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EDITORIAL

O Programa Internacional de Avaliacao de Estudantes (PISA), realizado pela tltima vez em 2015, avaliou
o desempenho académico nas dreas de Ciéncias, Leitura e Matematica em 72 paises. Brasil, infelizmente,
ocupou uma das ultimas posigdes no ranking, com apenas 7 paises com classificacdo pior.

Apesar do esforco conjunto, o investimento no aluno brasileiro ainda é perfunctério.

Deparamo-nos com professores mal remunerados, cujos esforgos sdo raramente valorizados pelo corpo
discente e sociedade. Nas areas mais remotas, a espera por ajuda através de atendimento especializado
gratuito leva em torno de 2 anos, quando chega, sem contar ainda os problemas sociais, culturais e a escassez
de medicamentos.

A midia, em algumas ocasides, ndo contribui e ainda acusa o profissional médico de prescrever em dema-
sia medicamentos na tentativa de reverter essa situacao, retratando todos os maleficios da conduta e focando
em solugdes europeias (baseadas em psicoterapia e educagdo familiar) que muitas vezes sdo utépicas para
nossa realidade.

O artigo publicado nesta edi¢ao sobre a Eficdcia do Metilfenidato nas Criangas com Transtorno do Déficit de
Atencio e Hiperatividade (TDAH) surgiu no meio desse imbréglio. Ele tenta resgatar os cuidados necessarios
quanto ao diagnéstico adequado, a indicacdo medicamentosa precisa e como a qualidade da aprendizagem
pode ser aprimorada através de abordagem minuciosa.

Em pesquisa realizada pelo Instituo Glia, em 2015, ressalta-se que o TDAH acomete 4,4% dos jovens entre
4 a 18 anos, contribuindo para que quase um quarto deles apresente notas abaixo da média durante suas
avaliacgoes.

Em um pais onde a burocracia determina que as familias obtenham um laudo médico a fim de que a escola
consiga os recursos necessdrios imprescindiveis para a melhora do aluno, tentamos, no decorrer de um ano,
alcancar uma comunidade distante e carente com o intuito de auxiliar, dentro do possivel, a atingir maior éxito
nos estudos.

O trabalho foi 4rduo, ndo diferente dos desafios que encaramos diariamente dentro dos nossos consul-
torios.

O avanco na educacdo dentro das escolas brasileiras caminha a lentos passos. No Parand, segundo o
Indice de Desenvolvimento da Educagao Basica (Ideb), pouco mais de 70% das escolas que oferecem os primei-
ros anos do ensino fundamental alcancaram a meta estipulada em 2017.

Para 2021, a meta do Ideb é atingir pontuac&o 6,0 (seis), dois décimos acima do indice atual. O esforco deve
ser multidisciplinar, com paciéncia.

O pouco que pudermos fazer, como profissionais da area da satde, certamente pode contribuir para
atingirmos um resultado significativo.

Lais Regina Rocha de Carvalho
Professora do Departamento de Pediatria da Universidade Estadual de Ponta Grossa - UEPG



ARTIGO ORIGINAL

AVALIACAO DE DISLIPIDEMIA EM CRIANCAS E
ADOLESCENTES INFECTADOS PELO HIV E ASSOCIACAO COM
O USO DE ANTIRRETROVIRAIS

EVALUATION OF DYSLIPIDEMIA IN HIV-INFECTED CHILDREN AND ADOLESCENTS AND
ASSOCIATION WITH THE USE OF ANTIRETROVIRAL

Fernanda L. de Souza’, Marcello A. A. de Oliveira’, Vinicius O. R. Rodrigues', Lucas Altoé Brandio®, Andrea M. O. Rossoni®,
Tony T. Tahan®, Cristina de O. Rodrigues*

Instituicdo vinculada: Departamento de Pediatria - Setor de Ciéncias da Saiide - Complexo do Hospital de Clinicas - Universidade
Federal do Parand

Resumo

Objetivos: analisar o perfil lipidico de criangas e adolescentes infectados pelo HIV e se existe associagdo
entre esses pardmetros laboratoriais e o uso de terapia antirretroviral com inibidores de protease.

Meétodos: estudo transversal e descritivo, com coleta de dados retrospectiva, avaliando os prontudrios
médicos de 75 pacientes infectados pelo HIV, com idade entre 2 e 16 anos, em acompanhamento ambulatorial
e com coleta de perfil lipidico no periodo estudado, acompanhados no Servico de Infectologia Pediatrica do
Complexo do Hospital de Clinicas da UFPR (CHC-UFPR) entre janeiro de 2014 e julho de 2015.

Resultados: observamos que os niveis de colesterol total, LDL e triglicerideos sdo significativamente
maiores nos pacientes em uso de IP. De forma categorizada, um ntimero significativamente maior de
pacientes do grupo em uso de IP apresentava niveis de colesterol total e triglicerideos maiores em relacdo
aos pacientes sem IP. Ressalta-se que a supressao viral foi observada em 76,47% dos pacientes com IP e
46,34% dos pacientes sem esse medicamento (p=0,008).

Conclusdo: os resultados indicam uma prevaléncia de dislipidemia significativa entre os pacientes em
uso de TARYV, principalmente IP, aumentado o risco de doenca cardiovascular em uma proporcéo signifi-
cativa de criangas com HIV / AIDS. Esses achados refor¢cam a necessidade de aconselhamento precoce dos
pacientes, acompanhamento da literatura para novas medica¢des menos propensos a causar anormalida-
des metabdlicas, cautela quanto ao manejo, visando o beneficio do paciente e estabelecimento de protoco-
los para o reconhecimento e tratamento das situagdes adversas, com um plano abrangente com base na
triagem e intervengdes.

Palavras-chave: infeccao pelo HIV, crianga, adolescente, dislipidemia, terapia antirretroviral.

Abstract

Objectives: to analyse the lipid profile of children and adolescents infected with HIV, assessing
correlations between these parameters and the use of antiretroviral therapy with protease inhibitors (PIs).

Methods: cross-sectional and descriptive study, with retrospective data collection by evaluation of
medical records of 75 patients infected with HIV and age between 2 and 16 years old, in regular outpatient
follow-up and with collection of lipid profile, followed at the Pediatric Infectology Service of the UFPR
Clinical Hospital Complex (CHC-UFPR) between January 2014 and July 2015.

Results: total cholesterol levels, LDL and triglycerides were significantly higher in patients receiving
PIL. A significantly higher number of patients from the PI group had higher levels of total cholesterol and
triglycerides when compared with patients who didn’t receive PL It is noteworthy that viral suppression
was observed in 76.47% of patients with PI and 46.34% of patients without this drug (p=0.008).

Conclusion: thereis a higher prevalence of dyslipidemia among patients taking HAART, especially Pls,
increasing the risk for the development of cardiovascular disease in children with HIV/ AIDS. These findings
reinforce the need for early counseling of patients,research for new antiretroviral regimensless likely to
cause metabolic abnormalities, caution regarding management and establishment of protocols for the
recognition and treatment of adverse situations, with a comprehensive plan based on screening and
interventions.

Key words: HIV infection, child, adolescent, dyslipidemia, antiretroviral therapy.

1. Académicos do curso de Medicina da UFPR. 2. Académico de Medicina da UEM. 3. Médicos da Unidade de Infectologia do Complexo
Hospitalar Clinico da UFPR. 4. Professora Titular do Departamento de Pediatria do Setor de Ciéncias da Saiide da UFPR; Professora do
Programa de Pés-Graduacio em Savide da Crianga e do Adolescente da UFPR. Todos os autores possuem curriculo na plataforma Lattes.
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Introdugio

Nos altimos 30 anos, a epidemia de AIDS ja custou
mais de 35 milhdes de vidas no mundo e teve efeitos
devastadores em familias, comunidades e paises. Os da-
dos mais recentes da UNAIDS, cobrindo 160 paises, mos-
trou que nos ultimos dois anos o niimero de pessoas que
vivem com HIV em terapia antirretroviral aumentou em
cerca de um terco, chegando a 17 milhdes de pessoas, dois
milhdes a mais do que em 2015. Em 2015, havia 2,1 mi-
lhdes de novas infec¢des pelo HIV em todo o mundo,
somando um total de 36,7 milhdes de pessoas vivendo
com HIV™. Desde o inicio da epidemia de AIDS no Brasil,
até junho de 2015, foram registrados no pais 798.366 casos
de AIDS? e até o ano de 2012, ocorreram 17.539 casos em
menores de cinco anos, e 4.435 em criancas entre 5 e 9
anos. Neste mesmo ano, 21.162 criancas de 0 a 12 anos de
idade foram acompanhadas nos servicos especializados
de AIDS em todo Brasil, incluindo criangas expostas e
infectadas pelo HIV?.

A partir dos anos 1990, houve uma mobilizacdo glo-
bal e um aumento significativo dos recursos a fim de
barrar a infecgdo e controlar os efeitos do HIV. Dentre as
principais estratégias para controlar a doenca, destaca-se
0 acesso a terapia antirretroviral (TARV), o qual foi es-
tendido a mais de sete milhdes de pessoas, transforman-
do uma doenga letal em uma condigdo cronica estavel,
passivel de controle e possibilitando um futuro com mai-
or qualidade de vida*.

Apesar do inegavel sucesso terapéutico da TARV, cabe
ressaltar que juntamente com a atual realidade surgiu um
novo perfil do HIV: uma doenga crénica que determina
aos pacientes a necessidade do uso continuado de medi-
camentos. A esse fato associa-se o surgimento de compli-
cagoes e efeitos colaterais, que incluem altera¢ées hepati-
cas, renais, cardiovasculares, dsseas, no metabolismo da
glicose e dos lipideos®. A estas anormalidades metab6li-
cas intitulam-se sindrome lipodistréfica do HIV, caracte-
rizada por aumento nos niveis plasmaéticos de
lipoproteinas aterogénicas, resisténcia insulinica, diabe-
tes e redistribuicao da gordura corporal, em adultos e
criangas®.

Especialmente em criangas e adolescentes, que fardo
uso continuado da terapia ao longo de toda a vida, tais
anormalidades lipidicas associadas ao uso de drogas
antirretrovirais sdo frequentes e podem levar ao aumen-
to do risco para o desenvolvimento de doengas crénicas
ndo transmissiveis, como a doenga aterosclerética, que
tem seu inicio na infdncia. Logo, deter os conhecimentos
a cerca da epidemiologia e prevaléncia da dislipidemia
dos pacientes pedidtricos é de extrema importancia, para
que assim, seja possivel sistematizar questdes no dambito
da terapéutica antirretroviral, da prevencdo e tratamento
desta situacao clinica, bem como planejar as a¢des locais e
governamentais nos servigos de satde relativos a AIDS.

Esse artigo tem por objetivo, portanto, analisar os ni-
veis de colesterol total, HDL, LDL, triglicerideos de crian-
cas e adolescentes infectados pelo HIV, bem como avaliar
se existe associagdo entre esses paradmetros laboratoriais
e o uso de terapia antirretroviral, especialmente com os
medicamentos inibidores de protease.

Meétodo

Foi realizado um estudo transversal, analitico e des-
critivo, com coleta de dados retrospectiva, por meio da
avaliacdo de informacdes disponiveis em prontuérios
médicos de pacientes infectados pelo HIV acompanhados

no Servigo de Infectologia Pedidtrica do Complexo do
Hospital de Clinicas da UFPR (CHC-UFPR) entre janeiro
de 2014 e julho de 2015.

Para a composicdo do estudo foram selecionados cri-
ancas e adolescentes que atenderam aos seguintes critéri-
os de elegibilidade: criancas e adolescentes de ambos os
sexos, infectados pelo HIV; idade entre 2 e 16 anos; em
acompanhamento regular no ambulatério de Infectologia
Pediatrica, definido por pelo menos 3 consultas no perfo-
do estudado; que apresentaram coleta de perfil lipidico
nesse periodo. Prontuarios com dados incompletos ou ndo
encontrados foram excluidos. Realizou-se uma analise
retrospectiva dos prontudrios, a qual buscou os seguintes
dados: dados demograficos, sexo, , inicio do acompanha-
mento, tempo de acompanhamento, , categoria de expo-
sicdo ao HIV, lipidograma, pior classificagdo clinica e
imunolégica, classificagdo clinica e imunolégica atual,
terapia antirretroviral (TARV) atual e anteriores, carga
viral e contagem de linfécitos T CD4 atual, , uso de medi-
camentos para dislipidemia e encaminhamento para
endocrinologista ou nutricionista devido a dislipidemia.

Para a anélise do lipidograma, foram utilizados os
valores de referéncia laboratoriais descritos na V Diretriz
Brasileira de Dislipidemia® e os dados da classificacdo
imunolégica foram analisados de acordo com a classifica-
¢do do Center for Desease Control and Prevention (CDC,
1994y,

Os dados coletados foram submetidos a anélise esta-
tistica no programa JMP 5.1. Os resultados foram expres-
sos por meio de textos e tabelas. As anélises comparativas
foram realizadas por meio dos testes do Qui quadrado de
Pearson e Exato de Fisher (variaveis qualitativas) e Testes
T de Student (varidveis quantitativas). Em todas as anali-
ses considerou-se um nivel de significancia de 5%.

As informagdes coletadas tiveram a garantia do sigilo
que assegura a privacidade e o anonimato dos sujeitos
quanto aos dados confidenciais envolvidos na pesquisa.
Esta pesquisa contou com a aprovacao do Comité de Etica
e Pesquisa em Seres Humanos do CHC - UFPR.

Resultados

Preencheram os critérios de inclusao e fizeram parte
deste estudo 75 pacientes em acompanhamento no Servi-
¢o de Infectologia Pediatrica do Complexo do Hospital
de Clinicas da UFPR (CHC-UFPR). A média de idade da
populacao foi de 10,42 + 4,15 anos, e 53,33 % eram do sexo
masculino. Em relagdo a procedéncia, 50 (66,67 %) pacien-
tes habitavam em Curitiba (tabela 1).

As caracteristicas clinicas e imunolégicas dos pacien-
tes de acordo com a Classificagdo do CDC e também de
acordo com a avaliacdo dos mesmos parametros no mo-
mento da inclusdo na pesquisa estdo apresentadas na
tabela 2.

Observa-se que no pior momento clinico (classifica-
¢do do CDC), 53 (70,77%) criancas encontravam-se com
classificacao B e C (sinais e sintomas moderados ou gra-
ves); ja na avaliacdo clinica atual 66 (88%) criancas encon-
travam-se com classificagdes N ou A, ou seja, com sinais
ou sintomas clinicos leves ou ausentes. Quanto a classifi-
cacdo imunolégica, no pior momento (classificacdo do
CDC) 49 (65,33%) encontravam-se com imunossupressao
moderada ou grave e no momento da avaliagdo desta
pesquisa 56 (74,67%) das criangas apresentavam-se sem
imunossupressao.

Uso de TARV no momento da inclusdo na pesquisa foi
observado em 67 pacientes (89,33 %); entre estes, 34 casos
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(50,74%) estavam em uso de inibidor de protease e 33
(49,26%) utilizavam esquemas sem IP.

Dentre os 75 pacientes do estudo, 44 (58,66%) fizeram
uso de esquemas antirretrovirais anteriores. A média de
namero de esquemas anteriores foi de 1,79+0,82, varian-
do de 1 a 4 esquemas. IP foi utilizado anteriormente por
31 (70,45%) desses pacientes.

No que se refere a carga viral, 45 pacientes (60%) apre-
sentavam carga viral indetectavel, enquanto 30 pacientes
(40%) apresentaram carga viral detectavel.

A comparagdo dos niveis séricos de colesterol, HDL,
LDL e triglicerideos entre os pacientes com uso ou sem
uso de esquema antirretroviral contendo IP estdo apre-
sentados na tabela 3. Pode-se observar que os niveis de
colesterol total, LDL e triglicerideos sdo significativamente
maiores nos pacientes em uso de IP.

A tabela 4 apresenta a comparagdo dos pacientes com
e sem IP quanto aos dados do lipidograma de forma
categorizada quanto a valores desejados, limitrofes, altos
ou baixos, de acordo com as referéncias da literatura
utilizadas.

Nota-se na andlise categorizada que um nimero sig-
nificativamente maior de pacientes do grupo em uso de
IP apresentava niveis de colesterol total e triglicerideos
em relacdo aos pacientes sem IP.

Dos 75 pacientes avaliados, 74 (98,67 %) nunca fizeram
uso de medicacdo e/ou dieta para dislipidemia, 73 paci-
entes (97,33%) ndo foram encaminhados ao servigo de
endocrinologia no ultimo ano e nenhum paciente foi en-
caminhado e/ou acompanhado por um nutricionista.

Analisando o estado clinico atual dos pacientes com e
sem uso de IP, verificou-se que um namero semelhante
nos dois grupos encontrava-se com sinais ou sintomas
ausentes ou leves (88,24% e 87,80%, respectivamente,
p=0,95). Em relacdo a situagdo imunoldgica, 85,29% dos
pacientes com IP encontravam-se sem imunossupressao,
comparados a 65,85% dos pacientes sem IP (p=0,05).

Supressdo viral (carga viral abaixo do limite de
deteccao) foi observada em 76,47 % dos pacientes com IP e
46,34% dos pacientes sem esse medicamento, diferenga
esta estatisticamente significativa (p=0,008).

Discussdo

No periodo entre janeiro de 2014 e julho de 2015 en-
contravam-se em acompanhamento regular no ambula-
tério de Infectologia Pediatrica do CHC-UFPR e foram
incluidos no presente estudo 75 pacientes.

Pode-se observar na analise da Classificagdo do CDC,
que reflete o pior momento clinico e imunolégico atingi-
do por esses pacientes ao longo de sua doenga, que 70,77 %
ja apresentaram sinais e sintomas moderados ou graves e
65,33% imunossupressdo moderada ou grave. A maioria
estava em uso de TARV e metade destes com esquemas
contendo IP. De acordo com o Protocolo Clinico e Diretri-
zes Terapéuticas para Manejo da Infeccdo pelo HIV em
Criangas e Adolescentes do MS de 2014, a TARV esta
indicada para todas as criangas infectadas pelo HIV com
diagnéstico da infec¢do realizado com idade inferior a 12
meses e, para aquelas com diagnoéstico acima dessa idade,
que apresentem sinais e sintomas moderados ou graves,
qualquer grau de imunossupressao ou carga viral >100.000
copias/ml’.

Adicionalmente, este mesmo protocolo sugere como
terapia de primeira linha a associagdo de dois Inibidores
de Transcriptase Reversa andlogos de Nucleosideos
(ITRN) associados a um Inibidor de Transcriptase Reversa

Nao anélogo de Nucleosideos (ITRNN) ou Analogo de
Nucleotideo, reservando a terapia com IP para criancas
com histérico de exposicdo intrattero ou perinatal a
ITRNN ou situagdes em que o uso dessa classe esteja im-
possibilitado, ou ainda nos casos em que a crianca é gra-
vemente sintomatica ou em que a carga viral é muito
elevada. Nao foi objeto deste estudo a avaliacao dos crité-
rios de indicagédo e escolha da TARV, mas deve-se consi-
derar que muitas criangas incluidas acompanhavam por
um longo periodo, que os protocolos terapéuticos sofre-
ram altera¢des ao longo dos anos e um niimero expressi-
vo de pacientes foi submetido a trocas de esquemas
antirretrovirais, evidenciando a exposicao prolongada
desses pacientes a essas classes de medicamentos®.

Nesta pesquisa, pudemos observar que, de forma ge-
neralizada, os niveis de colesterol total, LDL e
triglicerideos foram significativamente maiores nos pa-
cientes que faziam uso de IP, resultados ja esperados e
que se mostram de acordo com a literatura. Um estudo de
coorte observou durante cinco anos dados clinicos e
laboratoriais de uma populagdo de 221 pacientes infectados
pelo HIV em um hospital tercirio e teve como desfecho
principal a incidéncia de hiperglicemia, hipercoles-
terolemia, hipertrigliceridemia, e lipodistrofia, sendo que
a maioria destes eventos ocorreram apds o inicio da tera-
pia com IP%. Os estudos de Taylor et al. relataram que a
terapia com IP, na faixa etaria entre 10 e 15 anos, esta
associada ao desenvolvimento da redistribuicao de gor-
dura e dislipidemia. Dos 94 pacientes avaliados, 9 pacien-
tes (10%) desenvolveram redistribuicdo de gordura, bem
como a dislipidemia, 49 pacientes (52%) desenvolveram
dislipidemia sem mudangas fisicas associadas’.

Ao analisarmos de forma categorizada os valores de
colesterol total, HDL, LDL e triglicerideos, observamos
que a maioria dos pacientes do grupo em uso de IP apre-
sentava niveis de colesterol total e triglicerideos eleva-
dos (61,76% e 20,27%, respectivamente). Dados descritos
por Friis-Moller et al., demonstraram um aumento nos
niveis de CT e TG, respectivamente, em 27% e 32% e com
uso de IPY. Outro importante estudo concordante com
estas informacdes foi o realizado por Brewinsk ef al., que
reuniu um total de 477 pacientes (no qual 311 usam IP), e
concluiu que o uso deste medicamento aumenta em apro-
ximadamente trés vezes a chance de desenvolver
hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia, quando com-
parado com um grupo de criangas que nado usa o referido
medicamento'.

A alteragdo do perfil lipidico associada ao uso de IP,
ndo é completamente elucidada. Entretanto, algumas hi-
poteses relatam que a introdugdo destes farmacos interfe-
re principalmente na via ex6gena do metabolismo lipidico
por promoverem a inibicdo da atividade da lipase
lipoproteica plasméatico (LPL) e reduzirem a funcdo da
SREBP1 (sterol-regulatory-element-binding-protein-1 - um
importante mediador da diferenciacdo dos adipdcitos)™.
Os estudos de Carr et al. propuseram uma teoria baseada
na homologia entre o sitio catalitico da protease do HIV
(onde ocorre a ligagdo dos inibidores de protease) e pro-
teinas envolvidas no metabolismo lipidico: CRBP-1
(Cytoplasmatic Retinoic Acid Binding Protein Type 1) e LRP
(Low Density Lipoprotein Receptor Related Protein). Sendo
assim, os inibidores de protease inibem a agdo da CRBP-
1 e se unem a LRP, determinando uma interrup¢do na
metabolizacao de substancias responsaveis pela diferen-
ciacdo e apoptose dos adipécitos. Esses fendomenos con-
duziriam a hiperlipidemia por reducdo do armaze-
namento periférico e aumento da liberacao de lipidios na
corrente sanguinea'.
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O conjunto de modifica¢gdes encontradas nos pacien-
tes pediatricos do CHC-UFPR deste estudo aumenta o
risco de doencgas cardiovasculares e estdo associados a
prevaléncia de doenga coronariana na fase adulta™. Ape-
sar deste dado nao ter sido precisamente avaliado, princi-
palmente pela auséncia de escores de risco cardiovascular
em pediatria, estudos de autdpsias que demonstram o
aumento da espessura da camada intima e média em cri-
ancas infectadas pelo HIV, proporcionam o embasamento
de tal correlagao®>*¢. Além disso, no estudo de Obel et al.,
que determinou a taxa de hospitalizacdo por doenga
isquémica do coragdo em 3953 pacientes adultos com HIV,
no periodo de 1995 a 2004, os autores concluiram que os
pacientes recebendo a terapia antirretroviral apresenta-
ram um aumento no risco de doenga isquémica do cora-
¢do, apesar de risco relativo ser estavel por oito anos ap6s
o inicio do tratamento".

Em relacdo ao manejo da dislipidemia nos pacientes
pediatrico infectados pelo HIV e em uso de terapia
antirretroviral, nosso estudo demonstrou que dos 75 pa-
cientes avaliados, com uma média de idade de 10,42 anos,
74 nunca fizeram uso de medicagdo, o que estd de acordo
com o que preconizam as principais diretrizes atuais. A
quantidade de estudos referentes ao tratamento
medicamentoso da dislipidemia em criangas é bastante
restrita, e recomenda-se evitar o uso do tratamento
medicamentoso antes dos 10 anos de idade®.

Acima de 10 anos de idade, o uso de hipolipemiantes
deve ser avaliado ap6s um periodo de 6 a 12 meses de
acompanhamento adequado, dieta e mudancas nos habi-
tos de vida. Os critérios para iniciar a medicacdo incluem
niveis de LDL > 190 mg/dL, juntamente com histéria fa-
miliar de doenga cardiovascular prematura ou presenca
de dois ou mais fatores de risco para doenga cardiovascular.
As indica¢des medicamentosas devem ser recomendadas
e orientadas por endocrinologistas pediatras'. Quando
sdo preenchidos os critérios para uso de hipolipemiantes,
ha preferéncia pelo uso de estatinas, devido a sua facili-
dade e eficiéncia. Os fibratos sdo indicados quando ha
niveis persistentemente elevados de triglicérides acima
de 350mg/dL ou valores isolados acima de 700mg/dL. A
combinagdo dos fibratos com as estatinas pode resultar
em miopatia e rabdomiolise, devendo ser evitada sem-
pre que possivel®.

Nosso estudo identificou ainda que 74, dos 75 pacien-
tes, ndo receberam orientacdo de dieta para dislipidemia,
73 nédo foram encaminhados ao servigo de endocrinologia
no ultimo ano e nenhum paciente foi encaminhado e/ou
acompanhado por um nutricionista. A literatura atual
recomenda como primeira linha de tratamento a orienta-
¢do dietética feita por nutricionistas, baseadas no 2010
Dietary Guidelines for Americans (2010 DGA), que incluem
as dietas CHILD-1 e CHILD-2. A CHILD-1 preconiza que
o total de gordura saturada a ser ingerida deve ser de 7-
10% das calorias totais e o total de gordura insaturada
deve ser 10% das calorias totais, totalizando um colesterol
diario maximo de 300 mg/dia. E recomendada quando o
colesterol total estiver acima de 150mg/dL e o LDL entre
100 e 130mg/dL. No entanto, se a dislipidemia nao for
adequadamente corrigida em 3-6 meses com tal dieta,
devera ser recomendada a dieta CHILD-2, indicada quan-
do o colesterol total estiver acima de 150mg/dL e o LDL
acima de 130mg/dL. Neste caso, além do que preconiza a
CHILD-1, incentiva-se o uso de ésteres vegetais e
psyllium, uma fibra solavel que pode ser adicionada a
dieta de baixa gordura e baixa caloria e que auxilia na
absorcao de agua e colesterol no intestino. Associado a

dieta, também é recomendada a prética de atividade fisi-
ca moderada a vigorosa'®.

Destacamos que, apesar das altera¢des lipidicas des-
critas, 76,47 % dos pacientes em uso de IP em nosso estudo
apresentavam supressdo viral (carga viral abaixo do li-
mite de deteccdo) em comparacao com 46,34% dos paci-
entes sem esse medicamento, demonstrando uma tendén-
cia de que pacientes que ndo usam IP apresentam maiores
chances de continuarem imunossuprimidos em relagdo
aqueles que usam. Tal situagdo foi da mesma maneira
relatada por Wattanutchariya et al., que ao analisarem os
valores de CD4+ em trés momentos (semanas 0, 24 e 48),
detectaram uma melhora significativa na resposta
imunolégica daqueles que usavam IP (mediana da conta-
gem de CD4 em células/ml respectivamente: 276 (160-
749); 426 (260-725); 572.5 (343-845.8). Além desses valores
que comprovam a eficiéncia do wuso de IP,
Wattanutchariya et al. mostraram também, que 73,2% das
criancas em uso de TARV com IP obtiveram carga viral
indetectavel na semana 48.

Reconhecemos que nosso estudo apresenta limitagoes
a serem discutidas. Dentre elas, destacamos que é de nos-
so conhecimento o fato de quase todos os medicamentos
antirretrovirais estarem associados a dislipidemia, em-
bora a classe dos IP seja a mais relacionada a essa situa-
¢do'?Y. Entretanto, ndo foi possivel analisar os efeitos de
cada classe de medicamentos isoladamente, pois os paci-
entes deste estudo faziam uso de esquemas contendo, no
minimo, antirretrovirais de duas classes concomi-
tantemente, dificultando a analise separada e minuciosa
de cada uma delas.

Outra limitagdo refere-se a impossibilidade de avali-
ar se as alteragdes lipidicas (também presente em pacien-
tes com infeccdo pelo HIV, mesmo sem o uso da TARV)
sdo decorrentes da prépria infeccdo viral, da introducao
da medicacdo ou ainda se é resultado da interacdo entre
diversos fatores, como a predisposicdo genética e fatores
ambientais como dieta e exercicio. Finalmente, apesar das
alteragdes no perfil lipidico dos pacientes do CHC-UFPR
estarem descritas como predisponentes para um maior
risco cardiovascular, ndo foi possivel fazer uma avaliagado
precisa deste dado em decorréncia das restri¢des da pro-
pria literatura, como a auséncia de escores de risco em
pediatria e da inexisténcia de estudos com a duragdo de
tempo adequado (50-60 anos) para a correta correlagado
dos precoces eventos referentes ao processo ate-
rosclerético. Atualmente, o PDAY (Pathobiological
Determinants of Atherosclerosis in Youth) é uma das poucas
escalas que pode ser usada para estimar a probabilidade
de lesGes aterosclerdticas avangadas em individuos jo-
vens, e ainda assim abrange apenas individuos com ida-
des entre 15 a 34 anos®.

Apesar destas limitagdes, concluimos que os resulta-
dos indicam uma prevaléncia de dislipidemia significati-
va entre os pacientes em uso de TARYV, principalmente IP,
e possivel risco para o desenvolvimento de doenca
cardiovascular (segunda causa mais frequente de morte
entre os individuos soropositivos adultos) em uma pro-
porcdo significativa de criangas com HIV / AIDS. Por esse
motivo, nossos achados reforgam a necessidade precoce
de aconselhamento dos pacientes quanto as modificagdes
de estilo de vida, acompanhamento da literatura para
novos esquemas anti-retrovirais menos propensos a cau-
sar anormalidades metabdlicas, cautela quanto ao mane-
jo, visando sempre o beneficio do paciente e estabeleci-
mento de protocolos para o reconhecimento e tratamen-
to das situagdes adversas, com um plano abrangente com
base na triagem e intervencdes.
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Tabela 1. Dados sdécio-demogrificos das 75 criangas infectadas pelo HIV avaliados.

Caracteristicas n %
Idade* (anos) 10,42+4,15 -
Tempo de acompanhamento** (anos) 8,27 (0,21a15,2) -
Sexo
Masculino 40 53,33
Feminino 35 46,67
Procedéncia
Curitiba 50 66,67
Regido Metropolitana 14 18,67
Outras localidades 11 14,67

Fonte: Os autores (2016).
Nota: *média + Desvio Padrdo; **mediana (mdximo-minimo).

Tabela 2. Distribuicdo das criancas infectadas pelo HIV de acordo com a classificagdo clinico-imunolégica do CDC
e avaliagdo atual.

Grau Classificagao do CDC (n=75) Avaliagido atual (n=75)
n % n %
Sinais e sintomas clinicos sem ou leves 22 29,33 66 88,00
moderados / graves 53 70,67 9 12,00
Alteracdo imunolégica ausente 26 34,67 56 74,67
moderada / grave 49 65,33 19 25,33

Fonte: os autores (2016).
Nota: CDC - Centers for disease control and prevention.

Tabela 3. Comparacio dos niveis de colesterol total, HDL, LDL e triglicerideos entre os pacientes com e sem uso de
inibidor de protease.

Variavel com IP (n=34) sem IP (n=41) r*

colesterol total 172,06 + 34,66 144,36 + 31,31 <0,001
HDL 45,52 +11,75 41,51 +14,83 0,092
LDL 101,12 +25,03 86,22 +24,01 0,005
triglicerideos 139,44 +75,45 87,17 £31,27 <0,001

Fonte: os autores (2016).
Nota: IP: inibidor de protease; *teste t de student.

Tabela 4. Comparacgio dos valores categorizados de colesterol total, HDL, LDL e triglicerideos entre os pacientes
com e sem uso de inibidor de protease.

Grau com IP (n=34) sem IP (n=41) p¥*
n % n %
colesterol total* desejavel 8 25,53 20 50 0,002
limitrofe 5 14,71 11 27,5
elevado 21 61,76 9 22,5
HDL desejavel 16 21,33 11 14,67 0,08
baixo 18 24,00 30 40,00
LDL desejavel 14 18,67 27 36,00 0,10
limitrofe 16 21,33 11 14,67
elevado 4 5,33 3 4,00
triglicerideos™*** desejavel 14 18,92 28 37,84 0,01
limitrofe 5 6,76 6 8,11
elevado 15 20,27 6 8,11

Fonte: os autores (2016).
Notas: *sem o dado de um paciente do grupo sem 1P; **sem o dado de um paciente do grupo sem IP; ***teste chi quadrado de Pearson.
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Resumo

Essa pesquisa tem por objetivo identificar os atendimentos que envolvem as doencas cardiovasculares
atendidas em um Hospital Infantil. Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia, as doencas
cardiovasculares aparecem em primeiro lugar entre as causas de morte no Brasil. Ndo existe, no entanto,
dados de incidéncia dessas no municipio de Lages. Como é fundamental tracar um perfil epidemiolégico
das populagdes para que sejam identificados os principais fatores de risco e assim elaboradas politicas de
satde publica eficientes, se faz necessario ter o conhecimento do perfil epidemiolégico da cidade de Lages.

Objetivo: identificar as doencas cardiovasculares atendidas nesse hospital, construir o perfil do paciente
cardiopata, relacionando com os fatores de risco para o desenvolvimento das doengas cardiovasculares e
fornecer dados epidemiolégicos para a identificagdo dos fatores de risco e a elaboracao de politicas publicas
de prevencao das cardiopatias.

Metodologia: a partir da leitura dos prontudrios dos pacientes serdo obtidas informagdes relacionadas
aos fatores de risco de doengas cardiovasculares.

Resultados: dos prontudrios analisados, constatamos prevaléncia do sexo masculino (51,96%), sendo
esses com idades que variam entre 0 (zero) meses e 15 (quinze) anos. Do total, 10,78% apresentam em seu
prontudrio algum tipo de cardiopatia, sendo que a mais prevalente é do tipo Comunicacado Interatrial.

Conclusdes: a partir da andlise desses prontudrios, notamos que as doengas cardiovasculares represen-
tam uma parcela significante da populacdo atendida nesse local.

Palavras-chave: cardiopatia congenita.

Abstract

This research aims to identify the attendances that involve the cardiovascular diseases attended in a
Children’s Hospital. According to the Brazilian Society of Cardiology, cardiovascular diseases appear first
among the causes of death in Brazil. There is, however, no such incidence data in the municipality of Lages.
As it is fundamental to draw an epidemiological profile of the populations in order to identify the main
risk factors and thus elaborate efficient public health policies, it is necessary to have knowledge of the
epidemiological profile of the city of Lages.

Objective: to identify the cardiovascular diseases treated in this hospital, to build the profile of the
cardiopathic patient, to correlate with the risk factors for the development of cardiovascular diseases and
to provide epidemiological data for the identification of risk factors and the elaboration of public policies
for the prevention of cardiopathies.

Methodology: from the reading of the patients’ charts, information related to risk factors for cardiovascular
diseases will be obtained.

Results: from the medical charts analyzed, we found a prevalence of males (51.96%), with ages varying
between 0 (zero) months and 15 (fifteen) years. Of the total, 10.78% present in their medical records some
type of heart disease, and the most prevalent type is Interatrial Communication.

Conclusions: from the analysis of these charts, we noticed that cardiovascular diseases represent a
significant portion of the population served at this location.

Key words: congenital heart.
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Introdugio

No Brasil, prevaléncia de cardiopatias é 6/1000 crian-
cas nascidas vivas e nos dltimos 15 anos esses dados vém
aumentando para 9/1000 criangas. Cerca de 70% dos paci-
entes graves ndo chegardo aos 18 anos de idade. Essas
doencas que afetam o sistema cardiovascular estdo entre
as principais causas de 6bitos no mundo, chegando a
30%'2.

A cardiopatia congénita é definida como uma anor-
malidade na estrutura ou na fungdo cardiovascular que
estd presente ao nascer, mesmo quando é descoberta muito
mais tarde. As malformagdes cardiovasculares congéni-
tas geralmente resultam de uma alteragdo do desenvolvi-
mento embrionario de uma estrutura ou da falta de pro-
gressao desta estrutura para além de um estagio embrio-
nario ou fetal precoce. Os padrdes anormais de fluxo cri-
ados por um defeito anatémico podem, por seu turno,
influenciar significativamente o desenvolvimento estru-
tural e funcional do restante da circulagao’.

A interacdo entre agentes ambientais e fatores genéti-
cos esta entre as principais causas dos defeitos cardiacos
congeénitos, correspondendo a 2% das anomalias cardia-
cas. Os defeitos cardiacos congénitos de origem genética
por anomalias cromossdmicas e doengas monogénicas
constituem, frequentemente, sindromes malformativas
quando associados a outros defeitos*>.

Para auxiliar no diagnéstico podem serem realizados
o eletrocardiograma (ECG) utilizado para registrar a ati-
vidade elétrica cardiaca e o ecocardiograma (ECO) basea-
do nos principios do exame ultrassonogréfico, permitin-
do a visualizacdo das estruturas cardiovasculares. Ambos
sdo exames complementares ndo invasivos e de facil rea-
lizagdo, por isso, sdo fundamentais para a avaliacdo
cardioldgica do paciente.

Meétodo

Foi realizado um estudo transversal, descritivo com
abordagem quantitativa. Onde os dados foram coletados
no Servico de Arquivo Médico e Estatistico (SAME), em
um Hospital Pediatrico da Serra Catarinense a partir dos
pacientes (idades entre 0 a 16 anos) internados que reali-
zaram ECG e/ou ECO, no ano de 2017.

Os dados foram coletados em um formulario elabora-
do pelos pesquisadores contendo informagdes referentes
a variaveis epidemiolégicas demograficas (sexo, idade e
procedéncia) e clinico-hospitalares (motivo de internagao,
coédigo internacional de doengas (CID), classificagdo de
cardiopatia, local de internagdo e exames complementa-
res).

Apbs a coleta, os dados foram organizados em
planilhas no programa Microsoft Excel versao para Office
2016 e posteriormente analisados por estatistica descriti-
va, verificando as frequéncias absolutas e relativas repre-
sentadas por meio de tabelas e gréficos.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa (CEP) da Universidade do Planalto Catarinense
(68714117.4.0000.5368).

Resultados
A populagdo do estudo foi composta por 102 em um
universo de 2991 prontudrios correspondentes aos

internamentos. Sendo assim, 102 pacientes haviam exa-
mes de ECG e/ou ECO.

Observa-se uma discreta prevaléncia no sexo mascu-
lino, correspondendo a 53 pacientes (51,96%) e o sexo fe-
minino corresponde a 49 pacientes (48,04%).

Sendo que 11 pacientes com cardiopatias (100%) eram
do sexo masculino.

O referido Hospital era de média complexidade, sen-
do referéncia na regido serrana, o nimero maior de paci-
entes atendidos é da regido o qual est4 localizado.

Sendo nitida a prevaléncia do grupo correspondente
aos pacientes menores que 01 ano de idade, 71 (69,6%).

Dos 11 casos encontrados, todos pertencem a faixa es-
taria de menores que 01 ano de idade.

Os pacientes internados que realizaram ECG e/ou
ECO eram da Unidade de Terapia Intensiva (UTI), 32 paci-
entes (31,37%) e alojamento, 70 pacientes (68,62%).

Dos pacientes que apresentam cardiopatias, 07 esta-
vam internados no alojamento e 04 na UTL

Dentre as alteragdes apresentadas no exame de ECG,
estao:

* 9 pacientes com taquicardia sinusal

* 5 pacientes com disttirbio de condugdo do ramo di-
reito

* 5 pacientes com sobrecarga ventricular
* 1 paciente com bloqueio divisional anterossuperior
* 1 paciente com bradicardia sinusal

* 1 paciente com defeito no septo atrioventricular to-
tal

* 1 paciente com persisténcia do padrao fetal

Dentre as alteragdes apresentadas no exame de ECO,
estao:

* 16 pacientes com comunicacdo interatrial

* 3 pacientes com canal arterial patente

* 3 pacientes com insuficiéncia tricispide

* 3 pacientes com drenagem andémala das veias pul-
monares

* 2 pacientes com comunicagdo interventricular

* 2 pacientes com comunicacado atrioventricular por
valva tnica

* 1 paciente com hipertrofia concéntrica
* 1 paciente com prolapso do folheto mitral

* 1 paciente com hipertensao arterial pulmonar
Discussdo

Da populacao do estudo que foi composta por 102 em
um universo de 2991 prontudrios correspondentes aos
internamentos em um Hospital Infantil no ano de 2017, a
prevaléncia foi do sexo feminino (grafico 1),
correspondendo a 49 pacientes, sendo a maioria dos 102
pacientes procedente da cidade de Lages no estado de
Santa Catarina, Brasil (tabela 1).

A predominéncia de internagdes em criangas e ado-
lescentes do sexo masculino (51,96%) vai contra os estu-
dos de Frota et al.®* e Mourato” e de encontro com Huber
et al 8.

Quanto a faixa etaria, existe a prevaléncia de menores
que 01 ano (tabela 2), sendo que os pacientes com
cardiopatia se encontram nessa faixa etaria em sua totali-
dade. Dados semelhantes foram relatados por outros au-
tores®1°.

Esses pacientes estavam distribuidos pela sua
internagdo em alojamento (68,62%) e UTI (31,37%).

Diferentes estudos de base epidemiolégica sobre as
cardiopatias congénitas constataram que a maioria é do
tipo acianética, sendo a de maior frequéncia a Comunica-
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¢do Interatrial (CIA), seguida por Canal Arterial Patente,
Insuficiéncia Tricuspide e da Comunicacido
Interventricular (CIV). Dentre as cardiopatias ciandticas,
a mais prevalente foi a Drenagem Anomala das Veias
Pulmonares. Esse tltimo tipo apresenta maior gravida-
de, por acarretar a reducdo da concentragdo de
hemoglobina no sangue arterial3.

O ecocardiograma (ECO) pés-natal é empregado como
ferramenta de diagnéstico em neonatos de elevado risco
para defeitos cardiacos congénitos e para avaliar a fun¢do
cardiovascular. Além de confirmar as hipdteses
diagnésticas sugeridas pelo exame fisico, pela radiogra-
fia de térax, pelo eletrocardiograma (ECG) e por exames
laboratoriais, o ecocardiograma permite a realizacdo
imediata de condutas diante de um neonato com
cardiopatia, auxiliando nos procedimentos de urgéncia,
em indicagdes cirdrgicas e no estudo hemodinamico, al-
terando de maneira benéfica o prognoéstico de diversas
cardiopatias. A técnica é estabelecida como o método pa-
drdo-ouro para a confirmacdo do diagnoéstico de
cardiopatia congénita (CC). Entretanto, seu uso como
método de triagem em populacdes de baixo risco é con-
troverso, além de existirem poucas evidéncias™. Nesse
estudo, notamos, para a selecdo dos prontuarios, nos ba-
seamos nos pacientes que realizaram ECO e/ ou ECG, com
a andlise dos dados coletados, notamos que 83,33% reali-
zaram ECG, 49,01 % realizaram ECO e 32,35% realizaram

Sexo

EMasculino mFeminino

Grifico 1. Representa o sexo dos pacientes de 0 a 16 anos que
realizaram ECO e/ou ECG internados Hospital Infantil no ano
de 2017.

Internagdes

mUTI mAlojamento

Grifico 2. Representa a unidade de internacdo dos pacientes que
realizaram ECO e/ou ECG internados em um Hospital Infantil
no ano de 2017.

Cédigo
Internacional
de Doencas (CID)

m Cardiopatias mQutras

Grifico 3. Resultado dos 102 pacientes que realizaram ECO e/ou
ECG internados em um Hospital Infantil no ano de 2017 a partir
do CID estabelecido pelo médico. Sendo que o objetivo da andlise
corresponde a 11 pacientes (10,78%).

ambos, sendo que dos que realizaram ECO, 18,82% apre-
sentam alteracdes, no ECG, 58% apresentaram altera¢des
e 9,09% apresentaram alteracbes em ambos. dos pacien-
tes que possuiam CID relacionado a cardiopatia (10,78%),
75% apresentam alteragdes no ECO, 10% no ECG e 1,42%
em ambos.

Conclusio

A caracterizacdo epidemiolégica dos prontuarios dos
pacientes analisados, revelou uma parcela significativa
de pacientes que possuem cardiopatias (10,78%) e que sua
totalidade era composta pelo sexo masculino e também
menores que 01 ano de idade. Observou-se a importancia
dos exames complementares de ECO e ECG para a confir-
macgdo diagnostica, exames esses de baixo custo, ndo
invasivos e de facil e rapida realizagdo, nota-se também
que o ECO possui maior acurécia na detec¢do de anorma-
lidades cardiacas nesse caso, sendo que os pacientes com
cardiopatia que realizaram um ou ambos exames, o ECO
apresentou alteragdo em 75% dos casos, enquanto do ECG
apenas em 10% dos casos.

Espera-se que os dados clinico-hospitalares e
epidemiolégicos colhidos no presente estudo contribu-
am para a reorientacdo de politicas publicas voltadas a
promogao da satde, visando um diagnéstico precoce e
consequente aumento da qualidade de vida e sobrevida
desses pacientes.

70 &

Tabela 1. Niimero absoluto dos pacientes que realizaram ECO ¢/
ou ECG internados em um Hospital Infantil no ano de 2017,
conforme a cidade de procedéncia.
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Tabela 2. Faixa etdria dos pacientes que realizaram ECO e/ou
ECG internados em um Hospital Infantil no ano de 2017.
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Tabela 3. Representa o niimero absoluto de pacientes que reali-

zaram os exames complementares ECG e/ou ECO internados em
um Hospital Infantil no ano de 2017.
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Tabela 4. Resultado dos 102 pacientes que realizaram ECO e/ou
ECG internados em um Hospital Infantil no ano de 2017, repre-
senta quais tiveram algum tipo de alteragdo.
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DIAGNOSTICO DE BLOQUEIO ATRIOVENTRICULAR
EM RECEM-NASCIDO DE MAE COM ANTICORPO
CARACTERISTICO DE LUPUS

ATRIOVENTRICULAR BLOCKING DIAGNOSIS INNEWBORN WHICH MOTHER HAD ANTIBODY
CARACTERISTICS OF LUPUS
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Instituicdo vinculada: Complexo Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parand.

Resumo

Objetivo: alertar quanto a suspeita de Lipus materno diante de gestante assintomética com feto
bradicardico e ressaltar a importancia do acompanhamento para avaliacdo de possiveis lesdes secundérias
no recém-nascido.

Descrigdo: mae de 27 anos, segunda gestagdo com um parto normal prévio, pré-natal com sorologias
negativas, idade gestacional cronolégica de 38 semanas e 4 dias e ecogréfica de 39 semanas e 1 dia. O feto
apresentou bradicardia na ecografia de 27 semanas de gestagdo, encaminhado para acompanhamento em
hospital terciario. No seguimento, a avaliacdo da cardiologia confirmou o diagnéstico de bloqueio
atrioventricular total (BAVT) congénito, com indicacao de implante de marcapasso cardiaco ao nascimento.
Ao nascimento, o paciente apresentou choro forte, cianose central e frequéncia cardiaca menor que 100bpm,
Apgar de 7/8 no 1° e 5° minutos de vida, sem necessidade de manobras de reanimagdo. Apresentou dados
vitais estdveis ao nascimento, com saturacdo adequada, mas bradicardia. Realizada a cirurgia de implante
de marcapasso epicérdico 3 horas apds o nascimento, sem intercorréncias e com recuperacao da frequéncia
cardiaca adequada com o marcapasso.

Comentdrios: a Sindrome do Lupus Neonatal é uma condigdo rara, mas que implica em alteragdes sérias
para o feto. E necessario, portanto, manter um alto nivel de suspeicdo para os achados ecograficos de
alteragdo de ritmo cardfaco afim de relacioné-los com a detec¢do de anticorpos caracteristicos de Lapus.

Palavras-chave: Lupus neonatal; bloqueio atrioventricular congénito; anticorpo Anti-Ro/SSA;
marcapasso.

Abstract

Aim: to alert as to the suspicion of maternal Lupus in the presence of an asymptomatic pregnant woman
with a bradycardic fetus and to emphasize the importance of follow-up for the evaluation of possible
secondary lesions in the newborn.

Description: mother 27 years old, second gestation with a previous natural birth, prenatal with negative
serologies, gestational age of 38 weeks and 4 days and ultrasound of 39 weeks and 1 day. The fetus
presented bradycardia on ultrasound at 27 weeks gestation, referred for follow-up at a tertiary hospital. At
follow-up, the evaluation of cardiology confirmed the diagnosis of congenital total atrioventricular block
(AVBT), with an indication for implantation of a cardiac pacemaker at birth. At birth, the patient presented
strong crying, central cyanosis and heart rate lower than 100bpm, Apgar 7/8 in the 1st and 5th minutes of
life, with no need to require resuscitation maneuvers. He presented stable vital data at birth, with adequate
saturation, but bradycardia. The implantation of the epicardic pacemaker was performed three hours after
birth, without complications and with adequate heart rate recovery with the pacemaker.

Comments: neonatal Lupus Syndrome is a rare condition, but it implies serious changes to the fetus. It
is therefore necessary to maintain a high level of suspicion for the ultrasound findings in order to relate
them to the detection of antibodies characteristic of Lupus.

Key words: neonatal Lupus; congenital atrioventricular block; Anti-Ro/SSA antibody; pacemaker.
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Introdugio

As doengas reumaticas sistémicas sdo, em sua maio-
ria, doengas cronicas de carater inflamatdrio e etiologia
desconhecida, cuja base da fisiopatologia é uma
desregulacdo do sistema imune'. O Lapus Eritematoso
Sistémico (LES) é a doenca reumaética que mais compro-
mete a gestagdo. Seu diagnoéstico é estabelecido através
de critérios clinicos e laboratoriais, dentre eles a presenca
de anticorpos como anti-SSA/Ro e anti-SSB/La'?. Tais
anticorpos atravessam a barreira placentaria, estando as-
sociados a um maior risco de bloqueio cardiaco congéni-
to e de sindrome de ltipus neonatal (SLN).

O Bloqueio Atrioventricular Total (BAVT) é uma ma-
nifestagdo rara do lipus neonatal, presente em 1 a 2% dos
filhos de maes anti-SSA/Ro positivas, com uma taxa de
recorréncia de 17 a 19% nas gestacdes subsequentes. A
mortalidade no primeiro ano de vida é de cerca de 12 a
41% devido predominantemente a cardiomiopatia dila-
tada*!. Ainda ndo se sabe ao certo a fisiopatologia dos
sintomas, apenas que esses anticorpos tém um tropismo
pelas células do miocéardio. As hipdteses giram em torno
da inflamagédo e fibrose causada pela reacdo dos
anticorpos, bem como das mudangas hemodinamicas que
em conjunto poderiam justificar os danos. De acordo com
a literatura, a lesdo ocorre entre 18 e 24 semanas de gesta-
¢ao e a associagao com os anticorpos maternos positivos é
alta: cerca de 90% dos Bloqueios Atrioventriculares (BAV)
isolados sdao por doengas autoimunes maternas®.

A investiga¢do materna durante o pré-natal é impor-
tante para o diagndstico do BAVT. Alguns estudos apon-
tam que o uso da Ecocardiografia com Doppler Tecidual
é superior ao uso do Doppler fetal para a deteccdo dos
primeiros sinais de BAV. A partir da detec¢do, o trata-
mento imediato com corticoides, especificamente
dexametasona ou betametasona, pois atravessam a pla-
centa na forma ativa, previnem a progressao da Bloqueio
Atrioventricular (BAV) para BAVT e melhoram a
sobrevida dos fetos que ja tem BAVT. Quando ha disponi-
bilidade, a betametasona deve ser o medicamento de es-
colha devido ao risco cerebral fetal quando se usa
dexametasona®. A gestante entdo deve ser encaminhada
para o pré-natal de alto risco em um hospital terciario
que esteja estruturado e pronto para orientar a mae quan-
to ao seu tratamento e atender as necessidades do recém-
nascido no pdés-parto’. A ocorréncia de Lupus Neonatal
ndo indica a progressdo da doenca em uma mae
assintomatica®.

A principal apresentagdo clinica é a bradicardia devi-
do ao BAVT, mas nos recém-nascidos de maes anti-SSA /
Ro positivo deve ser feita pesquisa para todas as possi-
veis manifestacdes da sindrome ao nascimento. A implan-
tagdo de marcapasso apés o nascimento tem se demons-
trado eficaz e com poucas complica¢oes*®. Entretanto, o
uso do marcapasso esta associado ao aumento da
morbidade, devido principalmente a necessidade de no-
vas intervengdes no futuro para a troca do mesmo®. Esses
recém-nascidos devem ser acompanhados até 6 a 9 meses
de vida, tempo suficiente para as taxas de anticorpos
diminuirem significativamente’.

Relato de Caso

Paciente do sexo masculino, 29 dias de idade. No pré-
natal, made com 27 anos, GI PI, VDRL e sorologias para
herpes virus e hepatite B ndo reagentes, suscetivel a
toxoplasmose, nao realizou teste para hepatite C, pesqui-
sa de Estreptococos do grupo B e urocultura negativos.
Relata uso de Sulfato Ferroso. A idade gestacional crono-

l6gica de 38 semanas e 4 dias e a ecogréfica de 39 semanas
e 4 dias. Com 27 semanas de gestagdo, o concepto apre-
sentou no ultrassom bradicardia (60bpm) e a mae foi en-
caminhada para acompanhamento em hospital terciério.

No seguimento, a avaliagdo da cardiologia confirmou
a alteracdo de batimentos cardiacos fetais e o diagndstico
de BAVT congénito, com indicagdo de implante de
marcapasso cardfaco ao nascimento. O ecocardiograma
fetal era normal.

Ao nascimento, o paciente apresentou choro forte,
cianose central e frequéncia cardiaca abaixo de 100bpm,
com Apgar 7/8 no 1° e 5° minutos de vida, com 2770g e 47
cm, adequado para a idade gestacional. Nao necessitou
de manobras de reanimagdo. Apresentou os seguintes
dados vitais: saturagdo de O2 (Sat. O2) 98% e frequéncia
cardiaca (FC) de 60 bpm no primeiro minuto, Sat. O2 84%
e FC de 60 bpm no segundo minuto e no terceiro minuto
manteve a mesma Sat. de O2 de 84% e FC de 64 bpm.

A cirurgia de implante de marcapasso ocorreu no
mesmo dia do nascimento, com 3 horas de vida, no mes-
mo hospital do diagnéstico, sendo realizado anteriormen-
te cateterismo umbilical venoso com cateter n° 6 Fr,
anestesia e outras medidas necessérias para hidratacao e
antibioticoprofilaxia. Foi realizado o implante de
marcapasso definitivo de cdmara dupla (medtronic®)
epicardico, sem intercorréncias relatadas.

O exame fisico pos-cirtirgico demonstrou um regular
estado geral, paciente sedado e adaptado a ventilacao
mecénica, FC de 154 bpm, temperatura de 37°C, Sat. O2
em 60%, mucosas imidas e coradas. A ausculta cardiaca
mostrou bulhas cardiacas ritmicas, estava com boa
expansibilidade tordcica.

Os dois eletrocardiogramas pré e p6s cirargicos mos-
tram o BAVT congénito e depois de ser feita a implanta-
¢do do marcapasso cirtrgico (figuras 1 e 2).

Discussdo

O Lupus Neonatal Congénito é uma condicéo
autoimune adquirida passivamente pelo feto, por conta
da passagem transplacentaria de anticorpos maternos anti-
SSA/Ro e anti-SSB/La, com diversas implicacdes fetais.
A pesquisa do LES nas gestantes nao faz parte da rotina
do pré-natal, entdo, considerando que os anticorpos pre-
cedem a sintomatologia na mae, é necessario que se man-
tenha uma alta suspeicdo diante de qualquer achado
ecogréfico que possa estar relacionado a Sindrome do
Lapus Neonatal.

No caso aqui descrito, a suspeita de Lupus Neonatal
s6 se deu pelo achado de bradicardia no feto (60 bpm)
constatada na ecografia da 27 semana de gestacdo. Dian-
te de bradicardia fetal, um dos diagnésticos diferencias
deve ser o BAV, isso porque quando é diagnosticado no
periodo pré-natal apresenta maior mortalidade do que os
casos com diagnéstico ap6s o nascimento, especialmente
quando estiver associado a malformagdes congénitas com-
plexas e a prematuridade, como em casos de hidropsia
fetal e resposta ventricular muito lenta (< 50 bpm)™. Ade-
mais, cerca de 90% dos BAV isolados sdo por doengas
autoimunes maternas®.

A manifestagdo mais grave da SLN é o bloqueio cardi-
aco congénito (BCC), que se apresenta com bradicardia
fetal entre 18 e 28 semanas de gestacdo. O bloqueio cardi-
aco incompleto detectado no titero ou ao nascimento pode
progredir para bloqueio cardiaco congénito, que geral-
mente é irreversivel. Neste caso, o diagndstico foi feito
quando o bloqueio ja era irreversivel.
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O gerenciamento de BAVT congénito inclui tratamen-
tos com esteroides e imunoglobulina intravenosa (IVIG)
nas primeiras semanas de gestagdo (antes da 16° semana).
Porém, os achados cardiacos geralmente ocorrem entre
18 a 24 semanas de gestagdo'. Sendo assim, a terapia com
corticoides profildticos ndo é rotineiramente recomenda-
da, uma vez que a ocorréncia de BCC esta entre 1% a 2%
em lactentes de maes com LES, bem como a possibilidade
de problemas de desenvolvimento neurolégico devido
aos corticoides no feto™. Portanto, no paciente do presen-
te estudo ndo foi realizado tratamento com corticoides.

O implante de marcapasso permanente neonatal de
sucesso raramente é relatado em pacientes com BCC™. As
indicagbes para a implantacdo em lactentes sdo taxa

ventricular de menor do que 55 bpm, taxa atrial de maior
do que 140 bpm, complexos QRS largos, cardiopatia con-
génita, insuficiéncia cardiaca e QT prolongado. O pacien-
te do presente estudo apresentou taxa ventricular de 60
bpm, porém com BAVT, entdo foi decidido pelo uso do
marcapasso.

E muito raro o tratamento bem-sucedido de BCC com
um marcapasso epicardico permanente no periodo
neonatal, como descreveu-se neste caso. As maes com LES
ou com anticorpos positivos anti-SSA/Ro e anti-SSB/La
devem ser rastreadas e acompanhadas de perto durante a
gravidez para se detectar o desenvolvimento de BAVT,
uma vez que a prevengdo do BCC pode ser possivel se no
inicio da gestacao.

Figura 1. ECG antes da cirurgia, indicando Bloqueio
Atrioventricular. Estrelas brancas indicam ondas P que nio
precedem QRS.
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AVALIACAO DA EFICACIA DO METILFENIDATO EM UMA
POPULACAO DE CRIANCAS E ADOLESCENTES COM TDAH

EVALUATION OF METHILPHENIDATE’S EFFICACY IN A POPULATION OF CHILDREN AND
ADOLESCENTS WITH ADHD

LRR Carvalho', NB Freitas®
Instituicdo vinculada: Universidade Estadual de Ponta Grossa

Resumo

Objetivos: andlise da eficicia da intervencdo medicamentosa com Metilfenidato em pacientes escolares
portadores de Transtorno de Hiperatividade e déficit de atencao (TDAH).

Meétodos: trata-se de um estudo analitico intervencionista do tipo ensaio clinico. Foram comparados os
resultados obtidos no Mini Mental State Examination (MMSE) antes da intervengdo medicamentosa e 30 e
90 dias ap6s a mesma, bem como a comparacao de resultados obtidos no MMSE por criangas portadoras e
ndo portadoras de TDAH. O nivel de significancia adotado foi 5%.

Resultados: pacientes portadores de TDAH apresentaram melhora significativa nos resultados obtidos
no MMSE, obtendo uma média de 20,9, 22,7 e 25,2, antes da intervencdo medicamentosa, 30 e 90 dias apos
a mesma, respectivamente (p<0,01). Além disso, quando comparadas as medias no MMSE dos portadores e
nao portadores de TDAH, obteve-se, respectivamente, um resultado de 19,4 e 26,1.

Conclusdo: a deteccao e interveng¢do precoce em criangas com TDAH sdo fundamentais para melhoria
do seu aprendizado desde o inicio da vida escolar.

Palavras-chave: TDAH; Metilfenidato; ensaio clinico.

Abstract

Aim: analysis of the efficacy of the Methylphenidate drug intervention in patients with Attention
Deficit Hyperactivity Disorder (ADHD) by comparing the results obtained in the Mini Mental State
Examination (MMSE) before the drug intervention and 30 and 90 days after the intervention; comparison of
the results obtained in MMSE by children with and without ADHD.

Description: this is an analytical, interventional, trial-clinical study. The results obtained in the Mini
Mental State Examination (MMSE) were compared before and after 30 and 90 days after the intervention, as
well as the comparison of results obtained in MMSE by children with and without ADHD. The level of
significance was 5%.

Comments: patients with ADHD had a significant improvement in the results obtained in the MMSE,
obtaining a mean of 20.9, 22.7 and 25.2, before the medication intervention, 30 and 90 days thereafter,
respectively (p <0.01). In addition, when we compared the means in the MMSE of patients with and without
ADHD, we obtained, respectively, a result of 19.4 and 26.1.

Conclusion: the detection and early intervention in children with ADHD are fundamental to improve
their learning from the beginning of school life.

Key words: ADHD; Methylphenidate; clinical trial.
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Introdugio

Ja se passaram alguns séculos desde as primeiras es-
colas brasileiras e o pais continua com educacéo proble-
matica e elitizada. Segundo andlises obtidas a partir do
resultado do Exame Nacional do Ensino Médio (ENEM),
de 15.640 escolas analisadas, a escola de nivel
socioeconémico baixo mais acima da lista ocupou a colo-
cagdo 3.5164'. Inameros sdo os casos de pessoas que ten-
tam frequentar a escola e ficam estagnados pela situagao
de ndo aprendizagem ou limita¢des que se encontram.
Uma das principais causas ja detectadas é o Transtorno de
Déficit de Atencao e Hiperatividade (TDAH), um trans-
torno mental** do neurodesenvolvimento®®.

O TDAH caracteriza-se pela inatencao, hiperatividade,
impulsividade ou uma combinagdo de todos os sintomas
relatados, os quais comprometem as fungdes basicas dia-
rias da crianga, bem como sua alfabetizagao e vida social’.
Considera-se uma avaliacdo abrangente para tal
acomentimento quando reunidas informacoes, além das
ja citadas, a respeito de distarbios de visdo, audigdo e
sonod.

Esse transtorno tem se mostrado significativo, visto
que é o disturbio do neurodesenvolvimento mais
prevalente entre as criancas. Nos Estados Unidos, aproxi-
madamente 5,4 milhdes de criangas entre 6 e 17 anos (9%
do total de criangas do pais) receberam o diagnoéstico de
TDAH?”8. No Brasil, em um de 2015 feito pelo Instituto de
Glia com 5.961 jovens entre 4 a 18 anos, 4,4% dos mesmos
foram diagnosticados com hiperatividade e déficit de aten-
¢do. Mostrou-se intrigante o fato que, dentre as criangas
portadoras de TDAH, 58,4% nao tinham diagndstico ain-
da, 13,3% tomavam medicacdo adequada, 6,1% haviam
sido diagnosticadas erronamente e 1,6% tomavam medi-
camento sem haver necessidade’.

Quando analisadas no desenvolvimento escolar, as
criangas portadoras de TDAH podem, em 19 a 26% dos
casos, demonstrar notas mais baixas, bem como transtor-
nos especificos, como dislexia (comorbidade mais fre-
quente)’, disgrafia e discalculia. Achados de oscilacdo de
sinais neuronais a partir do eletroencefalograma, publi-
cados em 2019, em estudo com criangas com TDAH entre
8-13 anos, mostram ainda alteracées em redes neuronais
das mesmas; com olho aberto, em repouso, e no controle
de atengdo e tarefas de cognicao, apresentando atipias nas
oscilagoes!’.

Nao apenas de forma isolada, mas o TDAH pode apre-
sentar-se também associado a outras comorbidades; uni-
versitarios portadores do espectro autista associado, apre-
sentaram, em estudo publicado em 2019, maior nivel de
desengajamento académico em relagdo ao pacientes por-
tadores apenas do autismo. Achado esse o qual pode re-
fletir na ndo finalizacdo de trabalhos, por exemplo™.

Frequentemente também pode ser observado, além
da desordem na aprendizagem primaria e de leitura, difi-
culdade de coordenacao, ansiedade e depressdao. O TDAH
constitui-se como uma desordem comportamental com-
plexa, a qual leva a crianca a diferentes graus de compro-
metimento social, emocional, escolar e familiar, expres-
sando dificuldades globais do desenvolvimento infan-
i1,

Ao realizar esse estudo, observou-se também outro
problema da atualidade: a relacdo abusiva dos alunos com
a internet. Na China, visando obter informacgdes sobre a
relacdo entre a dependéncia da internet (DI) e
impulsividade em adolescentes, pesquisadores identifi-

caram 2,4% de estudantes com DI e, entre eles, 12,5% apre-
sentavam TDAH e 9,4%, outras comorbidades psiquiétri-
cas®.

Diante dos fatos citados, vé-se a importancia do diag-
nostico correto e interven¢do adequada. Trata-se de um
transtorno crénico, cujo objetivo ndo é a cura, mas sim,
viabilizar um comportamento funcional satisfatério da
crianga, amenizando os sintomas destas.

Dentro desse contexto, a abordagem recomendada é
voltada a quatro itens principais: modificacdo do com-
portamento, ajustamento académico, atendimento
psicoterapico e terapia farmacolégica. Deve ser muito
bem esclarecido que as dificuldades de aprendizagem da
crianca podem estar relacionadas ao transtorno, tendo
entdo a garantia de subsidios que a auxiliem no processo.
Como opcdo de intervencdo farmacolégica recomenda-
da, presente no Brasil, tem-se o Metilfenidato (Ritalina®),
o qual aumenta a concentragdo das catecolaminas na fen-
da sinaptica, diminuindo a impulsividade, aumentando a
vigilancia, melhorando a memoéria recente e a
performance académica™. O mesmo vem sendo utilizado
como tratamento de elei¢do em portadores de TDAH,
como confirma um estudo publicado em 2019, de andlise
retrospectiva com 82 criancas e adolescentes tratados de
diferentes formas (Atomoxetina, metilfenidato de libera-
¢do imediata ou tardia), no qual os resultados apontaram
para a escolha do Metilfenidato'. Em outro estudo publi-
cado no mesmo ano, o Metilfenidato apresentou maior
melhora no comportamento agressivo, queixas somaticas
e problemas de conduta, quando comparado ao
Tamoxifeno!®.

O DSM-5 estabeleceu que a crianga e ou adolescente,
para ser diagnosticado, deve apresentar pelo menos 5 dos
9 sintomas possiveis dentre os critérios de desatencao,
hiperatividade e impulsividade, sendo que os mesmos
normalmente estdo presentes antes dos 12 anos de ida-
de’™. Esses sintomas serdo avaliados no decorrer do tra-
balho que serd desenvolvido através da pesquisa-acdo,
na qual se buscara por meio de questionarios, anélises e
observacao o possivel transtorno de TDAH e a evolucao
das criangas perante tratamento medicamentoso; bem
como comparar-se-a o desempenho de criangas com e sem
TDAH no Mini Mental State Examination antes de qualquer
intervencdo medicamentosa.

Método

Trata-se de um estudo analitico intervencionista do
tipo ensaio-clinico. Foram analisados 600 alunos de uma
escola de ensino fundamental de um municipio da regiao
dos Campos Gerais do Parand em uma populagdo de es-
colares com idades entre 6 e 12 anos, completos em 2017.
Foram excluidos aqueles pacientes que ja estiveram em
tratamento para TDAH ou diagnéstico negativo para a
patologia. Inicialmente o estudo contou com 15 casos,
tendo o seu desfecho com 11, devido a desisténcia de 4
participantes. As varidveis analisadas foras: idade, sexo,
raca e grau de escolaridade.

Na primeira etapa do estudo os professores efetua-
ram uma triagem inicial daqueles alunos que apresenta-
vam dificuldade de aprendizagem e/ou se mostravam
inquietos e com dificuldade para prestar atencdo. Frente
aos selecionados, os pais e professores dos mesmos pre-
encheram separadamente o questionario SNAP IV para
cada um dos participantes. Ao final desta avaliacdo, os
alunos foram divididos em: grupo A: pacientes com diag-
noéstico negativo para TDAH, com menos que seis sinto-
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mas de desatencdo e/ ou de hiperatividade/impulsividade
(grupo excluido da continuidade do estudo); grupo B: pa-
cientes com diagnéstico confirmado de TDAH pelo ques-
tionario SNAP IV. Foram considerados quando ambos os
questiondrios respondidos pelos pais como pelos profes-
sores corroboraram o diagndstico de TDAH, segundo o
protocolo clinico vigente, pois apresentavam seis ou mais
sintomas de desatencdo e/ou de hiperatividade/
impulsividade. O grupo B foi entdo submetido a consulta
médica especializada (neuropediatria) presencial com
exame fisico para confirmacao diagnoéstica e aplicagdo do
Mini Mental State Examination (MMSE). Com o diagnéstico
de TDAH clinicamente confirmado segundo normas vi-
gentes da patologia, teve-se a intervencdo farmacolégica
no grupo portador de TDAH e o mesmo foi submetido a
mais dois MMSE distintos num periodo de 1 e 3 meses
ap6s a intervencao. Para o grupo dos portadores de TDAH,
procedeu-se a intervencdo farmacolégica com
metilfenidato (Ritalina®) através do mesmo o protocolo
clinico recomendado para o tratamento do transtorno. A
administragdo foi feita uma vez ao dia (apenas nos dias
letivos, sendo um tratamento aceitavel) pelos adultos res-
ponséveis, com uma dose inicial de 10 mg por via oral, 30
minutos antes do inicio das aulas.

Verificou-se o impacto do metilfenidato (Ritalina®)
na melhora do rendimento escolar dos pacientes porta-
dores de TDAH através da aplicagdo do teste mini mental,
antes de iniciar o tratamento, e no decorrer da interven-
cdo farmacolégica. As limitagdes encontradas no estudo:
a principio, a realizacdo do MMSE deveria ter sido padro-
nizada ap6s 0 1° e 3° més de uso da medicacao, porém, no
decorrer do estudo, houve um periodo de falta do
metilfenidato disponivel no mercado, fazendo com que
houvesse um atraso de duas semanas em média para rea-
lizacao da segunda consulta de 4 pacientes componentes
da amostra. Os dados foram processados em
microcomputador, no banco de dados Excel 2010. Para
analisar a associagdo entre as varidveis categoricas, utili-
zaram-se os testes Qui-Quadrado de Pearson e Exato de
Fisher. Para comparar as variaveis continuas foi utilizado
o teste de Mann-Whitney e teste t de Student para amos-
tras repetidas. As avaliacdes de normalidade das varia-
veis foram verificadas utilizando-se histogramas e o tes-
te Shapiro-Wilk. A anélise estatistica foi obtida com auxi-
lio do Statistical Package for Social Sciences (SPSS), versao
15.0. A significancia estatistica foi estabelecida com valor
de p<0,05.

O projeto obteve aprovacdo do Comité de Etica em
Pesquisa em Seres Humanos da Universidade Estadual
de Ponta Grossa (UEPG).

Resultado

Foram submetidos a analise pelo SNAP IV (respondi-
do por pais e professores isoladamente) 40 alunos, dentre
uma amostra inicial de 600 participantes. Destes 40, 22
participantes foram inclusos no grupo com diagndstico
positivo para TDAH, representando um total de 3,66% da
populacao inicial abordada.

Dentro da amostra de 22 pacientes com diagndstico
confirmado pelo SNAP IV, conseguiu-se fazer a interven-
¢do medicamentosa, bem como aplicar o estudo proposto
em 15 pacientes.

Frente a isso, foram comparados os alunos com TDAH
confirmado (n=15) com alunos sem TDAH (n=27), segun-
do varidveis sociodemograficas e escores médios do Mini-
Mental State Examination (MMSE) coletadas antes do inicio

do tratamento. As varidveis sociodemograficas analisa-
das foram: idade, sexo, cor da pele e série em que estava
matriculado; as quais nenhum mostrou resultado signifi-
cativo quando comparadas (p>0,05). J4 quando compara-
dos os escores médios (média, desvio padrao e mediana)
do MMSE entre os dois grupos citados, obtivemos uma
média de 19,4, desvio padrdo de 5,2 e mediana de 20,0
para o grupo com TDAH, comparando-se a 26,1; 3,1 e 26,0,
respectivamente, com o grupo sem TDAH, mostrando-se
um resultado significativo para o estudo proposto
(p<0,001) - de acordo com a tabela 1.

Comparou-se também os escores médios do MMSE
dos alunos diagnosticados com transtorno de déficit de
atencgdo e hiperatividade (TDAH), antes do tratamento
(T1), n=15, e com 30 (T2) e 90 (T3) dias apds o inicio do
tratamento, n=11. Obtivemos entdo que os valores en-
contrados foram melhores, quanto maior do tempo de
tratamento, ou seja, T3>T2>T1, de acordo com a tabela 2,
sendo os resultados analisados significativos (p<0,01).

Discussdo

Analisando os resultados obtidos nesse estudo, vé-se,
quando comparando resultados obtidos no MMSE, que
pacientes portadores de TDAH apresentam resultados
inferiores aos ndo portadores, com uma diferenca de mais
de seis pontos (p<0,01). Isso leva-nos a concluir que o
TDAH pode ter influéncia direta na capacidade de apren-
dizagem dos pacientes. Esse dado conflui com estudos ja
relatados em que os sintomas da patologia, quando pre-
sentes, podem refletir em dificuldades de aprendizagem
em 19 a 26% dos casos, podendo a crianca apresentar, por
exemplo, disgrafia, dislexia e discalculia®, refletindo a
importancia do diagnoéstico precoce. A ndo intervengao
em tempo apropriado deteriora a qualidade de vida da
crianca e posteriormente na vida adulta, a qual, com o
passar do tempo, desenvolve mais chance de desenvol-
ver comorbidades associadas ao transtorno®.

Estudo randomizado, placebo controlado, publicado
no ano de 2017, com menos de 4 meses de duracdo, envol-
vendo criangas com TDAH, mostrou um beneficio signi-
ficativo relacionado a intervengdo com medicac¢des esti-
mulantes nesses pacientes (derivados do metilfenidato
ou anfetamina). Os resultados estdo relacionados a uma
reducdo na hiperatividade e déficit de atengao’.

Em um ensaio clinico britdnico, envolvendo 43 meni-
nos portadores de TDAH, submetidos ao uso de
metilfenidato por 12 semanas, 69,76% dos mesmos foram
responsivos ao tratamento, tendo sido analisados por meio
de 13 variaveis, englobando fatores sociodemograficos,
clinicos e neuropsicolégicos. 18 Corroborando com estu-
dos ja realizados entdo, nosso estudo, mesmo que com
uma pequena amostra, mostrou avangos significativos
nos resultados do MMSE, quando comparados os resulta-
dos obtidos pelos pacientes antes da intervencao
medicamentosa, 30 e 90 dias ap6s a mesma (p<0,01).

Existem ainda poucos trabalhos que utilizem o MMSE
em criangas e ndo foi encontrado nenhum estudo relacio-
nado ao assunto, aqui abordado, na regido dos Campos
Gerais do Parand. Visto que o instrumento utilizado
(MMSE) avalia orientagdo, memoria imediata e remota,
atencdo, célculo, linguagem e praxia visual-construtiva’,
viu-se como uma forma de analisar os resultados obtidos
frente a medicacdo. Dessa forma, esse estudo foi uma pes-
quisa inovadora na regido.

Como mostra a tabela 2, a média dos pacientes au-
mentou de 19,4 (sem a medicacdo) para 25,2 (90 dias apos
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o uso da mesma), se mostrando um avango significativo
em um curto periodo de tempo. Fato esse que se legitima
com a importancia da intervengdo farmacolégica em cri-
ancas com TDAH e entra em concordancia com estudo
publicado no ano de 2014, comparando a efetividade de
trés tipos de abordagem para com as criancas portadoras
de TDAH: treinamento materno; instrucdo verbal para as
criangas e farmacoterapia, sendo tltima apresentada como
mais eficaz na diminui¢do da desatenc¢do’. Encontra ain-
da embasamento em estudo publicado no Journal of
developmental and behavioral pedriatrics, em 2015, com crian-
cas portadoras de TDAH, entre 7 e 11 anos (n=93), as quais
foram submetidas inicialmente a um teste de matematica
e 2 testes neuropsicolégicos, entdo feita a intervencao
medicamentosa com metilfenidato por 4 semanas e apli-
cados os mesmos testes. Como resultado as criangas con-
seguiram resolver 23 problemas de matemética a mais
que o teste base, devido a melhoria da produtividade, ao
tempo de resolucdo, & melhora na atengdo seletiva, entre
outros pardmetros neurocognitivos®.

Conclusio

A deteccdo e intervencdo precoce em criancas com
TDAH sao fundamentais para melhoria do seu aprendi-
zado desde o inicio da vida escolar. Dessa forma, uma
abordagem adequada para com o paciente ndo repercuti-

ra de forma negativa em sua vida escolar. O uso
indiscriminado da Ritalina denuncia um problema de
ordem social e cultural. Qualquer comportamento da cri-
anca, e até mesmo dos adultos, que ndo esteja em confor-
midade com o que se espera dela, é visto como patol6gi-
co, sendo tratado facilmente com psicofarmacos. Dai a
importancia de uma analise séria a respeito. A escola,
nesse sentido, tornou-se uma grande aliada na ajuda do
diagnoéstico. A detecgdo e intervencdo precoce em crian-
cas com TDAH sdo fundamentais para melhoria do seu
aprendizado desde o inicio da vida escolar.

Mesmo com uma pequena amostra de pacientes, pu-
demos observar o grande avango que essas criangas apre-
sentaram. O uso da medicagéo alterou os estados de aten-
¢do e concentra¢do, melhorando a performance dessas
fungodes e criando novos padrdes de normalidade da fun-
gdo cognitiva. Mostra-se importante, dessa forma, a rea-
lizagdo de um novo ensaio clinico, embasado nesse estu-
do, que apresente uma maior amostra de grupo estuda-
do, por um tempo mais prolongado, visando resultados
ainda mais significativos dos aqui encontrados.
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Tabela 1. Comparagdes dos alunos diagnosticados com transtorno de déficit de atengio e hiperatividade (TDAH)
com os alunos sem TDAH, segundo varidveis sociodemogrdficas e escores médios do Mini-Mental State

Examination (MMSE).

Variaveis Com TDAH* n=15 Sem TDAH n=27 P
n (%) n (%)
Idade em anos
6a7 5(33,3) 11 (40,7) 0,64**
8all 10 (66,7) 16 (59,3)
Sexo
Masculino 9 (60,0) 16 (59,3) 0,96**
Feminino 6 (40,0) 11 (40,7)
Cor da pele
Parda 4(26,7) 4 (14,8) 0,42%*
Branca 11 (73,3) 23 (85,2)
Série em que estd matriculado
Primeira e segunda 5(33,3) 12 (44,4) 0,48*
Terceira, quarta ou quinta 10 (66,7) 15 (55,6)
média (dp) meédia (dp)
mediana mediana
Mini-Mental State Examination (MMSE) 19,4 (5,2) 26,1 (3,1) <0,001***
20,0 26,0

Fonte: os autores (2019)
*Informagoes coletadas antes do inicio do tratamento
*Teste Qui-quadrado de Pearson ~ **Teste Exato de Fisher

*** Teste Mann-Whitney — Dp=desvio-padrio

Tabela 2. Comparagbes dos escores médios do Mini-Mental State Examination (MMSE) dos alunos diagnosticados
com transtorno de déficit de atencio e hiperatividade (TDAH), antes do tratamento (T1) e com 30 (T2) e 90 (T3)

dias apos o inicio do tratamento.

T1 T2 T2 T3 T1 T3
n=15 n=11 n=11
Média (dp) Meédia (dp) Média (dp) Média (dp) Média (dp) Meédia (dp)
19,4 (5,2) 22,1(5,5) 0,03 22,9 (3,6) 25,2 (4,3) 0,03 20,7 (3,3) 25,2 (4,3) <0,01

Fonte: os autores (2019)
Utilizado teste t de Student para medidas repetidas
Dp=desvio-padrio
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SINDROME HEMOLITICO-UREMICA ASSOCIADA A INFECCAO
POR BORDETELLA PERTUSSIS: RELATO DE CASO

HEMOLYTIC UREMIC SYNDROME ASSOCIATED WITH BORDETELLA PERTUSSIS INFECCION: A
CASE REPORT
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Resumo

Objetivo: a Sindrome Hemolitico-Urémica (SHU) é caracterizada por anemia hemolitica
microangiopatica, trombocitopenia e lesdo renal aguda, sendo uma das principais causas de disfuncao
renal aguda em criangas, geralmente em decorréncia de infecgdo por Escherichia coli. Nesse relato é aborda-
da uma apresentacao atipica, cuja etiologia foi por Bordetella pertussis.

Descricdo: lactente de 2 meses foi admitido por crupe agudo viral, progredindo com insuficiéncia
respiratoria. A cultura de nasofaringe revelou-se positiva para Bordetella pertussis, confirmando o diagnos-
tico de coqueluche. Evoluiu com oligtria, edema generalizado, trombocitopenia e anemia hemolitica,
caracterizando SHU. O paciente apresentou boa resposta ao tratamento, recebendo alta sem sequelas ou
alteragOes renais.

Comentdrios: pacientes pediatricos com infeccao pulmonar causada por Bordetella pertussis, que em sua
evolu¢do manifestem evidéncias de disfungdo renal, anemia e/ou trombocitopenia, podem estar desenvol-
vendo SHU, e seu diagnoéstico precoce junto ao tratamento adequado sdo capazes de reduzir tanto a
morbidade quanto a chance de sequelas renais. Sendo assim, a SHU deve ser considerada ndo somente nos
casos de disenteria por Escherichia coli, mas também em criancas com infec¢des pulmonares, entre elas a
por Bordetella pertussis.

Palavras-chave: Sindrome Hemolitico-Urémica atipica; Bordetella pertussis.

Abstract

Aim: Hemolytic uremic syndrome (SHU) is characterized by microangiopathic hemolytic anemia,
thrombocytopenia and acute kidney injury, being one of the main causes of acute kidney dysfunction in
children, usually due to Escherichia coli infection. In this report an atypical presentation is approached,
whose etiology was by Bordetella pertussis.

Description: a 2-month-old infant was admitted for acute viral croup, progressing with respiratory
failure. Its nasopharyngeal culture proved to be positive for Bordetella pertussis, confirming the diagnosis
of pertussis. It evolved with oliguria, generalized edema, thrombocytopenia and hemolytic anemia,
characterizing SHU. The patient had a good response to treatment, receiving discharge without sequelae or
kidney injuries.

Comments: pediatric patients with pulmonary infection caused by Bordetella pertussis who in their
evolution show evidence of kidney dysfunction, anemia and/or thrombocytopenia may be developing
SHU, and their early diagnosis with appropriate treatment are able to reduce both morbidity and chance of
kidney sequelae. Therefore, SHU should be considered not only in cases of Escherichia coli dysentery, but
also in children with pulmonary infections, including Bordetella pertussis.

Key words: atypical hemolytic uremic syndrome; Bordetella pertussis.

1. Académicos de Medicina da Universidade Federal do Paranad - Curitiba (PR).

2. Professor Adjunto da Universidade Federal do Parand (MD, PhD). Chefe do Servico de Emergéncias em Pediatria, Membro da Equipe
Meédica da Unidade de Terapia Intensiva Pedidtrica do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parand - Curitiba (PR).

ELC: Telefone: (41) 98866-4230 e-mail: eduardo.cat460@gmail.com



Jornal Paranaense de Pediatria - Vol. 20, N° 1, 2019

23

Introdugio

A Sindrome Hemolitica Urémica (SHU) é uma condi-
¢do grave, causada pela hemoélise ndo-imunomediada
(Coombs negativo)'® associada a lesdo renal, sendo
diagnosticada clinicamente pela triade de anemia
hemolitica microangiopatica, trombocitopenia e lesdao
renal aguda®. A maioria dos casos é causada secundaria-
mente a infec¢do por Escherichia coli O157:H7 e outras ce-
pas produtoras de toxina shiga*’. Casos de SHU atipica
correspondem a 10%, sendo causados por bactérias que
ndo produzem toxina shiga ou que ndo sejam
estreptococos?.

A SHU ocorre mais frequentemente em criangas me-
nores de 5 anos, com incidéncia anual de 6,1 casos por
100.000 criancas menores de 5 anos, em comparagao com
incidéncia geral de 1 a 2 casos por 100.000%

A infeccdo por B. pertussis pode resultar em incomum,
mas potencialmente fatal SHU, particularmente em paci-
entes com suscetibilidade genética4. A doenca geralmen-
te ocorre quando o recém-nascido é exposto a um adulto
ndo vacinado ou irmédo apresentando sintomas de coque-
luche?. Dessa forma, a monitoriza¢do da fungéo renal e de
sinais de hemodlise é necessaria em casos de coqueluche
grave em recém-nascidos’.

O principal diagnéstico diferencial da SHU atipica em
criancas é a SHU-Escherichia coli produtora de toxina Shiga
(STEC)~

A terapia de suporte deve ser iniciada imediatamente
ao se identificar as altera¢des da SHU, contribuindo para
a diminui¢do da mortalidade. Para tanto, em pacientes
com SHU secundéria a infec¢do por Bordetella pertussis, a
plasmaferese ou a infusdo de plasma estd indicada duran-
te a fase aguda na maioria dos casos®. Porém, atualmente
o tratamento de primeira linha para SHU atipica é o
bloqueador do complemento - eculizumab. E alguns au-
tores acreditam que quanto mais cedo for iniciado, me-
lhor o resultado renal?. Além disso, o eculizumab tem a
capacidade de aliviar complica¢des neurolégicas, cardia-
cas e periféricas isquémicas’. A tolerabilidade do
eculizumab é geralmente boa e o principal risco de blo-
queio do complemento é a meningite meningocdcica,
descrita em dois dos 100 pacientes incluidos em estudos
prospectivos®’®. A profilaxia meningocdcica especifica é,
portanto, obrigatéria em pacientes que recebem
eculizumab’.

Relato de caso

Lactente de 2 meses com histéria de tosse rouca hé 4
dias. Ao exame fisico apresentava taquipneia (70 irpm) e
estridor laringeo. Com o diagndstico de crupe agudo viral,
o paciente foi tratado com oxigénio, corticoide e
adrenalina. No 3° dia foi encaminhado para a Unidade de
Terapia Intensiva Pedidtrica com edema bipalpebral, pi-
ora da insuficiéncia respiratéria e aumento da necessida-
de de oxigénio, sendo submetido a ventilagdo mecénica.
O hemograma revelou leucocitose (68.000/ mm?), com

predominio de linfécitos. No 8° dia, o resultado da cultu-
ra de nasofaringe revelou-se positivo para B. pertussis,
confirmando o diagnoéstico de coqueluche. No 15° dia,
evoluiu com oligiria, edema generalizado, com exames
laboratoriais indicando trombocitopenia (85.000/ mm?),
anemia hemolitica (hemoglobina de 7,4g/dL, volume
globular de 21,1% e reticuldcitos de 2,51%), hematdria,
proteintria e ureia de 47mg/dL.

O paciente foi tratado com diuréticos, albumina e res-
tricdo na infusdo de volume, com boa evolugdo, receben-
do alta no 35°dia, sem sequelas ou alteracdes renais.

Discussdo

A coqueluche é uma das 10 causas principais de mor-
tes por doengas infecciosas no mundo segundo a Organi-
zagdo Mundial da Satde (OMS) causando cerca de 350.000
mortes por ano, principalmente em paises de terceiro
mundo com baixa cobertura vacinal. Infelizmente, nos
altimos 10 anos houve aumento do niimero de casos de
infecgdo pela B pertussis justamente pela diminui¢do nas
taxas de vacinacdo. Ao contrario, em paises que adotam
agenda vacinal efetiva houve redugdo significativa da
morbimortalidade®.

Apesar de rara a SHU é uma doenca grave e estudos
tém sido desenvolvidos com o objetivo de elucidar os
mecanismos fisiopatolégicos da doenga, bem como mu-
tagdes genéticas que possam predispor o individuo a
doenca?.

Alguns casos de SHU associada a infecgdo por B.
pertussis tém sido assim publicados discutindo o papel
dessas mutag¢Ges genéticas como fatores de risco para a
doenga. Madden et al. (2018) relataram um caso de SHU
em um recém nascido prematuro de 32 semanas de idade
gestacional portador de uma mutagdo no fator H do com-
plemento. O diagnéstico na admissdo do paciente ao hos-
pital foi de bronquiolite complicada por pneumonia. O
lactente apresentou piora do estado geral e no quinto de
internamento evoluiu com SHU. O tratamento com dialise
peritoneal e eculizumab se mostrou eficaz e o paciente
recuperou suas fungdes vitais.

Em 2002, Berner et al. descreveram o primeiro caso de
SHU associada a infeccdo por B. pertussis que apresentou
desfecho fatal, com niveis anormais do fator H (FH). O
screening genético nao foi realizado e os autores sugeri-
ram que niveis anormais de FH podem ser fator
predisponente para a doenca. Em relatos posteriores, os
autores sugeriram um padrdo de ativacao inflamatoéria
dependente de liberagdo de citocinas induzidas pela cepa
bacteriana que poderia ter levado ao quadro de SHU1516,
Sendo assim, fica o questionamento se no caso de Berner
et al. (2002) o nivel anormal de FH poderia ter sido o
responsavel pelo 6bito do paciente.

De fato, estudos genéticos em apresentagdes atipicas
de SHU sugerem que varia¢des do complemento predis-
pdem ao quadro sem causa-lo diretamente?.
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