ou mais critérios: (1) RT-PCR, com o SARS-CoV-2 detectavel em 9 casos (42,9%) e inconclusivo em 1
(4,8%); (2) sorologia reagente em 16 casos (76,2%). Dos 12 pacientes com resultado ndo detectavel
ou inconclusivo do RT-PCR, todos tiveram resultado reagente na sorologia de SARS-CoV-2 apés a
admissao ao hospital. Sabendo que o estudo ocorreu no inicio da pandemia e ainda sem vacinacao
para o virus em questao, a sorologia reagente pdde ser tratada como exame diagnéstico.

Os exames laboratoriais evidenciaram elevacao das proteinas inflamatérias: 17 (81,0%) dos
casos apresentaram a velocidade de hemossedimentacao (VHS) aumentada, 16 (76,1%) o D-dimero,
16 (76,1%) a proteina-C-reativa (PCR), 15 (71,4%) o peptideo natriurético tipo B (Pro-BNP), 11 (52,4%)
a ferritina e 6 (28,6%) o fibrinogénio.

Acerca dos exames de imagem, 18 pacientes realizaram ecocardiograma e 7 realizaram TC de
torax ainternacdo. Destes, 72,2 % (13/18) apresentaram ecocardiograma alterado, sendo os achados:
pacientes com insuficiéncia mitral (8/13), insuficiéncia tricispide (5/13), derrame pericardico
(6/13), disfuncao sistolica do ventriculo esquerdo (2/13), hipertrofia do ventriculo esquerdo (2/13),
dilatacao da artéria coronaria direita (1/13) e cava colabada (1/13); 71,4% (5/7) pacientes (23,8%)
apresentaram alteracao a tomografia de térax, as quais eram derrame pleural (5/7), atelectasia (3/7),
consolidacéo (1/7) e padrao de vidro fosco (1/7). Além disso, 14 pacientes (66,7%) realizaram exames
complementares de abdome, entre eles ultrassonografia e tomografia de abdome, dos quais 7
(33,3%) apresentaram alteracao, predominantemente pequena/discreta quantidade de liquido na
cavidade e sinais de colite inflamatéria inespecifica.

Apesar da apresentacdo clinica da MIS-C dividir similaridades com a DK, ha algumas
diferencas clinicas comparadas ao quadro classico desta. Em exemplo, pacientes com MIS-C mais
frequentemente apresentam sintomas gastrointestinais e neurolégicos proeminentes, e a incidéncia
de envolvimento cardiaco é ainda maior na MIS-C que na DK classica. Mais de 50% das criangas com
MIS-C desenvolvem algum tipo de envolvimento cardiaco, definido por elevacao dos biomarcadores
cardiacos, disfuncdo miocardica sistélica ou diastdlica ou mesmo choque (SCHLAPBACH et al., 2021).
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4.4 Suporte e desfecho da internacao inicial

O tempo médio de internacao foi de 10,3 dias (DP + 7,9). Precisaram de suporte em Unidade
de Terapia Intensiva 13 pacientes (61,9%) durante a internacao inicial. Cinco (23,8%) necessitaram de
intubacao orotraqueal, 5 (23,8%) de ventilacao nao invasiva (VNI), 4 (19%) de cateter nasal 3L/mine 3
(14,2%) de mascara nao-reinalante. Em relacdo aos suportes adicionais e tratamento farmacolégico,
18 (85,7%) fizeram uso de antibidtico via oral ou endovenoso, 16 (76,2%) de corticoide via oral
ou endovenoso, 14 (66,7%) de imunoglobulina, 12 (57,1%) de acido acetilsalicilico, 10 (47,6%) de
anticoagulantes, 9 (42,8%) de drogas vasoativas, 7 (33,3%) de expansao volémica, 5 (23,8%) de
antivirais e 1 (4,7%) foi submetido a hemodiilise.

4.5 Evolucao apés a alta

Todos os 21 pacientes (100%) avaliados foram primariamente internados por causa infecciosa.
Dezenove destes (90,5%) realizaram acompanhamento ambulatorial no Hospital da Crianca apds
a alta, tendo esse numero de consultas, no periodo de um ano apds o diagndstico confirmado de
SARS-CoV-2, uma variacao de um a nove, média de 4, DP + 1,97 consultas. Das especialidades que
acompanharam estes pacientes, incluem-se: Cardiologia (5,3%), Hematologia (5,3%), Neurologia
(5,3%), Oncologia (5,3%), Dermatologia (5,3%), Alergia e Imunologia (5,3%), Pneumologia (10,5%)
e, predominantemente, a Reumatologia (100%). Na maioria dos centros o acompanhamento
ocorre com o provedor de cuidados primarios da crianca e especialistas de doencas infecciosas,
reumatologia, cardiologia e hematologia (JIANG et al., 2020). Uma revisao sistematica encontrou que
apenas 10% dos pacientes continuaram recebendo cuidados em saude pelo centro onde estiveram
hospitalizados durante o quadro de MIS-C (SWANN et al., 2020).

Apos a alta, 33,33% (7) dos pacientes permaneceram com sintomas (Figura 2), sendo: 1 com
sintomas até 15 dias ap6s a alta, 1 com sintomas até 30 dias apds a alta, 2 com sintomas até 6 meses
apods aaltae 3 com sintomas entre 6 mesesa 1 ano apds a alta. Astenia, hiporexia, adinamia e queda de
cabelo estdo entre estes sintomas. Um paciente permaneceu com fraqueza e reducdo de movimento
de extremidade inferior direita, associado a marcha ceifante, ultrapassando um ano de evolucao.

Figura 2: Numero de pacientes que permaneceu com sintomas apds a alta médica
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Dois pacientes (9,5%) tiveram reinternacao ao longo do ano de evolucao, sendo ambas as
causas infecciosas e com resolucdo dentro do esperado. Nao houve ébito no periodo avaliado (0%).
Uma coorte de 21 pacientes com MIS-C realizada em um hospital na india ndo encontrou 6bitos na
evolucao de 12 a 16 semanas apos alta médica (PATNAIK et al., 2021).

Nesta coorte, 95,2% (20) receberam alta médica em uso de medicamentos continuos (Figura
3), sendo 90% (18) para as sequelas da doenca, 5% (1) para doenca de base prévia a MIS-C e 5% (1)
para as sequelas e a doenca de base prévia. Entre os medicamentos, os mais utilizados foram acido
acetilsalicilico (AAS), corticoide oral e inibidor de bomba de prétons. Todos os pacientes fizeram uso
de AAS (100%), a maioria (66,67%) fez uso de corticoide oral e 44% de Omeprazol. Além disso, foram
utilizados: analgésicos (dipirona, 5,56%, 1), antagonista da aldosterona (espironolactona, 5,56%,
1), anti-histaminico (loratadina, 5,56%, 1) e anticoagulantes (16,67%, 3) (Figura 4). O uso desses
medicamentos nao ultrapassou 6 meses da alta médica.
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Figura 3: Pacientes que receberam alta em uso de medicamentos continuos

Figura 4: Medicamentos utilizados apds a alta hospitalar
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Cercade metade (47,6%) dos casos precisou de oxigenoterapia durante a internacao, e nenhum
paciente (0%) necessitou de oxigenoterapia domiciliar apés alta médica ou ao longo de 1 ano de
evolucao. Um paciente (4,76%) requiriu didlise ao longo da internacao, e nao precisou repetir o
procedimento apds a alta; nenhum (0%) paciente precisou de didlise ao longo de 1 ano de evolucao.

Em relacdo as provas inflamatérias dos pacientes incluidos no estudo, incluindo a fase da
internacao e a evolugdo de um ano, marcadores miocardicos, hepaticos e de funcao renal, os niveis de
VHS, PCR, ferritina, fibrinogénio, D-dimero, pr6-BNP, creatinina-kinase MB, transaminase oxalacética
(TGO), transaminase pirtvica (TGP), desidrogenase lactica (DHL) ureia, creatinina, entre outros, estao
demonstrados na Tabela 1. A média de VHS variou de 20,3 a 116 mm/h; a média da PCR variou de 0,6
a 109,8; da ferritina, 410,2 a 1.335,2; de fibrinogénio, 246,9 a 430,4; do D-dimero, 1.556,3 2 9.138,7; do
pro-BNP, 426,5 a 13.690,1; de DHL 279,1 a 490,3 (Tabela 1).

Em relacdo aos exames de imagem, ao longo de 1 ano, 1 (4,8%) paciente realizou tomografia
de térax mostrando resolucao das alteragdes agudas a internacdo. Um (4,8%) paciente realizou
ultrassonografia de abdome, sem alteracdes comparado ao exame feito durante quadro agudo.
As manifestacdes gastrointestinais e hepaticas devem ser consideradas, pois desempenham papel
importantetanto naapresentacaoclinicadainfeccao pelo SARS-CoV-2 e daMIS-C, quanto nassequelas
das mesmas. O monitoramento de ultrassonografia abdominal pode ser muito Util para identificar
um envolvimento potencial do trato gastrointestinal e do figado, sendo o acompanhamento em
longo prazo essencial para definir os resultados desses pacientes (SICA et al., 2021).

Em relacdo aos exames do sistema cardiovascular, 81% (17) mantiveram seguimento
com ecocardiograma ao longo de um ano. Entre estes, 52,9% (9) permaneceram com alteragdes
ecocardiograficas por até 7 meses de evolucao pods-alta, descritas a seguir: insuficiéncia mitral
(66,7%), derrame pericardico laminar (44,4%), insuficiéncia tricuspide (33,3%), disfuncao ventricular
esquerda (22,2%), dilatacao discreta de corondria (11,1%). Destes, trés (33,3%) evoluiram com
resolucédo ecocardiografica.
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Miocardite e aneurisma da artéria corondria estdao entre as principais complicacbes
cardiovasculares na MIS-C, ressaltando a necessidade de avaliacao cuidadosa tanto no diagnéstico
quanto durante o acompanhamento do paciente. Os exames complementares, como a
ecocardiografia e a ressonancia magnética cardiovascular podem ser importantes para avaliar a
funcao miocdrdica e da artéria corondria e detectar inflamacao, edema/fibrose e perfusao miocardica
durante a convalescenca (MAVROGENI et al., 2021). Ao contrario, em nosso estudo, o acometimento
coronariano foi encontrado em apenas um paciente, sendo as insuficiéncias valvares, disfuncdes
ventriculares e derrames pericardicos os principais achados, permanecendo por mais de 6 meses
de evolucao, apos resolucao do quadro agudo. O comprometimento cardiovascular tem alertado
os médicos para alto grau de suspeicao da doenca, pois observou-se que as doencas cardiacas e
corondrias podem apresentar-se independentemente da forma clinica, mesmo em pacientes nao
graves (ALVAREZ et al., 2020).

Figura 5: Nimero de pacientes que realizaram ecocardiograma ao longo de 1 ano de evolucéao

4.6 Limitacoes

Por ser uma doenca descrita pouco tempo antes e durante o acompanhamento da coorte
de pacientes deste estudo, os dados clinicos buscados nos individuos da pesquisa foram sendo
investigados ao longo do acompanhamento, sendo um aprendizado continuo e dificil de ser definido
previamente. Essa limitacdo, ao mesmo tempo, representa uma grande forca do estudo, podendo ser
muito Util para construir esse conhecimento.

5. Conclusao

A maioria dos pacientes da coorte apresentou-se com a forma critica da doenca e recebeu alta
com um ou mais medicamentos para tratar sequelas relacionadas por até seis meses apds a alta.
Apesar da criticidade e complexidade da MIS-C na populacao estudada, a evolugdao ao longo do
ano subsequente foi bastante favoravel nos pacientes do estudo, sem ébitos, estando a maioria dos
pacientes assintomatica apds a alta e com normalizacdao dos exames complementares nos meses
subsequentes. A minoria dos casos permaneceu com sintomas prolongados apds seis meses de
evolucao, sendo um deles com sequela neurolégica motora.

A apresentacao complexa da MIS-C e sua gravidade justificam a necessidade de alta suspeicao
diagnéstica, inicio precoce do suporte clinico e os cuidados de seguimento multidisciplinar
prolongado. Este estudo contribuiu para uma melhor compreensao da evolucao clinico-laboratorial
de criancas e adolescentes hospitalizados com MIS-C ao longo de um ano do diagnéstico.

Sendoumacomplicagaorara, novos estudos, preferencialmente multicéntricos, sdo necessarios,
a fim de ampliar o conhecimento da doenca e de determinar diretrizes para o seu acompanhamento.
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Anexos

Tabela 1 - Andlise descritiva dos exames laboratoriais dos 21 pacientes estudados ao longo de um ano.

N Minimo Maximo Média Erro Desvio
Valor minimo de TGP ao longo da 21 6.00 45.50 16.2857 10.72965
evolucdo 1 ano
Valor maximo do TAP (atividade 14 75.30 156.00 100.3571 21.48093
protrombina) em % ao longo da
evolugdo 1 ano
Valor minimo do TAP (atividade 18 14.00 101.00 61.5389 22.69087
protrombina) em % ao longo da
evolugao 1 ano
Valor méximo da ferritina ao longo da 18 141.60 6952.80 1335.2333 1638.73198
evolucdo 1 ano
Valor minimo da ferritina ao longo da 17 16.00 1257.20 410.1706 355.80953
evolucao 1 ano
Valor maximo do pré-BNP (peptideo 15 907.00 71206.00 13690.1333 18595.59235
natruiurético cerebral) ao longo da
evolucdo 1 ano
Valor minimo do pré-BNP (peptideo 14 5.00 2689.00 426.5000 766.74033
natruiurético cerebral) ao longo da
evolucdo 1 ano
Valor méximo da DHL (desidrogenase 14 262.00 965.00 490.2857 193.66642
lactica) ao longo da evolugéo 1 ano
Valor minimo da DHL (desidrogenase 17 149.00 517.00 279.0588 95.43550
lactica) ao longo da evolugéo 1 ano
Valor méximo do fibrinogénio ao longo 15 185.00 756.00 430.4000 160.25640
da evolucdo 1 ano
Valor minimo do fibrinogénio ao longo 15 128.00 527.00 246.9333 112.23920
da evolucdo 1 ano
Valor maximo dos triglicérides ao longo 17 107.10 738.70 222.8059 150.36223
da evolucdo 1 ano
Valor minimo dos triglicérides ao longo 19 31.70 403.70 123.0684 82.95447
da evolucdo 1 ano
Valor maximo da CPK 18 20.00 733.00 210.5556 195.80369
(creatinofosfoquinase) ao longo da
evolugéo 1 ano
Valor minimo da CPK 20 9.00 145.00 37.6500 30.75587
(creatinofosfoquinase) ao longo da
evolucdo 1 ano
Valor maximo da VSH ao longo de 1 ano 19 20.00 170.00 116.0000 47.06143
Valor minimo da VSH ao longo de 1 ano 19 4.00 105.00 203158 24.38819
Valor méximo da proteina-C-reativa (PCR) 21 0.36 1690.00 109.7908 363.76737
aolongo de 1 ano
Valor minimo da proteina-C-reativa (PCR) 21 0.01 10.41 0.6438 2.24780
aolongode 1ano
Valor méximo do D-dimero ao longo 13 1151.00 34880.0 9138.6923 8841.08439
de 1 ano
Valor minimo do D-dimero ao longo 1 184.00 4909.00 1556.2727 1513.63860
de 1 ano
Valor maximo de leucdcitos ao longo da 21 4800.00 40430.00 20494.2857 648.88636

evolucdo de 1 ano
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N Minimo Maximo Média Erro Desvio
Valor minimo de leucécitos ao longo da 21 2810.00 16260.00 7445.2381 3248.94232
evolucdo de 1 ano
Valor méximo de neutréfios ao longo da 21 3750.00 31120.00 14070.8095 7733.86958
evolucdo de 1 ano
Valor minimo de neutréfios ao longo da 21 875.00 9846.00 3927.9048 2613.01368
evolucdo de 1 ano
Valor méximo de linfécitos ao longo da 21 1392.00 14418.00 5036.9524 2725.08492
evolucao 1 ano
Valor minimo de linfdcitos ao longo da 21 176.00 2400.00 1075.2857 648.88636
evolugdo 1 ano
Valor méximo de plaquetas ao longo da 21 605.00 805000.00 525028.8095 193439.53818
evolucdo 1 ano
Valor maximo de plaquetas ao longo da 21 171.00 237000.00 101289.0952 66002.09926
evolucdo 1 ano
Valor maximo de TGO ao longo da 20 30.70 259.50 75.4350 53.46699
evolucao 1 ano
Valor minimo de TGO ao longo da 21 9.60 51.70 21.6143 8.63605
evolugdo 1 ano
Valor maximo de TGP ao longo da 20 16.40 293.40 83.5200 67.48855
evolucdo 1 ano
Valor maximo da CK-MB (creatina-kinase 20 17.70 78.80 35.5700 16.49897
MB) ao longo da evolucéo 1 ano
Valor minimo da CK-MB (creatina-kinase 20 11.11 36.00 17.2255 717773
MB) ao longo da evolugédo 1 ano
Valor maximo da ureia ao longo da 21 15.60 145.60 45.2857 32.29713
evolucdo 1 ano
Valor minimo da ureia ao longo da 21 7.50 28.40 15.3476 4.63332
evolugdo 1 ano
Valor maximo da creatinina ao longo da 21 0.34 53.00 3.2124 11.41878
evolucdo 1 ano
Valor minimo da creatinina ao longo da 21 0.22 0.60 0.3543 010666
evolucdo 1 ano
N vélido (na lista) 3
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AVALIACAO DA FUNCAO PULMONAR, EM CRIANCAS E ADOLESCENTES
COM ANEMIA FALCIFORME, EM ESPIROMETRIAS REALIZADAS EM HOSPITAL
PEDIATRICO TERCIARIO

Katherine Macedo Braga'

Carmen Livia Martins?
Resumo

A Doenca Falciforme (DF) representa o conjunto de hematopatologias genéticas mais prevalente
no mundo. Dentre essas, a Anemia Falciforme (AF) é sua forma mais predominante e de maior potencial
danoso. Por analogia, a cada 3 a 3,5 mil portadores nascidos/ano com DF no Brasil, a AF representa
cerca de 1,9 mil nascidos/ano. Em virtude de particularidades intrinsecas, bem como da fisiopatologia
falciforme, os pulmoes desses individuos sao muito suscetiveis ainjurias agudas e duradouras, ocorridas
desde a infancia e adolescéncia, sendo a funcao pulmonar prejudicada ao longo da vida. Assim, ao
entender a influéncia da DF nos pulmdes, por meio da interpretacao de exames espirométricos; busca-
se reconhecer padroes respiratérios e alteragcdes frequentes em pacientes com DF, priorizando-se a
AF, atendidos no Hospital da Crianca de Brasilia (HCB). Foi realizado estudo descritivo, observacional e
transversal com amostra por conveniéncia de 46 pacientes que realizaram teste espirométrico. Desses,
39 pacientes sao do grupo AF e 56,41% apresentam disturbios ventilatérios (DV), sendo: 15 obstrutivo,
cinco inespecifico, e dois restritivo. 14 sdo obstrutivos de grau leve e quatro obtiveram resposta
broncodilatadora positiva. Apesar de limitantes, os objetivos foram realizados. Necessario continuidade
em estudos para melhor entendimento sobre a funcao pulmonar em pacientes falcémicos.

Palavras-chave: Anemia Falciforme. Pulmdes. Espirometria. Criancas. Adolescente
Introducao

De acordo com a Organizacao Mundial da Saude (OMS), a doenca falciforme (DF) representa
o conjunto de hemoglobinopatias hereditarias mais prevalente no mundo em que o individuo
herda, de pelo menos um de seus genitores, o gene que codifica a hemoglobina S (HbS), ao invés
da hemoglobina normal (HbA). Tal formacao de hemoglobinas mutantes deve-se a substituicao
GAG>GTG, de um acido glutamico por uma valina, no cromossomo 11, na posicao 6 da cadeia beta
(X) da hemoglobina (Hb) (SILVA, 2019, p. 20).

Esse segmento de DNA alterado, quando em homozigose ou associado a outra hemoglobina
variante gera padrdées como a anemia falciforme (AF), em que o gene HbS é herdado de ambos
0s pais, resultando no perfil hematico HbSS, e outros padrées como as duplas heterozigoses, mais
comumente caracterizadas pela associacao de HbS com hemoglobinas mutantes do tipo C, D, E; e
variantes talassémicas devido a deficiéncia quantitativa da producao de cadeias de globinas. No
Brasil, as constituicdes genéticas mais frequentes da DF sao: HbSS, HbAS, HbSC, HbS/Btal+, HbS/
Rtal0 (BRASIL, 2012).

Salvaaexcecao deindividuos classificados como portadores do traco falcémico (TF), que devido
a heterozigose simples (HbAS), podem ser assintomaticos e com complicagdes clinicas extremamente
raras, os demais padrdes identificados sdo sintomaticos, observando-se relacao direta entre estes
e a quantidade de HbS. Em virtude disso, as complexidades de manifestacdes clinicas podem ser
andlogas em niveis variados de gravidade, de leve-moderado a moderado-grave (BRASIL, 2012). A
AF, além de ser a aparicao mais grave do espectro, também é a forma mais prevalente, representando
cerca de 1,9 mil dentre as criancas nascidas anualmente com DF no pais (REIS et al, 2021).

1 Académica de medicina da Universidade Catodlica de Brasilia (UCB) e bolsista de iniciagao cientifica do Hospital da
Crianca de Brasilia (HCB).

2 Professora do Departamento de Medicina da Universidade de Brasilia (UnB), Pneumologista pediatrica do HCB e Hospi-
tal Universitério de Brasilia (HUB).
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Hemdcias com alta concentracao de HbS, quando submetidas a sucessivos ciclos de
desoxigenacao, sofrem mudancas transitérias em sua conformacao interna devido a maior
capacidade de polimerizacao de moléculas de globina. Esses polimeros ao se ligam a membrana
da célula sanguinea, adquirem a forma de “foice” ou “meia-lua’, no processo chamado de falcizacao
que geralmente é reversivel ap6s a reoxigenacao. No entanto, a medida que a membrana do
eritrocito é estressada e ocorrem mudancas bioquimicas cronicas nas células, que contribuem para
a desidratacao, a perda de complacéncia e o enrijecimento das mesmas, estas podem adquirir o
formato falciforme em definitivo (GREENOUGH; KNIGHT-MADDEN, 2019).

Os drepandcitos, terminologia dada as células caracteristicas da DF, possuem sobrevida menor
por serem mais suscetiveis ao rompimento e a adesao ao endotélio dos vasos sanguineo, o que
pode gerar multiplas lesdes em seus portadores, decorrentes da hemélise intravascular cronica e
dos eventos de vaso-oclusdo (CESAR, 2020, p. 6). A isquemia, a disfuncdo endotelial, a inflamacdo e o
estresse oxidativo sdo estagios fisiopatoldgicos estabelecidos da DF e, quando nao limitados, podem
desencadear episédios dolorosos frequentes, vasculopatias sistémicas e necrose, principalmente
em 6rgaos em que o sangue flui mais lentamente e os vasos sanguineos sdao de menor calibre
(GREENOUGH; KNIGHT-MADDEN, 2019).

E valido ressaltar que pacientes pediatricos, apesar de assintomaticos em seus primeiros quatro
a seis meses de vida, devido a presenca de hemoglobina fetal (HF), que atua de modo protetivo,
podem sofrer com acometimento clinicos relevantes a medida que esta diminui e predomina a HbS
(GREENOUGH; KNIGHT-MADDEN, 2019). As infeccbes, as crises algicas, a sequestracao esplénica, a
dactilite (ou sindrome mao-pé) e a sindrome toracica aguda (STA) sao algumas das intercorréncias
evitaveis, porém frequentes em infantes e puberes, estando associadas ao aumento da taxa de
internacdes e de mortalidade infanto-juvenil (CESAR, 2020, p. 6; MIRANDA; MATALOBOS, 2021;
NASCIMENTO et al, 2022).

De tal modo, haja vista a DF ndo ter cura, destaca-se aimportancia do diagnédstico precoce para
implementacao de medidas paliativas para melhora da qualidade de vida, bem como a prevencao
de agravos e a reducdo da morbimortalidade infantil e adulta dos acometidos (NASCIMENTO et
al, 2022). Dentre essas medidas, é relativamente comum o uso de terapias medicamentosas como
a Hidroxiureia (HU), medicacdo profilatica capaz de aumentar os niveis de HF, melhorando os
parametros hematoldgicos, sendo comprovadamente Util na reducdo de manifestagcées clinicas
frequentes, como as crises vaso-oclusivas, episddios de STA, prevenir danos crénicos nos 6rgéos e
aumento da sobrevida (SILVA, 2019, p. 60).

Devido as suas particularidades, o pulmao é um 6érgdo muito propicio a acometimentos, agudos
e crénicos, causados pela falcizacdo e pela tendéncia a frequente obstrucdo da microvasculatura
pulmonar (GREENOUGH; KNIGHT-MADDEN; SILVA, 2019, p. 21). De modo agudo, destaca-se a
vulnerabilidade a processos infecciosos em vias respiratdrias, como a pneumonia; e a STA, segunda
maior causa de hospitalizacdo em criancas (SANTOS et al, 2021). Ja as complicacées crénicas levam
a alteracdes progressivas e irreversiveis da funcdo pulmonar, predispondo disturbios restritivos e/ou
obstrutivos; bem como a hipertensao pulmonar; e a hiperreatividade bronquica (VIEIRA et al, 2016;
CESAR, 2020, p. 8; TAKSANDE et al, 2021).

A morbidade e a mortalidade associada as complicacdes pulmonares sao um problema
recorrente na populacao falciforme, sendo recomendada a avaliacao pulmonar bianual nos maiores
de 5 anos de idade, com raio-X de térax e testes de funcao pulmonar, de acordo com as Diretrizes
Basicas da Linha de Cuidados de Pacientes com DF (BRASIL, 2015). Dentre os exames funcionais, a
espirometria com prova broncodilatadora é a andlise inicial mais adequada, sendo um dos primeiros
testes a se alterar no curso de doencas no pulmao; destaca-se por nao ser um exame invasivo, com
baixo custo e passivel de execucao em criancas, inclusive pré-escolares (JONES, 2020). A sua eficacia
é comprovada no diagnéstico complementar e resposta terapéutica no manejo de asmaticos,
portadores de fibrose cistica e individuos com comorbidades pulmonares associadas (LANGAN, 2020).

Oresultado doexame éreferenciado pelaantropometria (estatura,idade e sexo) de cada paciente
e, para a interpretacao da prova, compara-se os valores preditos para cada paciente com o esperado
em individuos saudaveis. Em criancas pré-escolares a técnica é semelhante a de adultos, porém os
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dados espirométricos para esses, bem como os critérios de aceitabilidade e reprodutibilidade, sao
diferentes e ja esclarecidos em publicagdes brasileiras atualizadas para criancas a partir dos trés anos
de idade (JONES, 2020). Por ser um teste util em medir a funcao pulmonar, com dados objetivos
de fluxos e volumes, a espirometria é ferramenta auxiliar no diagnéstico e no acompanhamento
da evolucao de complicagdes respiratodrias, inclusive quando associadas a disturbios hematoldgicos,
como a DF (LUNT, 2016; SILVA, 2019, p. 56; LANGAN, 2020).

O Ministério da Saude (MS), por meio do Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN),
estima o nascimento de 3 a 3,5 mil portadores da DF anualmente no Brasil e mais de 200 mil
nascidos apresentando tracos da doenca, uma situacao agravada em relacao a prevista pela
OMS, com a incidéncia brasileira em 2,5 mil criancas/ano (SILVA, 2019, p. 22; LIMA et al; MIRANDA;
MATALOBOS, 2021; NASCIMENTO et al, 2022). Portanto, a DF ja é identificada como uma questdo de
saude publica, dada a sua prevaléncia epidemioldgica e a relevancia das repercussées clinicas nesse
grupo, que comprometem tanto a qualidade de vida quanto a expectativa deste grupo. E, apesar da
implementacao de politicas publicas, a mortalidade em criancas por DF ainda é crescente no pais
(MIRANDA; MATALOBOS, 2021; NASCIMENTO et al, 2022)

No Centro-Oeste, assim como os adultos portadores de DF possuem assisténcia integral por
meio da rede publica de saude, em hospitais regionais e no Hospital de Base do Distrito Federal
(HBDF), as criancas tém como referéncia o Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar (HCB).
Buscando mitigar as repercussdes biopsicossociais negativas, é valido entender como as alteracoes
hematoldgicas geradas nesse grupo influenciam a funcao pulmonar desde a infancia até a posterior
vida adulta, visto que pacientes com DF sao uma populacao particularmente vulneravel.

Ao dispor da abordagem multidisciplinar do HCB, o acompanhamento pneumoldgico para
avaliacdo, identificacdo precoce de disfungdes e manutencdo, pode-se melhorar os resultados
clinicos, afetando positivamente a qualidade de vida de tais pacientes. A vista disso, ao interpretar
exames espirométricos realizados em laboratério de funcdo pulmonar da instituicdo, caracterizando
a demografia e relacionando a prevaléncia de disturbios, o projeto busca identificar variacoes
relevantes na funcdo pulmonar de pacientes com DF, dando enfoque a AF, forma mais agravada.
Assim, acredita-se que tal estudo piloto pode influenciar pesquisas mais aprofundadas nessa
tematica, além de auxiliar o plano terapéutico de criancas e adolescentes assistidos no HCB.

Objetivos

Objetivo Geral:

Avaliar a funcdo pulmonar de criancas e adolescentes com anemia falciforme por meio de
espirometrias realizadas no laboratério de funcao pulmonar em um hospital pediatrico tercidrio.

Objetivos Especificos:
« Caracterizar os dados demogréficos da amostra: idade, sexo, antropometria (peso/ estatura/ IMC);
+ Relacionar a prevaléncia dos disturbios ventilatérios com a idade e o sexo do paciente;

- Avaliar a reversibilidade ao broncodilatador com a idade e sexo dos pacientes.
Metodologia

Trata-se de um estudo descritivo, observacional e transversal por meio da analise de dados
cadastrais de espirometrias de criancas e adolescentes diagnosticados com anemia falciforme, que
foram realizadas no Laboratério de Funcao Pulmonar do Hospital da Crianca de Brasilia José de
Alencar (HCB) no periodo de 1° de janeiro de 2015 a 30 de junho de 2019.

« Critérios de Inclusdo: pacientes na faixa etaria de 3 a 18 anos completos; com diagnéstico clinico
de anemia falciforme; que realizaram o exame no periodo de 1° de janeiro de 2015 a 30 de junho de 2019.

« Critérios de Exclusao: exames que apresentaram inadequacao da técnica que interfira nos critérios
de aceitabilidade e reprodutibilidade e/ou sem a prova p6s broncodilatadora, presenca de cardiopatia
congénita ou adquirida nao relacionada a AF e de asma em uso de corticosteroide ou broncodilatador.
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As espirometrias foram selecionadas conforme os critérios definidos e posteriormente
convertidas em planilhas no programa Excel. Tais informagdes foram usadas de modo a preservar a
integridade de todos os pacientes admitidos, sendo compartilhadas unicamente entre a orientanda
e a orientadora. A planilha é composta dos seguintes dados: nimero de registro hospitalar do
paciente; o padrao de doenca falciforme diagnosticado no prontuario; data de realizacao do exame;
idade do paciente; data de nascimento; género; dados antropométricos como peso, estatura e
indice de massa corporal (IMC), avaliacdo do estado nutricional; resultado do laudo, resposta ao
broncodilatador; indices espirométricos em valor absoluto dos valores preditos e em valor absoluto
e percentual na prova pré e pés-broncodilatadora (CVF — Capacidade Vital Forcada, VEF1 — Volume
Expiratério Forcado no primeiro segundo, VEF1/CVF - indice de Tiffeneau-Pinelli, FEF 25-75% - Fluxo
Expiratério Forcado Médio e PFE - Pico expiratério maximo); o diagnéstico do disturbio ventilatério;
e se houve ou nao reversibilidade ao broncodilatador (BD).

Para a analise dos dados antropométricos e para computar o IMC de cada paciente de acordo
com o seu percentil, foi utilizada a calculadora de IMC infantil da Biblioteca Virtual de Saude (BVS)
para julgamento do estado alimentar de criangas e adolescentes. Além disso, foram utilizados dados
e informacdes clinicas e laboratoriais coletadas em prontudrio.

Em concordancia com a técnica e critérios de aceitabilidade e reprodutibilidade estabelecidos
por Pereira et al (2002) nas Diretrizes para Testes de Funcao Pulmonar, os exames tiveram laudo
realizado pelo médico pneumologista responsavel do HCB. Para realizar o exame, o paciente foi
sentado confortavelmente e solicitado a promover expiracdes forcadas no minimo trés vezes. Foi
medida a CVF em litro (L) e o VEF1 em litros (L) e calculado o indice de Tiffeneau-Pinelli entre as duas
medidas (VEF1/CVF). A maior VEF1 foi selecionada.

Também se analisou os parametros poés-prova do broncodilatador (salbutamol spray oral na
dose de 400 pg) apds 15 minutos em relagao a prova inicial sendo considerada positiva: em criancas
< 12 anos, utilizamos como parametro apenas o aumento igual ou superior a 12% (GINA, 2021); em
idade > 12 anos e em adultos, aumento igual ou maior a 12% em relacao ao valor basal de VEF1 e
de aumento igual ou maior a 200ml em relacao ao volume inicial (PEREIRA et al, 2002); ou aumento
igual ou maior a 7% de VEF1 pds prova em relacao ao valor previsto (PEREIRA et al, 2004)

Interpretou-se funcdo pulmonar normal; a sugestao de um disturbio ventilatério restritivo (DVR)
a partir da reducdo da CVF e manutencdo da relacao VEF1/CVF normal ou aumentada; a indicacao
de disturbio ventilatério obstrutivo (DVO), por reducao do VEF1 e VEF1/CVF com ou sem diminuicao
da CVF; ou disturbio ventilatério misto/combinado, com reducao de VEF1/CVF, CV e CVF reduzidas,
diferenca em percentual entre o VEF1 e a CVF <12%; ou inespecifico, sendo caracterizada por CVF
diminuida, com VEF1 e CPT na faixa prevista (PEREIRA et al, 2002; SCHULTZ et al., 2016). Foi definida
uma classificacdo de gravidade do DVO, em relacdo aos valores do VEF1 e do VEF1/CVF. Considera-se
DVO leve valores entre o limite da normalidade e 60% do valor previsto; moderado em valores entre
41-59%; e grave quando os valores sdo menores ou igual a 40% (PEREIRA et al, 2002; GINA, 2021).

Para as analises estatisticas e elaboracao grafica foram utilizados: o programa Excel. A descricao dos
dados foi representada na forma de frequéncias absoluta e relativa (percentual). Em relacado a varidveis
continuas, foram representados valores minimos, maximos, medianas, médias, desvios padroes.

Foram respeitadas as premissas éticas, que incluem beneficio sem maleficio. As criancas e
adolescentes, bem como seus pais ou responsaveis, foi oferecido Termo de Consentimento Livre
e Esclarecido (TCLE) e Termo de consentimento. Todos os pacientes receberam um numero e as
suas informacées foram mantidas em sigilo. O projeto original foi aprovado pelo Comité de Etica e
Pesquisa, CAAE: 19354519.0.0000.5553 na Plataforma Brasil.

Resultados e Discussao

Foram analisados exames espirométricos de 46 pacientes com DF. A idade média foi de 11,6 + 3,09
anos, com minima de quatro e maxima de 17 anos, sendo um pré-escolar (3 a4 anos), 15 escolares (5a 10
anos) e 30 adolescentes (11 a 18 anos). A distribuicao quanto ao sexo mostrou 23 meninas e 23 meninos.
De acordo com a classificacdo antropométrica da amostra, oito estao com IMC abaixo do adequado, 32
estao com IMC adequado, cinco estdo com sobrepeso e um com obesidade, respectivamente.
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Tabela 1 - Distribuicao de frequéncia das variaveis demograficas clinicas e laboratoriais prévias a

espirometria (n=46).

Varidveis demograficas
Sexo feminino/masculino, n/n
Idade, anos

Estatura, cm

Peso, kg

IMC, kg/m2

Frequéncia (média = dp; min/max)
23/23

11,51 +£2,98;4/17

141,95;113/171

34,37;19/59

16,69+2,77 ;12,56/22,96

Variaveis clinicas
Uso de Hidroxiureia, n(%)
Internacéo, n(%)

Transfusao, n(%)

N (%)
25 (54,35)
37(80,43)

25 (54,35)

Variaveis laboratoriais

Hb-basal, g/dL

Frequéncia (média = dp; min/max)

8,55+2,01;2,69/12,4

Leucdcitos, mil /mm? de sangue 11,88 +4,98;3,38/27,66

Fonte: O autor.

A separacao dos exames em fendétipos do grupo de DF ocorreu de acordo com diagnéstico em
prontudrio eletrénico do paciente (PEP). Desses, 39 participantes foram identificados com Doenca
Falciforme SS/Anemia Falciforme, seis com Doenca Falciforme SC, um com Doenca Falciforme HbSRO.
No grupo Doenca Falciforme SS, dos 39 pacientes triados, 17 pacientes (43,59%) apresentaram
espirometria normal e foi observado alteracao da funcdo pulmonar em 22 (56,41%). Dentre estes,
15 (68,18%) apresentam disturbio ventilatério obstrutivo (DVO); cinco (22,73%) padrao inespecifico
(DVI); e dois (9,09%) o padrao restritivo (DVR). Analisando a frequéncia da gravidade do disturbio
obstrutivo 14 (93,33%) eram leve e um (6,67%) era moderado. Dos 15 com DVO, quatro (26,67%)
obtiveram resposta broncodilatadora positiva. Trés eram meninas em idade de oito, nove e 16 anos;
um era menino, com idade de 12 anos.

Tabela 2 - Distribuicao de distribuicao da DF por tipo identificado em prontuario (n=46).

Genoétipo N (%)
HbSS 39 84,79
HbSC 6 13,04
HbSR° 1 2,17
Total 46 100

Fonte: O autor.

Entre os seis com Doenca Falciforme SC, dois foram identificados com padrao normal; dois
pacientes com o padrao obstrutivo, ambos com resposta broncodilatadora positiva; e um com
padrdo inespecifico. O paciente com SB0-Talassemia apresentou padrao de normalidade, sem
resposta ao BD. Independentemente do fenétipo, nenhum paciente foi classificado como tendo
disturbio ventilatério misto/combinado (anormalidade obstrutiva e restritiva simultaneamente).
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Tabela 3 - Distribuicao de padrao pulmonar e gravidade identificados em espirometria por tipo de DF.

ESPIROMETRIAS de HbSS (n=39) FREQUENCIA N (%) RESPOSTA AO BD (n=4)
Normal 17 (43,60) 0
DV Obstrutivo Leve 14 (35,90) 3
DV Obstrutivo Moderado 1(2,56) 1
DV Inespecifico 5(12,82) 0
DV Restritivo Leve 1(2,56) 0
DV Restritivo Moderado 1(2,56) 0
ESPIROMETRIAS de HbSC (n=6) FREQUENCIA N (%) RESPOSTA AO BD (n=1)
Normal 4 (66,66) 0
DV Obstrutivo Leve 1(16,67) 1
DV Obstrutivo Moderado 1(16,67) 1
ESPIROMETRIA de HbSB°(n=1) FREQUENCIA N (%) RESPOSTA AO BD (n=0)
Normal 1(100) 0

Fonte: O autor.

No PEP de 37 pacientes aparecem com pelo menos uma internacao prévia, sendo que dessas,
oito relatam STA como doenca pulmonar e trés acidente vascular cerebral (AVC); 21 foram por
complicagoes infecciosas como pneumonia (19) e duas de etiologia nao identificada. Ademais, a asma
é comorbidade associada em sete individuos, sendo dois com relato de asma e STA de repeticao; um
com asma e pneumonia de repeticao. Além disso, seis pacientes queixaram de alergia/sintomas nasais,
quatro de dispneia de esforco, dois de broncoespasmo, dois de apneia do sono, um de sibilancia, uma
opressao/dor toracica frequente. Quanto a HP, duas meninas sao identificadas com fatores de risco que
predispéem para tal desfecho, sendo uma de 10 anos e outra de 16 anos, de acordo com analise médica
do pneumologista que as acompanhou. Especificamente no grupo com AF, 15 (38,46%) pacientes,
simultaneamente, tiveram padrao espirométrico alterado e doenca pulmonar prévia confirmada.

Emrelagcao ao tratamento, 25 pacientes realizavam terapéutica com Hidroxiureia e 25 ja realizaram
ao menos uma transfusdo sanguinea. Desses, pelo menos oito ja fizeram terapia regular e quatro foram
identificados como “poli transfundidos”. Ndo foram localizados os exames sanguineos de 14 pacientes
com DF. A concentracdo média de Hb dos demais foi de 8,55 + 2,01 g/dL de sangue (variacdo: 13,00-
16,50 g/dL); para leucdcitos a contagem média foi de 11,88 + 4,98 mil/mm? de sangue (variacio: 3,6
mil-11 mil /mm* de sangue). Como existe uma inconsisténcia significativa em localizar exames de
sangue, bem como dispor de informacoes relacionadas a histéria clinica, torna-se dificil realizar analise
de parametros espirométricos segundo o nivel de hemoglobina e nivel de glébulos brancos.

Grafico 1: Distribuicao dos pacientes da amostra por frequéncia idade (n=46)
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No presente estudo, cerca de 85% dos pacientes sao portadores de AF. Nesses, a espirometria
evidencia alteracdes em cerca de (22) 56,41%. Em relacdo a idade dos falcémicos homozigotos, 100%
da amostra tem idade entre 6 e 17 anos, coincidindo com Lunt et al (2016), em que a idade mais
frequente foi de 6,6 anos a 18,5 anos.

Para Miranda e Matalobos (2021), devido ao caracter catabdlico da DF, sao esperados valores de peso
e altura inferiores, repercutindo em um IMC inadequado, quando comparadas criancas e adolescentes
com AF e grupo de individuos sem a doenca. No entanto, quase 70% da amostra estava eutrofica.

Tabela 4 - Caracteristicas funcionais de todas as espirometrias com valores (média * dp) por grupo de DF

Caracteristicas Resultados  Caracteristicas Resultados  Caracteristicas Resultados
Valores Preditos para Valores Absolutos Valores Absolutos para

HbSS para HbSS pré-BD HbSS p6s-BD

CVF, L (%prev.) 2,49+0,71 CVF, L (%prev.) 2,11 £ 0,01 CVF, L (%oprev.) 2,12+ 0,01
VEF, L (%prev.) 2,32+0,68 VEF, L (%prev.) 1,81 +£0,01 VEF, L (%prev.) 1,88 £ 0,01
VEF1/CVF, % 86 +0,01 VEF1/CVF, % 86,50 + 8,17 VEF1/CVF, % 89 + 0,07
FEF25-75%, L/s (Yoprev.) 2,78+ 0,01 FEF25-75%, L/s (Y%prev.) 2,18+0,85 FEF25-75%, L/s (Yoprev.) 2,56 £ 0,01
PEF, L/s (%oprev.) 5,34+0,01 PEF, L/s (%oprev.) 4,52 +1,37 PEF, L/s (%oprev.) 4,64 +0,01
Valores Preditos para Valores Absolutos Valores Absolutos para

HbSC para HbSC pré-BD HbSC pés-BD

CVF, L (%oprev.) 3,16 +1,02 CVF, L (%oprev.) 2,83 +0,01 CVF, L (%oprev.) 2,94 +0,01
VEF, L (%prev.) 2,94 £ 0,96 VEF, L (%prev.) 2,41 £ 0,01 VEF, L (%prev.) 2,66 + 0,01
VEF1/CVF, % 86 VEF1/CVF, % 83,50+7,9 VEF1/CVF, % 91+0,03
FEF2s5-75%, L/s (Yoprev.) 3,30+0,01 FEF2s5-75%, L/s (Yoprev.) 2,61+£1,23 FEF2s.759%, L/s (%oprev.) 3,30£0,01
PEF, L/s (%oprev.) 6,44 + 0,02 PEF, L/s (Y%oprev.) 510+1,85 PEF, L/s (%oprev.) 5,72+0,02
Valores Preditos para Valores Absolutos Valores Absolutos para

HbSB° para HbSB® pré-BD HbSB° pds-BD

CVF, L (%prev.) 2,41 CVF, L (%prev.) 2,19 CVF, L (%prev.) 2,28

VEF, L (%prev.) 2,19 VEF, L (%prev.) 1,99 VEFs, L (%prev.) 2,18
VEF1/CVF, % 86 VEF1/CVF, % 91 VEF1/CVF, % 96
FEF25-75%, L/s (Yoprev.) 2,70 FEF25-75%, L/s (Yoprev.) 2,31 FEF25-75%, L/s (Yoprev.) 2,92

PEF, L/s (%oprev.) 5,23 PEF, L/s (%oprev.) 4,22 PEF, L/s (%oprev.) 4,86

Fonte: O autor.

Dentre os individuos analisados, o DVO ocorreu em 15 (38,46%) pacientes da amostra com AF,
sendo caracterizado pela reducao do fluxo expiratério/volume pulmonar expirado resultando na
relacdo indice de Tiffeneau-Pinelli (VEF1/CVF) reduzida. Um terco (33,33%) de pacientes HbSS com
DVO tinham diagnostico clinico de asma.

Tabela 5 - Distribuicao de frequéncia das variaveis clinicas pulmonares prévias a espirometria identificadas
em prontuario (n=46).

Variaveis Frequéncia (N)
STA 8
AVC 3
Infeccdo Respiratoria 21
Asma 7
Histdria Clinica de Alergia 6
Dispnéia de esfor¢o 4
Broncoespasmo 2
Apnéia do Sono 2
Chiado/Sibilos 1
Opressao/Dor Toracica 1

Fonte: O autor.

68

ANAIS XI Encontro de Iniciacdo Cientifica 2022



Isso corrobora com o entendimento de ndo existir um consenso acerca da funcao pulmonar
dos pacientes portadores de AF, por existirem padrdes heterogéneos e variagdes ao longo do tempo,
o0 DVO é mais comum na infancia, pode estar relacionado a um eventual predominio de asma nessa
faixa etaria (ROCHA, 2011). Maclean et al. (2008 apud ROCHA, 2011) uma perda de aproximadamente
3% doVEF1aoano em criangas com AF, perda mais agravada que a esperada em pacientes portadores
de asma ou fibrose cistica.

A frequéncia de DVO para AF é consistente com a prevaléncia encontrada por Vieira et al.
(2016), mas destoa na relacdo entre DVO/asma, pois 57% tinham asma como comorbidade. Ademais,
Boyd et al (2007) e Williams et al (2014) (apud VIEIRA, 2016) identificou DVO em asméticos falcémicos
nas frequéncias de 77% e 40%, respectivamente.

Portanto, apesar de inferior as proporcdes previamente encontrada, isso reforca a necessidade
de reconhecer tal relacdo, bem como a importancia do acompanhamento longitudinal da funcao
pulmonar nessa populacao, pois comprova-se o aumento da associacdo DVO/asma com aumento do
numero de crises vaso-oclusivas e STA, piora da funcao pulmonar e consequente morbimortalidade
de pacientes falcémicos. (BOYD et al, 2009 apud ROCHA, 2011; VIEIRA, et al, 2016).

Estudos propdem que a presenca de DVO em alguns exames se deva a recorréncia da STA, visto
que episédios recorrentes podem gerar sequelas no decorrer do tempo, causando rapido declinio da
funcdo pulmonar (KLINGS, et al apud ROCHA, 2011).

De acordo com Assuncao et al (2014), é possivel relacionar o sobrepeso e a obesidade, com a
predominancia de disturbio ventilatério obstrutivo e resposta positiva ao broncodilatador em criancas
e adolescentes sem sintomas respiratorios. Apesar de tal relagdo ndo abranger aos pacientes falcémicos,
é uma consideracdo valida, visto que entre seis identificados com IMC acima do esperado para a faixa
etaria, quatro apresentaram DVO, sendo verificada resposta positiva ao broncodilatador em trés desses.

Alguns estudos sugerem que o declinio da funcdo pulmonar de pacientes falcémicos com
marcadoresde gravidade,comoahemdlise cronica e aleucocitose. Fatores pré-inflamatérios aumentam
a quantidade de citocinas e de moléculas de adesdo e podem atuar como provavel agente causador da
obstrucdo reversivel das vias aéreas inferiores, no entanto nao conseguimos identificar um mecanismo
direto de causa e efeito entre a Hb e a contagem de leucdcitos associada a funcao pulmonar alterada.

O DVR pode ser resultado de uma respiracao superficial em episddio de dor. Segundo Morris
et al (apud ROCHA, 2011), o predominio do padrao restritivo em adultos estaria relacionado com a
idade, podendo ser resultado do estresse patoldgico recorrente, que afeta tanto a distensibilidade
caracteristica dos pulmées quanto da parede toracica, como recorréncia de infartos dsseos,
osteomaldcia e osteoporose das vértebras e os episddios recorrentes de STA como potencializadores
do desenvolvimento de fibroses no pulmao (SILVA, 2019, p. 22).

Apesar de observarmos alteracdes mais significantes nos pacientes com genétipo SS, os
pacientes com gendtipo SC também apresentaram alteracdes na funcdo pulmonar, o que torna
valido analisar e entender as demais variantes da DF e desdobramentos delas na funcdo pulmonar.

Conclusao

As manifestacoes da DF repercutem diretamente em alteracdes que contribuem para o declinio
cronolégico da fungao pulmonar, aumentando o risco de desfechos adversos desde a infancia até a vida
adulta. Apesar de limitantes, como: a coleta subjetiva de varidveis clinicas e hematolégicas, amostra por
conveniéncia, tipo de estudo; acredita-se que os objetivos, geral e especificos do estudo foram alcancados

A associacdo de dados clinicos e laboratoriais com o padrao espirométrico foi bastante
interessante, embora feita de forma pontual.

O acompanhamento da funcao pulmonar em longo prazo é necessdrio, tanto do ponto de vista
individual para cada paciente, quanto do ponto de vista coletivo, para extrapolacdes de resultados.

Portanto, sugere-se a importancia de estudos sobre a funcdo pulmonar em pacientes com DF,
afim de permitir a caracterizacdo do padrao espirométrico e a elaboracao de estratégias terapéuticas
e preventivas adequadas a pratica clinica do HCB.
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ALERGIAAFRUTAS:UMADOENCAEMERGENTE-ANALISEEPIDEMIOLOGICA
DE CRIANCAS ATENDIDAS NO AMBULATORIO DE ALERGIA ALIMENTAR DE
HOSPITAL TERCIARIO.

Leonardo Paiva Marques de Souza'

Valéria Botan Goncalves?
Resumo

Introducao: A alergia a frutas é uma alergia alimentar com publico de perfil variado,
sensibilizado por outras substancias que possuam semelhancas constitucionais com as frutas. E
classificada como mediada por IgE, hipersensibilidade celular ou por ambas, com sintomatologia
caracteristica, e seu diagnostico se da pelo Teste de Provocacao Oral (TPO). Objetivos: Estudar
o perfil epidemiolégico das criancas e adolescentes com suspeita de alergia a frutas, atendidas
no Ambulatério de TPO do Hospital da Crianca de Brasilia José de Alencar, com fins de analise e
caracterizacao da alergia a frutas. Metodologia: Estudo observacional transversal de pacientes com
alergia a frutas confirmada entre 0 e 18 anos feita por estudo de prontudrio eletrénico. Foi realizada
analise descritiva e associativa. Resultados: Amostra de 83 alergias, com 75% IgE mediada, sendo
a fruta mais prevalente de ambos os mecanismos imunoldgicos, a banana. Os exames de Prick Test
(PT) e TPO foram majoritariamente negativos e a mediana da idade da primeira reacédo foi de 8
meses, observando-se que quanto menor a idade de inicio da alergia maior sua probabilidade de
resolucao. Conclusao: Os dados encontrados corroboram com os ideais propostos pela literatura
e ha presenca de superdiagnéstico de alergia as frutas.

Palavras-chave: Alergia. Frutas. Criancas.
Introducao

A Alergia a frutas (AF) é um tipo de alergia alimentar (AA) que se caracteriza pela reacdo
anémala ao consumo de determinado fruto e acontece, majoritariamente, em individuos ja
sensibilizados por outras substancias. Esta reacao pode ser classificada como mediada por IgE, por
hipersensibilidade celular ou por ambas, e cada tipo de reacao apresenta sintomatologia e tempo de
evolucao caracteristicos. (TAKEMURA, 2020)

A AF tem se mostrado um problema de salde comunitaria crescente, sendo o perfil da crianca
acometida variavel, pois a AF é multifatorial, ndo sé envolvendo uma predisposicdo genética para o
evento, mas fatores dietéticos, metabdlicos e culturais que influenciam a presenca de atopia. (SOLE, 2018)

Semelhancas proteicas entre frutas e outros materiais fomentam reacdes cruzadas, nas quais
ha desenvolvimento de alergia a fruta sendo sensibilizado por outro material, comumente com o
polen, vegetais e latex. (TAKEMURA, 2020)

Odiagnéstico preciso dadoenca é fundamental para um correto acompanhamento, tratamento
e prevencao de eventos graves. O método diagndstico de melhor acuracia é o Teste de Provocagao
Oral (TPO), que avalia a reatividade clinica de um paciente sensibilizado ou em dieta restritiva a
multiplos alimentos e determina o nivel de tolerancia do paciente ao alimento. (SOLE, 2018)

A AF é, portanto, um assunto de suma importancia para a comunidade cientifica, visto que ha
um aumento dentro de sua incidéncia e possui impacto relevante na qualidade de vida dos pacientes
acometidos e de seus familiares. Estudar o comportamento dessa patologia, bem como o perfil dos
pacientes envolvidos e seus desfechos auxiliam na compreensao de sua patogénese, na sua real
comprovacao e na individualizacao e otimizacdo do tratamento dos doentes.

1 Académico de Medicina da Universidade Catélica de Brasilia (UCB) e Bolsista de iniciacdo cientifica do Hospital da
Crianca de Brasilia (HCB).

2 Médica Alergista Pediatrica do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB)
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O trabalho tem como objetivo geral estudar o perfil epidemioldgico das criancas com suspeita
de alergia a frutas atendidas no Ambulatério de Teste de Provocacao Oral do Hospital da Crianca de
Brasilia José de Alencar, com fins de andlise e caracterizacao da doenca, e como objetivos especificos,
definir a prevaléncia das frutas que causaram mais alergia dentro da amostra; discriminar os tipos
de reacao imunoldgica a presenca das frutas causadoras de alergia (Reacdo IgE mediada e IgE ndo
mediada); analisar se ha, dentro daamostra, uma prevaléncia por género dentre os pacientes alérgicos
e determinar sua principal faixa etaria; avaliar o percentual de TPO e Prick Test (PT) positivos; analisar
a média da idade de resolucdo da alergia a frutas dentro da amostra; e determinar a influéncia de
histérico familiar e pessoal de atopias sobre a alergia a fruta.

Metodologia

Estudo observacional transversal realizado no Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar
(HCB), com coleta de dados de prontuarios médicos do periodo de 2012 a 2021, e categorizagao de
acordo com variaveis especificas. Avaliou-se pacientes de 0 a 18 anos, atendidos no Ambulatério
de TPO do Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar (HCB) que apresentem alergia a frutas
isoladamente ou associadas a outros tipos de atopias. Foi realizada convocacao dos pacientes
ao hospital para atualizacdo do exame de TPO e foi aplicado o Termo de Consentimento e Livre
Esclarecimento (TCLE) para cada paciente participante. Trabalho aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa. Processo CISEP n° 2019.2.081.0 estudo foi dividido na andlise descritiva, de associacdo e
da curva ROC. As andlises dos dados foram realizadas no programa IBM SPSS (Statistical Package
for the Social Sciences) 23, 2015. O nivel de significancia utilizado em todo estudo foi de 5%. As
varidveis qualitativas foram apresentadas por meio da frequéncia (n) e porcentagem (%). Os dados
clinicos foram associados ao resultado do teste de provocacao oral por meio do teste Qui-quadrado
de Pearson calculado na forma exata ou com simulacdo de Monte Carlo quando necessario, com o
respectivo intervalo de confianca a 95%.

Resultados

Os dados se referem a uma amostra de 53 pacientes, dos quais 35 sao do sexo masculino e 18
do sexo feminino. Para as andlises subsequentes, os pacientes foram caracterizados de acordo com a
fruta a qual existe o quadro de alergia.

Em anélise da idade no paciente na primeira reacdo ao contato com o fruto, obteve-se média
de 15,34 meses, mediana de 8 meses e desvio padrao (DP) de 17,32 meses.

Entre os pacientes portadores de alergia IgE mediada, obtivemos, em analise de idade da
primeira reacao a fruta, média de 15,48 meses, mediana de 7 meses e DP de 19,25 meses.

Entre os pacientes portadores de alergia IgE nao mediada, obtivemos, em analise de idade da
primeira reacao a fruta, média de 14,90 meses, mediana de 12 meses e DP de 9,97 meses.

Em anadlise descritiva dos dados coletados, obtivemos uma maior prevaléncia de alergia IgE
mediada 75% (n=62) sobre nao IgE mediada 25% (n= 21). (vide Figura 1).
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Figura 1: Percentual de tipo de mecanismo imunoldgico de Alergia a fruta de pacientes atendidos no
Ambulatério de Testes de Provocacao Oral do Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar.
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Analisando as frutas motivadoras de alergia, observou-se, em toda a amostra, uma prevaléncia
daBanana41% (n=34) sobre as outras frutas, seguida do Mamao 9,5% (n=8), Manga 7% (n=6), Abacaxi
7% (n=6), Morango 6% (n=5), Melancia 5% (n=4), Laranja 5% (n=4), Coco 3,6% (n=3), Abacate 2,4%
(n=2), Goiaba 2,4% (n=2), Melao 2,4% (n=2), Kiwi 2,4% (n=2), Uva 1% (n=1), Ameixa 1% (n=1), Acerola
1% (n=1), Péra 1% (n=1) e Jaca 1% (n=1).

Em relacao aos pacientes portadores de alergia IgE Mediada, observou-se uma prevaléncia da
Banana 39% (n=24) sobre as outras frutas, seguida do Mamao 10% (n=6), Manga 8% (n=5), Abacaxi
6% (n=4), Morango 6% (n=4), Laranja 5% (n=3), Coco 5% (n=3), Goiaba 3% (n=2), Melancia 3% (n=2),
Melao 3% (n=2), Kiwi 2% (n=1), Abacate 2% (n=1),Uva 2% (n=1), Ameixa 2% (n=1), Acerola 2% (n=1),
Péra 2% (n=1) e Jaca 2% (n=1).

Analisando os pacientes portadores de alergia IgE ndo mediada, observou-se uma prevaléncia
da Banana 45% (n=10) sobre as outras frutas, sequida do Mamédo 10% (n=2), Abacaxi 10% (n=2),
Melancia 10% (n=2), Manga 5% (n=1), Morango 5% (n=1), Laranja 5% (n=1), Kiwi 5% (n=1), Abacate
5% (n=1). (Vide figura 2).

Figura 2: Frutas causadoras de alergia em pacientes atendidos no Ambulatério de Testes de Provocacao
Oral do Hospital da Crianca José Alencar.

Frutas causadoras de alergia
50%
40%
30%

20%

Porcentagem

10%

@ 50 @ B O P R O P O D & PR DR
PR S S & 6(50 ‘S\e\@ \k-\‘\ AR N &2 &

0

R

Y
F &) v\p"’ W« NS

Fruta

M Total mIgE mediada ™ IgE ndo mediada

Se tratando da sintomatologia apresentada, obtivemos na amostra total, uma prevaléncia de
Vomitos/Diarreia 43% (n=36), Urticaria 38% (n=32), Angioedema 26,50% (n=22), Outros sintomas do
Trato gastrintestinal (TGI) 23% (n=19), Exantema 22% (n=18), Sindrome da Alergia Oral (SAO) 22%
(n=18), Sintomas respiratérios 11% (n=9), Outros sintomas cutaneos 10% (n=8), Anafilaxia 8% (n=7)
e Outros sintomas nao relacionados a alergia 7% (n=6).
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Em relacao aos pacientes portadores de alergia IgE mediada, obtivemos maior prevaléncia de
urticaria 51,5% (n=32), sequido de vomitos/diarreia 37% (n=23), Angioedema 37% (n=23), Sindrome
da Alergia Oral (SAO) 29% (n=18), Exantema 26% (n=16), outros sintomas do TGI, 13% (n=8),
Respiratérios 11% (n=7), Outros sintomas cutaneos 9,7% (n=6) e outros sintomas nao relacionados
com a alergia 6,5% (n=4). Ainda, os pacientes que apresentaram Anafilaxia ao consumo do fruto
representaram 11% (n=7).

Analisando os pacientes portadores de alergia IgE nao mediada, obtivemos maior prevaléncia
de vomitos/diarreia 62% (n=13), Distensao abdominal 42% (n=9), Outros sintomas do TGl, 20% (n=4),
Outros sintomas cutaneos 14% (n=3) Respiratdrios 10% (n=2) e Exantema 10% (n=2). (Vide figura 3).

Figura 3: Percentual da sintomatologia dos pacientes com alergia a frutas.
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Em relacao ao histérico pessoal de outras doencas atépicas, obtivemos na amostra total uma
prevaléncia de Asma 50,60% (n=42), sequida por Rinite Alérgica 48% (n=39), Dermatite Atépica 47%
(n=39), Alergia a proteina do leite de vaca (APLV) 34% (n=28), Conjuntivite/Rinoconjuntivite 30%
(n=25), Alergia ao ovo 18% (n=15) e Alergia a carne vermelha 6% (n=5).

Em relagao aos pacientes portadores de alergia IgE mediada, obtivemos uma prevaléncia
de Asma 56% (n=35), seqguida por Rinite Alérgica 49% (n=30), Dermatite Atdpica 47% (n=29),
Conjuntivite/Rinoconjuntivite 38% (n=24), Alergia a proteina do leite de vaca (APLV) 27% (n=17),
Alergia ao ovo 17% (n=11) e Alergia a carne vermelha 8% (n=5).

Analisando os pacientes com alergia IgE ndao mediada, obtivemos uma prevaléncia de
Dermatite Atépica 48% (n=10) e Alergia a proteina do leite de vaca (APLV) 48% (n=10) , seguidas por
Rinite Alérgica 45% (n=9), Asma 34% (n=7) , Conjuntivite/Rinoconjuntivite 5% (n=1) e Alergia ao ovo
19% (n=4). (Vide figura 4).

Figura 4: Percentual de doencas atdpicas associadas em pacientes com alergia a frutas.
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Em relacdo aos fatores de risco para o desenvolvimento de alergia, observamos na amostra
total, Histérico familiar de doenca atépica 72% (n=60), Prematuridade 17% (n=14), Interrupcao do
aleitamento materno exclusivo antes do 6° més 51% (n=42), Uso de antibiético no 1° ano de vida
24% (n=20) e Uso de anti-refluxo no 1° ano de vida 27% (n=22).

Em relacdo aos pacientes portadores de alergia IgE mediada, observamos Histdrico familiar
de doenca atdpica 66% (n=42), Prematuridade 16% (n=10), Interrupcao do aleitamento materno
exclusivo antes do 6° més 50% (n=31), Uso de antibidtico no 1° ano de vida 21% (n=13) e Uso de
anti-refluxo no 1° ano de vida 32% (n=20).

Analisando os pacientes portadores de alergia IgE ndo mediada, observamos Histérico familiar
de doenca atépica 86% (n=18), Prematuridade 19% (n=4), Interrupcdo do aleitamento materno
exclusivo antes do 6° més 52% (n=11), Uso de antibidtico no 1° ano de vida 33% (n=7) e Uso de anti-
refluxo no 1° ano de vida 10% (n=2). (Vide figura 5).

Figura 5: Percentual de pacientes com fatores de risco para alergia a frutas.
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Na amostra total, os pacientes que realizaram o PT 73,5% (n=61) obtiveram resultado positivo
40% (n=24) e negativo 60% (n=37) e, entre os pacientes que realizaram TPO 49% (n=41) obtiveram
resultado positivo 20% (n=8) e negativo em 80% (n=33). Entre os portadores de alergia IgE mediada,
realizaram o PT 74% (n=46) e obtiveram resultado positivo 47% (n=22) e negativo 53% (n=24) e, entre
0s pacientes que realizaram TPO 49% (n=30), obtivemos resultado positivo 20% (n=6) e negativo em
80% (n=24).Entre os portadores de alergia IgE ndo mediada, realizaram o PT 72% (n=15) e obtiveram
resultado positivo 13% (n=2) e negativo 87% (n=13), e entre os pacientes que realizaram TPO 52%
(n=11), obtivemos resultado positivo 18% (n=2) e negativo em 82% (n=9). (Vide figura 6).

Figura 6: Percentual dos resultados obtidos em exames complementares de Prick Test e Teste de Provocacao Oral.
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Analisando a taxa de resolucdo da alergia, na amostra total 55% (n=45) apresentaram resolucao
completa, enquanto 45% (n=38) ainda apresentavam sintomas no momento da andlise. Em pacientes
portadores de alergia IlgE mediada, 55% (n=34) apresentaram resolucao e 45% (n=28) ainda eram intolerantes
a fruta testada, e, nos pacientes portadores de alergia IgE ndo mediada, 52% (n=11) obtiveram resolucao da
atopia, enquanto 48% (n=10) ainda apresentavam sintomas atépicos no momento da andlise. (Vide figura 7).

Figura 7: Percentual de resolucéo do quadro de alergia
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Em associacbes realizadas com dados obtidos, observa-se uma significancia estatistica nas relagdes
entre presenca de SAQO, da ndo resolucao da alergia e da idade na 12 reacdo com a positividade do TPO,
todas num intervalo de confianca de 95%.

Nao houve associacdo estatistica significativa entre a idade, tanto na primeira reacdo quanto na
resolucédo (ou ultima consulta), e a resolucao da alergia a frutas. (Vide tabela 1).Tabela 1 - Caracteristicas
funcionais de todas as espirometrias com valores (média + dp) por grupo de DF

Resolvida
Nao Sim
Mediana Amplitude Mediana Amplitude P*
interquartil interquartil
Idade na 12 reacao (meses) 6,00 2,00 7,00 6,00 0,537
Idade - resolugédo (meses) 49,00 30,00 34,00 29,00 0,089

Pacientes portadores de SAO quando expostos ao alérgeno 27% (n=8) apresentaram 10,000 vezes mais
chance de apresentar TPO positivo em comparacao aos pacientes com SAO (p=0,029). (Vide tabela 2).

Tabela 2 - Associacao entre Sindrome da Alergia Oral e Teste de Provocacdo Oral em pacientes com alergia a frutas.

Teste de Provocacao Oral

. . Total P* RC I.C.95%
Negativo  Positivo
n 20 2 22
Nao
% 83,33 33,33 73,33 1342-
Sindrome da Alergia Oral 0,029 10,000 7’4 511
n 4 4 8 !
Sim
% 16,67 66,67 26,67

Pacientes com alergia a fruta ndo resolvida 12% (n=5) apresentaram 9,300 vezes mais chances de ter o
TPO com resultado positivo em relagdo aos que tiveram a alergia resolvida (p=0,043). (Vide tabela 3).
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Tabela 3 - Associacao entre Resolucao da alergia e Teste de Provocacao Oral em pacientes com alergia a frutas.

Teste de Provocacéo Oral

. . Total P* RC 1.C.95%
Negativo  Positivo
n 31 5 36
Sim
% 93,94 62,50 87,80 1.230-
Resolvida 0,043 9,300 76 333
n 2 3 5 !
Nao
% 6,06 37,50 12,20

Observou-se que pacientes com resultado de TPO positivo apresentaram idade na 12 reacao
significativamente maior que pacientes com resultado negativo no TPO (p=0,049). (Vide tabela 4).

Tabela 4 - Associacédo entre Idade na primeira reacdo e Teste de Provocacéao Oral em pacientes com alergia a frutas.

Teste de Provocagao Oral
Negativo Positivo

Mediana  Amplitude interquartil Mediana ~ Amplitude interquartil P*
Idade na 1°reacéo (meses) 6,00 13,00 13,50 65,00 0,049

A andlise ROC (Receiver Operating Characteristic), feita por meio de um método grafico,
permite estudar a variacdo da sensibilidade e especificidade para diferentes valores de corte.

Para definir o valor de corte para idade (meses) em relacao a resolucao da alergia a frutas,
foi utilizado o maior valor somado de sensibilidade e especificidade do TPO, otimizando tanto sua
sensibilidade quanto a especificidade, com Intervalo de Confianca de 95%.

Observou-se que o valor que melhor discrimina a resolucao da alergia a frutas foi o de 36,5
meses, onde pacientes com idade menor tém melhores resultados na resolucdo da alergia que os
pacientes com idade maior que 36,5 meses (p=0,054).

Discussao

Os dados epidemioldgicos sobre a prevaléncia ao redor do mundo e no Brasil sdo conflitantes,
e influenciados principalmente por habitos culturais e alimentares, o que dificulta uma andlise exata
da populacéo brasileira. (TAKEMURA, 2020; SOLE, 2018)

No estudo realizado, tivemos uma amostra de 53 pacientes, caracterizados de acordo com a
fruta a qual existe alergia, e dentro dessa populacdo, uma parcela maior sendo do sexo masculino. A
literatura atual nao é clara quanto a prevaléncia de género nos portadores de alergia as frutas, sendo
tratada a faixa etaria infantil como igualitaria. (SICHERER, 2015; MARTINIS, 2020).

A idade mais comum de inicio da alergia obteve mediana de 8 meses de idade, acontecendo
logo apos a introducao alimentar, prevista aos 6 meses. Esse dado corrobora com a teoria da reacdo
cruzada entre frutas e outros alérgenos. (VENKATESH, 2015; SOLE, 2018)

Neste tipo de alergia, podemos encontrar espectro de sintomas variado, sendo os mais comuns
os mediados por IgE, e o mais grave a anafilaxia. (HUA, 2008). Em nosso estudo, confirmou-se que
a populacdo estudada obedece a essa proporcao, nos mostrando um numero mais expressivo de
reacOes IgE mediada e a presenca, dentro desta populacao, de anafilaxia.

Ainda, observamos uma prevaléncia da banana em ambos os mecanismos imunolégicos, o
que também concorda com a literatura atual. A banana é a fruta com maior incidéncia de reacoes
anomalas ao seu consumo e a mais relacionada a alergias a outros tipos de frutas e outros alimentos.
(HUA, 2018; SANCHES, 2018). Além disso, conseguimos concluir que os pacientes com alergia a
banana que possuem idades menores tém maior chance de desenvolvimento de tolerancia e
resolucao da atopia.
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Na sintomatologia das alergias IgE mediadas, temos como principais manifestacées as
cutaneas, como a urticaria e o angioedema, seguidas das do TGI, como a SAO e a hipersensibilidade
gastrintestinalimediata, representada por vémito e diarreia e por ultimo, as respiratérias. (VENKATESH,
2015; TAKEMURA, 2020). Tratando-se da manifestacdo IgE ndo mediada, as manifestacdes do TGl
sao as mais prevalentes. No estudo, vemos uma totalidade dos casos com caracterizacao de FPIES,
sindrome digestiva com diferentes fenétipos, sendo os mais comuns vomitos e diarreia incoerciveis
acontecendo horas apdés o contato com o alérgeno. (RIVAS, 2008). Acontece principalmente em
criancas menores de 2 anos, embora sua real prevaléncia ainda seja desconhecida. (MARTINIS, 2020)
Na amostra, observamos a mesma proporcao dos respectivos sintomas do que consta na literatura.

Obtivemos uma relacao entre AF e outros tipos de alergia. A literatura cita principalmente a
relacdo fruta-fruta, latex-fruta e frutas-outros vegetais, além de comorbidades atdpicas tais como
rinite alérgica, dermatite atdpica, asma e conjuntivite (RIVAS, 2008; SANCHEZ, 2018). No estudo,
pudemos observar dados divergentes, apresentando além das comorbidades atdpicas comuns,
relacbes comuns APLV-fruta, ovo-fruta e carne-fruta.

Para investigacao e diagnodstico, pode-se fazer os exames de PT e o TPO, o primeiro util para
descartar AF e o Ultimo sendo padrdo-ouro para diagnostico. (VENKATESH, 2020). Os dados coletados
mostram um superdiagnéstico da AF, tendo a maior parcela de exames com resultado negativo.

Na literatura, descrevem-se os sintomas no TPO como objetivos e subjetivos, mas nao ha
descricao quantitativamente relacionada ao tipo de sintoma (VENKATESH, 2020). Em nosso estudo,
pudemos concluir que a presenca de SAO aumenta significativamente as chances de um TPO positivo.

Em relacdo aos fatores de risco para AF, os dados obtidos confirmam que os pacientes que
apresentam tais fatores, que influenciam na resposta imunolégica do individuo (SOLE, 2018), tem
maior predisposicao a alergia, dado que todos os pacientes apresentaram fatores de risco, sendo o
mais comum o histdrico familiar de doenca atépica.

As alergias alimentares infantis tém por histéria natural uma resolucao espontanea, em média
até os 10 anos de idade, com pequena parcela mantendo a atopia até a vida adulta. Tal evolucao
ocorre pela capacidade do sistema imune infantil se adaptar e adquirir tolerancia a proteinas que
antes promoviam reacao andmala. (SOLE, 2018; ABBAS, 2019). No estudo, a proporcao de resolucao
da alergia segue de acordo com a literatura. Ainda, a idade mais prevalente de resolucao foi a de 36,5
meses, e 0s pacientes que apresentaram primeiros sintomas com menor idade tém maiores chances
de desenvolvimento de tolerancia. Na amostra, a maior parte dos pacientes com TPO positivo
alcancaram a tolerancia ao alimento, corroborando com os ideais propostos na literatura.

Durante a realizacao do trabalho, algumas limitacdes foram enfrentadas para a comparacao de dados
e uma melhor conclusao dos resultados obtidos. Dentre elas, o principal obstaculo foi a falta de literatura
especifica para AF, dificultando uma andlise direta e particular do tema. Além dessas, tivemos limitacdes
com relacao a realizacao e atualizacao de exames, dado ao nao comparecimento de pacientes para os
exames e, para pacientes portadores de FPIES, necessitamos de 1 ano da ultima manifestacdo para realizar
novos exames, além de ser contraindicado em pacientes que manifestaram anafilaxia. (MONTE, 2015).

Conclusoes

Os resultados presentes na amostra, obtidos pelo estudo de prontuarios na presente pesquisa
serdo Uteis para a melhor caracterizacao do paciente alérgico as frutas e sua previsao de prognéstico,
além de contribuir com a escassa literatura acerca do tema. Ficou claro que a idade da primeira
manifestacado clinica do paciente portador de AF possui relacdo direta com a probabilidade de
resolucao da mesma e, que dentro da suspeita de AF, temos um superdiagnéstico, dado a elevada
taxa de negatividade dos exames realizados.
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O ESTRESSE DECORRENTE DA REALIZACAO DE ATIVIDADES SIMULADAS EM
PROFISSIONAIS DA SAUDE E SEUIMPACTO NA PERCEPCAO DE APRENDIZADO
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Resumo

Equipes de saude trabalham em um ambiente estressante, que demanda muito conhecimento,
responsabilidades e trabalho multidisciplinar. Além disso, a seguranca do paciente é o foco da
dinamica assistencialista atual. Com o intuito de melhor preparar profissionais da saude, as instituicdes
de ensino e hospitais estdo adotando a simulacdo realistica como uma ferramenta poderosa de
ensino. Com o objetivo de apresentar como ocorre a percepcdo de aprendizado de profissionais de
saude participantes de cendrios simulados no contexto da pediatria de alta complexidade, a presente
pesquisa analisou dados de 124 profissionais, dentre médicos, enfermeiros e técnicos. Foram realizadas
afericoes de variaveis fisioldgicas e aplicacdo da escala de estresse STAI-S-6, ambas nos momentos pré
e pos simulacdo. No momento pds simulacdo também foi aplicado questionario de percepcao da
capacidade de aprendizado a todos os participantes. Pode-se concluir que a simulagao realistica é um
método de ensino eficaz, que gera satisfacdo e desenvolvimento de novas habilidades para grande
parte dos profissionais, além de o nivel de estresse do individuo afetar na satisfacdo e na retencao do
conhecimento. Porém, devido as dificuldades apresentadas pela pesquisa e por nao haver resultados
com significancia estatistica, ndo se pode afirmar que o estresse, gerado durante as simulagoes,
promove definitivamente uma maior retengao do conhecimento.

Palavras-chave: Treinamento por Simulacdo. Estresse Psicolégico. Aprendizado ativo.
Profissionais de Saude.

Introducao

A simulacdo realistica, por promover a oportunidade de o estudante ter experiéncias
realisticasem ambientes controlados, é um método de ensino que vem se expandindo rapidamente
nas mais diversas profissdes, tanto nas relacionadas, quanto nas nao relacionadas a saude. No
entanto, no principio de sua histéria, tinha como objetivo auxiliar os militares e os servicos no
ramo da aviacao (SINGH, 2013).

Na medicina, assim como na aviacdo e na guerra, simulacdes foram historicamente
utilizadas como solug¢des para procedimentos que seriam muito onerosos ou perigosos caso
fossem, de fato, realizados na vida real. Essas solu¢des foram, no principio, modelos que eram
utilizados para ajudar os estudantes em anatomia. Ja na era moderna da simulacao médica, que
se iniciou na segunda metade do século 20, manequins foram implementados para o treinamento
de ressuscitacao e de outras habilidades basicas, tendo o simulador “Resusci-anne” como o seu
primeiro exemplo (BRADLEY, 2006).

A educacao médica baseada em simulacdes, em comparacao ao ensino tradicional, é associada
com uma melhor aprendizagem, além de promover a oportunidade de fortalecer o trabalho em
equipes multiprofissionais (LANE, 2001).

1 Académico de Medicina do Centro Universitario do Planalto Central Apparecido dos Santos (Uniceplac) e Bolsista de
Iniciacdo Cientifica do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB).

2 Enfermeira de pesquisa do Hospital da Crianga de Brasilia (HCB).
3 Sanitarista, Gerente de Ensino do Hospital da Crianca de Brasilia (HCB).
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Comoassimulacbesrealisticas, muitas vezes, sao realizadas com adultos, sejam eles profissionais
da salde com muita ou pouca experiéncia no mercado de trabalho, é necessario que seus mestres
e instrutores detenham um bom conhecimento sobre andragogia, que é o estudo sobre a educacao
para adultos. Dessa forma, é necessario que os principios da andragogia, determinados por seu
fundador, Malcolm Knowles, sejam associados e empregados de forma eficiente (SINGH, 2013).

Levando em consideracao a lacuna de estudos que abordem esse tema, esta pesquisa teve
como objetivo buscar associar a metodologia da simulacao realistica com a percep¢ao da retencao do
conhecimento em profissionais de saude.

Objetivos

Avaliar a percepcao de aprendizado de profissionais de saude participantes de cendrios
simulados no contexto da assisténcia pediatrica de alta complexidade.

Objetivos Especificos:

- Verificar se o estresse causado por cendrios simulados impacta na percepcao de aprendizado
de profissionais de saude.

- Verificar se os profissionais de salde associam a simulacdo realistica a uma metodologia que
auxilia na melhor preparacao de profissionais de saude.

Metodologia

Trata-se de um estudo quantitativo com intervencao, o qual analisou dados coletados
durante um periodo de 3 meses, de 124 participantes de cenarios de simulacdo realistica, dos
quais participaram, em média, 6 profissionais em cada cenario. Os participantes, dentre médicos,
enfermeiros, técnicos em enfermagem, fisioterapeutas, foram convidados a participar do estudo
e direcionados a esta¢des de coleta, onde foram realizadas afericdes de varidveis fisiolégicas e
aplicacao da escala de estresse STAI-S-6, ambas nos momentos pré e pos simulacdo. No momento
p6s simulacao também foi aplicado questionario de percepcao da capacidade de aprendizado a
todos os participantes.

Foram coletadas, de todos os participantes, 3 varidveis fisiolégicas envolvidas na resposta
fisiolégica ao estresse: 1) frequéncia cardiaca (FC); 2) glicemia capilar (Dx); 3) pressao arterial (PA).
Os dados foram registrados em formuldrio especifico.

ApOs registro das variaveis fisioldgicas, cada participante foi orientado a preencher a escala
de estresse State-Trait Anxiety Inventory - STAI-S-6 (anexo B), instrumento validado para todos os
parametros brasileiros, que avalia o estado de ansiedade por meio de 6 afirmacdes com respostas
em escala Likert, de 1 a 4, onde 1 corresponde a uma afirmacao que o participante “absolutamente

ndo” concorda e 4 corresponde a uma afirmacao com a qual o participante concorda “muitissimo”
(FIORAVANTI-BASTOS; CHENIAUX; LANDEIRA-FERNANDEZ, 2011).

Foram incluidos na analise apenas os cenarios simulados que cumpriram com todas as etapas
previstas pela metodologia: briefing, o cendrio propriamente dito e o debriefing, reunido feita
apos os cendrios, utilizada tanto para tirar duvidas, quanto para revisar quais eram os objetivos
da atividade e se foram atingidos. Os cenarios que por qualquer motivo ndo seguiram com as
3 etapas citadas foram excluidos da andlise. Formularios com dados incompletos, denominados
“missings”, e dados de profissionais que se recusaram a participar de uma das etapas também
foram excluidos da analise.

Todos os dados foram inseridos software REDCap (Research Eletronic Data Capture) para
andlise. O REDCap é um software livre, desenvolvido para a coleta e gerenciamento de dados,
reconhecido por sua segurancga, em especial no cumprimento da Lei Geral de Protecao de Dados
(LGPD), Lei n° 13.709/2018, e aplicabilidade para coleta e armazenamento de dados clinicos.

Para a analise estatistica, as varidveis qualitativas foram apresentadas por meio de frequéncia
absoluta (n) e relativa (%). As varidveis quantitativas foram apresentadas por meio das medidas
descritivas média, mediana, desvio padrao, amplitude interquartil, minimo e maximo.
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As analises dos dados foram realizadas no programa IBM SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences) 23, 2015. O nivel de significancia utilizado em todo estudo foi de 5%.

Resultados

A andlise desse estudo foi subdividida em trés categorias: descritiva, de associacdo e de
correlacdo. Observa-se, na Tabela 1, a analise descritiva da pesquisa.

Tabela 1 - Analise descritiva dos dados gerais e das variaveis fisioldgicas de profissionais de satide que
realizaram simulacao realistica no contexto da Educacao na Satde no Hospital da Crianca de Brasilia.

n (%)
Masculino 10 (8,06)
Sexo
Feminino 114 (91,94)
Técnico 64 (51,61)
Profissdao - nivel
Superior 60 (48,39)
Média (DP)
Pré simulacéao Pés simulacao
Idade 34,74 (6,91) -
PAS mm/Hg 119,46 (14,73) 122,15 (16,40)
PAD mm/Hg 82,03 (10,00) 82,90 (10,86)
FCbpm 83,11 (12,71) 83,75 (14,14)
Dx mg/dL 100,53 (12,87) 99,55 (12,08)

DP = desvio padrao.

A tabela 2 mostra as frequéncias observadas no questiondrio da percepcao da capacidade de
aprendizado.Todos os participantes responderam sim para‘Participarianovamente de uma experiéncia
similar por acreditar que posso continuar aprendendo e aperfeicoar o que ja sei’e 96,77% deram 9 ou
10 para a probabilidade de indicar a experiéncia de aprendizado para um colega de trabalho.

Tabela 2 - Analise descritiva do questionario da percepcao da capacidade de aprendizado em profissionais de
saude que realizaram simulacao realistica no contexto da Educacéo na Satide no Hospital da Crianca de Brasilia.

n %

A experiéncia aqui vivenciada fortaleceu o Sim 122 98,39
aprendizado pré-existente Nio P 1,61
Percebo que a simulacdo realistica pode me Sim 122 98,39
tornar mais apto (a) para o desempenho de
minhas funcdes Néao 2 1,61
Participaria novamente de uma experiéncia
similar por acreditar que posso continuar Sim 124 100,00
aprendendo e aperfeicoar o que ja sei
A atividade me permitiu refletir sobre as minhas Sim 121 97,58
habilidades e sinto ter aprendido algo novo Nio 3 2,42

y 0a6 1 0,81
Em uma escala de 0 a 10, qual a probabilidade
de vocé indicar esta experiéncia de 7a8 3 2,42
aprendizado para um colega de trabalho

9a10 120 96,77

Total 124 100,00
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As variaveis de percepcao de aprendizado foram associadas as alteracdes na escala de estresse
na tabela 3. Apenas a variavel ‘Participaria novamente de uma experiéncia similar por acreditar que
posso continuar aprendendo e aperfeicoar o que ja sei’ nao foi avaliada por ser uma constante (todos
0s participantes responderam sim).

Observa-se natabela 3 que, embora sem significancia estatistica, houve tendéncia de associacdo
da variavel ‘sinto-me calmo (a)’ com a pergunta de aprendizado relacionada a percepcao de que a
simulacao realistica pode tornar o profissional mais apto(a) para o desempenho das suas funcées.

Profissionais que responderam sim a pergunta ‘percebo que a simulacdo realistica pode me
tornar mais apto (a) para o desempenho de minhas fun¢ées’ diminuiram mais o escore da variavel de
estresse ‘sinto-me calmo (a)’ como visto na figura 1, passando de escores maiores como por exemplo
bastante e muitissimo para menores como absolutamente ndo e um pouco, representado por valores
negativos (box-plot) ou pela categoria diminuiu (grafico de barras).
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Tabela 3 - Analise de associacao da pergunta’percebo que a simulacao realistica pode me tornar mais apto(a)
para o desempenho de minhas fun¢des’ com as mudancas das escalas de estresse em profissionais de saude
que realizaram simulagao realistica no contexto da Educacao na Saude no Hospital da Crianca de Brasilia.

Percebo que a simulacao realistica
pode me tornar mais apto (a) para o

%
desempenho de minhas fungoes Total P
Sim Nao
n 74 0 74
Diminuiu
% 60,66 0,00 59,68
n 39 1 40
Sinto-me calmo (a) Manteve 0,058
% 31,97 50,00 32,26
n 9 1 10
Aumentou
% 7,38 50,00 8,06
n 15 1 16
Diminuiu
% 12,30 50,00 12,90
n 52 1 53
Estou tenso (a) Manteve 0,133
% 42,62 50,00 42,74
n 55 0 55
Aumentou
% 45,08 0,00 44,35
n 55 0 55
Diminuiu
% 45,08 0,00 44,35
n 46 1 47
Sinto-me a vontade Manteve 0,507
% 37,70 50,00 37,90
n 21 1 22
Aumentou
% 17,21 50,00 17,74
n 20 0 20
Diminuiu
% 16,39 0,00 16,13
n 50 2 52
Sinto-me nervoso (a) Manteve 0,370
% 40,98 100,00 41,94
n 52 0 52
Aumentou
% 42,62 0,00 41,94
n 48 0 48
Diminuiu
% 39,34 0,00 38,71
n 56 1 57
Estou descontraido (a) Manteve 0,646
% 45,90 50,00 45,97
n 18 1 19
Aumentou
% 14,75 50,00 15,32
n 16 0 16
Diminuiu
% 13,11 0,00 12,90
n 55 1 56
Estou preocupado (a) Manteve 1,000
% 45,08 50,00 45,16
n 51 1 52
Aumentou
% 41,80 50,00 41,94
n 122 2 124
Total
% 100,00 100,00 100,00

* Teste Qui-quadrado de Pearson com simulacao de Monte Carlo quando necessério.
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Figura 1: Alteracdo do escore da escala de estresse com a pergunta’Sinto-me calmo (a)’ associado a‘percebo que a
simulacao realistica pode me tornar mais apto (a) para o desempenho de minhas fun¢oes’apds simulacao realistica
no contexto da Educacdo na Saude no Hospital da Crianca de Brasilia.

Sinto-me
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MDiminuiu
[Eianteve
[l Aumentou

100

80

60
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50,00%
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T T
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desempenho de minhas funcdes

A probabilidade de indicar esta experiéncia de aprendizado para um colega de trabalho foi
associada as alteracoes da escala de estresse na tabela 5.

Observa-se que a alteracao em relacao a pergunta ‘Sinto-me a vontade’ da escala de estresse
foi significativamente associada a probabilidade de indicar esta experiéncia de aprendizado para
um colega de trabalho. Profissionais de salde que avaliaram como probabilidade de indicar
essa experiéncia em 6 a 7 apresentaram significativamente mais diminuicao do escore para essa
pergunta em comparacao aos profissionais que deram notas 9 a 10 para a probabilidade de indicar
a experiéncia da simulacao realistica.
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Tabela 3 - Analise de associacao da pergunta’percebo que a simulacao realistica pode me tornar mais apto(a)
para o desempenho de minhas fun¢des’ com as mudancas das escalas de estresse em profissionais de saude
que realizaram simulagao realistica no contexto da Educacao na Saude no Hospital da Crianca de Brasilia.

Probabilidade de indicar esta experiéncia de

aprendizado para um colega de trabalho Total p*
0aéb 7a8 9a10
n 0 2 72 74
Diminuiu
% 0,00 66,67 60,00 59,68
n 0 1 39 40
Sinto-me calmo (a) Manteve 0,101
% 0,00 33,33 32,50 32,26
n 1 0 9 10
Aumentou
% 100,00 0,00 7,50 8,06
n 1 0 15 16
Diminuiu
% 100,00 0,00 12,50 12,90
n 0 1 52 53
Estou tenso (a) Manteve 0,163
% 0,00 33,33 43,33 42,74
n 0 2 53 55
Aumentou
% 0,00 66,67 44,17 44,35
n 0 3 52 55
Diminuiu
% 0,00 100,00 43,33 44,35
n 0 0 47 47
Sinto-me a vontade Manteve 0,047
% 0,00 0,00 39,17 37,90
n 1 0 21 22
Aumentou
% 100,00 0,00 17,50 17,74
n 0 0 20 20
Diminuiu
% 0,00 0,00 16,67 16,13
n 1 1 50 52
Sinto-me nervoso (a) Manteve 0,853
% 100,00 33,33 41,67 41,94
n 0 2 50 52
Aumentou
% 0,00 66,67 41,67 41,94
n 0 2 46 48
Diminuiu
% 0,00 66,67 38,33 38,71
n 0 1 56 57
Estou descontraido (a) Manteve 0,142
% 0,00 33,33 46,67 45,97
n 1 0 18 19
Aumentou
% 100,0 0,00 15,00 15,32
n 0 0 16 16
Diminuiu
% 0,00 0,00 13,33 12,90
n 0 0 56 56
Estou preocupado (a) Manteve 0,191
% 0,00 0,00 46,67 45,16
n 1 3 48 52
Aumentou
% 100,00 100,00 40,00 41,94
n 1 3 120 124
Total
% 100,00 100,00 100,00 100,00

* Teste Qui-quadrado de Pearson com simulacdo de Monte Carlo quando necessario.
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Para a andlise de correlacdo, uma varidvel denominada ‘Escore de aprendizado’ foi criada,
calculada somando-se os resultados ‘sim’ para as perguntas de percepcao de aprendizado, retirando
os dados da varidvel ‘participaria novamente de uma experiéncia similar por acreditar que posso
continuar aprendendo e aperfeicoar o que ja sei’ por ser uma constante. Essa varidvel (escore de
aprendizado) nao apresentou distribuicao normal, sendo utilizada a correlagao ndo paramétrica de
Spearman para medir a correlagao com as variagdes das varidveis fisiolégicas depois da simulacao
realistica. Nenhuma variacao (na escala de estresse ou fisioldgica) foi significativamente associada ao
escore de aprendizagem.

Discussao

A simulacdo realistica € um método de ensino essencial para a formacao de profissionais
da saude, pois gera impactos nas mais diversas dimensdes do individuo, fornecendo ganhos
relacionados a satisfacdo e ao desenvolvimento de habilidades técnicas e nao técnicas (BRASIL,
2021). Isso pode ser observado na tabela 2, que mostra que 100% dos participantes responderam
sim para ‘Participaria novamente de uma experiéncia similar por acreditar que posso continuar
aprendendo e aperfeicoar o que ja sei’ e 96,77% deram 9 ou 10 para a probabilidade de indicar a
experiéncia de aprendizado para um colega de trabalho.

Esses ganhos relacionados a satisfacdo do participante também podem ser observados
na alteracdo em relacdo a afirmacao ‘Sinto-me a vontade’ da escala de estresse, que foi
significativamente associada a probabilidade de indicar esta experiéncia de aprendizado para um
colega de trabalho, apresentado na tabela 5. Estudos demonstram que o nivel de satisfacao dos
profissionais que participam de um treinamento com uso da simulacao é elevado se comparado a
treinamentos que fazem uso de métodos tradicionais de ensino (WARREN, 2016).

Um objetivo particular da simulacao realistica é o de reproduzir experiéncias que mimetizam
situagcoes da vida real (MESQUITA, 2019). Assim como na vida real, os ambientes simulados
podem gerar estresse nos participantes. Esse estresse é representado por qualquer agente fisico
ou psicolégico que altere a homeostase de um organismo, iniciando um conjunto de respostas
comportamentais e neuroenddcrinas, que ajudam o organismo a se adaptar (GULPINAR, 2004).

Estudos recentes observaram que ha uma variedade de resultados, quando se relaciona
estresse e desempenho em cenarios simulados, alguns demonstrando que ele foi prejudicial ao
desempenho dos participantes, enquanto outros trabalhos ndo observaram impacto negativo
(BRASIL, 2021) ou, ainda, que determinados niveis de estresse sdo benéficos no processo de
desenvolvimento de habilidades cognitivas (MANO, 2019). Neste estudo, a tabela 4 demonstra
que, embora sem significancia estatistica, houve tendéncia de associacao da varidvel ‘sinto-me
calmo (a)’ com a pergunta de aprendizado relacionada a percepcdo de que a simulacgéo realistica
pode tornar o profissional mais apto(a) para o desempenho das suas fun¢des. Profissionais que
responderam sim a pergunta ‘percebo que a simula¢do realistica pode me tornar mais apto
(a) para o desempenho de minhas funcées’ diminuiram mais o escore da varidvel de estresse
‘sinto-me calmo (a)’ como visto na figura 1, passando de escores maiores, como por exemplo
bastante e muitissimo, para menores como absolutamente ndo e um pouco, representado por
valores negativos (box-plot) ou pela categoria diminuiu (grafico de barras). Além do resultado do
desempenho depender do individuo em particular, os efeitos do estresse sobre a cognicao estdo
associados aos niveis de estresse causado (classificado de acordo com sua intensidade, duracédo e
frequéncia). Esse nivel de estresse nos seres humanos pode ser averiguado pela concentracdo de
catecolaminas e de glicocorticoides, pois concentracdes baixas ou moderadas podem melhorar
o aprendizado, enquanto concentracdes elevadas podem prejudicar (GULPINAR, 2004). Isso
pode implicar que a escala de estresse utilizada pode ser complementada com outros atributos,
como a concentracdo de catecolaminas no sangue, com o intuito de avaliar, mais precisamente, a
intensidade do estresse vivenciado por cada participante.
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Conclusao

Diante do exposto pela pesquisa, conclui-se que a simulacao realistica é um método de
ensino eficaz, que gera satisfacdo e desenvolvimento de novas habilidades por grande parte dos
participantes. Além disso, constata-se que o nivel de estresse do individuo afetard na satisfacao
e na retencdo do conhecimento Por ndo haver resultados com significancia estatistica, nao
se pode afirmar que o estresse, gerado durante as simulacdes, promove definitivamente uma
maior retencdo do conhecimento e essa falta de resultados esta relacionado com as limitacdes
apresentadas pela pesquisa, como a homogeneidade dos participantes (91,94% composto por
mulheres) e a dificuldade de determinar, por meio de uma escala, a intensidade do estresse sofrido
por cada individuo, gerando a necessidade de novos estudos e pesquisas sobre o tema.
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Anexos

Anexo A: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

0 (A) Senhor (a) estd sendo convidado a participar de uma pesquisa DE MESTRADO, intitulada O ESTRESSE DECORRENTE
DA RF_ALIZAI;-‘lD DE ATIVIDADES SIMULADAS EM PROFISSIONAIS DE SAUDE E SEU IMPACTO NA PERCEPI;:E.D DA CAFACIDADE DE
APRENDIZADO, que serd desenvolvida no HOSFITAL DA CRIANCA DE BRAsIT 14 JOSE ATENCAR e coordenada pela pesquisadora
FERNAnDA CUNHA AZFVEDO. A pesquisa visa avaliar a influéncia do nivel de estresse do profissional de saide em cendrios de
simulagio realistica no contexto da Educacdo na Saide e seu impacto na percepcdo da capacidade de aprender, bem como de
consohdar o aprendizade. O desenvolvimento da pesquisa se darad da sezuinte forma: serfio coletados dados dos funcionares que
forem convocados para of treinamentos realizades com uso da simuwlagdo realistica, comforme cronograma de treinamentos
previamente estabelecidos em cada setor. Os participantes serfo submetidos & aferigio das varndvels fisiologicas frequénela
cardiaca (FC), glicemia capilar (Dx) e pressfio arterial (PA) antez e depois da simulagdo; aplicagiio de uma escala de estresse
validada (State-Trait Amxiety Inventory - STAI-5-6), antes e depois da simulagdo; questionario de percepcdo da capacidade de
aprendizado depols da simulagdo. Os dados serdo analisados quant e qualitativamente, stravés do programa SPSS 2013, buscando
vertficar a associagdo e probabilidade de ccorréncla entre as variavels coletadas. O tempo estimado de resposta 4 Escala de Estresse
& de lmin; an questiondric de percepedo da capacidade de zprendizagem & de lmin30zep.; e 3 afericio das varidvels fisioldgicas é
de 5 min.

{z) Senhor(a) nic terd despesas & nem gerd remunerado pela participacio na pesquiza. Em cazo de danos de qualquer tipo
decomrentes de =ua participago na pesquiza, previstos ou nio no Termo de Consentimnto Livre e Esclarecido, € garantida a
indenizagdo, por parte da pesquizadora principal, e assisténcia psicologica

s rizcos destes procedimentos serfio MEDIOS, por envolver exposigio a riscos emocionais cansados pela pozsivel percepeiio
de estresse causado pelas stmulagdes. Além disso, possrvelmente oa) senhor(a) sera submetido & dor leve, secundéria & coleta de
glicemia capilar e, em menor nisco, & infeccdo do local da pungdo, o que serd amenizado pela antissepsia com dlecol 2 T0%6.

InformagBes pessoals que possam ldentificar os participantes desta pesquisa serfo transformados em codigos armazenados
zoftware EEDCap, proprio para coleta de dados de pesguisa, em computador pessoal protegido com senha de zcesso sob
responsabilidade da pesquisadora principal, mantendo-se total confidencialidade e protecio na guarda dos dados de cada
participante. E facultads a gualquer momento, a opgio da ndo perficipacdo na pesquisa €, em caso de necessidade, ofa) senhor(z)
podera ser encaminhado ao servigo de psicologia clinica do hospital.

Esclarecemos que no decorrer & apds a pesquisa ofa) senhor(a) tera acesso és imformagdes sobre a metodelogia da pesquisa e
os resultados publicades. A sua identidade serd preservada, pois cada individuo serd identificado por um nimero.

Oz beneficios & vantagens em participar destz estudo serfe identificados 2 longo prazo com a publicagdo des resultados da
pesguiza, que subsidiario a tomada de decizfo da institmgEo para o uso da simulagdo realistica em seus treinamentos, bem como
jJustificara 2 adequagdo das agdes de modo ofimizar o uso da metodologia, passando a ser utilizada de forma mais criteriosa,
permitido a extragdo de todo o seu potencial de construgdo de saberes. Com a analise dos resultados desta pesquisa, também poderd
ser possivel o aprimoramento da qualidade e imtegridade dos processos assmistencims, permitindo a aplicabilidade dos novos
conhecimentos nos cendrios de pratica, favorecendo a comunicagdo efetiva, o trabalho em equipe & a seguranga do paciente.

O{z) senhor(a) poderd se retitar do estudo a qualquer momento, sem gualquer tipe de constramgimento. Este termo de
consentimento livre e esclarecido & feito em duas vias, sendo que uma delas ficara em poder do pesqusador e ouira com o sujetto

participants da pesguisa.

NOME DO PESQUISADOR RESPONSAVEL PARA CONTATO: Fernanda Cunha Azevedo
NUMERO DO TELEFONE: (61)98497-5208/ (61)3025-8552
ENDERECO: AENW 3, Lote A - Setor Noroeste, DF, 70684-831.

ASSINATURA DO PESQUISADOR:

Comit2 de Efica em Pezquza — CEFHCE
AENW 3, Lote A - Setor Noroeste, DF, CEP 70684-531
Telefone: (61) 3025-5672 — E-mail: cep@hch.crg br

CONEP- Comissio Nacional de Etica em Pesquisa
SETV 701, Via W 5 Morte — lote D - Edificie PO 700, 3° andar — Asa Norte - Brasilia-DF - 70723040
Fome: (61) 3315-5878/ 3879 — E-mail: conep@sande. gow.br

TEEMO DE CONSENTIMENTO
Declare que fin informado sobre todos os procedimentos da pesquisa e, que recebl de forma clara e objetiva todas as

explicagdes pertinentes ao projeto e, que todos os dados a men respeito serdo sigilosos. En compreendo que neste estudo, quals dados
zerdo coletados sobre mim, e que finl informado que posso me retirar do estudo a qualquer momento.

MNome por extenso

Agzinatura Local: Data:
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Anexo B - Instrumento de registro das variaveis fisiologicas

Ficha de registro de varidveis fisiologicas

Pré simulacgio Pas simulagio
PAS mm/Hg PAD mm/Hg PAS mm/Hg PAD mm/Hg
FC bpm Dx mg/dL FC bpm Dx mg/dL

Anexo B - Instrumento de registro das variaveis fisiologicas

Appendix A

Portuguese version of the STAI-S-6 (top) and STAI-T-6 (bottom)

PARTEI

Leia cada afirmativa abaixo e faga um circulo ao redor do niimero que melhor indique como vocé se
sente AGORA, neste momento. Ndo gaste muito tempo numa tUnica afirmagdo, mas tente dar uma

resposta que mais se aproxima de como vocé se sente NESTE MOMENTO

AVALIACAO
Lsussasasai T T Besnmainnind 4
Absolutamente ndo  Um pouco Bastante Muitissimo

L. Sinto-me calmof@).:vu o inmiaismmmnis s
25 ESEOU TEMSOM@)scsswevosssimmanmssvsimsmsnnssissns sossts i3 oeasonvas s s s swoswavessawssisss
3- Sinto-me @ Vontade. s s e

4- Sinto-me nervoso(a).

5~ Eistod deSeomraidofa)sascmmssensssssmsmsps s s v S s sein

— e e

6- EStou preocupado(@)...........ooccoeveeeiveeieeisieaeieeeee e seseae e se e nene e

RN RN N NN

W W W W W W

Lo N
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Hospital da Crianca de Brasilia José Alencar
AENW 3, Lote A - Setor Noroeste

Brasilia - DF - CEP 70.684-831
www.hcb.org.br

0800 0022345

. INSTITUTO DO CANCER INFANTIL
A crianga merece o melhor E PEDIATRIA ESPECIALIZADA

_ []
HMCB Gicipe o gaws.. sus o

Habilitado pelo Ministério da Saide como unidade de assisténcia de alta complexidade em neurocirurgia, em oncologia pediatrica
(Unacon), em terapia nutricional enteral/parenteral, e em transplante de medula éssea autogénico e alogénico aparentado.

% Hospital membro da Alianga St. Jude Global e da Alianga Apoio Maior Aumentando Recursos e Treinamento Especializado - Amarte.



