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AVALIACAO DO ENSINO E RESIDENCIA MEDICA
Medical education and residency avaliation

Jodo Carlos Simobes'
“ Conhece-te a ti mesmo.” (Sécrates)

Vale a pena fazer um resumo do que foi publicado pelo Conselho Regional de Medicina de S&o Paulo, em
2009, sobre 0 Exame do Cremesp: uma contribui¢cdo para a avaliagdo do ensino médico.

O questionario preenchido pelos concluintes do curso de Medicina que passaram na Primeira Fase do Exame
do Cremesp em 2008, que representavam 20 das 23 faculdades médicas paulistas, somando 231 estudantes, é uma
ferramenta valiosa e permite saber a participacdo em atividades académicas, qualidade das instalagdes, recursos
disponiveis e a avaliagdo que fazem do curso e dos professores e de suas perspectivas sobre a Residéncia Médica.
Também sao Uteis para uma reflexao critica e honesta por todos os que se dedicam ao ensino dos estudantes de
Medicina e participam na Residéncia Médica.

Em relagao ao ensino médico, 52,0% deles tém aulas teéricas em classes de 71 a 100 alunos. Para
33%, a supervisao por parte dos professores foi inadequada ou insuficiente. As respostas mostraram uma
disparidade importante entre as escolas quando se trata de atividades praticas, seja no ciclo basico, seja no
profissional ou internato.

Para mais de um tergo dos alunos, os equipamentos dos laboratérios estavam malconservados ou
desatualizados. Para 60% deles, a biblioteca ndo tinha acesso informatizado.

Outra parte do questionario, sobre a estrutura curricular e a atuagao docente, revelou que a grande
maioria das aulas teéricas eram expositivas, com pouca vinculagao entre as disciplinas. As respostas mostram
que as escolas médicas do Estado de Sdo Paulo, publicas ou privadas, ensinam de forma convencional e
avaliam os estudantes com metodologia conservadora: prova escritas discursivas por 48,8% deles, e por
testes objetivos de acordo com 49,6%.

Cerca de 39% dos estudantes se queixaram de pouca ou nenhuma disponibilidade dos professores em varias
disciplinas. Do total de graduandos, 8,8% disseram nunca ter feito um parto com a presenca do professor. Outros 7,6%
afirmaram n&o ter ensino de cirurgia ambulatorial. E ainda 50% disseram que o curso contribuiu para desenvolver
diferentes competéncias.

Quanto ao futuro, quase todos os concluintes (96,4%) manifestaram a intengéo de fazer Residéncia Médica,
a maioria deles (56,4%) na propria escola. A &rea com maior numero de escolhas foi a Clinica Médica, com 32,0%,
seguida da Cirurgia Geral, com 22,4%, provavelmente por serem areas de concentracdo exigidas para outras areas
de especialidade.

A maior parcela dos graduandos (72,4%) pretende se iniciar como profissional na cidade onde concluiu o curso
de graduagdo. Pelos numeros do MEC e do Cremesp, as vagas para a Residéncia Médica atendem menos de 60%
dos formandos no Estado. Como esses tém de disputar com médicos de outras regides, estima-se que 40% adiem o
projeto de Residéncia Médica e assuma fungdes como médicos em plantdes, pronto-socorros e no Programa Saude
da Familia.

De acordo com o Centro de Dados do Cremesp, dos 92.580 médicos inscritos até 2007, cerca de 53% tinham
titulo de especialista, o que corresponde a 49.065 profissionais. Em primeiro lugar, a Ginecologia-Obstetricia com
15,6%, seguido da Pediatria com 11,7%. A Cirurgia Geral vinha depois com 7,1% e a Clinica Médica com 6,8%.

No que concerne ainda ao Exame do Cremesp, observe-se que a opgao por Saude Publica ou Programa
Saude da Familia nao foi assinalada por nenhum estudante no questionario de 2008.

Provavelmente aqui no Estado do Parana, o panorama dos graduandos nao seja diferente, mas valeria
a pena cada curso de Medicina e Servigo de Residéncia Médica obter e publicar dados de avaliacao fidedignos
e verdadeiros da sua realidade, contribuindo assim para uma reforma necessaria do ensino e da Residéncia
Médica.

1 - Editor Cientifico da Revista do Médico Residente
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2010 E AS ESCOLAS DE MEDICINA
2010 and The Medical Schools

Antonio Celso Nunes Nassif'

“As vezes é preciso parar e olhar para longe,
para podermos enxergar o que esta diante de nos.”
(John Kennedy)

0 nosso pais abriu 0 novo ano com 168 escolas de medicina, oferecendo anualmente 16.762 vagas no conjunto de
todos os vestibulares que foram até o final de janeiro de 2010. De todas as escolas médicas em atividade, 56.30% (102)
pertencem a rede privada de ensino superior. S&o nimeros preocupantes quando comparados a outros paises em todo o
mundo. Ostentamos o segundo lugar no ranking mundial de escolas de medicina.

Com tudo isso, podemos dizer que o ensino superior no Brasil vai bem? Nao! Os graduados em todas as escolas
concluem os cursos aptos a exercerem com a devida capacidade tdo nobre miss&o? Em sua grande maioria, ndo! Se
desejarem um aperfeigoamento desses conhecimentos antes de iniciarem na profissdo encontram facilmente vagas em
Residéncia Médica reconhecida e de bom padréo. N&o! Cerca de 60% dos formandos n&o encontram vagas em RM porque
elas nao existem. Uma parte expressiva das faculdades ndo tem Hospitais Universitarios com Residéncia ativa para atendé-
los. E eles precisam trabalhar e acabam fazendo com os conhecimentos recebidos e aprendidos nos respectivos cursos. O
numero de escolas médicas no Brasil € o suficiente? Sim! Mas nem todas qualificadas para o ensino da medicina.

Os EUA/Canada levaram 30 anos para “consertar” problema semelhante ou pior do que 0 nosso. Em 1906, abrigando
160 escolas médicas sem nenhum controle, prestes a “explodir” com o ensino médico daquele pais, a Fundagao Carnegie
contratou o professor Flexner, que n&o era médico, para essa dificil miss&o. Levou quatro anos (1906-1910) para visitar
uma por uma das 160 escolas em atividade naquele pais (0 Canada estava anexado ao EUA). Perseverante e corajoso,
apesar de ameagado de morte, chegou ao final do seu compromisso com a Fundagéo Carnegie. Foi entdo que preparou
um extenso e minucioso relatério do que viu e observou naqueles quatro anos — passou a ser conhecido como Relatério
Flexner, publicado no Boletim n.° 4 da Fundagéo.

Suas posigdes e propostas foram seguidas a risca, consumindo 23 anos para serem concretizadas. Nesse periodo,
que se estendeu até 1933, foram fechadas precisamente 94 escolas médicas. Para as remanescentes, estipularam-se
normas de funcionamento, como a obrigatoriedade de serem vinculadas a uma universidade ou a hospitais de ensino
previamente qualificados. Estabeleceu-se também o “State Board” até hoje existente, destinado a aferir a capacitagao
técnica do aluno ap6s a graduagéo. A licenga para a pratica médica na América do Norte passou a ser concedida somente
apds a aprovacdo do médico no “State Board”.

No Brasil, estamos convivendo com uma “herancga” tragica e de dificil solugéo iniciada na década de 60, quando
tinhamos apenas 26 escolas de medicina. A partir dai, cursos de medicina foram criados de afogadilho, sob critérios politicos,
satisfazendo “status” municipais; professores numericamente insuficientes, muitos deles despreparados didaticamente
para atender a essa demanda de ensino; outros, sequer residindo nas cidades onde se localizavam as escolas, criando
assim a figura do professor itinerante e faculdades de fim de semana. A qualidade do ensino caiu vertiginosamente. As
consequéncias foram tragicas e os reflexos todos assistem nos dias de hoje. Em 49 anos foram criadas 152 escolas de
medicina, ou seja, 3,10 por ano.

E o que nos espera até o final deste 2010? Trés novos cursos foram autorizados pela SESUu/MEC: UESB (Jequié-BA)
UNIT (Aracaju-SE) e UFV (Vigosa-MG) ja com seus vestibulares marcados e vagas definidas. Outro tanto pressiona para
a liberagéo dos seus cursos. A SESu e Comisséo de Especialistas do Ensino Médico presidida pelo Prof. Domingos Adib
Jatene resistem como podem. Mas, até quando? Com quase dois anos de atuagéo, varios vestibulares foram suspensos,
vagas reduzidas em varias |ES e assinatura de um TSD com prazo definido para as devidas corregdes. Nesse periodo
apenas um novo curso de medicina foi autorizado.

Penso que neste novo ano devemo-nos concentrar nas 57 escolas que funcionam sem o devido e fundamental
Reconhecimento do MEC, para a continuidade dos cursos. Se em 2010, juntamente com a SESU/MEC néo autorizando
nenhum novo curso, pudermos regularizar os que oferecem essa possibilidade ou, entdo, suspender os vestibulares
daqueles que estéo funcionando com deficiéncias insanaveis, estaremos dando um passo historico no resgate da dignidade
do ensino médico em nosso pais.

1 - Doutor em Medicina, membro da Comisséo de Especialistas do Ensino Médico do MEC; foi presidente da Associagéo
Médica Brasileira.
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GESTAO AMEREPAR 2010/11- VELHOS DESAFIOS, NOVOS CAMINHOS!

The 2010-2011 Amerepar Administration: old challenges, new ways.

Maria Cecilia Beltrame Carneiro’
Liza Yurie Teruya Uchimura?

A AMEREPAR (Associagdo dos Médicos Residentes do Parand) € uma entidade filiada e representativa da
ANMR (Associacdo Nacional dos Médicos Residentes) em ambito estadual, fundada em 2000, com o intuito de
defender e debater questdes relacionadas aos médicos residentes, promovendo o intercdmbio reciproco entre as
associagdes locais e a nivel nacional. A gestdo atual € constituida pela médica residente em Psiquiatria (PUCPR),
Maria Cecilia Beltrame Carneiro e pela médica residente em Medicina da Familia ¢ Comunidade (PUCPR), Liza
Yurie T. Uchimura. Esta gestdo tem como proposta o fortalecimento da comunicagdo entre os médicos residentes
paranaenses, meta iniciada na gestdo anterior.

Dentre as atividades realizadas até o momento consta a “Paralisagdo Nacional dos Médicos Residentes”,
juntamente com a ANMR e demais associagbes estaduais, no dia 13 de abril, em prol de melhorias na condigao do
ensino (como regularizagéo de até 60 horas semanais de atividades) e reajuste da bolsa (com aumento em 38,7%,
132 bolsa e FGTS). Cerca de 200 residentes aderiram a mobilizagdo, demonstrando a crescente conscientizagao
destes em relagao a sua prépria realidade, que passa por momento delicado. Assim, através da ANMR, este manifesto
possibilitou-nos a aproximagdo com o MEC e demais entidades de salde, dando inicio as negociagdes que ainda
estdo ocorrendo, pautadas com estas reivindicagbes. Nosso préximo passo sera decidido a partir dos resultados
destas reunides.

Atualmente, Curitiba concentra mais da metade dos médicos do Parana, cerca de 8.661 profissionais.
Neste contexto, enfrentamos a escassez de vagas para Residéncia Médica e falta de incentivo para ocupagéo
de especialistas no interior do Estado. Ha uma desproporcionalidade entre as vagas ofertadas (apenas 38%
dos médicos fazem residéncia) e as necessidades de saude da populagdo, gerando consequéncias drasticas aos
programas, dentre eles: carga horaria excessiva de trabalho, defasagem da estrutura fisica e académica, falta
de incentivo e capacitagdo de preceptores. Este descaso historico culmina hoje com a necessidade nacional de
aperfeicoar o sistema de avaliagao, para que se torne imparcial e consistente, a fim de suprir tais defasagens.

N&do estamos, desta forma, apoiando a abertura desenfreada de novas vagas para atender & demanda
supracitada, mas, sim, uma distribuicdo equitativa e com formagao de qualidade.

Diante deste cenario, percebemos a importancia do nosso papel como representantes de uma categoria que,
aos poucos, esta se unindo em busca de seus direitos e jamais esquecendo seus deveres.

1 - Presidente da AMEREPAR
2 - Vice- Presidente da AMEREPAR
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APLICACAO DO METODO DE INDICE GLICEMICO EM MODELO DE RATOS:
PADRONIZACAO UTILIZANDO FORMULA ENTERAL DE COMPOSICAO DEFINIDA PARA
ANIMAIS NORMALIS E FEITOS DIABETICOS POR APLICACAO DE ESTREPTOZOTOCINA

Application of glycemic index method in a rat model: standardization using enteral diet for normal animals
and diabetic ones made by streptozotocin administration

Gilberto Simeone Henriques'
Carla Vanessa Alves Lopes?
Maria Lucia Ferreira Simeone®
Carla Christiane Binda*

Henriques GS, Lopes CVA, Simeone MLF, Binda CC. Aplicagdo do método de indice glicémico em modelo
de ratos: padronizagdo utilizando férmula enteral de composicao definida para animais normais e feitos
diabéticos por aplicagéo de estreptozotocina. Rev. Med. Res. 2010;12(2):67-78.

RESUMO

Objetivo: Conhecer o indice Glicémico (IG) dos alimentos pode ser muito Util no controle da glicemia de
diabéticos. Esse trabalho teve por objetivo verificar o indice Glicémico de uma dieta enteral com composic&o
adequada para individuos diabéticos. Métodos: Foram utilizados quatro grupos de oito ratos da linhagem
Wistar, machos, pos-puberes, sadios ao exame clinico, pesando entre 200 e 300g, provenientes do Biotério
da Faculdade Evangélica do Parana — FEPAR, sendo que dois desses grupos foram induzidos o diabetes
mellitus, através da estreptozotocina, e foram considerados diabéticos os animais que apresentaram uma
glicemia superior a 120mg/dL. Posteriormente, dois grupos diabéticos e outros dois nédo-diabéticos foram
submetidos a infusdes agudas de solugéo de glicose e/ou submetidos a infusdo aguda da dieta teste. As
glicemias foram monitoradas nos tempos 0, 5,15,30, 60, 90 e 120 minutos apds a ingestéo da dieta ou da
solugdo, logo em seguida foram calculados os incrementos da curva glicémica para que pudesse assim
calcular a area da curva glicémica do alimento teste e também da solugéo de glicose e, consequentemente
0 |G da dieta testada. Resultados: A dieta teste obteve um melhor resultado nos animais diabéticos, ja
que seu |G nos mesmos foi de 64 comparado a um IG de 69 no grupo controle. Concluséo: O estudo
proporcionou a verificagdo do |G da dieta teste, valor que pode ser comparado com o IG moderado de
alimentos ja estudados, tais como pées integrais, beterraba, abacaxi e feijao, sendo assim podendo ser
indicada para individuos diabéticos.

Descritores: indice Glicémico; Nutrigdo Enteral; Diabetes Mellitus; Nutricdo Experimental.

INTRODUGAO

O diabetes mellitus tem sido considerado
uma das grandes epidemias mundiais do século
XXI e, junto com a hipertensdo, é a doenga que
mais mata no Brasil. E também a principal causa
de internagbes por complicagdes, como doenga
cardiovascular, dilise por insuficiéncia renal cronica

e amputagdes de membros inferiores. Entretanto,
0 diabetes pode ser evitado com habitos de vida
saudaveis e alimentagéo adequada’.

Em 2000, a Organizagdo Mundial da Saude

(OMS) estimava em 171 milhdes o numero de
portadores do diabetes, em todo o mundo. Para

TRABALHO REALIZADO NO CURSO NO CURSO DE NUTRICAO DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS (UFMG)
1 - Professor Adjunto — Curso de Nutricdo — Escola de Enfermagem da Universidade Federal de Minas Gerais.

2 - Bolsista de Iniciagéo Cientifica — Fundagéo Araucéria.

3 - TNS Il - Centro Nacional de Pesquisa de Milho e Sorgo — Sete Lagoas — MG.

4 - Bolsista de Aperfeicoamento — UFMG.
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2025, a previséo € a de que essa proporgao atinja
quase o dobro: 350 milhdes de diabéticos?. As
crescentes incidéncia e prevaléncia sdo atribuidas
ao envelhecimento populacional, aos avangos
terapéuticos no tratamento da doenga, mas,
especialmente, ao estilo de vida atual, caracterizado
por inatividade fisica e habitos alimentares que
predispdem ao acumulo de gordura corporal.

A ciéncia da nutricdo vem auxiliando
amplamente no tratamento do diabetes. A terapia
nutricional € considerada atualmente parte
fundamental para um bom prognéstico dos pacientes
diabéticos, visto que a mesma proporciona, se bem
aplicada e com boa ades&o do paciente, controle
da glicemia através de uma ingestdo adequada de
carboidratos em quantidade e qualidade®.

O principal objetivo do autocontrole nutricional
do diabetes é o de auxiliar as pessoas acometidas
da moléstia a manter a glicemia o mais proximo
possivel do valor normal, balanceando a dieta,
medicamentos e exercicio fisico. O monitoramento
de carboidratos da dieta é a estratégia chave para
alcangar o controle glicémico, visto que a quantidade
de carboidrato consumido é um forte preditor da
resposta glicémica*. Porém, dietas pobres em
carboidrato, restringindo sua ingestdo para <130
g/dia, ndo sdo recomendadas no tratamento do
diabetes. Embora o carboidrato da dieta seja o
maior contribuinte na glicemia pés-prandial, ele é
uma importante fonte de energia, fibras, vitaminas e
minerais e importante também na palatabilidade da
dieta. Deve ser recomendada uma dieta contendo
carboidratos derivados de frutas, vegetais, graos
integrais, legumes e leite desnatado para uma vida
saudavel®®.

Os carboidratos séo a principal fonte de ener-
gia para o organismo, fornecendo 4 Kcal/g. A glicose
é a fonte maior de energia para os neurdnios, sen-
do fundamental para o funcionamento adequado do
sistema nervoso central. Além disso, os carboidra-
tos sdo importantes na regulagdo do metabolismo
de lipidios e na preservagdo das proteinas™®. Eles
representam a maior parte das recomendagdes di-
arias de energia, com 45% a 65% do valor calérico
total da dieta.

Segundo Cummings e Englyst (1995)°, as
moléculas de carboidratos podem ser organizadas
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de acordo com o0 seu grau de polimerizagéo (nimero
de unidades de monossacarideos), tipos de ligagdes
glicosidicas e caracteristicas quimicas especificas.
Os monossacarideos (glicose, frutose, galactose)
possuem um grau de polimerizagéo igual a 1 e por
isso causam uma rapida resposta glicémica, sendo
absorvidos no intestino delgado. Os dissacarideos
(sacarose, maltose e lactose) tém seu grau de poli-
merizacao igual a 2, sendo a sacarose e a maltose
hidrolisadas e absorvidas completamente e a lacto-
se parcialmente, sendo ainda, possivel sua fermen-
tagao™.

Entre os carboidratos com grau de polimeriza-
cao entre 3 e 10, destaca-se a maltodextrina, clas-
sificada como oligossacarideo, possuindo resposta
glicémica rapida, pois € hidrolisada e absorvida,
diferente de outros oligossacarideos (pirodextrinas,
rafinose, fruto e galactoligossacarideos), os quais
sao resistentes a hidrélise e, por isso, passam dire-
tamente ao cdlon onde possam ser fermentados.

Os polissacarideos possuem grau de poli-
merizagdo superiores a 10, porém suas taxas de
hidrélise e absor¢do sdo diferentes de acordo com
os diversos tipos existentes de amido. Partes resis-
tentes derivam da parede celular de gréos, regulam
a digestao dos carboidratos no intestino e sao deter-
minantes da fungéo dos carboidratos no célon, como
0s processos de fermentacdo, que geram substratos
para o crescimento de microrganismos benéficos’.

O amido é formado por uma cadeia central de
amilose (cadeia linear de glicose) e cadeias de ami-
lopectina (cadeia ramificada de glicose), as quais
também influenciam na capacidade do organismo
em digerir e absorver esse tipo de carboidrato.
Sendo assim, os amidos com quantidades maiores
de amilopectina sdo absorvidos mais rapidamente
quando comparados aos amidos com quantidades
maiores de amilose em sua composi¢do. Pode-se
afirmar, entdo, que os amidos com maior quantidade
de amilopectina produzem uma resposta glicémica
mais rapida.

Embora pareca simples a classificagdo nutri-
cional do amido, a literatura nos mostra que néo € a
quantidade de amido resistente presente no alimen-
to que determina a resposta glicémica causada pelo
mesmo, e sim a quantidade de amido rapidamente
digerido™.

IR
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Otto & Niklas, apud Wolever et al (2008)'2, em
1981, desenvolveram uma classificagdo sistematica
dos alimentos segundo suas respostas glicémicas,
apenas com o proposito de prover maiores informa-
¢Oes de composicdo quimica para tabelas de com-
posicdo de alimentos e compreender melhor o efeito
fisiolégico proporcionado por diferentes tipos de ali-
mentos fonte de carboidratos™. O conceito de indi-
ce Glicémico (IG), porém, s6 foi proposto em 1981
por Jenkins para avaliar e classificar os alimentos
com base nas respostas glicémicas, ou seja, a ca-
pacidade que o carboidrato contido em um alimento
tem em aumentar a glicemia. Refere-se ao aumento
da area sob a curva de glicemia produzida por uma
quantidade padréo de carboidrato no alimento (50g),
referente ao aumento da area produzida pela mes-
ma quantidade de carboidrato de uma fonte padréo,
usualmente p&o branco ou glicose™.

IG = area sob a curva glicémica do alimento
teste/area sob a curva glicémica do alimento padréo
x 100

Os estudos iniciais compararam por¢des de
50g de vérios carboidratos (calculado pelas tabelas
de alimentos) com 50g de glicose. Amostras de san-
gue foram colhidas em intervalos de 30 minutos por
2 horas ap06s a ingestao do carboidrato. A concentra-
¢do da glicose foi calculada e expressa como uma
porcentagem da area obtida ap6s ingestdo de 50g
de glicose; quanto mais alta a area abaixo da curva,
mais alto é o indice glicémico do alimento®.

Atualmente, para a mensuracdo de seus va-
lores, é adotado 0 método da FAO como referéncia,
pelo qual s&o calculadas sete medidas nos tempos
0, 15, 30, 45, 60, 90 e 120 minutos pos administra-
¢ao do alimento teste. Posteriormente, essas medi-
das sdo sobrepostas na area da curva glicémica e
comparadas com a resposta glicémica do alimen-
to padrao’®". Os pontos de corte utilizados para a
classificagao do indice glicémico séo expressos de
1 a 100, sendo considerado alimento de baixo indi-
ce glicémico os alimentos que apresentarem valor
abaixo de 55, com IG moderado, entre 55 e 69, e
com alto IG a partir de 70.

Foster-Powell & Brand-Miler’ publicaram,
em 1995, a primeira edi¢do da tabela internacional
de indice glicémico contendo 565 itens. Logo, em
2002, Foster-Powell e seus colaboradores™ revisa-
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ram e publicaram uma nova tabela, contando com
1300 itens.

Embora a técnica do calculo para o indice gli-
cémico do alimento parega simples, um mesmo ali-
mento pode apresentar diferentes valores de |G e por
isso deve-se calcular uma média entre esses resulta-
dos. Essa varia¢do de valores de |G em um mesmo
alimento pode ser causada por varios fatores, como:
diferengas entre os ingredientes que compdem um
mesmo alimento, preparagcdo de modo diferente e,
até mesmo, diferengas nos métodos de teste utiliza-
dos (tipo de amostra de sangue, periodo experimental
e porcdo utilizada do alimento para o teste).

Evidéncias cientificas sugerem que o uso
de dietas com baixo indice glicémico pode trazer
beneficios no controle do diabetes, pelo fato desses
alimentos serem absorvidos mais lentamente
e, consequentemente, causarem uma resposta
glicémica menos intensa®.

A utilizagdo de um modelo consagrado
de indugdo de diabetes em ratos, que mimetize
os efeitos da sindrome e permita uma avaliagao
do perfil glicémico de solugbes para uso oral e
enteral em humanos, cuja composicao diferenciada
permita um manejo nutricional mais adequado da
doencga, reveste-se de grande importancia para
o conhecimento da eficacia fisiolégica de tais
componentes e da avaliagao criteriosa de produtos
como a dieta teste, cujo perfil inovador e proposta
de compor harmonicamente a dieta para controle
glicémico, vem de encontro a necessidade de
utilizagéo inteligente dos nutrientes, tanto do ponto
de vista quantitativo quanto qualitativo.

O objetivo desse trabalho foi, pois, estudar
o comportamento do indice glicémico de solugdes
administradas a animais normais e diabéticos,
mimetizado em modelo experimental de ratos, para
que este possa ser utilizado com seguranga quando
aplicado ao manejo glicémico em humanos.

METODOS
ENSAIOS BIOLOGICOS

O estudo foi realizado em 32 ratos (Rattus
novergicus albinus) da linhagem Wistar, machos,
pds-puberes, sadios ao exame clinico, pesando
entre 200 e 300g, provenientes do Biotério da

[ o |



ARTIGO ORIGINAL

|REV. MED. RES. I

Faculdade Evangélica do Parana - FEPAR. A dieta
experimental e agua foram fornecidas ad libitum.

Para a inducdo ao Diabetes Melittus, foi
administrado estreptozotocina (diluido a 2% em
solugdo de citrato de sddio 0,05M, pH 6,0) na dose
de 75mg/kg, via intraperitoneal, apos um periodo de
jejum de 24 horas. Logo ap6s a indugéo, foi fornecida
a dieta novamente, para evitar uma hipoglicemia
fatal, devido a liberacdo macica de insulina que
ocorre apds a destruicdo das células R?'. Apos trés
dias, a glicemia capilar foi determinada e somente os
animais com glicemia de jejum superior a 120mg/d|
foram considerados diabéticos e selecionados para
o0 experimento. Os animais que n&o responderam
positivamente as doses de estreptozotocina foram
submetidos a mais uma dose de 75mg/kg e, trés
dias depois, ao teste da glicemia sanguinea.

Osanimais selecionados foramentdoalocados
de forma aleatdria em quatro grupos que receberam
dieta padrdo semelhante a AIN-93%, com a mesma
concentracao glicidica e isocalérica, porém uma vez
por semana foram colocados em jejum de 12 horas
e submetidos a um dos tratamentos a seguir:

Grupo 1 ratos néo diabéticos alimentados, via
sonda orogastrica (sonda pediatrica Freka®Paed CH
6.5, biocompativel feita de poliuretano), com dieta
enteral teste; Grupo 2 ratos diabéticos alimentados
via sonda nasogastrica com dieta enteral teste;
Grupo Controle 1 ratos ndo diabéticos alimentados
com solucdo de glicose via sonda nasogastrica; e
Grupo Controle 2 Ratos diabéticos alimentados com
solugdo de glicose via sonda nasogastrica. Todos
0s animais receberam a dieta teste e a solugéo de
glicose administradas em bolo.

Ostratamentos foram mantidos porum periodo
de 21 dias, durante os quais, os niveis plasmaticos
de glicose foram monitorados semanalmente.

Parametros Nutricionais Estudados

Foram avaliados 0 peso, a ingestéo hidrica,
a ingestao alimentar, proteica e de carboidratos e
pardmetros bioquimicos (glicemia de jejum e curva
glicémica).

Momentos de Avaliagao
Os 16 animais normais e os 16 animais
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diabéticos foram avaliados, respectivamente,
em quatro momentos: 0, 1%, 2% 3% semana de
seguimento ou diabetes. Para tanto, momentos
antes da avaliagdo glicémica, animais deixados
em jejum no periodo da noite foram alimentados
via sonda com uma dose de 5mL de solugéo teste
(dieta com composicao definida para consumo por
diabéticos contendo 0,1 g/mL de carboidratos) ou
com solugédo padréo de glicose (0,1g/mL), para a
afericdo da glicemia e consequente constru¢éo da
curva glicémica, com dados do tempo 0, 5,15, 30, 60,
90 e 120 minutos apds a infuséo das solugdes. Para
0 monitoramento dos niveis plasmaticos de glicose
foram coletadas amostras sanguineas obtidas da
veia caudal dos ratos, depositadas em fita glicémica
a ser analisada em um glucdmetro ADVANTAGE®
(Boehringer Mannheim, USA).

Andlise da Composi¢do Nutricional das
Dietas Teste e Padrao AIN-93

A composicdo nutricional das dietas
teste, escolhida devido sua indicagdo como
hipoglicemiante e padrdao AIN-93 indicada para
atender as necessidades nutricionais de roedores
foi obtida por meio de analises bromatoldgicas para
cada um de seus componentes, a saber:

Métodos Para Determinagdo de Fibra
Alimentar — Enzimatico

O teor de fibra alimentar total foi determinado
pelo método enzimatico/gravimétrico (Método AOAC
985.29). Esse método baseia-se na gelatinizagdo
e hidrolise parcial do amido com uma alfa-amilase
termorresistente, seguida de hidrélise da proteina
com uma protease e hidrélise do amido residual com
uma amiloglucosidase. Em seguida, a por¢éo fibra
foi precipitada pela adi¢éo de etanol 95%, seguido
de filtragdo e lavagem do residuo com solventes.
Apos secagem e pesagem dos residuos, foi feita a
determinagao de proteina e cinzas no residuo?.

Determinacdo de Fibra Alimentar
g/100q):

(FA,

FA={[(R, +R)/2] -P-C-B}[(M, +M,)/2] x 100
Onde:
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RJ e R, = peso do residuo (mg) para amostra
em duplicata;

P e C = peso de proteina e cinzas (mg), res-
pectivamente, determinados no primeiro e segundo
residuos;

B = peso do Branco (mg);
M, e M, = peso das amostras (mg).

Determinagao de Umidade — Método Gravimétrico

Foi empregada a técnica gravimétrica, com
calor, cuja umidade corresponde a perda de peso do
produto quando este é aquecido em condi¢des nas
quais a agua é removida®.

A amostra fracionada foi pesada em capsulas
de porcelana, limpas e previamente numeradas
e tarada sem umidade, com aproximadamente 5g
do produto triturado, procedendo-se, em seguida,
a secagem em estufa a 105°C durante 12 horas,
até que toda umidade fosse removida, observada
através de duas pesagens, com intervalo de 4 horas
entre uma e outra, quando o peso permanecer
constante.

Determinagao de Lipidios - Extrato Etéreo

Os lipidios sdo substancias encontradas
nos tecidos animais e vegetais e sdo extraidos
dos alimentos com auxilio de solventes organicos
Porém, além da fragao lipidica, outras substancias
intimamente associadas sdo também arrastadas
com 0 solvente, tais como: fosfatideos, esterois,
pigmentos, 6leos essenciais, ceras, volateis, resinas,
recebendo 0 nome de extrato etéreo. O método que
foi utilizado consiste em se fazer a extragdo continua
em aparelho tipo “soxhlet’, utilizando-se éter
sulfarico como solvente, cujo ponto de ebulicao é de
35°C, aproximadamente. A extrac&o foi completada,
portanto, em cerca de 6 horas, quando obteve-se o
peso médio da fragao lipidica.

Determinagao do Contetido Proteico - Nitrogénio

Através de dosagem pelo método micro
Kjeldahl, a fim de obter o N total da amostra, que
foi transformado em N proteico através de célculos,
considerando-se que cada 100g de proteina contém,
em média, 16g de N. Assim sendo, o fator 6,25,
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multiplicado pelo percentual de N total da amostra
correspondeu as porcentagens de proteina da
mesmaZ,

Por meio de uma digestdo acida, o N da
amostra foi transformado em aménio (NH4)*, o
qual posteriormente foi separado por destilagdo
e finalmente dosado por ftitulagdo. Todo o
procedimento passou por trés etapas: a primeira,
digest@o da matéria organica, partindo-se de 0,1g de
MSD (Matéria Seca Desengordurada); a segunda,
destilacdo; e a terceira etapa, a titulagdo com HCI
0,1N.

Determinagao da Fragao Cinza - Residuo Mineral
Fixo

Foram pesadas em cadinho de porcelana,
calcinado e tarado, cerca de 2g da amostra, cuja
incineracdo foi feita de modo lento em bico de
gas, aquecendo-se igualmente todas as faces do
cadinho. Ap6s a completa carbonizagao do material,
foi realizada a transferéncia do cadinho para a mufla
aquecida a 550°C, onde permaneceu por cerca de
24 horas para total destruicdo da matéria organica.
Com o resfriamento da mufla para 80°C, o material
foi retirado, colocando-o em dissecador para em
seguida ser pesado; o peso encontrado foi tomado
como a fragdo cinza.

Determinagao da Fragao Glicidica — Extrato ndo
Nitrogenado (NIFEXT)

A fragdo NIFEXT - “Nitrogen free extract
compreende os carboidratos mais digestiveis, ou
seja, que ndo estao incluidos na fragéo fibra. Para
o calculo foram somadas as cinco determinagdes
do Método Wendee: umidade (%) + extrato etéreo
(%) + proteina (%) + fibra alimentar (%) + cinza (%).
Este total foi subtraido do todo (100%) e o resultado
encontrado representou de forma complementar a
fracdo glicidica total (energética) do produto.

Analise Estatistica

Adescricao estatistica dos dados foi realizada
com o auxilio do software Statistica 5.0°. A variagéo
total dos dados de cada tratamento foi decompos-
ta a partir de uma Analise de Variancia de uma via
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(ANOVA one-way). As diferengas entre as médias
foram testadas aplicando-se o teste t ndo pareado
com nivel de significancia de 95%.

Calculo do indice Glicémico (IG)
O calculo do indice glicémico foi realizado
seguindo a seguinte equagao?:

IG = area sob a curva glicémica do alimento teste X 100
area sob a curva glicémica da glicose

Calculo da Area da Curva Glicémica

Para o célculo da area da curva glicémica, foi
utilizada a soma dos incrementos da curva, como
segue:

Area= (A+B+C+D)t+(D+E)T+ EZT
2 2 2(E+F)
Quando: A, B, C, D, E e F representam
0s incrementos sobre a curva glicémica e T e t
representam o tempo depois da administracdo das
dietas.

RESULTADOS

A inducao do Diabetes Mellitus nos animais,
através da administracdo de estreptozotocina,
elevou as concentragdes sericas de glicose
significantemente e de forma rapida. Esses métodos
quimicos foram de facil execucdo e permitiram a
utilizacdo de um grande numero de animais (os dois
grupos de oito animais diabéticos permaneceram
até o fim do experimento ja que, embora
houvesse a perda de quatro animais esses foram
prontamente substituidos por animais excedentes)
destruindo a porgdo endocrina do péncreas,
mais especificamente as células B das ilhotas de
Langherans, porém com preservagao de sua fungédo
exécrina®. Dias et al (2004)%, também induziu o
diabetes nos animais através de uma unica injegao
intraperitonial de estrepzotocina (Sigma Chemical
Co., St. Louis, MO, EUA) 70mg/kg, e obteve bons
resultados, considerando diabéticos os animais que
apresentaram a concentragéo de glicose sanguinea
acima de 250mg/dL.

Torrico et al (2007)?, realizaram um estudo
para verificar o efeito hipoglicémico de Croton
cuneatus em ratos diabéticos também induzidos
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pela STZ. O diabetes experimental foi induzido
através da administragdo intraperitonial de STZ
(Sigma Chemical Co. St. Louis, MO, EUA) em uma
dose de 50mg/kg de peso corporal dos animais.
Depois de 48 horas da inje¢do de STZ, os niveis de
glicose no sangue dos animais foram mensurados.
Animais com aumento da concentragdo de glicose
sanguinea maior do que 40% foram considerados
diabéticos e incluidos no estudo.

Delfino et al (2002)?', avaliaram a longo prazo,
emratos,aseveridadeeaduragaododiabetes mellitus
induzido pela administracdo de estreptozotocina
(STZ) intraperitoneal e por dois sitios endovenosos
(sublingual e caudal). Foi administrada uma dose de
60mg/kg no peritnio, veia caudal e veia sublingual.
Havendo 30% de falha da estreptozotocina quando
ela foi dada intraperitonealmente; 10% dos animais
que receberam STZ em uma veia caudal e 30%
dos que a receberam em uma veia sublingual
morreram precocemente por toxicidade. Os autores
concluiram que na dose escolhida, e por qualquer
uma das vias utilizadas, STZ promoveu diabetes
mellitus severo e de longa duragdo. Para alcancar
a dose diabetogénica, sua injegdo em uma das
veias da cauda mostrou-se a mais conveniente.
Esse resultado explica em parte a resisténcia de
alguns animais a primeira dose de estreptozotocina
administrada no presente estudo.

Na Tabela 1 pode-se notar que os niveis de
glicose sanguinea nos animais submetidos a injegéo
de estreptozotocina mostraram-se muito elevados
em comparagdo aqueles que nao receberam a
mesma.

TABELA 1 - Comparagdo das glicemias médias dos
animais submetidos a estreptozotocina e daqueles que
nao receberam a dose da droga.

Indugéo do Diabetes com STZ
Sim
Nao

Glicemia (mg/dL)

305,42mg/dL + 14,12
87,22 mg/dL + 7,94

Durante o experimento os animais foram
submetidos a dieta AIN — 93 cuja preparagao foi
composta basicamente de celulose, amido, caseina,
sacarose, 0leo de soja, mix-mineral, mix-vitaminas,

|L|



ARTIGO ORIGINAL

VOL. 12-N°2:73 ABR/JUN 2010

L-cistina e Bitartarto de colina. Sua composigéo
centesimal estd mostrada na Tabela 2:

TABELAZ2 - Composicao centesimal da dietaAIN-93 a qual
os animais foram submetidos durante o experimento.
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O desafio glicémico realizado com os animais
do grupo controle e do grupo diabético atraves
da administracdo da dieta teste e da solu¢do de
glicose, seguida da afericdo da glicemia sanguinea
dos mesmos nos tempos 0, 15, 30, 60, 90 e 120
minutos apds a infusdo das solugdes, forneceram

Umidade Cinzas Lipidios Proteinas Fibras Nifext Calorias

os dados das curvas glicémicas que permitiram
com as equagdes preditas por Wolever e Jenkins

() (2 (2 (2 (@ (g  (kcal)
6,84 377 721 10,22 3,66 75,14 406,33
+1,05 +054 +135 +1,65 +0,63 +3,41 +25]11

(1986)* avaliar o indice glicémico da dieta teste.
Os incrementos sob a curva estéo resumidos na

Atraveés da tabela 2 pode-se perceber que
0s animais receberam uma dieta com 73,96%
de carboidratos, 10,06% de proteinas e 15,96%
de lipidios, padronizada para atender todas as
necessidades nutricionais dos animais. A Tabela
4 mostra a composi¢ao centesimal da dieta teste
utilizada no presente estudo:

TABELA 3 - Composi¢éo Centesimal da dieta teste.

Nutriente Quantidade (g/100 mL)
Carboidratos* 10,98
Proteinas 4,35
Lipidios 4,3

- acidos graxos saturados 5%

- acidos graxos monoinsaturados 26%

- 4cidos graxos polinsaturados 9%

Fibra alimentar 2

- Fibra soldvel 65%

- Fibra insoluvel 35%

* Maltodextrina

Diante desse contetdo, pode-se dizer que a
dieta estudada atende as seguintes recomendacgdes
da ADA (American Diabetes Association):

e Proteina; 15 a 20% das calorias totais;

¢ 60 a 70% das calorias totais para serem
divididas entre é&cidos graxos monoinsaturados
(MUFA'’S) e carboidratos;

» Acidos graxos saturados: < 7% das calorias
totais;

e Acidos graxos poli-insaturados: até 10%
das calorias totais.

tabela 4:

TABELA4 -Médias dosincrementos sob a curva glicémica
obtidos dos animais dos quatro grupos experimentais.

Grupos Experimentais

Tempo  Diabéticos/ Controle/Dieta Diabéticos/ ~ Controle/ Area do
(min)  Dieta Teste Teste Glicose Glicose  Grafico
0 318 80 293 94
A
15 339 93 321 108
B
30 346 1M 343 123
C
45 330 112 359 126
D
60 310 102 344 120
E
90 288 89 318 108
F
120 277 80 300 97

As curvas obtidas através dos resultados da glicemia
dos animais estéo apresentadas nas figuras de 1 a 5.

350
330
30
290
20

250 —B- Diabéticos Dieta Tests
£ o —@- Contmle/Dieta Teste
g —k— Diabicos Glicose
5 170 —4— Contle/Glicose
150
130
1o m
0
70
50
0 15 3 45 B0 90 120
Tempo pés-prandial min)
FIGURA 1 - Distribuicdo das glicemias dos ratos

diabéticos e ndo-diabéticos segundo tempo pds-prandial
em relagao ao tipo de dieta.
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FIGURA 2 - Distribui¢do das glicemias de ratos néo
diabéticos segundo tempo pds-prandial em relagéo ao
tipo de dieta.
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—i- Diabéticos Dieta Teste
—i— Diabéticos/Glicose

310

Glicemia {mgidL)

290
270
280

Tempo pos-prandial (min)

FIGURA 3 - Distribuicdo das glicemias dos ratos
diabéticos segundo tempo pés-prandial em relagado ao
tipo de dieta.

Observando os gréaficos 1 e 3 foi possivel notar
claramente o comportamento hipoglicemiante da
dieta teste em animais diabéticos. Os incrementos
sobre a curva glicémica sdo mais suaves nos
primeiros 30 minutos de monitoramento com plateau
a 30 minutos, diferentemente do controle glicose,
cujos incrementos sobre a curva glicémica séo mais
agudos e apresentam plateau aos 45 minutos. O
declinio é significativamente maior no grupo Dieta
teste - Diabético (p<0,05) em todos os pontos a partir
da medida da glicemia tomada aos 45 minutos.

Em animais normais (grafico 2), o
comportamentodascurvasglicémicasfoisemelhante,
0s animais do grupo Dieta teste atingiram o plateau
mais precocemente, porém apresentaram um ritmo
de decréscimo significativamente maior (p<0,05)
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que o dos animais que receberam glicose, seja
quando observados aos 45 quanto aos 60 minutos.
Nos demais pontos da curva os comportamentos
tenderam a ser iguais, ndo apresentando diferengas
significativas aos 90 e 120 minutos.

3ro

350
330
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200

270
250
230
210
190
170

150
130
110
10 m
70

50

—- Diabéticos iGlicose
—@— Controle/Glicose

Glicemia (mgfdL)

0 15 30 458 &0 a0 120
Tem po pds-prandial {min)

FIGURA 4 - Distribuicdo das glicemias dos ratos
diabéticos e nao-diabéticos submetidos a solugdo de
glicose segundo o tempo pds-prandial.
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FIGURA 5 - Distribuicdo das glicemias dos ratos
diabéticos e nao diabéticos submetidos a dieta teste
segundo o tempo pés-prandial

O aumento mais agudo da glicemia, a
principio com a dieta teste, pode ser explicado pela
boa digestibilidade de sua fonte de carboidrato, que
nao se diferencia da glicose no caso de animais
nao-diabéticos. Porém, em animais diabéticos, é
perceptivel a amortizag@o do incremento glicémico
nos pontos iniciais, que se refletiu claramente no
declinio da curva glicémica, no qual a diferenga
acentua-se e permite uma rapida diminuicdo da
glicemia, levando os animais diabéticos alimentados
com a Dieta teste a apresentarem uma glicemia final
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13% menor que a inicial para o grupo, sendo esse
valor estatisticamente significativo ao nivel de 5%.
Nos animais controle desafiados com a Dieta Teste
nao houve diferenga significativa, embora o valor
final de glicemia tenha retornado aos niveis iniciais.
Em ambos os grupos (normal e diabético) desafiados
com glicose, os valores finais de glicemia foram
maiores que os valores iniciais, sendo que no grupo
diabético a diferenga apresentada foi significativa
(p<0,05).

Quando observados os graficos 4 e 5, pode-
se perceber que o comportamento das curvas
glicémicas dos animais controle, tanto glicose
quanto dieta teste apresentaram diferengas sutis,
com pequena vantagem para o grupo Dieta teste,
embora nao tenha sido apurada diferenca estatistica
significativa quando tomadas as médias de todos os
pontos. O contrério foi verdadeiro para os animais
diabéticos, nos quais os desafiados com a dieta
teste apresentaram vantagem significativa sobre os
desafiados com Glicose, apresentando nao apenas
elevacdo mais suave da glicemia, quanto declinio
significativamente maior e mais rapido desta.

O Indice Glicémico (IG) da dieta teste para
os animais diabéticos foi de 64 e nos ratos nédo
diabéticos foi de 69 de acordo com as equagdes a
sequir:

Dieta teste - Diabético = (21+28+12/2)x15+(8+30
+41/2)x30+(27000/142) = 2770,14

Glicose Diabético = (28+50+66/2)x15+(51+25+7/2)
x30+(18750/64) = 4342,97

1G, i, =2770.14 X100 = 64
4342,97

Dieta teste Controle = (13+31+32/2)
x15+(22+3+0/2)x30+(2430/18) = 1785,00

Glicose Controle = (14+29+32/2)x15+(36+14+3/2)
x30+(5880/34) = 2302,9%4

IG,, 0 = 1785.00 x 100= 69
2602,94
A partir desse resultado foi possivel
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caracterizar a dieta teste com indice glicémico
moderado tanto para animais nao diabéticos como
para animais diabéticos.

DISCUSSAO

Chew et al (1988)® em um estudo sobre
aplicagdo do Indice Glicémico para refeigdes mistas
em individuos normoglicémicos, compararam seis
dietas com diferentes origens (Indiana, ltaliana,
Grega, Chinesa, Ocidental e Libanesa). Em cada
refeicdo foi fornecido aproximadamente 48% de
energia proveniente de carboidratos, 35% de
lipideos e 17% de proteinas a seis voluntarios
saudaveis. O indice glicémico observado na dieta
Ocidental (Carne Bovina com vegetais e batatas) foi
de 66, ou seja, valor bem aproximado da dieta teste
do presente estudo.

Wolever et al (1994)® em seu estudo a
respeito de determinantes do indice glicémico de
dietas, descreveram que o indice glicémico de dietas
da maioria dos individuos diabéticos foi de 85,4 + 4,6
e que o principal determinante do |G no estudo, foi a
presenca de agucares simples nos alimentos, sendo
que alimentos ricos em acucares simples como
frutas e o leite tiveram menores indices glicémicos
comparados aqueles alimentos ricos em agucares
complexos como arroz, batatas e cereais matinais
quando analisados individualmente. Os autores
relatam ainda que as frutas e o leite produzem baixa
resposta glicémica em individuos saudaveis, porém
podem ou nao produzir o mesmo efeito em sujeitos
diabéticos.

Devido a essa possivel diferenca no
metabolismo de carboidratos mostrada pelos
autores referidos acima, entre individuos diabéticos
e ndo-diabéticos, e diversos estudos mostrando que
a reducdo de carboidratos na dieta e sua parcial
substituicdo por acidos graxos monoinsaturados
melhoram o controle glicémico em diabéticos®, a
composicao da dieta teste, como mostra a tabela
3, possui uma reducdo leve do percentual de
carboidratos e um aumento na quantidade de lipidios,
principalmente dos &cidos graxos monoinsaturados
0 que pode em parte explicar a agdo hipoglicemiante
da dieta teste nos animais diabéticos.

Outros fatores que podem estar relacionados
a baixa resposta glicémica da dieta teste, € a adi¢éo
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da maltodextrina proveniente de M. utilissima em sua
composicao, a qual possui uma absorg¢do mais lenta,
fator responsavel pela redugdo da liberagdo pés-
prandial de insulina, pela supressao dos niveis de
acidos graxos livres circulantes e horménios contra-
regulatérios, mantendo uma baixa concentracédo de
glicose sanguinea®'.

A principal fonte de fibra solUvel presente
na dieta teste, a polidextrose, também tem que ser
considerada como fator contribuinte no resultado
satisfatério da dieta teste em animais diabéticos.
Jenkins et al (2002)* comprovaram em seus estudos
que a polidextrose, uma cadeia de polimeros de
glicose, possui uma baixa digestibilidade capaz de
produzir efeitos fisioldgicos semelhantes aos de
fibras alimentares solUveis, pela sua capacidade
de atingir o coldn intacto, néo sofrendo digestdo no
trato gastrointestinal superior, tanto pela acidez do
estdbmago quanto pelas enzimas digestivas.

Os valores de |G da dieta teste encontrados,
sao compativeis com valores constantes em tabelas
de IG internacionais para alimentos individuais e
dietas mistas tais como as publicadas por Foster-
Powell et al (2002) em um estudo com individuos
normoglicémicos, sendo que o valor encontrado para
0 grupo de animais diabéticos do presente estudo
é semelhante a alimentos ricos em fibra alimentar
ou dietas mistas compostas de carboidratos pouco
glicémicos e que, portanto, apresentam incrementos
sobre a curva glicémica de menor monta e por
periodo de tempo mais breve. Dessa maneira, 0
indice glicémico da dieta teste pode ser comparado
a alimentos como paes feitos a base de cevada,
paes sem gluten e com fibras, pdo com semente
de aveia, pao de centeio light, pdo branco com alta
quantidade de fibras, pdo de semolina, mingau de
aveia, abacaxi, beterraba e feijao preto® *,

Collier et al (1986)* em seu estudo com
individuos diabéticos, encontraram valores de indice
glicémico similares ao da dieta teste no espaguete
(64,9), mostrando que 0 mesmo possui resposta
glicémica de menor monta, estando mais proximo
do indice glicémico da cevada e lentilhas, quando
comparado a alimentos como batata, pao branco e
arroz branco. O espaguete mostrou-se semelhante a
lentilhas e cevada, pois sua curva glicémica obteve o
inicio de declinio no mesmo tempo, ou seja, a partir
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dos 60 minutos pos-prandiais.

O valor do indice glicémico encontrado para
a dieta teste, do presente estudo, em animais
diabéticos, possui semelhanga também com
alimentos como arroz integral (66), bolacha de &dgua
(63), beterraba (64) e banana (62) encontrados por
Jenkins et al (1981) em seu estudo com individuos
normoglicémicos. Wolever et al (2006) ao estudarem
0 indice glicémico de algumas dietas também em
individuos normoglicémicos, encontraram valores
bem aproximados ao indice glicémico da dieta teste
do atual estudo em refeicbes compostas de cereais
com fibras, leite integral, abacaxi, omelete, péo
integral, espinafre e tomate.

Uma discuss@o bem atual sobre os fatores
que influenciam no indice glicémico de alimentos
individuais e refeicbes mistas é a questdo da
quantidade de gordura e proteina que as mesmas
possuem. Porém, as conclusdes a respeito do
assunto ainda sdo bem divergentes. Wolever et
al (2006)* encontraram relagdes estatisticamente
significantes entre proteinas e gorduras e indice
glicémico, mas ressalvam que essa relagdo sé &
significante se em grandes quantidades desses
nutrientes. Resultado esse, comprovado por Jenkins
et al (1981)" que mostraram que esses nutrientes
possuem uma correlagdo negativa com o indice
glicémico dos alimentos, ja que sdo conhecidos
por reduzir a digestibilidade do alimento, a gordura
retardando o esvaziamento gastrico e a proteina
estimulando a secregéo de insulina. Porém, Jenkins
et al no mesmo estudo mostraram que a presencga
maior de gordura no leite integral ndo diminuiu o
indice glicémico do mesmo (34) quando comparado
ao leite desnatado (32).

Outro fator a ser considerado a respeito do
indice glicémico, classificado como moderado, da
dietateste, € que amesmaé umalimento processado,
ou seja, influenciando fortemente (r=0,69) no indice
glicémico da mesma. Em estudo realizado por Brand
et al (1985)* com individuos normoglicémicos, os
autores mostraram que os alimentos processados
como arroz, milho e batata, foram digeridos mais
rapidamente e consequentemente induziram a uma
curva glicémica de maior monta quando comparada
a curva glicémica dos mesmos produtos, porém
na sua versao convencional, ou seja, 0S que nao
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foram processados, com excecdo da batata, a qual
apresentou resposta glicémica semelhante mesmo
depois da cocgéo. Os autores concluiram que fatores
de processamento como gelatinizagdo, mudancgas
de natureza quimica e ruptura da estrutura de gréos,
aumentam a velocidade de digestéo dos alimentos e
logo, também, sua resposta glicémica. Esses dados
explicam em parte o resultado do indice glicémico
da dieta teste encontrado no presente estudo,
pois como é uma dieta enteral industrializada, sua
formulacao liquida obrigatoria, pode ter influenciado
em sua resposta glicémica.

Durante o estudo foi possivel visualizar
também que os animais diabéticos tiveram um
consumo maior de ragao e dgua em relagdo aos néo-
diabéticos, além de sintomas como poliuria e ganho
de peso, fatos esses bem conhecidos atualmente na
literatura como sintomas caracteristicos de individuos
diabéticos. O consumo médio diario de carboidratos
pelos animais foi de 15g/dia e o de proteinas de 2g/
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dia. Os animais diabéticos tiveram um consumo
médio de &gua de 80mL/dia comparado a 50mL dos
animais normoglicémicos.

CONCLUSAO

O presente estudo possibilitou avaliar o
comportamento glicémico € o monitoramento da
glicemia de ratos Wistar submetidos a uma dieta
teste, permitindo assim a verificacdo do indice
Glicémico (IG) da mesma, a qual obteve um melhor
resultado nos animais diabéticos, j& que seu IG
foi de 65, comparado a um IG de 68 nos animais
do grupo controle. Esse |G, caracterizado como
moderado na dieta teste, péde ser comparado
a alimentos ricos em fibras, podendo assim ser
indicada para individuos diabéticos. Foi possivel
padronizar e validar o modelo de ratos Wistar
submetidos a aplicacdo de streptozotocina como
um bom preditor do comportamento glicémico em
individuos diabéticos.

ABSTRACT

Background: Knowing the Glycemic Index (Gl) of food can be very useful in blood glucose control of
diabetic patients. Objective: The aim of this study was to determine the Glycemic Index of enteral diet with
a composition suitable for diabetic individuals. Methods: Wehave used 4 groups of 8 Wistar rats, male,
post-pubescent, healthy at physical examination, whose weight was between 200 and 300g, from Evangelic
Faculty of Parana vivarium, and 2 of these groups were induced to diabetes mellitus by streptozotocin and
considered diabetic when showed blood glucose higher than 120mg/dL. After that 2 groups of diabetic and 2
others of non diabetic rats were submitted to acute infusions of glucose solutions and/or by acute infusions
of a trial diet. The blood glucose were monitored in times 0, 5,15,30, 60, 90 and 120 minutes after ingestion
of the trial diet or the glucose solution, then the increments in the glycemic curve were calculated. The area
under the curve of glucose and under the curve of the trial diet were plotted and obtained the Gl of the trial
diet tested. Results: The trial diet obtained better results in diabetic animals, since its Gl was 64 compared to
a Gl of 69 in the control group. Conclusion: The study provided the verification of the Gl on trial diet and the
intermediate value obtained can be compared with the Gl of foods already studied, such as brown breads,
sugar, pineapple and beans, and thus may be indicated for diabetic patients.

Keywords: Glycemic Index; Enteral Nutrition; Diabetes Mellitus; Experimental Nutrition.
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RESUMO

Objetivos: Disturbios eletroliticos e injuria renal aguda séo frequentes em pacientes submetidos a proce-
dimentos cirurgicos. O objetivo deste estudo foi determinar a incidéncia de injuria renal aguda e disturbios
eletroliticos em pacientes submetidos a procedimentos cirurgicos em um Hospital Universitario e comparar
com a literatura disponivel. Métodos: Este é um estudo epidemioldgico retrospectivo. Dados demogréfi-
cos, procedimentos cirirgicos, antibidticos e anti-inflamatérios utilizados, presenca de injuria renal aguda
e de disturbios metabolicos da &gua e potassio foram coletados dos registros médicos. Os dados foram
armazenados no programa Excel. As varidveis continuas foram expressas como médias e desvio-padrao e
foram calculadas as frequéncias relativas. Resultados: Foram revisados os prontuérios de 172 pacientes
submetidos a procedimentos cirtrgicos. A idade média dos pacientes foi de 43,1 + 17,7 anos e 105 (61,0%)
eram masculinos. Apendicectomia, colecistectomia e hernioplastia foram os procedimentos cirurgicos mais
comuns (18,2%, 14,1% e 11,7%, respectivamente). Os antibiéticos mais frequentemente utilizados foram
a gentamicina, ampicilina e o metronidazol (25,4%, 20,5% 2 20,5%, respectivamente). O anti-inflamatério
cetoprofeno foi prescrito para 53% dos pacientes. A incidéncia de injaria renal aguda foi de 19,5% e de
disturbios do potassio e de disturbios da agua foram de 21,4% e de 29,8%, respectivamente. Conclusao:
Houve uma alta incidéncia de injuria renal aguda e de disturbios eletroliticos em pacientes submetidos a
procedimentos cirtrgicos. Nossos dados estdo concordantes com a literatura disponivel.

Descritores: Insuficiéncia Renal Aguda, Disturbios Hidroeletroliticos, Cirurgia Geral.

INTRODUGAO

Distirbios  hidroeletroliticos sdo muito  portanto, cuidados com esses disturbios no paciente
comuns na maioria das situagbes clinicas e  cirurgico, visto que desequilibrios podem ocorrer em
cirirgicas. S@o usualmente associados com decorréncia de perdas, uso de drogas, iatrogenias,
emergéncias cardiovasculares. E imprescindivel, dentre outras causas. AlteragGes hidroeletroliticas e
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suas etiologias devem ser corrigidas, sempre que
possivel, antes do procedimento cirirgico, porém
podem ser iniciados no pds-operatério’2.

Arotina dos exames bioquimicos, dentre eles a
dosagem sérica de creatinina e ureia, sao realizados
em uma vasta maioria dos pacientes admitidos
em ambito hospitalar, seja para manejo clinico ou
cirdrgico. Estes exames tém o objetivo de se avaliar
a integridade renal por meio de uma estimativa da
taxa de filtragdo glomerular®*. A perda subita desta
integridade, caracterizada por uma rapida queda na
filtracdo glomerular, levando a uma inabilidade dos
rins em eliminar residuos, concentrar urina, preservar
eletrdlitos e manter o balango de fluidos, com ou sem
diurese, evidencia a injuria renal aguda (IRA). A IRA
€ um problema clinico com importante relevancia no
manejo cirurgico do paciente, estando associada com
taxas de mortalidade entre 50 a 80%°°.

A maioria dos episodios de IRA ocorre
em pacientes hospitalizados, principalmente por
periodos prolongados, ocorrendo em 1 a 5% dos
pacientes clinicos e cirurgicos, apresentando
etiologia multifatorial. A IRA é usualmente
associada a hipovolemia, baixo débito cardiaco,
efeito anestésico, repercussdes cirlrgicas, uso de
diuréticos; drogas nefrotdxicas e radiocontrastes’.

As causas de IRA podem ser agrupadas em
trés categorias: pré-renal, renal ou poés-renal. A
causa pré-renal, relacionada a uma diminuigdo do
fluxo sanguineo renal, é a causa mais comum de
azotemia em pacientes hospitalizados, respondendo
de 40 a 70% das causas de IRA8, Ainsuficiéncia renal
de origem renal, também conhecida como intrinseca
ou necrose tubular aguda (NTA), representa um
dano direto ao parénquima renal, ocorrendo em 10
a 15% dos casos de IRA, tendo por base diagnostica
a exclusdo da IRA pré-renal e da poés-renal. A
insuficiéncia renal pds-renal, também chamada de
uropatia obstrutiva, ocorre em 2 a 4% das causas
de IRA, podendo este indice se elevar para 10% em
faixas etarias mais avangadas’.

No seguimento pos-operatdrio, a hipovolemia
e 0 uso de drogas nefrotoxicas podem causar NTA
em 25% dos casos, podendo ocorrer as formas nao-
oliguricas, que podem passar desapercebidas®.

As alteragdes eletroliticas mais comumente
observadas sdo referentes ao metabolismo de
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potassio (hipercalemia e hipocalemia) e agua
(hipernatremia e hiponatremia). O potassio é o
principal cation do compartimento intracelular. No
compartimento extracelular sua concentracdo é
baixa variando normalmente entre 3,5 e 4,5 mEq/l.
0 sodio € o principal cation do liquido extracelular
onde apresenta concentragédo entre 138 e 145 mEq/,
com média de 142 mEq/l. (Reginaldo Ceneviva1).
Hiponatremia é o disturbio eletrolitico mais frequente
no periodo pds-operatorio™.

Aestratégia chave na prevengéo da IRAreside
na identificacdo dos fatores de risco, como assegurar
que o volume intravascular esteja convenientemente
expandido; manter oxigenacdo adequada; evitar
0 uso de drogas nefrotdxicas (principalmente sua
associagdo) ou reajusta-las conforme a fungdo
renal, caso realmente seja necessario; pesquisar
focos infecciosos; evitar outras quebras de barreira
cutaneo-mucosas (sondas, cateteres, entre outros);
poupar o pacientes de antibioticoterapia excessiva,
mas em caso de infecgao, trata-lacom agressividade,
respeitando as recomendagdes acima. Merecem
especial atencdo, os idosos, diabéticos, pacientes
com histérico de doengas vasculares e todos
aqueles com comprometimento renal pré-existente.
As opgoes farmacoldgicas no manejo da IRA séo
potencialmente limitadas™.

Os objetivos deste estudo sdo avaliar a
incidéncia de injuria renal aguda e disturbios
hidroeletroliticos em pacientes submetidos a cirurgia
geral em hospital universitario.

METODOS

O presente trabalho foi aprovado pelo Comité
de Etica em pesquisa em seres humanos da Uni-
versidade Estadual do Oeste do Parana (Parecer
004/2009-CEP).

Foram revisados os prontuarios de todos os
pacientes submetidos a cirurgia geral no Hospital
Universitario do Oeste do Parana no periodo de 1.°
de outubro de 2008 a 31 de margo de 2009. Foram
coletados os seguintes dados: idade, género, data
do internamento e alta, comorbidades, diagnéstico,
procedimento realizado, exames laboratoriais (s6-
dio, potassio, creatinina) disponiveis, medicagdes
nefrotdxicas utilizadas e complicagdes observadas.
Foi calculada a incidéncia de injuria renal aguda e

IEXR
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dos principais disturbios hidroeletroliticos, como
hipo e hipercalemia, hipo e hipernatremia, além de
avaliar a possibilidade de efeitos nefrotoxicos das
drogas utilizadas. Critério de IRA foi elevagéo da
creatinina plasmatica > 0,5 mg/dL e/ou creatinina >
1,20 mg/dL, sendo previamente normal. Critério de
hipercalemia foi potassio plasmatico > 5 mEg/L e de
hipocalemia foi potassio plasmatico menor que 3,5
mEq/L. Critério de disnatremia foi sédio plasmatico
<135 ou > que 145 mEg/L. Hiponatremia foi consi-
derada quando o sddio foi menor que 135 mEg/L e
hipernatremia quando maior que 145 mEg/L.

Os dados foram armazenados em banco de
dados do programa Microsoft Excel e foram anali-
sados por meio das estatisticas descritivas: média
aritmética, desvio padrao, valores minimo e maxi-
mo, frequéncia bruta e percentual.

RESULTADOS

Do total de 172 pacientes operados, 105
(61,0%) eram do género masculino, com idade mé-
dia de 43,1 + 17,7 anos. Anti-inflamatdrios nao-hor-
monais foram utilizados em 145 (84,2%), sendo que
o cetoprofeno foi 0 mais utilizado. Antibidticos foram
utilizados em 161 (86,5%), sendo os mais utilizados
a gentamicina, ampicilina e metronidazol. O tempo
de uso de antibidticos variou de quatro a oito dias. O
tempo médio de internamento foi de 6,6 + 1,7 dias.

TABELA 1 - Dados demograficos, cirurgias realizadas e
drogas utilizadas pelos pacientes submetidos a cirurgia
geral em Hospital Universitario.

VARIAVEL FREQUENCIA  PORCENTAGEM
IDADE MEDIA 431+17,7
GENERO
Masculino 105 61,0
Feminino 67 39,0
PRINCIPAIS CIRURGIAS REALIZADAS
Apendicectomia 31 18,2
Colecistectomia 24 14,1
Hernioplastia 20 1,7
Herniorrafia 14 8,2
Hemorroidectomia 13 7,6
Colectomia parcial 10 59
Laparotomia exploradora 9 5,2
Gastrostomia 5 29
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Toracotomia 5 29
Outras 39 233
Total 172 100,0
ANTIBIOTICOS
Gentamicina 41 254
Ampicilina 33 20,5
Metronidazol 33 20,5
Cefazolina 13 8,1
Cefalotina 8 50
Ceftriaxona 6 38
Cefoxetina 5 3,1
Outros 22 13,6
Total 161 100,0
ANTIINFLAMATORIOS
Cetoprofeno 91 62,7
Tenoxican 36 241
Profenid 10 6,9
Diclofenaco 4 2,7
Outros 4 27
Total 145 100,0

A incidéncia de IRA foi de 19,5%. Nos pa-
cientes com IRA o uso de anti-inflamatorios foi fre-
quente, sendo que 40% fizeram uso de cetoprofeno.
Dentre os 41 pacientes que receberam gentamicina,
11 (26,9%) tiveram IRA.

A incidéncia de disturbios de potassio em
pacientes operados pela cirurgia geral ficou ao re-
dor de 20%. A média dos valores de potassio foi de
4,14 mEqg/L + 0,67 mEq/L. Hipocalemia ocorreu em
15 (12%) e hipercalemia em 11 (9,4%) pacientes,
dentre os 116 que tiveram dosagem de potassio. A
hipercalemia foi mais prevalente no género mascu-
lino.

A incidéncia de disnatremia foi de 29,9%,
sendo a hiponatremia a mais comum. A média dos
valores de sodio foi de 136,8 mEg/L + 4,3 mEq/L. Hi-
ponatremia ocorreu em 31 (26,4%) e hipernatremia
em quatro (3,4%) dentre os 117 que realizaram o
exame. Dos pacientes com hiponatremia, a comor-
bidade mais frequentemente associada foi a hiper-
tensdo arterial em seis (19,3%).

A Tabela 2 apresenta os resultados de IRA e
disturbios do metabolismo do potassio e da agua en-
contrados neste estudo.
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TABELA 2 — Resultados de IRA e disturbios do metabolis-
mo do potassio e da dgua

DISTURBIOS N PORCENTAGEM
INJURIA RENAL AGUDA 25 19,5
POTASSIO
Hipocalemia 15 12,0
Hipercalemia " 9,4
Total 26 214
Acua
Hiponatremia 31 26,4
Hipernatremia 4 34
Total 35 29,8
DISCUSSAO

Avaliamos uma coorte retrospectiva de
pacientes submetidos a cirurgia geral em hospital
universitario com o objetivo de avaliar disfungéo renal
aguda e disturbios hidroleletroliticos. A idade média
dos pacientes foi de 41 anos, com predominancia
de homens. Observamos que a maioria recebeu
antibioticos e anti-inflamatorios, apesar de cirurgias
de pequeno porte com pequeno potencial de
complicagdes. As cirurgias mais prevalentes foram
a apendicectomia e a colecistectomia.

AIRAapresenta umaincidénciade 1a25%em
pacientes criticos aumentando a mortalidade desta
populacdo'®. E uma das mais sérias complicagdes
pos-operatorias'. Os fatores de risco reconhecidos
sdo cirurgia de urgéncia, exposicdo a drogas
nefrotoxicas, hipotenséo, hipovolemia, hipotermia e
resposta inflamatdria’>'6."7,

A incidéncia de IRA em nosso estudo foi de
19,5%. Observamos uma elevada associagdo de
IRA e uso de cetoprofeno e gentamicina, drogas
potencialmente nefrotoxicas, e questionamos se
indicacbes mais restritas para estes farmacos néo
poderia reduzir o risco de IRA em cirurgias néo
complicadas.

Em um estudo realizado por Ho e
colaboradores'™, onde foram avaliadas 2.216
internacbes, onde, mesmo quando associadas
as outras causas, 79% dos casos de IRA se
relacionavam com hipovolemia pds-cirurgica.
Pacientes que desenvolvem IRA no pds-operatério
tém elevada incidéncia de complicagdes, que
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ocorrem em 33% dos casos, a grande maioria com
passado de acometimento renal prévio. Das causas
de complicagbes, as infec¢des séo mais frequentes
e temiveis, principalmente no pos-operatorio,
desenvolvendo-se em aproximadamente 30 a
70% dos pacientes com IRA. Outras complicagdes
menos frequentes, porém ndo menos importantes,
incluem: hematoldgicas (20 a 30%), gastroentéricas
(10 a 30%), cardiovasculares (35%), pulmonares
(54%), neuroldgicas (38%) e hidroeletroliticas.
Consequéncias graves da IRA, além de um
processo infeccioso, incluem sobrecarga de volume,
hipercalemia e acidose metabolica’ 2192,

Dos 41 pacientes, 11 (26,9%) tiveram a creati-
nina maior que 1,2, caracterizando uma injuria renal
aguda. Observamos, também, que frequentemente
houve a associagdo de ampicilina com gentamicina
(28 pacientes), quase todas em cirurgias abdomi-
nais. O cetoprofeno foi utilizado em 55,3% dos pa-
cientes. Dos pacientes com IRA, 40% fizeram uso
de cetoprofeno. Porém, o desenho do estudo nao
permite inferir relacdo causal.

Aincidéncia de disturbios de potassio em pa-
cientes operados pela cirurgia geral ficou ao redor
de 20%. A hipocalemia ocorreu em 12% e hiperca-
lemia em 9,4% dos pacientes. A hipercalemia foi
mais prevalente no género masculino. Salientamos
a importancia de monitorar os niveis de potassio no
pos-operatorio e racionalizar a reposi¢ao parenteral
de potassio nestes pacientes.

Em cirurgias abdominais laparoscopicas ha
relato de hipercalemia secundaria a acidose respi-
ratoria quando do uso de gas carbdnico para induzir
0 pneumoperitdnio®. Neste estudo, apenas cinco
cirurgias foram laparoscépicas e, em trés delas em
que houve dosagem de potassio, ndo observamos
disturbios.

Aincidéncia de disnatremia foi de 29,9%, sen-
do a hiponatremia mais comum do que a hipernatre-
mia. Hiponatremia ocorreu em 26,4% e hipernatremia
em 3,4% dos pacientes. Dentre aqueles pacientes
com hiponatremia, a comorbidade mais encontrada
foi a hipertenséo arterial em seis (19,3%). Discuti-
mos a necessidade de avaliar o uso de diuréticos
nestes pacientes, sobretudo dos tiazidicos, que sdo
mais usados como anti-hipertensivos e que podem
causar hiponatremia. Outras causas de hiponatre-
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mia sdo perdas gastrointestinais excessivas e hidra-
tacdo com solugdes hipotdnicas, que sédo comuns
neste grupo de pacientes.

Nas cirurgias de grande porte, a sequestracao
de agua e eletrélitos € significante e o ileo adinami-
co é prolongado, exigindo hidratagao parenteral por
varios dias. Se a reposicao for insuficiente, a hipo-
volemia ativara liberagdo de horménio antidiurético
e aldosterona, com consequente redugéo do volume
urinario e alterag&o no equilibrio interno do metabo-
lismo da agua e sédio?.

Limitagdes deste estudo incluem o fato de ser
retrospectivo, podendo ter ocorrido omissdes nos
registros de alguns dados. O desenho do estudo foi
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observacional e ndo houve determinacdes de exa-
mes laboratoriais de rotina em todos os pacientes.

CONCLUSOES

Concluimos que disfungao renal aguda e dis-
turbios hidroeletroliticos séo relativamente frequen-
tes em pacientes cirlrgicos em nossa Instituigéo.
Salientamos a importancia de monitorar estes pa-
rametros de rotina para reduzir a morbidade destas
disfungdes e reduzir o uso de drogas nefrotoxicas,
principalmente os anti-inflamatérios ndo-hormonais.
Outros estudos se fazem necessarios para melhor
avaliar o impacto destes disturbios na evolugdo dos
pacientes.

ABSTRACT

Background: Electrolytic disturbances and acute kidney injury are common in patients submitted to surgical
procedures. The objective was to determine the incidence of acute renal injury and electrolyte disturbances
in patients submitted to surgical procedures at a University Hospital and compare with the available lit-
erature. Methods: This is a retrospective epidemiological study. Demographic data, surgical procedures,
antibiotics and anti-inflammatory drugs used, presence of acute kidney injury and metabolic disorders of
water and potassium data were collected from medical records. The data were stored in the Microsoft Excel
database. Continuous variables were expressed as mean and standard deviation and the relative frequency
was calculated. Results: Medical records of 172 patients submitted to surgical procedures were reviewed.
The mean age was 43.1 +17.7 years and 105 (61.0%) were male. Appendectomy, cholecystectomy and
hernioplasty were the most frequent procedure performed (18.2%, 14.1% and 11.7% respectively). The most
frequent antibiotics were gentamicin, ampicillin and metronidazole (25.4%, 20.5% and 20.5% respectively).
The anti-inflammatory ketoprofen was prescribed to 53% of patients. The incidence of acute kidney failure
was 19.5% and potassium disturbances and disorders of water appeared in 21.4% and 29.8%, respectively.
Conclusion: There was a high rate of acute kidney failure and electrolyte disturbances in patients undergo-
ing surgical procedures. Our data are concordant to the literature available.

Keywords: Renal Insufficiency; Water-Electrolyte Imbalance; General Surgery.
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ESTUDO MORFOLOGICO DA CICATRIZACAO DO RETALHO DE ILEO NA
SUBSTITUICAO DA PAREDE ABDOMINAL DE RATOS

Morphological study of the healing of ileum flap for replacement of the abdominal wall of rats

Joao Carlos Simoes’
Eduardo Fernandes Monteiro Martins?
Mariana Mendes Ferreira da Silva?

Simdes JC, Martins EFM, da Silva MMF. Estudo morfoldgico da cicatrizagdo do retalho de ileo na substitui-
¢éo da parede abdominal de ratos. Rev. Med. Res. 2010;12(2):85-93.

RESUMO

OBJETIVO: Os grandes defeitos causados pela perda da parede abdominal sempre s&o um desafio para os
cirurgides. Nenhum dos métodos utilizados para essas corregdes séo adequados e livres de complicagdes.
Sé&o importantes as pesquisas que ampliem o conhecimento nesta area. O objetivo deste trabalho foi o de
avaliar as alteragbes morfoldgicas da cicatrizagdo de um retalho de ileo terminal autologo na corregéo de
defeitos da parede abdominal de ratos e compara-las com a sutura simples. METODOS: Utilizaram-se 12
ratos Wistar, machos, com idade entre 110 e 130 dias e peso entre 300 e 350g. Ap6s anestesia intrape-
ritoneal procedeu-se laparotomia mediana de 5cm e criagdo de um defeito na espessura total da parede
abdominal de 1,5X1cm, incluindo a pele. Os animais foram alocados em dois grupos: Grupo | - Segmento
de ileo implantado no defeito; Grupo Il - Controle - no qual foi realizado um sutura simples do defeito na
parede abdominal. Ambos os grupos foram divididos em dois subgrupos com 15 e 30 dias, de acordo com
o0 periodo da morte dos animais, para analise dos resultados. Na macroscopia, analisou-se a presenga
de infeccdo, seroma, deiscéncias, fistulas, aderéncias, abscessos e herniagdes. No estudo microscopico
avaliou-se reacdo de corpo estranho, inflamagéo aguda e crénica, fibrose e epitelizacdo. RESULTADOS:
Aderéncias foram evidenciadas em todos os animais, porém sem comprometer a viabilidade do retalho de
ileo no Grupo |, 0 mesmo nao aconteceu no Grupo Il. No estudo morfolégico do Grupo |, houve maior reagéo
inflamatéria aguda aos 15 dias e cronica aos 30 dias. Constatou-se, em todos os animais, reagdo granulo-
matosa de corpo estranho. As fungdes de sustentacgéo e epitelizacdo do retalho de ileo suturado na parede
abdominal aos 30 dias de pos-operatorio foram satisfatorias sem sinais de infeccao, rejei¢éo ou herniagdes.
CONCLUSAO: O modelo experimental mostrou-se morfologicamente viavel para reparo de grandes defei-
tos da parede abdominal em ratos.

Descritores: Cicatrizacao; Retalho; Intestino Delgado; Parede Abdominal.

INTRODUGAO

Quando a perda da parede musculo-aponeu-
rética do abdome € extensa, se faz necessario a sua
corregao e, para esta finalidade, muitas vezes séo
utilizados materiais protéticos'. Apesar dos avangos
da cirurgia nas ultimas décadas, ainda ndo se dis-
pde de proteses que preencham todos os critérios

de biocompatibilidade, isto &, que sejam de facil ma-
nipulacao, possuam baixo custo de produgao, resis-
tam a infecgdo, ndo determinem resposta inflama-
téria importante, permitam o crescimento do tecido
hospedeiro, ndo tenham suas caracteristicas fisicas
alteradas pelos liquidos tissulares, sendo flexiveis,

TRABALHO REALIZADO NO LABORATORIO DE TECNICA OPERATORIA DA FACULDADE EVANGELICA DO PARANA E
DISCIPLINA DE ONCOLOGIA DO CURSO DE MEDICINA DA FEPAR.

1 - Professor Titular de Técnica Operatoria (licenciado) e Oncologia do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parana e
Chefe do Servigo de Cancerologia do Hospital Universitario Evangélico de Curitiba (HUEC).

2 - Académicos do Curso de Medicina da Faculdade Evangélica do Parana.
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inertes, porosos e resistentes, ndo induzam a forma-
¢ao de aderéncias ou fistulas apds a incorporagéo
e determinem uma resisténcia tissular semelhante
a do tecido original, uma vez que o tecido cicatricial
nao penetra nos seus poros, dificultando assim, sua
incorporagao ao tecido onde foi implantada’23,

A eleigdo do procedimento cirurgico recons-
trutivo da parede abdominal deve considerar que,
em geral, ha perda dos diferentes planos anatémi-
cos que a constituem. A fungéo perdida de suporte
deve ser restabelecida e, sempre que possivel, a
pele deve estar disponivel para a cobertura total dos
planos restaurados*. indices proibitivos de recidivas
apds a sutura pura e simples da parede abdominal,
para a corregdo das hérnias incisionais, motivam a
pesquisa de materiais sintéticos ou biolégicos para
uso clinico e experimental em diversas espécies. Os
implantes comumente utilizados na reconstrugao da
parede abdominal podem reunir apenas uma ou ou-
tra destas caracteristicas®5*.

Na constante busca de um material ideal, es-
tudos recentes tém referido o uso de retalho de alga
de intestino delgado como bioenxerto para reparos
de diversas estruturas, tais como es6fago, bexiga,
ureteres e parede abdominal.

O tratamento cirlrgico representa a Unica
opgao para a corregao de defeitos extensos da pa-
rede abdominal decorrentes de hérnias incisionais,
resseccOes apos exérese de neoplasias, infecgdes,
traumas ou ainda de natureza congénita. Varios mé-
todos tém sido utilizados para a corregéo de defeitos
na parede abdominal, porém n&o sé&o totalmente li-
vres de complicagdes. Faz-se importante, portanto,
o0 desenvolvimento de pesquisas que ampliem o co-
nhecimento médico nesta area, e uma delas é o uso
de material aut6logo bioldgico, como um segmento
do intestino delgado.

O objetivo do presente estudo foi o de avaliar
as alteragdes morfologicas macroscopicas e histo-
l6gicas do retalho de ileo terminal, como meio de
corregao de defeitos da parede abdominal de ratos
em comparagao a uma sutura simples.

METODOS

Este trabalho experimental, apds aprovagao
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Sociedade
Evangélica Beneficente de Curitiba, foi realizado no
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laboratdrio de Técnica Operatoria e Cirurgia Experi-
mental e pela disciplina de Oncologia do Curso de
Medicina da Faculdade Evangélica do Parana (FE-
PAR), sendo obedecidas todas as normas do Cole-
gio de Experimentagdo Animal (COBEA).

Utilizaram-se 12 ratos Wistar (Rattus nover-
gicus albinus / Rodentia mammalia) machos, com
idade entre 110 e 130 dias e com peso entre 300
e 350g. Durante todo o experimento, 0s animais
permaneceram no Biotério Central da Faculdade
Evangélica do Parana, em caixas padronizadas,
com um numero maximo de cinco animais por caixa,
recebendo agua e ragao padrao para a espécie em
regime livre.

Os animais foram submetidos a anestesia
com uma inje¢do intraperitoneal da associagdo
anestésica de 1ml de Quetamina + 0,5ml de Xilazina
+8,5ml de Soro Fisioldgico 0,9%, aplicada em fossa
iliaca esquerda, diluidas em uma seringa de 10ml,
na quantidade de 0,1ml/10g de peso do animal.
Realizou-se tricotomia manual de toda regido abdo-
minal. Procedeu-se laparotomia mediana de 5 centi-
metros de extensdo, acompanhada de hemostasia,
através de hastes flexiveis com pontas de algodao,
a qual envolveu todas as camadas que compdem a
parede, para possibilitar o acesso a cavidade abdo-
minal.

Com auxilio de uma régua, demarcaram-se
quatro pontos formando um retangulo de 1,5 centi-
metros de comprimento por 1 centimetro de largura.
Evidenciaram-se seus éngulos a partir da colocagéo
de quatro pontos de reparo com fio de Mononylon
7-0. Esta marcagao serviu para a ressecgao do es-
trato musculo-aponeurdtico e da pele, criando as-
sim, um defeito na parede abdominal dos animais
(Figura 1).

Os animais foram alocados em dois grupos:

No Grupo I (6 ratos), observando-se os crité-
rios de viabilidade da alga, foi realizada a dissec¢éo
de um retalho de ileo terminal de aproximadamente
2 centimetros (Figura 2). A reconstrucao do trénsito
intestinal foi feita por uma entero-enteroanastomose
término-terminal com sutura em plano Unico sero-
muscular e utilizag&o de fio Prolene 7-0 (Figura 3).

O retalho do intestino foi aberto na sua borda
antimesentérica, com lamina de bisturi numero 15.
Sua mucosa foi exposta e lavada com solugao salina
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isotnica. Este retalho foi suturado na aponeurose
da parede abdominal por pontos de sutura simples
total com fio Mononylon 7-0. A pele foi suturada na
borda da mucosa do intestino que ficou coberta por
um curativo com gaze. A sintese da laparotomia foi
realizada por uma sutura continua com fio Polivicryl
4-0 (Figuras 4 e 5).

No Grupo Il (6 ratos) - Grupo Controle - foi
realizado uma sutura simples da parede abdominal
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FIGURA 1 - Laparotomia mediana e confecgdo de um
defeito na parede abdominal de 1,5X1,0cm

FIGURA 4 - Aspecto da sutura do retalho de ileo na
parede abdominal.

FIGURA 3 - Enteroenteroanastomose término-terminal £ |GURA 5 - Resultado final do procedimento
com sutura em plano Unico seromuscular. '
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com fio Polivicryl 4-0 e da pele com Mononylon 4-0.

Ambos os Grupos | e Il foram alocados em
dois subgrupos com trés ratos cada um. Essa divi-
so foi feita de acordo com o tempo de pds-opera-
tério decorrido até a morte dos animais: Grupo A, 15
dias; Grupo, 30 dias.

De acordo com esta divisao, os ratos foram
mortos com dose letal de Eter Etilico Inalatério para
as avaliagbes macroscopicas e microscopicas da
parede.

Na macroscopia, analisou-se a presenca de
infecgdo, seroma, deiscéncias, fistulas, aderéncias
e herniagdes. Essas complicacdes foram classifica-
das como presentes ou ausentes e no caso de ade-
réncias foram listadas as estruturas intra-abdominais
envolvidas. Para o estudo microscopico foi realizada
a resseccao da parede abdominal anterior junto com
o retalho de intestino e a liberacdo das aderéncias,
se presentes.

As pecas cirlrgicas contendo areas a serem
analisadas foram imersas numa solu¢éo de For-
maldeido a 10% para estudo anatomopatolégico.
Obtiveram-se os cortes histologicos a partir dos
fragmentos de tecido e estes foram corados com
Hematoxilina-Eosina, Tricromico de Mallory e Picro-
sirius, procedimentos estes que foram realizados no
Laboratorio de Histotécnica da Faculdade Evangéli-
ca do Parana.

Os parametros morfologicos analisados fo-
ram: Reacdo Inflamatéria Aguda; Reacdo Inflama-
toria Cronica; Deposigdo de Colageno (Fibrose);
Reacdo Granulomatosa de Corpo Estranho; e Epi-
telizacao.

As laminas coradas com tricrémico foram ob-
servadas quanto a quantidade absoluta de colageno
e foram analisadas através de microscopia dptica,
em aumento de 400X, utilizando-se de fonte de luz
polarizada. As imagens foram captadas por uma céa-
mara Nokia N995, transmitidas a um microcomputa-
dor AMD®. As reagdes inflamatorias, aguda e croni-
ca e a deposicao de colageno foram graduadas em
uma escala de 0 (Ausente), 1 (Discreto), 2 (Leve), 3
(Moderado) e 4 (Intenso).

Os resultados obtidos no estudo foram ex-
pressos por frequéncias e percentuais. Para a com-
paragdo dos grupos e dos momentos de avaliagao,
foi usado o Teste Exato de Fisher. Para a aplicagao
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do teste estatistico, as classificagdes do grau de re-
acdo inflamatoria (0, 1, 2, 3 e 4) foram agrupadas
em apenas duas classificagdes. Valores de p<0,05
indicaram significancia estatistica.

RESULTADOS

Os animais nao tiveram obitos ou outras com-
plicagbes durante o periodo de observagao até sua
morte.

ESTUDO MACROSCOPICO

No acompanhamento macroscépico do gru-
po submetido ao retalho de ileo terminal (Grupo 1)
observou-se espessamento e progressiva formagao
de tecido de granulagdo sobre a mucosa do intestino
e retracao cicatricial da ferida operatdria, com maior
intensidade no subgrupo morto aos 30 dias de pds-
operatorio.

As areas suturadas encontravam-se integras
e no momento de abertura da cavidade, no Gru-
po |, ocorreu aderéncia de omento em cinco ratos
(83,3%), sendo dois aos 15 dias e trés aos 30 dias
de pos-operatorio; e, no Grupo I, em quatro ratos
(66,6%), um aos 15 dias e trés aos 30 dias de PO
(Figura 8), ndo havendo diferenca estatistica signi-
ficativa entre os dois grupos (p>0,05). Nos animais
submetidos a corre¢do com ileo ndo houve aderén-
cias importantes de outros 6rgaos ou que pudessem
comprometer o transito intestinal. J& no grupo da
sutura simples, houve presenga de aderéncias de
algas intestinais a sutura nos trés ratos do 30° dia
pos-operatorio (50%), levando a uma tendéncia a
significancia estatistica (p = 0,042).

Em ambos o0s grupos ndo se observou qual-
quer tipo de complicagéo (infecgéo, hérnia, deiscén-
cia ou fistula). As anastomoses intestinais encon-
travam-se integras com aderéncias regionais, mas
sem qualquer sinal de estenose relevante.

ESTUDO MICROSCOPICO

Foram realizadas analises histologicas das
areas de cicatrizagOes e a analise estatistica foi re-
alizada agrupando as classificagdes 0 e 1 e as clas-
sificagdes 2, 3 e 4 no grau de Reagao Inflamatéria
Aguda e Crbnica, fazendo a comparagéo tanto dos
grupos dentro dos momentos de avaliagdo como
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dos momentos de avaliagdo dentro de cada grupo
que estdo descritos detalhadamente a seguir:

REAGCAO INFLAMATORIA AGUDA
Os resultados quanto a Reagédo Inflamatoria
Aguda estao demonstrados na TABELA 1.

TABELA 1 - Quantidade de ratos de cada subgrupo x
grau de reagao inflamatorio.
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TABELA 2 - quantidade de ratos de cada subgrupo x grau
de reagao inflamatéria cronica

Grupo IA GrupoIB  Grupo llA Grupo IIB

Grau 0 1
Grau 1 2 3 2
Grau 2 1

Grau 3 1

Grau 4 2

Grupo A GrupoIB  GrupollA  Grupo IIB
Grau0 1 3
Grau 1 2 2
Grau 2
Grau 3 1
Grau 4 2

Foram comparados os grupos dentro de cada
um dos momentos de avaliagdo. Para isso testou-se
a hipétese nula de que a probabilidade de reagao
inflamatéria graus 2, 3 ou 4 para animais do Gru-
po | (com retalho intestinal) é igual & probabilidade
de reagao inflamatoria aguda graus 2, 3 ou 4 para
animais do Grupo Il (com sutura simples), versus a
hipotese alternativa de probabilidades diferentes.

Os resultados obtidos indicam que na avalia-
¢ao de 30 dias ndo ha diferenca significativa (p =
0,546) entre os Grupos | e Il em relagdo a probabili-
dade de reagéo inflamatéria aguda graus 2, 3 ou 4.
Ja na avaliagdo de 15 dias, ha diferenga significativa
(p = 0,038) em relagéo a esta probabilidade. Neste
momento de avaliagdo, observa-se que no grupo
submetido a retalho abdominal todos os animais
tiveram reacdo em graus 2, 3 ou 4, enquanto que
no grupo no qual se realizou sutura simples nenhum
animal expressou reagao inflamatoria aguda nesses
graus (Figura 6).

REAGAO INFLAMATORIA CRONICA

Os efeitos quanto a Reagéo Inflamatéria Cr6-
nica estao demonstrados na TABELA 2.

Os resultados obtidos indicam que, para a
avaliagéo de 15 dias, ndo héa diferenga significativa
(p = 0,623) entre os Grupos | e Il em relagao a pro-
babilidade de reagéo inflamatoria cronica graus 2, 3
ou 4.

Ja para a avaliagdo de 30 dias ha diferenga
significativa (p = 0,038) entre os grupos em relacdo
a esta probabilidade. Observa-se que, no Grupo |,
todos os animais tiveram reagdo em graus 2, 3 ou 4,
enquanto que no Grupo Il nenhum animal expressou
reagao inflamatéria crénica nesses mesmos graus
(Figura 7).
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FIGURAG - Mlcroscopla da Reacao Inflamatéria Aguda.
(HEx25)
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FIGURA7 - Microscopia da Reagao Inflamatéria Cronica.
(HExX50)
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DEPOSIGAO DE COLAGENO

Os estudos histoldgicos para anélise de Depo-
sicdo de Colageno podem ser vistas na TABELA 3.

TABELA 3 - Quantidade de ratos de cada subgrupo
x deposi¢ao de colageno.

GrupoIA Grupo B GrupollA Grupo IIB
Grau 0 1
Grau 1 2 2
Grau 2 1 2
Grau 3
Grau 4 2

A deposicao de colageno, quando analisada
pela coloragéo Tricromica de Mallory ndo apresen-
tou diferencas estatisticas (p = 0,1765) entre os
Grupos | e Il na avaliagdo de 15 dias. Porém, ao ser
analisada pela coloragao de Picrosirius, a deposigéo
total de colageno sobre a mucosa intestinal foi mais
evidente no Grupo | (p = 0,0367) no 30° dia de pos-
operatdrio.

Além disso, a proporgao de coldgeno maduro
em relacdo ao imaturo foi mais intensa no Grupo |
aos 30 dias. O colageno maduro tipo | representou
em média 80,63% do total do colageno depositado
no Grupo |, enquanto que no Grupo Il a média foi de
56,20% (p = 0,0001) (Figura 8).
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FIGURA 8 - Microscopia da Deposicao de Coladgeno sobre
a mucosa do retalho de ileo. Observa-se o desapareci-
mento da mucosa do intestino delgado. (HEx25)
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REAGAO GRANULOMATOSA DE CORPO ES-
TRANHO

Foi observada uma reagéo de corpo estranho
em todas as laminas estudadas tanto do grupo do
retalho de ileo terminal quanto do grupo da sutura
simples, sendo significativamente mais intensa no
Grupo I, com p = 0,0069. Chamou a atengéo o gran-
de numero de macréfagos e fibroblastos nas ldminas
examinadas e a presenga de neovasos, bem como
a quantidade de fibras de colageno, especialmente
evidenciadas pela coloragéo Tricrémica de Mallory.

EPITELIZAGAO

Nos animais do Grupo IB, observou-se que a
area da ferida comegou a ser revestida por um teci-
do epitelial estratificado pavimentoso queratinizado
e com desaparecimento da mucosa tipica do intesti-
no delgado. Na regido mais superficial do tecido de
granulagdo notou-se que este foi formado por um
numero discretamente maior de vasos e fibroblastos
que no grupo controle. Na &rea mais profunda da fe-
rida, o tecido de granulagdo mostrou diminuigéo da
quantidade de vasos sanguineos e de fibroblastos
quando comparado aos tempos anteriores. Ressal-
tamos que, em ambas as areas do tecido de gra-
nulacdo, observaram-se alguns linfécitos presentes
(Figura 9).

FIGURA 9 - Tecido Epitelial e de Granula¢&o aos 30 dias
com desaparecimento da mucosa intestinal. (Mallory)
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DISCUSSAO

A despeito dos avangos nas técnicas cirurgi-
cas e no desenvolvimento de material de sutura e
de préteses, os defeitos ocasionados por perda da
parede abdominal continuam a ser um desafio para
os cirurgides. Embora os materiais protéticos sejam
frequentemente indicados, a ocorréncia de infeccao,
extruséo e recidivas podem limitar o seu uso e nao
existe nenhuma técnica preventiva ou reconstrutiva
universalmente aceita'*®.

Segundo Cumberaland et al.”, no inicio da
década de 90 as proteses dominaram o cenario da
cirurgia de hémia gragas aos resultados reporta-
dos por Stoppa, Schulman, Lichtenstein e Rutkow.
Dentre as proteses existentes, destaca-se a tela de
polipropileno proposta por Usher®. Esta preenche
um percentual mais significativo dos critérios de
biocompatibilidade citados na introdugdo. Apesar
de fazer parte do arsenal cirurgico desde 1958 nao
recebeu imediatamente a aceitagao esperada, mas
hoje é a preferéncia da maioria dos cirurgides.

Materiais absorviveis possuem a vantagem de
serem envolvidos pelo tecido do hospedeiro e, sub-
sequentemente, pelo organismo. Entretanto, ndo se
recomenda O Seu USO em €asos em que o enxerto
fique exposto a uma forga ténsil por um tempo pro-
longado. S&o exemplos de enxertos absorviveis de
origem xenogénica: dura-mater humana, coldgeno
dérmico de ovelhas e de porcos e pericardio bovino®.

A utilizacdo do retalho autdlogo do intestino
delgado como um todo (mucosa, submucosa, mus-
cular e serosa) para a reconstru¢do da parede ab-
dominal de ratos no presente estudo € original.

A discuss@o baseou-se em uma revisdo da
literatura da viabilidade das técnicas cirurgicas ja
consagradas para restaurar a parede abdominal as-
sim como as descritas em estudos ainda recentes.

Diversos estudos estao sendo desenvolvidos
a fim de se encontrar um material mais proximo ao
ideal*'%""2, Alguns trabalhos utilizaram Submucosa
de Intestino Delgado (SID) alogénica e SID xeno-
génica resultando a uma resposta biocompativel,
acelular, mantendo todas as caracteristicas da
matriz tridimensional extracelular. Esta estrutura
permite, no hospedeiro, a proliferacdo de células,
vasos, entrada de nutrientes e acesso ao sistema
imunoldgico, auséncia de sinais tipicos de rejeicao
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e apresenta resposta antibacteriana, ndo permitindo
a aderéncia de bactérias como o Staphylococcus
aureus e Eschirichia coli'™".

Greca et al.'’? em 2001, em um estudo em
cées, comparou implantes de SID porcina e tela de
polipropileno quanto a pardmetros histolégicos. No
30.° dia pds-operatoério, ndo constataram diferen-
gas estatisticas entre os implantes. Demonstraram
a presenca de reagéo inflamatoria aguda de forma
ausente ou discreta em 100% dos implantes e re-
acao inflamatoria crénica de forma moderada ou
acentuada em apenas 25% dos implantes de tela
de polipropileno e em nenhum implante de SID. A
presenca de maior resposta inflamatoria crénica
credita-se a realizagao do estudo histolégico no 60.°
dia pds-operatorio.

Também em 2001, Greca et al.®, realizou um
estudo comparativo entre a tela de polipropileno e
0 enxerto de submucosa de ileo terminal aut6loga
em cées. Observou-se que a SID comportou-se de
maneira semelhante a tela de polipropileno quanto a
incorporacao, tolerancia biolégica, rea¢ao inflamaté-
ria, depdsito de colageno e resisténcia a presséo de
ruptura, além de ser reabsorvida.

Em 2004, em outro estudo, Greca et al.® testou
a submucosa de intestino delgado porcino como en-
xerto em ratos. Esta se mostrou téo segura e efetiva
no reparo de grandes defeitos em parede abdominal
quanto a tela de polipropileno e foi capaz de induzir
um depdsito mais acentuado de colageno maduro
que a tela, além de ser reabsorvida. Entretanto, cau-
sou reagao de corpo estranho, o que ndo havia sido
observada no estudo com o retalho autélogo.

De modo similar Prevel®, em 2002, observou
presenca de células de corpo estranho em todos os
animais do seu estudo sobre retalho de SID de por-
co em ratos.

No presente estudo, os dados estatisticos
mostraram significAncia em dois pontos: O grupo
submetido a reconstru¢do com retalho de ileo ter-
minal apresentou maior reagdo inflamatoria aguda
aos 15 dias e maior reagao inflamatéria cronica aos
30 dias de pos-operatorio. Além disso, houve reagédo
granulomatosa de corpo estranho mais evidente de-
vido a utilizag&o de fios cirurgicos néo absorviveis.

Outra observagao importante foi a deposi¢ao
de colageno e epitelizagdo da mucosa, as quais fo-
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ram mais intensas no Grupo | em relagao ao Grupo
Il. Analisando as proporgdes de coldgeno maduro e
imaturo, o Grupo | apresentou proporgéo significan-
temente maior de colageno maduro tipo | em relagéo
ao imaturo.

Sobre o processo de epitelizagdo, os Grupos
| e [l com tempo de 15 dias apresentaram uma pro-
liferacdo de tecido epitelial a partir da borda, com
preenchimento da ferida por tecido de granulagao,
sugerindo o fim da fase proliferativa apds a feitura
da ferida cirirgica e com desaparecimento progres-
sivo da mucosa do intestino delgado.

Além disso, no Grupo | com tempo de 30 dias,
a mucosa do retalho de ileo suturado na ferida cirur-
gica desapareceu e estava parcialmente revestida
por tecido epitelial estratificado pavimentoso que-
ratinizado. Ao mesmo tempo, apresentaram uma
vascularizago e celularizagdo diminuida, enquanto
crescia a quantidade de fibras colagenas, signifi-
cando assim o final do processo de maturagao que
se fez similarmente aos estudos de Robbins et al.
(1984)" Trowbridge e Emling (1996)". Foi também
observado que no tempo de 30 dias de pos-operatd-
rio do Grupo | os resultados histoldgicos permitiram
afirmar a ocorréncia de pequenas alteragdes na cro-
nologia do processo de cicatrizagdo, mas de valor
insignificante, quando comparado ao Grupo Il.

Pope et al., em 1997, demonstraram cresci-
mento de fibras musculares bem diferenciadas em
retalhos feitos a partir de intestino delgado dez se-
manas apds o implante'®. A regeneragao de musculo
liso pode ser consequéncia de uma transmutagéo
de células progenitoras de fibroblastos.

A fungdo remodeladora do grupo com retalho

VOL. 12-N°2:92 ABR/JUN 2010

progrediu em boas condigdes sem sinais de rejei-
¢ao ou hérnias e bem adaptada aos tecidos adja-
centes, mas nao foi possivel observar a formagao/
substituicdo de/para tecido muscular esquelético,
assim como formagdo neovascular e nervosa, ou
seja, uma substituicdo total do enxerto pelo tecido
adjacente, levando em conta o curto periodo de pos-
operatorio (30 dias) aos quais os ratos desse grupo
foram submetidos.

CONCLUSAO

Considerando-se os resultados obtidos dentro
das condigdes experimentais deste estudo, pode-se
concluir que existe uma fungéo remodeladora do re-
talho de ileo em boas condigdes, sem sinais de re-
jeicao, bem adaptada aos tecidos adjacentes e sem
a ocorréncia de herniagdes.

Aretragéo cicatricial, a epitelizagao, formagao
de tecido de granulagdo e presenca de colageno
maduro tipo | sobre a mucosa intestinal condizem
com o inicio de uma transformagdo da morfologia
do ileo terminal para uma semelhante com a pare-
de abdominal de ratos, podendo, entdo, se mostrar
eficiente na substituicdo da parede em defeitos ab-
dominais.

S&0 necessarios mais estudos sobre essa
técnica em animais de maior porte, analisando a
tolerancia bioldgica, incorporagdo, resisténcia a
pressao de ruptura e comparando a outras técnicas
cirlrgicas classicas e/ou experimentais. Sugere-se,
também, que sejam incluidas nos futuros estudos
aferigbes mais tardias dos resultados para melhor
entendimento quanto a substituigdo total do retalho
pelo tecido adjacente.

ABSTRACT

Background: Extensive defects caused by loss of the abdominal wall are always a challenge for surgeons.
None of the methods used for these corrections are appropriate or free of complications. Researches to
expand the knowledge in this area are absolutely necessary. The objective of this paper was to evaluate the
morphological changes in the healing of a retail terminal ileum flap the repair of abdominal wall of rats and
compare them with the simple suture. Methods: 12 male Wistar rats, aged between 110 and 130 days and
weighing between 300 and 350g were operated. After the anesthesia and a 5 cm midline laparotomy incision
an abdominal wall’s defect of 1.5x1cm in the thickness, including the skin was surgically created. The animals
were allocated in two groups: Group | - The ileum segment was implanted in the defect; Group Il - Control
Group - a simple suturing of the defect in the abdominal wall was made. Both were divided into 2 subgroups
with 15 and 30 days, according to the time of death of the animal for analysis of results. The macroscopic
study analyzed was: the presence of infection, seroma, dehiscence, fistulas, adhesions, hernias and ab-

|i|



ARTIGO ORIGINAL

VOL. 12-N°2:93 ABR/JUN 2010 | REV. MED. RES. I

scesses. In the microscopic study the reaction of foreign body, acute and chronic inflammation, fibrosis and
epithelialization were evaluated. Results: Adhesions were evident in all animals, but without compromising
the flap’s viability in Group [; this did not occur in Group II. In the morphological study of Group |, a greater
response to acute and chronic inflammatory conditions at 15 days and 30 days respectively. There was for-
eign granulomatous reaction in all animals. The functions of support and epithelialization of the flap of ileum
sutured to the abdominal wall 30 days after surgery were satisfactory with no signs of infection, rejection or
herniation. Conclusion: The experimental model showed to be morphologically feasible for major repair of
abdominal wall defects in rats.

Keywords: Healing; Flap; Small intestine; Abdominal Wall.
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SiNDRpME DAS PERNAS INQUIETAS EM UM AMBULATORIO DE REUMATOLOGIA: PREVALENCIA E
INFLUENCIA SOBRE A QUALIDADE DE VIDA.

Restless legs sindrome in a rheumatologic outpatient clinic: prevalence and influence on the quality of life.
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Possebom HM, Campos JM, Linzmayer JV, Campos APB, Skare TL. Sindrome das Pernas Inquietas em
um ambulatério de reumatologia: prevaléncia e influéncia sobre a qualidade de vida. Rev. Med. Res. 2010;
v12(2): 94-97.

RESUMO

Objetivo: A sindrome das pernas inquietas (SPI) é definida como uma disfun¢do neurolégica na qual o
paciente tem urgéncia em movimentar os membros inferiores. O objetivo foi verificar a prevaléncia de SPI
em individuos com diferentes formas de doengas reumaticas e analisar a sua influéncia sobre a qualidade
de vida de seu portador. Métodos: Estudou-se a presenca dos critérios para SPI do International Restless
Legs Study Group (IRLSSG) em 257 pacientes e 49 pessoas saudaveis. No grupo de pacientes reumaticos
havia 51 pacientes com artrite reumatoide (AR), 50 com osteoartrite (OA) , 62 com LES (lUpus eritematoso
sistémico), 43 com fibromialgia (FM) e 51 com EA (espondilite anquilosante). Resultados: Encontrou-se SPI
em 41,24% os pacientes reumaticos e em 12,24% dos controles (p=0,0001). Todos os grupos de pacientes
reumaticos apresentavam prevaléncia de SPI equivalente entre si, exceto pelo grupo de LES onde esse
achado foi comparavel ao da populagao controle (p=0.07). Pacientes reumaticos com e sem SPI néo diferi-
ram em idade e sexo (p=0.74 e 0.81 respectivamente). O desconforto experimentado por pacientes com SPI
do grupo controle e do grupo de pacientes reumaticos foi igual (p=0.14). Conclusao: Existe alta prevaléncia
de SPI em pacientes reumaticos, que € maior do que na populagao geral (exceto em pacientes com LES). O
desconforto gerado pela SPI em pacientes reumaticos é equivalente ao da populagao normal.

Descritores: Sindrome das Pernas Inquietas; Doengas Reumaticas; Qualidade de Vida.

INTRODUGAO

A Sindrome das Pernas Inquietas (SPI), tam-
bém conhecida como Sindrome de Ekbom, é uma
disfungdo neurologica cronica caracterizada por
uma vontade irresistivel de movimentar as pernas,
frequentemente acompanhada de dor e sensacdes
de desconforto, e que geralmente ocorre no perio-
do da noite durante o descanso ou em periodos de
inatividade'. Embora as pernas sejam as mais atin-

gidas, outras partes do corpo, os bragos também,
sobretudo, podem ser acometidos'.

A SPI se expressa de duas formas: a forma
primaria, de origem idiopatica e que parece possuir
um componente genético; e a secundaria, que esta
associada com outras condigdes, como deficiéncia
de ferro, insuficiéncia renal e gravidez, onde 25-30%
deles podem desenvolver SPI2,

TRABALHO REALIZADO NO SERVIGO DE REUMATOLOGIA DO HOSPITAL UNIVERSITARIO EVANGELICO DE CURITIBA

1 - Estudantes 5.° periodo de Medicina PUCPR.

2 - Membro do Corpo Clinico do Servigo de Reumatologia HUEC.

3 - Professora de Reumatologia da Faculdade Evangélica do Parana e Chefe do Servigo de Reumatologia HUEC.
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Exceto talvez na populagao asidtica, a SPI é
uma disfungdo muito comum?, e estima-se que cerca
de 7,2 a 11,5% da populagéo adulta possui a SPP.
A prevaléncia aumenta com a idade e as mulheres
sa0 mais sujeitas a desenvolver a doenga do que 0s
homens. Além desses fatores, a SPI possui uma as-
sociacdo significativa com as doengas reumaticas,
como Artrite Reumatoide, Fibromialgia, Osteoartrite
e Esclerodermia.

Para o diagnostico dessa entidade existem
quatro critérios essenciais descritos pela “Interna-
tional Restless Legs Study Group (IRLSSG)’, que
devem ser obrigatoriamente preenchidos®:

1. Deve haver urgéncia em movimentar as
pernas, usualmente acompanhada ou causada por
uma sensagdo desconfortavel e desagradavel nas
pernas.

2. A urgéncia em movimentar as pernas ou a
sensagao de desconforto se inicia ou piora durante
os periodos de descanso ou de inatividade.

3. A urgéncia em movimentar ou a sensagao
de desconforto alivia parcialmente ou totalmente en-
quanto ha movimentagao das pernas.

4. A urgéncia em movimentar as pernas ou a
sensacdo de desconforto pioram no final da tarde
ou da noite, podendo persistir durante o dia. (Obs:
quando os sintomas sao graves a piora a noite, pode
nao ser notada, mas deve ter sido observada previa-
mente).

A SPI tem impacto negativo na qualidade de
vida. A maioria dos pacientes possui disturbios do
sono, como dificuldades para inicia-lo e manté-lo,
além de frequentemente relatarem possuir sentimen-
tos depressivos e dificuldade de concentragdo nas ati-
vidades diarias’. Desta maneira, no sentido de poder
identificar e tratar adequadamente estes pacientes,
torna-se importante o conhecimento de dados acerca
de sua prevaléncia em nosso meio, assim como das
principais doencas associadas a esta sindrome. Nes-
te contexto propde-se o presente estudo.

METODOS

Este estudo foi realizado no Servigo de Reu-
matologia do HUEC e aprovado pelo Comité de Eti-
ca em Pesquisa da entidade local e todos os parti-
cipantes assinaram termo de consentimento livre e
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esclarecido. Foram estudados 306 individuos, que
foram divididos em seis grupos: portadores de Artrite
Reumatoide (AR), de Lupus Eritematoso Sistémico
(LES), de Osteoartrite (OA), de Fibromialgia (FM),
de Espondilite anquilosante (EA) e controles (pesso-
as auto-declaradas saudaveis).

Como critério de inclusdo, os individuos deve-
riam ter acima de 18 anos, possuir condigdes men-
tais e de educacao formal suficientes para entender
e responder os questionarios, e preencher os crité-
rios para diagnostico das doengas de base, a saber:
Artrite Reumatoide, Lupus Eritematoso Sistémico,
Fibromialgia, Espondilite Anquilosante e Osteoartro-
se. Foram excluidos individuos que tivessem outras
condigdes (ndo-reumaticas) que podem ser causa
de SPI, como diabetes mellitus, insuficiéncia renal,
polineuropatia periférica, deficiéncia de ferro, gravi-
dez e tireoidopatias, doenca de Parkinson, uso de
alcool ou que faziam uso medicamentos desenca-
deadores de SPI, como descongestionantes nasais,
antieméticos (metoclopramida), anti-histaminicos,
antidepressivos (inibidores da recaptagéo da seroto-
nina e antipsicéticos), anticonvulsivante (fenitoina),
tranquilizantes, anti-hipertensivos (bloqueadores do
canal de calcio; ex: nifedipina e anlodipina).

Todos os pacientes foram submetidos a ques-
tionario da IRLSSG (vide acima) e, em caso positivo
(preenchimento dos quatro critérios), eram convi-
dados a preencher uma escala visual analdgica de
zero até 10 para graduar o desconforto causado pela
SPI, sendo zero o menor e dez 0 maior desconforto
possivel.

Os dados obtidos serdo agrupados em tabe-
las de frequéncia e de contingéncia, sendo usados
os testes de Fisher e qui-quadrado para analise de
dados nominais e de Mann Whitney para comparagéo
de dados numéricos, com o auxilio do software Graph
Pad Prism 4.0. A significancia adotada foi de 5%.

RESULTADOS

Nos 306 individuos estudados, encontramos:
51 pacientes com AR, 50 com OA, 62 com LES, 43
com FM, 51 com EA e 49 controles normais.

No grupo de 257 individuos com doencas reu-
méticas existiam 239 mulheres e 18 homens com
idade entre 17 e 92 anos (média de 46.89 +£15.15
anos). Destes, 106/257 (41,24%) preencheram
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completamente o diagnéstico de SPI. Nos controles
a idade média era de 38.82 £ 18.0 anos e existiam
23 mulheres e 26 homens.

Nas diferentes formas de doenga reumatica
observou-se que existiam as seguintes proporgoes
com SPI: 20/51 (41.2%) pacientes de AR; 25/51
(49%) pacientes com ES; 24/50 (48%) pacientes
com OA; 22/43 (50.04%) pacientes com FM; 16/62
(25.8%) pacientes com LES. A comparagéo da pre-
valéncia de SPI mostrou p=0.65.
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FM= fibromialgia; ES= espondilite anquilosante; OA= osteoartr-
tie; AR= artrite reumatoide; LEs = ltpus eritematoso sistémico.
FIGURA 1 - Prevaléncia de Sindrome das Pernas In-
quietas em pacientes com diferentes formas de afeccdes
reumaticas.

Nos controles existiam seis (12,24%) casos
de SPI. Comparando-se a prevaléncia de SPI nas
diferentes formas de doengas reumaticas, obser-
vou-se que todas, exceto o LES, tinham prevalén-
cia equivalente (p=0.65; se SLE incluido p=0.03). A
comparagao de cada uma das doengas reumaticas
com controle encontra-se na tabela 1.

TABELA 1 - Comparacdo da prevaléncia de Sindrome
das Pernas Inquietas nas diferentes doengas reumaticas
com grupo controle (49).

Doencga reumatica p

Artrite reumatéide ( n=51) <0.0001
Espondilite anquilosante (n=51) 0.0028
Osteoartrite ( n=50) 0.0001
Fibromialgia ( n=43) <0.0001
Lupus eritematoso sistémico ( n=62) 0.007

Estudando-se a influéncia de género e idade
na presenga de SPI em pacientes reumaticos, ndo
se observaram diferengas quanto a sexo (0.81) e
idade (p=0.74).

Analisando-se o desconforto gerado pela
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presenca de SPI em reumaticos, observou-se uma
EVA média 7.86+1.78. Nos controles, o valor médio
foi de 6.66 + 1.75 (p=0.14). Figura 2.

12.5+
=]
E 10.0
= U9 I
§ ——
w 7.5+
o
-]
g 5.0 I
1= ———
o 2,54
[+
>

0.0

reumaticos controles

FIGURA 2 - Comparagao entre graus de desconforto ge-
rado pela Sinddrome das Pernas Inquietas (medido por
escala visual analdgica - EVA) em pacientes reumaticos
e controles.

DISCUSSAO:

Os dados acima registrados demonstram
existir uma prevaléncia de SPI acima daquela en-
contrada em pacientes controles em quase todas
as doencas reumaticas estudadas, exceto no Lupus
Eritematoso Sistémico.

A SPI é uma entidade pouco compreendida,
cujos mecanismos fisiopatologicos ndo estédo bem
claros, sendo pouco valorizada pelo clinico e nem
sempre recebendo atencao devida do ponto de vis-
ta terapéutico. Nela, o paciente sente uma urgéncia
em movimentar os membros inferiores, urgéncia
esta quase sempre acompanhada por dor e outras
sensagdes desagradaveis. A sintomatologia aparece
comumente a noite e, por isso, pode estar associada
a disturbios do sono.

Afrequéncia de SPI encontrada na populagéo
controle do presente estudo € equiparavel a de ou-
tros estudos. Ghorayeb et al?> acharam uma preva-
léncia de até 11,5% de SPI na populagéo adulta da
Franga e Park et al* encontrou um valor de 18,5% na
populacdo coreana, valores proximos dos 12.24%
do estudo atual.

A associagdo de doencas reumaticas com
SPI ja foi estudada. A fibromialgia é a entidade me-
lhor estudada neste contexto, provavelmente pela
associagao ja verificada com disturbios do sono.
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Uma prevaléncia de 65,6% foi descrita por Zoppi et
al em pacientes italianos e de 64% por Stehlik et
al’, na Suécia. Em nossa populagéo, a prevaléncia
verificada foi de 50.04%.

No que se refere a artrite reumatoide e osteo-
artrite, Taylor-Gievre et al” encontraram uma preva-
|éncia de SPI de 27,7% para AR e de 24,4% em pa-
cientes com OA, valores menores que os verificados
em nossa populagao.

Nosso estudo de prevaléncia de SPI em es-
pondilite anquilosante e LES pode ser considerado
inédito.

Alguns autores verificaram a associa¢éo de
SPI com sexo e idade', o que n&o foi verificada na
presente amostra.
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CONCLUSAO

A associacdo da SPI com doengas reumati-
cas né@o é bem entendida. Todavia, esta é uma situa-
¢ao que, contribuindo para disturbios do sono, pode
vir a agravar a percep¢ao de dor e de desconforto
geradas pela doenga reumatica. Por este motivo,
o0s autores advogam ser necessario um aumento de
conscientizagdo de sua ocorréncia pelos médicos
que atendem a estes pacientes. Concluindo, pode-
se dizer que a frequéncia de SPl aumenta em quase
todas as doengas reumaticas (exceto o LES) e 0 seu
screening deve ser incluido na rotina da investiga-
¢ao reumatoldgica.

ABSTRACT:

Background: Restless legs syndrome (RLS) is defined as a neurologic disorder in which the patient has
the feeling of urgency to move the lower limbs. The aim here was to study the prevalence of RLS in different
rheumatologic diseases and to analyze the influence of this syndrome in the patient’s quality of life. Methods:
We studied the presence of International Restless Legs Study Group (IRLSSG) criteria in 257 patients and
49 healthy controls. In the rheumatic group there were 51 patients with rheumatoid arthritis (RA), 50 with
osteoarthritis (OA), 62 with systemic lupus erythematosus (SLE) 43 fibromyalgia (FM) and 51 with ankylosing
spondylitis (AS). Results: We found RLS in 41.2% of rheumatic patients and 12.2% of controls (p=0.0001).
All groups of rheumatic patients presented an equal RLS prevalence among themselves except SLE patients
that had a prevalence equivalent to controls (p=0.07). Rheumatic patients with and without RLS were similar
in age and gender (p=0.74 e 0.81). The degree of discomfort experienced by rheumatic and controls with
RLS was similar (p=0.14). Conclusions: There is a high degree of RLS in rheumatic patients except in those
with SLE. Discomfort generated from RLS is the same in rheumatic patients and controls.

Keywords: Restless Legs Syndrome; Rheumatic Diseases; Quality of Life.
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O SIGILO MEDICO
Medical Secrecy

Carlos Vital Tavares Correa Lima’
RESUMO

O autor discorre e faz uma reflexdo critica sobre o sigilo profissional, e em especial, sobre o sigilo médico
que esta contido no atual Cadigo de Etica Médica. Para os defensores da teoria de ordem publica, o segredo
meédico existe em razdo do interesse da sociedade de que se respeite e se faca respeitar a profissao, bem

como a necessidade de serem socorridas as pessoas pelos médicos sem receios.
Descritores: Sigilo Médico; Codigo de Etica Médica.

O sigilo profissional’, em algumas situagdes,
a esséncia de determinadas profissdes e a preva-
|éncia de impunidade para tais indiscri¢des, abalaria
a reserva da intimidade das pessoas que a elas se
submetessem, bem como o proprio Estado tenham
ao seu dispor profissionais responsaveis que velem
pelas informagdes acessiveis em decorréncia do
oficio?.

Constata-se, portanto, que o dever de guar-
dar sigilo, de manter reserva e de n&o divulgar da-
dos confidenciais abrange todas as modalidades
de segredo profissional, pois nessas situagoes, de
maneira geral, trés bens juridicos sempre se fazem
presentes: primeiro, a ética profissional; segundo, o
livre exercicio da profissdo que, sem a garantia de
uma tutela especifica de confidencialidade, restaria
prejudicado e em alguns casos inviabilizado; tercei-
ro, o direito a servigos profissionais?®.

Tal segredo se revela mais importante ainda
com relagdo ao médico e a sua direta relagdo com o
direito a intimidade /ato sensu.

A doutrina busca explicar a fundamentacao
do segredo médico através de duas teorias, a con-
tratual e a de ordem publica*.

Na primeira, a obrigacdo do confidente re-
sultaria de um contrato que vincula este com o seu
cliente. As razbes favoraveis a esta teoria sdo as
que permitem explicar a relatividade do segredo
profissional e possibilita a responsabilizagéo civil da
violagéo na responsabilidade contratual.

Para os defensores da teoria de ordem pu-
blica, 0 segredo médico existe em razao do interes-
se da sociedade de que se respeite e que se faga
respeitar a profissao, bem como a necessidade das

pessoas de serem socorridas pelos médicos sem
receios. Os fatores favoraveis a esta corrente ale-
gam que a propria teoria de ordem publica e seu
substrato legal definem o carater de ordem publica,
porque a violagao do segredo € considerada um ato
contrario ao ordenamento juridico.

Na verdade nenhuma das duas teorias resu-
midamente colacionadas explica convincentemente a
fundamentagéo do resguardo do segredo médico; a
primeira por considerar o segredo uma mera relagéo
contratual semelhante aquela que rege os honorarios
do profissional e restrita apenas as partes no ambito
do contrato, transformando numa relag&o privada algo
com dimensao bem mais ampla. A segunda teoria, por
seu turno, peca por desconsiderar completamente os
sujeitos da relagdo médico-paciente, neste caso o se-
gredo existe por si proprio, independentemente das
pessoas envolvidas na relagao.

No entanto, entendemos que o segredo médi-
co tem raz&o de ser no respeito ao resguardo da inti-
midade do paciente, preservado, deste modo, um di-
reito natural de personalidade, recepcionando pelas
Constituicoes e leis substantivas luso-brasileiras®.

Faz-se ainda necessario acrescentar que o
sigilo médico deve ser entendido lafo sensu, uma
vez que abrange igualmente toda a equipe de pro-
fissionais que compartilhem e tenham acesso as in-
formacgdes relativas ao paciente.

E fato que a medicina atual é exercida por
equipes que necessitam compartilhar a informagao
para poder dar ao doente um tratamento de quali-
dade e o conceito tradicional de sigilo médico-que
estabelecia uma relagéo de confidéncia direta entre
médico-paciente -, relativizou-se.

1 - Vice-presidente do Conselho Federal de Medicina.

IR



ARTIGO ESPECIAL

VOL. 12-N°2:99 ABR/JUN 2010

O paciente que ingressa em um hospital man-
tém contato com multiplos profissionais, cujos dados
pessoais e clinicos sdo armazenados em grandes
arquivos e conectados a diversas bases de dados,
inclusive em alguns casos acessiveis pela Internet,
aumentando sobremaneira 0 perigo de acesso de
pessoas nao autorizadas®.

E preciso deixar claro que a partilha da infor-
macao clinica deve ser feita na estrita medida do
necessario a prestacdo de cuidados da salde do
paciente e que todos os profissionais envolvidos es-

ABSTRACT
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tao sujeitos ao dever de segredo e vulneraveis a so-
frer as penalidades correspondentes em casos de
infragcdo?, por seria inutil impor essa obrigagéo ao
médico acaso os seus auxiliares se encontrassem
isentos dela®.

A circulagédo de informagéo devera obedecer
a um principio de confidéncia necessaria em que
serdo determinantes para definir o ambito do segre-
do, o interesse do doente, a natureza da informagao
e os reflexos que a sua divulgagao traz para a sua
privacidade®.

The author discusses and critically reflects on Professional Secrecy and , more specifically, on Medical
Secrecy as specified in the current version of the Medical Ethics Code. For those who defend the theory of
public order medical secrecy exists to cater for the need in society for respect , as well as the enforcement of
respect, to professionals, so as to allow their attending people without apprehensions.

Keywords: Medical Secrecy;Medical Ethics Code.
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SINDROME DE WOLFRAM. RELATO DE CASO
Wolfram’s Syndrome: case report

Mauro Porcu’
Ricardo Franzin?

Porcu M, Franzin R. Sindrome de wolfram. Relato de caso. Rev. Med. Res. 2010;12(2):100-102.

RESUMO

A Sindrome de Wolfram (SW) € uma sindrome hereditaria autossémica recessiva, caracterizada por diabetes
mellitus e atrofia Optica adquiridas precocemente. A prevaléncia estimada € de 1:100.000 em criangas a
1:770.000 em individuos adultos . Os individuos afetados frequentemente morrem aos 30 anos, geralmente
por insuficiéncia respiratdria. Sintomas psiquiatricos séo comuns durante o decorrer da vida dos portadores
de SW, tais como depresséo, psicose e outras condigbes. Descreve-se aqui um caso da sindrome de

Wolfram em um paciente que apresentou sintomas ansiosos, depressivos e agressividade.
Descritores: Sindrome de Wolfram, Sintomas Psiquicos; Transtornos Psicéticos.

INTRODUGAO

A sindrome de Wolfram (SW) foi descrita
em 1938 por Wolfram e Wagener' como uma
sindrome hereditaria caracterizada por diabetes
mellitus e atrofia 6ptica adquiridas precocemente.
Posteriormente usou-se o termo DIDMOAD
(Diabetes Insipidus, Diabetes Mellitus Qptic
Atrophy e Deafness) para descrever as principais
caracteristicas da doenga. Outras altera¢des podem
se encontrar associadas, como catarata, retinopatia
diabética, glaucoma, alteragbes do trato urinario
(58%), dismotilidade gastrintestinal (24%), disturbios
neurolégicos (62%) e atrofia gonadal® * *. Estudos
adicionais evidenciam uma ampla variedade de
manifestagdes psiquiatricas, sendo que nos EUA
60% dos pacientes apresentavam depresséo,
psicose e outras condicdes®®.

E uma doenga rara, progressiva e de heranca
autossdmica recessiva. A prevaléncia estimada é de
1:100.000 em criangas a 1:770.000 em individuos
adultos’. Os individuos afetados frequentemente
morrem aos 30 anos, geralmente por insuficiéncia
respiratéria®. Estudos genéticos demonstraram
que as mutacdes do gene WFS1 no cromossomo
4 sdo responsaveis, na maioria dos casos (90%),

pelos sintomas da SW* "0, Este gene codifica uma
proteina da membrana do reticulo endoplasmatico
(wolframina)" encontrada em neurdnios e células 3
pancreaticas, assim como outros tecidos, incluindo
0 coragao, placenta, pulméo e figado. A fungéo do
wolframina é desconhecida. Porém, acredita-se que
suas deficiéncias aumentam o estresse no reticulo
endoplasmatico, prejudicando o ciclo celular e
afetando a homeostase do calcio'> ™,

Pacientes com SW apresentam, aos exames
de imagem, atrofia das fibras do trato dptico, do
hipotdlamo e da hipofise posterior'? ', Qutras
lesdes descritas em estudos séo a atrofia do nucleo
geniculado lateral, gliose e atrofia do bulbo olfatério,
do cerebelo, do nucleo taldmico dorsomedial, perda
neuronal da substancia negra *'® e um relato de caso
de agenesia do corpo caloso™ ', Pouco mais de
trezentos casos foram descritos na literatura mundial,
sendo a maioria com a sindrome incompleta. O
objetivo com o presente relato é o de apresentar um
caso com todos os achados classicos da sindrome,
as caracteristicas dos sintomas psiquiatricos e como
0 paciente foi tratado.
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M.V.M., masculino, 38 anos, solteiro, natu-
ral de Alto Parana (PR), procedente de Maringa
(PR). Paciente desde a primeira década de vida
apresentou diagnostico de Diabetes Mellitus. Na
segunda década de vida, comegou a se queixar de
diminuicdo da acuidade visual e, entdo, foi diag-
nosticado atrofia do nervo optico (figura 1). Na ter-
ceira década de vida comegaram os sintomas de
Diabetes Insipidus, disacusia neurossensorial, be-
xiga neurogénica e sintomas neurolégicos, como
ataxia e nistagmo.

No inicio da quarta década de vida, apds
perder quase completamente a visdo, o paciente
comegou a apresentar sintomas psiquiatricos, como
irritabilidade, agressividade verbal e fisica, agitacao,
ansiedade e insbnia intermediaria. Posteriormente,
comegou a apresentar sintomas depressivos, tais
como tristeza, apatia, isolamento social, anedonia
e avolia. Estes sintomas, mais do que os sintomas
organicos, passaram a limitar a vida social, fami-
liar e afetiva do paciente. Foi iniciado o tratamento
psiquiatrico, com importante melhora subjetiva e,
hoje, 0 paciente encontra-se estabilizado (figura 2)
sob 0 ponto de vista psiquiatrico, fazendo uso de
Clorpromazina 100mg, trés comprimidos ao dia, e
Clonazepan 2mg, um comprimido de manha e um
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FIGURA 1 - Retinografia mostrando palidez difusa e pro-
nunciada de nervos dpticos, esclerose e afinamento arte-
riolares retinianas.
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FIGURA 2 - Apresentacdo do paciente no momento.
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CONCLUSAO

A sindrome de Wolfram & uma entidade rara,
com prevaléncia estimada de 1:100.000 em crian-
¢as a 1:770.000 em individuos adultos’, sendo fre-
quentemente acompanhada de sintomas psiquiatri-
cos em sua evolugao. Observamos que 0s sintomas
ansiosos e depressivos apresentados podem estar
relacionados ao fato do paciente manter-se cons-
ciente durante todo o periodo que as degeneragdes
estdo ocorrendo.

No caso deste paciente, ele parou de andar
e ndo consegue mais manter-se em pé, também
apresenta surdez neurossensorial e cegueira. Estes
sintomas, assim como os sintomas de agitacao, irri-
tabilidade e agressividade, foram controlados com o
uso de antipsicotico tipico, no caso, a clorpromazi-
na, e benzodiazepinico, como o clonazepan.

O paciente do presente caso €, atualmente, o
individuo mais velho portador de SW no Brasil.

ABSTRACT

The Wolfram Syndrome (WAS) is an autosomal recessive syndrome characterized by diabetes mellitus and
optic atrophy acquired early. The estimated prevalence is of 1:100,000 in children to 1:770,000 in adults.
Affected individuals frequently die at age 30, usually by respiratory failure. Psychiatric symptoms are com-
mon during the course of life of patients with SW such as depression, psychosis and other conditions. We
describe here a case of Wolfram syndrome in a patient who developed symptoms of anxiety, depression and

aggression.

Keywords: Wolfram Syndrome; Psychiatry Symptoms; Psychotic Disorders.
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CERMEPAR - COREMES do Parana
Instituicoes com Residéncia Médica no Parana — Sistema CNRM/MEC

CLINICA HEIDELBERG

Rua Padre Agostinho, 687, Bigorrilho

80435-050 — Curitiba — PR

Telefone: (41) 3320-4900 Fax: (41) 3320-4949

E-mail: heidelberg@onda.com.br

Home Page: clinicaheidelberg.com.br

Coordenador da COREME:Dr. Roberto Ratzke
Representante dos médicos residentes: Dr*Mariana Favaro

CLINICA MEDICA NOSSA SENHORA DA SALETE

Rua Carlos de Carvalho, 4191 — Centro

85810-080 — Cascavel — PR

Fone: (45) 3219-4500 Fax: (45) 3222-1464

E-mail: hsalete@terra.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Eduardo Frederico Borsarini Felipe
Representante dos Médicos Residentes: Nao informado

HOSPITAL BOM JESUS

Rua D. Pedro Il, 181, Nova Russia

84053-000 - Ponta Grossa - PR

Telefone e Fax: (42) 3220-5000

E-mail: zanetticons@uol.com.br

Home Page: www.corpoclinicohbj.med.br

Coordenador da COREME: Dr. Carlos Henrique Ferreira Camargo
Representante dos médicos residentes: a confirmar

HOSPITAL CARDIOLOGICO COSTANTINI

Rua Pedro Collere, 890, Vila Isabel,

80320-320 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3013-9267 Fax: (41) 3244-7093

E-mail: fundacao@fundacaofcostantini.org.br

Home Page: www.fundacaofcostantini.org.br

Coordenador da COREME: Dr. José Rocha Faria Neto

Representante dos médicos residentes: Dr. Mauricio Venancio Sperandio

HOSPITAL DA CRUZ VERMELHA

Avenida Vicente Machado, 1310

80420-011 — Curitiba — PR.

Fone: (41) 3016-6622 Fax: (41) 3017-5301
E-mail: cvb.pr@terra.com.br

Coordenador da COREME: Dr. James Skinovsky
Representante dos Médicos Residentes: a confirmar

HOSPITAL DAS CLINICAS DA UFPR

Rua General Carneiro, 181, Centro

80900- 900 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3360-1839 Fax: (41) 3362-2841

E-mail: gcl@ufprbr

Coordenador da COREME: Dr. Angelo Luiz Tesser

Representante dos médicos residentes: Dr. Luisa Moreira Hopker

HOSPITAL DE FRATURAS NOVO MUNDO

Av. Republica Argentina, 4650, Novo Mundo

81050-001 Curitiba - PR

Telefone: (41) 3018-8115 Fax: (41) 3018-8115

E-mail: hospitalnovomundo@softone.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Ricardo Sprenger Falavinha
Representante dos médicos residentes: Dr. Guilherme Campos Barroso

HOSPITAL DE OLHOS DE LONDRINA

Rua Senador Souza Naves, 648-A - Centro
86010-160 - Londrina — PR

Telefone: (43) 3375-9500 Fax: (43) 3322-0433

E-mail: hoftalon@hoftalon.com.br

Home Page: www.hoftalon.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Nobuaqui Hasegawa

Representante dos médicos residentes: Dr. van Luis Idalgo Oliveira

HOSPITAL DO CANCER DE CASCAVEL - UOPECCAN

Rua ltaquatiaras, 769 — Santo Onofre

85806-300 - Cascavel - PR

Fone: (45) 2101-7000 Fax: (45) 2101-7004

E-mail: hospitaldocancer@uopeccan.org.br

Home Page: www.uopeccan.org.br

Coordenador da COREME: Dr. Luis César Bredt

Representante dos Médicos Residentes: Dr. Fernando Luiz Motter

HOSPITAL DO TRABALHADOR - FUNPAR

Av.Republica Argentina, 4406, Novo Mundo

81050-000 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3212-5710 Fax: (41) 3212-5709

Email: hosptrab@sesapr.gov.br

Coordenador da COREME: Dr. Gustavo Justo Schulz
Representante dos médicos residentes: Dr. Carla Elisa Salturi

HOSPITAL E MATERNIDADE ANGELINA CARON
Rodovia do Caqui, 1150, Aragatuba

83430-000 - Campina Grande do Sul - PR

Fone: (41) 3679-8288 Fax: (41) 3679-8288

E-mail: repka@hospitalcaron.com.br
www.angelinacaron.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Pedro Ernesto Caron
Representante dos médicos residentes: Dr. Alan Nolla

HOSPITAL E MATERNIDADE SANTA BRIGIDA

Rua Guilherme Pugsley, 1705, Agua Verde

80620-000 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3017-2200 Fax: (41) 3017-2160

Email: residencia@hmsantabrigida.com.br

Home Page: hmsantabrigida.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Claudio Wiens

Representante dos médicos residentes: Dr* Maurea do Rosario

HOSPITAL ERASTO GAERTNER

Rua Dr. Ovande do Amaral, 201, Jardim das Américas

81060-060 - Curitiba/PR

Telefone: (41) 3361-5123 Fax: (41) 3361-5166

E-mail: cepep@Ipcc.org.br; ensino@lpcc.org.br

Coordenador da COREME: Dr? Paola Andrea Galbiatti Pedruzzi
Representante dos médicos residentes: Dr. Murilo de Aimeida Luz

HOSPITAL EVANGELICO DE LONDRINA

Av. Bandeirantes, 618, Jardim Ipiranga, 91

86015-900 - Londrina - PR

Telefone: (43) 3378-1800 Fax: (43) 3324-2161
E-mail: concien@sercomtel.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Abel Esteves Soares
Representante dos médicos residentes: Ndo informado

HOSPITAL INFANTIL PEQUENO PRINCIPE

Rua Des. Motta, 1070, Rebougas

80250-060 - Curitiba - PR

Telefones: (41) 3310-1202/1203 Fax: (41) 3225-2291

E-mail: ensino@hpp.org.br

Coordenador da COREME:Dr. Antonio Ernesto da Silveira
Representante dos médicos residentes: Dr? Cilmara Cristina Kuwahara
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HOSPITAL JOAO DE FREITAS

Enderego: Rodovia PR 218 Km 01 — Jd. Universitério
86702-670 — Arapongas - Pr

Fone: (43) 3275 0200 Fax: (43) 3275 0212

E-mail: licitacaohjf@uol.com.br

Home Page: www.hospitaljoaodefreitas.org

Coordenador da COREME: Dr. Roberto Frederico Koch
Representante dos Médicos Residentes: Dr. Victor Hugo Feitosa

HOSPITAL SANTA RITA

Praca Sete de Setembro, 285

87015-290 - Maringa - PR

Telefones: (44) 3220-6285 Fax (44) 3220-6209

E-mail: residencia@hsr.org.br

Home Page: www.hsr.org.br

Coordenador da COREME: Dr. Alvo Orlando Vizzotto Janior
Representante dos médicos residentes: Dr* Angelica Giuliangelli

HOSPITAL NOSSA SENHORA DAS GRAGAS

Rua Alcides Munhoz, 433, Mercés

80810-040 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3240-6501 Fax: (41) 3240-6500

E-mail: secretaria.geral@hnsg.org.br

Coordenador da COREME: Dr. Paulo Cesar Andriguetto
Representante dos médicos residentes: Dr. Juliano Duque Scheffer

HOSPITAL PSIQUIATRICO NOSSA SENHORA DA LUZ
Av. Mar Floriano Peixoto, 2509, Prado Velho
80220-000 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3320-3558 Fax: (41) 3222-1071
Email: academica.santacasa@pucpr.br

Coordenador da COREME: Dr. Marcos Rainer Ginther
Representante dos médicos residentes: N&o informado

HOSPITAL REGIONAL DE MARINGA

Av. Mandacard, 1590, Jardim Canada

87080-000 - Maringa - PR

Telefones: (44) 2101-9119/2101-9423

E-mail: sec-dmd@uem.br

Home Page: www.dmd.uem.br

Coordenador da COREME: Dr. Mauro Porcu

Representante dos médicos residentes: Diego Ricardo Colferai

HOSPITAL SAO VICENTE

Av. Vicente Machado, 401, Centro

80420-010 Curitiba - PR

Telefone: (41) 3111-3175 Fax (41) 3111-3019

E-mail: medicos@funef.com.br

Home Page: www.funef.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Geraldo Alberto Sebben

Representante dos médicos residentes: Dr. Luis Eduardo Durées Barboza

HOSPITAL UNIVERSITARIO CAJURU

Avenida S&o José, 300, Cristo Rei

80350-350 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3271-3009 Fax: (41) 3262-1012

E-mail: academica.huc@pucpr.br

Coordenador da COREME: Dr. Adriano Keijiro Maeda

Representante dos médicos residentes: Dr. Fernando Martins Piratelo

HOSPITAL UNIVERSITARIO DO OESTE DO PARANA

Av. Tancredo Neves, 3224, Santo Onofre

85804-260 - Cascavel - PR

Telefone: (45) 3221-5277 Fax: (45) 3326-3752

E-mail: residenciaunioeste@yahoo.com.br

Home Page: www.unioeste.br/huop

Coordenador da COREME: Dr. Allan Cezar Faria Araujo
Representante dos médicos residentes: Dr* Renata Telli Bortolaz
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HOSPITAL UNIVERSITARIO EVANGELICO DE CURITIBA

Rua Des. Otavio do Amaral, 337, Bigorrilho

80730-400 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3240-5486 Fax: (41) 3335-7172

E-mail: coremehuec@hotmail.com

Coordenador da COREME: Dr. Jean Alexandre F. Correia Francisco
Representante dos médicos residentes: Nao informado

HOSPITAL UNIVERSITARIO REGIONAL DO NORTE DO PR

Avenida Robert Koch, 60

86038-350 - Londrina - PR

Telefone/Fax: (43) 3371-2278

E-mail: residenciahu@uel.br

Coordenador da COREME: Dr. Marcos Cesar Barros de Aimeida Camargo
Representante dos médicos residentes: Dr. Fernando Pravato Munhoz

INSTITUTO DO CANCER DE LONDRINA

Rua Lucilla Ballalai, 212, Jardim Petrépolis

86015-520 - Londrina - PR

Telefones: (43) 3379-2600 Fax: (43) 3379-2696
E-mail: diretoriaclinicaicl@yahoo.com.br
www.icl-cancer.org.br

Coordenador da COREME: Dr. Céssio José de Abreu
Representante dos médicos residentes: Nao informado

INSTITUTO DE NEUROLOGIA DE CURITIBA (INC)

Rua Jeremias Maciel Perretto, 300 Campo Comprido

81210-310 - Curitiba - PR

Telefone/Fax: (41) 3028-8580

e-mail: inc@inc-neuro.com.br

www.inc-neuro.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Ricardo Ramina

Representante dos médicos residentes: Dr. Erasmo Barros da Silva Janior

SANTA CASA DE MISERICORDIA DE CURITIBA
Praca Rui Barbosa, 694, Centro

80010-030 - Curitiba - PR

Telefone: (41) 3320-3558 Fax: (41) 3227-1071
E-mail: academica.santacasa@pucpr.br

Coordenador da COREME: Dr. Marcos Giinther
Representante dos médicos residentes: Nao informado

SANTA CASA DE MISERICORDIA DE MARINGA

Rua Santos Dumont, 555, Vila Operaria

87050-100 - Maringd - PR

Telefone: (44) 3027-5605 Fax: (44) 3027-5799

E-mail: coreme@santacasamaringa.com.br

Coordenador da COREME: Dr. Cesar Orlando Peralta Bandeira
Representante dos médicos residentes: Dr. Luciano Bornia Ortega

SANTA CASA DE MISERICORDIA DE PONTA GROSSA

Av. Dr. Francisco Burzio, 774, Centro

84010200 Ponta Grossa - PR

Telefone/Fax: (42) 3026-8000

E-mail: coreme@scmpg.org.br

Home Page: www.scmpg.org.br

Coordenador da COREME: Dr. Rafael P. Rocha

Representante dos médicos residentes: Dr. Dieyson Martins de Melo Costa

(*) As instituicoes devem promover a
atualizacao cadastral enviando e-mail para
cermepar@crmpr.org.br
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MUSEU DE HISTORIA DA MEDICINA
History of Medicine Museum
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VENTOSAS

Objeto em forma semicilindrica, receptaculo semelhante a pequeno vaso ou de cone como da figura. Era moldado
emvidro, ceramica ou metal, comumente em varios tamanhos.

Eram chamadas de secas, quando atuavam sobre a pele e imidas ou escarificadas. As secas eram usadas para
promover uma reacéo flogistica na regido, a fim de realizar, por exemplo, uma aglutinagéo da reacao inflamatéria de um
abcesso em evolucdo, ou realizar apenas uma reagdo vascular local através da producdo de um vacuo dentro da
ventosa, através da passagem de uma chama de lamparina ou uma mecha de fogo em pano com alcool, aquecendo
suas bordas e colocando logo imediatamente com a boca aquecida sobre a pele, determinando uma reacéo capilar
pela succéo, por rarefacdo do ar promovido pelo calor.

0 tempo de uso para cada aplicacdo era de aproximadamente 2 a 3 minutos, apos o qual ela se soltava da pele,
devendo ser novamente aplicada.

A ventosa Umida era utilizada ap6s a aplicacdo de uma sarjadeira ou escarificador com promogdo de micros
cortes na pele, produzindo escarificacOes ou sarjas e se destinava a promover sangria sem grandes cortes. Estes usos
eram proprios da medicina da época, ha ja dois mil anos e até ha uns 80 anos, quando seu uso decresceu bastante, por
outras melhorias médicas e farmacoldgicas.

A acdo da ventosa na medicina é semelhante a produzida pelas ventosas de certos vermes que se fixam na pele
do animal que circulam em pantanos e se alimentam do sangue do hospedeiro, aspirado pelas suas ventosas.

Estes recursos ja existiam no século I a.C. conforme exemplificam relevos arqueoldgicos em Atenas. Tiveram
muito uso até uns 80 anos atras, quando declinou pelos novos recursos da medicina, embora alguns poucos cirurgioes
ausem em transplantes de pele em dedos.

Por um curto periodo foi utilizada uma ventosa com produgdo de vacuo por aspiragdo pneumatica do ar, mas com
pouca aceitagao.

DESCRITORES —Histéria da Medicina, Museu de Medicina, ventosa.
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