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EDITORIAL

P1 arlindo-se do princípio de indissociabilidadc da prática de ensino, pesquisa e extensão

e do respeito aos pressupostos básicos do projeto pedagógico no que se referem à formação de

profissionais cientificamente competentes e críticos em relaÇão d sua inserÇão social 9 a partir de
1990, a Faculdade de Ciências Médicas procurou elaborar uma proposta de criação de Pós_
Graduação.

Para a concretização deste princípio, entendeu-se que necessariamente deveria investir no

caráter Universitário da Instituição, através da capacitação dc seus quadros.

1994. No momento em que a Faculdade de Ciências Médicas tcm o seu Programa de Pós-
Graduação em Ciências de Saúde - Curso de Mestrado - aprovado internamente> é com satisfação
que apresentamos à Comunidade mais um número da Revista de Ciências Médicas _ puc-(-AMP.

Desta forma, concrctamcntc, este periódico vem cumprindo o seu objetivo de ampliar o
espaço para divulgação dos trabalhos que vem sendo desenvolvidos neste ou cm outras Unidades9
rclacinados à área de saúde.

O presente número com seus artigos originais, de revisão e ponto de vista, confirma esse
objetivo.

LUIZ MARIA PINTO
Diretor da Faculdade de Ciências Médicas - PUC'C-AMP
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ARTIGO DE REVISÃO

A febre nas doenças reumáticas

Cristiana de Paula Leite Cury1
A(IiI Muhid Samara=

RESUMO

O estudo da febre e de suas diversas características clínicas constitui valioso auxílio no diagnóstico
diferencial das doenças reumálicas. Neste estudo. destingüirar-se-á. dois grandes grupos: o das doenças
francamente inpamatórias. geralmente febris, e os das não inpamatórias, via de regra não febris. O grupo
das doenças febris apresenta diferenças clínicas básicas relacionadas a intensidade, freqüência, duração
e horário de aparecimento da elevação da temperatura. 11sIe importante sinal clínico propedêutico,
associado a determinadas manifestações articulares (artratgia ou artrite}, ou extra-articulares
(tinfonodopatia, alterações cutâneas, alterações oftatmológicas, alterações gastrointestinais ou outras),
conduzem mais facilmente a um melhor diagnóstico do pacienfe reumático.
U uiternlos: febre, doenças reumáticas, artropat ias.

IllSTÓRICO

Os nlédicos da antiguidade já considcravanr unr
sintoma inrportante, na doença,a elevação da temperatura
corporal. Entretanto, somente na última Inctadc do
século passado, depois dos trabalhos de Traubc Von
Barenopru rg e de Wunder] ich fora nl desenvolvidos para
nrcdir a tcnrpcratura corporal cestabcleccr os verdadeiros
critérios da febre.

Os antigos, graças ao seu acurado nrétodo dc
observação, distinguiam a febre fisiológica (após
exercícios físicos violentos, durante a d igestão no período
nlcstrudl na fase de crescimento), da febre patológica
ligada a processos nrórbidos.

Corno resultado de unI conlplcxo mecanismo de
equilíbrio entre produção de calor e respectiva dispersão,
a tcnrpcratura corporal representa senlpre elcvanrcnto
dc extraordinária inrportâ ncia nas cogitaçõcs
diagnósticas1.

CONSIDERAÇÕES GERAIS
Febre é uma complexa reação do organismo,

caracterizada pela elevação da tcnrpcratura corporal
acima da variação diária normal, motivada por múltiplas
causas, geralmente infecciosas. A ascenção térnrica
a conrpa nha s intonra s c sin aisdivcrsos como : pele quente

*1 ' Interna do 63 Ano do Curso de Medicina da Faculdade de Ciências Médicas da PUC•CAMP.
a Professor Titular do DcparlanrcntL- dc Clínica Médica da Faculdade de Ciências Médicas da

pt TecA x1 p.

c úmida, taquicardia, hipotcnsão, sopros cardíacos
sistólicos, polipnéia, língua saburrosa, anorexia, sensação
dc cnrpachamento gástrico, sede excessiva, cefaléia,
insonia ou sono conturbado, às vezes transtornos febris
(delírio fcbril). Excitdbilidade e convulsões são mais
frequentes em crianças de seis meses a quatro anos de
idade.

As infecções estão mais comununte associadas à
fcbrc, porém diversas doenças não infecciosas podem
tanrbénr cu rsa r com febre como sua apresentação clínica
prinrária. Enrbora a grande maioria de pacientes com
tcnrpcratura corporal elevada aprescntcm febre, há casos
conro as síndromes de internação, certas doenças
nrctabólicas e a ação de agcntes farnracológicos que
interferem na tcrnrorcgulação nos quais a elevação da
tcnrpcratura não caracteriza a febre mas outra condição
dcnonrinada hipertcrnria.

O centro termorcgulador localizado no hipotálamo
anterior regula a temperatura interna em cerca de 37'’C,
principalmente pela sua capacidade de equilibrar a
produção de calor e a perda periférica de calor. O
mecanismo da febre pode ser melhor conrpreendido no
nível hipotalâmico se usarmos o termostato de uma
residência como analogia para o controle da tcnrperatura
corporal. Durante a febre, a regulação do tcrnrostato no
centro hipotalâ mico desloca-se para cima, por exemplo,
de 37 para 39'’C. Isto rcsulta numa maior produção de
calor e diminuição da perda periférica do mesmo. A
produção de calor por trcnror muscular c a conservação
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70 C. P. L. Cury e A. Muhid Samara

de calor por vasoconstrição continuam até que a
temperatura do sangue, que suprc o hipotálamo» igN,llc
à regulação mais alta do termostato. Em constrate com
a febre, a regulação do centro termoregu]ador durante a
hipertcrmia permanece inalterada em níveis normo-
térmicos, enquanto que a temperatura corpo ra 1 eleva-se
de forma descontrolada e sobrepuja a capacidade de
perder calor. A exposição a calor cxógeno e a produção
endógena de calor são dois mecanismos pelos quais a
hipertermia pode acarretar temperaturas internas
perigosamente altas, daía importâ ncia de fazcr a distinção
entre febre e hipertermia. A hipertermia é a clcvação da
temperatura corporal, não ligada a causas infecciosas. A
sínd rome febri I está presente, porém é menos intensa. A
hipertcrmia pode ser rapidamente fatal e seu tratamento
difere do da febrc6.

Denomina-se febrícula, a febre contínua baixa (não
ultrapassando 37,5 - 38'’C) devida a causa infecciosa .
Acometimento geral: palidcz, desnutrição, etc.

A diatermia apresenta como característica mais
importante a hipcrterrnia não superior a 38'’C, curso
prolongado (até anos) e bem tolerada, sem se aconrpanha r
de sinais biológicos de infecção, não respondendo a
antitérmicos. A elevação da tcnrpcratur,1 se deve d unr
comprometimento desordenado,atá xico dos mecanismos
de eliminação de ca]or9.

Distingue-se vários tipos de fcbrc, onde são
diferenciadas a intensidade, frequência e duração.

Na febre contínua , as oscilações diárias máxima e

mínima não atingem a uln grau. A febre remiLenLe
caracteriza-se por oscilações superiores a um grau,
porém não atingindo a temperatura basal. Na febre
intermitente encontra-se paciente febril nos intervalos
dos acessos febris. A ascenção e declínio da tenrpcratura
são bruscas. A febre recorrente é caracterizada por
alternância de períodos de febre contínua por dois a
cinco dias, seguidos por urna fase afebril. Paciente
apresenta na febre ondulanle, séries de ondas febris,
separadas por intervalo onde o paciente mostra-se afcbril
e apresenta febrícula. Na febre inclusa tenr-se cifras
máximas durante a noite e pela manhã. A febre em
corco\'a de camelo caracteriza-se pc los estágios inicial,
de latência, pré-paralítico e paralítico, onde os estágios
inicial e pré-paralítico/paralítico representam os picos
febris (respectivamente cabeça e corcova do animal) e
o estágio de latência representa tcnrperatura basal (o
dorso do animal)16.

PATOGÊNESE
Além dosagcntes infecciosos, diversas substâncias

sabidamente causam fcbrc, entre estas, a endotoxina dc
bactérias gram-negativas. A endotoxina produz febre
em seres humanos quando apenas 2ngíKg são injetados
por via intravenosa. Dentre as outras substâncias que
produzem febre incluem-se: toxinas de bactérias granr-

positivas, drogas em indivíduos sensibi]izadas c
derivados sanguíneos incompatíveis. A cndotoxin,l e
outras substâncias que produzem febre são denominadas
pirogênios exógcnos. Os pirogênios exógenos não tem
uma estrutura fisicoquínrica comum, são derivados de
várias fontes de origem micíobiana e não-microbiana e,
em geral, não afctam diretamente o hipotálamo,
produzindo febre através da ação de moléculas
med iadoras, chamadas de pirogênios endógenos6.

Pirogênios endóbenos
Os pirogênios cndógenos são polipcptídcos

produzidos pelo hospedeiro que causam febre por sua
capacidade de estinrular as prostaglandinas h ipc)ta-
lânricas. Oprinleiro pirogênio endógcno foi descrito por
Bccson, eur 1948 c cni 1953. Nas três décadas seguintes,
pensou-sc que havia apenas un1 pirogênio endógcno que
causava febre; contudo, outros polipeptídeos, derivados
do hospcdciro são produzidos durante as infecções ou
ferimentos e atuallncntc são considerados pirogênios
endógcnos. O prinrciro pirogênio endógcno descrito é
atua]mente identificado como intcrlcuci na-1 (IL- 1). Há
duas IL-1, alfa e beta, e cada uma tem urna sequência de
aminoácidos distinta. As IL- 1 humanas rccombinantes

produzem febre cnr aninrais dc laboratório em doses de
50ng/Kg. Outras intcrleucinas como intcrferons (alfa e

beta), produzidos em consequência de uma infecção
vira], também são pirogênios endógcnos. O intcrfcron
alfa humano rccombinante, produz calafrios e febre em
seres humanos após injeções de InB/Kg. O fator de
necrose tumor,11, tanrbém dcnonrinados caquectina, é

u in poli pcptídeoproduzidodu ra nte infecções bacterianas
c parasitárias e recentemente demonstrou-se que é um
pirogênio cndógcno; pois quando injetado eur seres
humanos, 10011#Kg produz febre. Tais substâncias
exercem extensos efeitos biológicos sobre muitos tecidos,
porém sua capacidade de iniciar a fcbre os identifica
corno pirogênios cndógenos.

Os pirogênios cndógenos são indutores potentesdc
prostagland inas no cérebro e prod uzcnr febre de maneira
dclineada nas seguintesetapas: l)pirogênios cndógcnos
produzidos em decorrência de urna infecção ou lesão
atingem área hipotalânüca anterior por meio da circulação
arterial; 2) nessa á red, estimula rn o cndotélio de órgãos
vasculares a conuÇar d síntese de prostaglandinas; 3) as
prostaglandi nas rccénr-sintctizadascnt ra in na substância
cerebral através de grdndcs espaços entre as células
cndotcliais c 4) essas prostaglandinas ativam neurônios
tcrmorrcguladorcs por intermédio de aumento dos níveis
de AMP cíclico. Acredita-se que a área pré-óptica do
hipotálamo contenha a concentração mais alta de
neurônios ternrosscnsíveis e a proximidade dos órgãos
vasculares a esses neurônios, em particular eventos
hcmorrágicos, podcn1 produzir prostaglandinas que
ativam independentemente os neurônios termo$;sen-
síveis6.
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Alterações de fase aguda
Embora este mccanisnro explique como os

piroqênios cndógcnos induzcnr a febre, eles podcnr
induzir processos sclnclhantcs cm outros tecido. Dcstc
modop as prostaglandinas, particularmente da série E,
são produzidas na pele, músculos, vasos sanguíneos e

outros locais c, em consequência, acarrctam sintomas
como cefaléia, mialgias c artralgias. As alterações
laboratoriaiscm pacientes fcbrisinclucnr alterações nos
lcucócitos, proteínas hepáticas e certos hornrônios16.

A FEBRE NAS DIVERSAS DOENÇAS
REUMÁTICAS

A febre é sinal de grande iluportâ ncia propcdêutica
ein rcunrato]ogid, pois pcrnlitc distinguir, a grosso
modo, dois grandes grupos: o das doenças francamente
inilanratórias, gcralnrentc fcbris, e o das não inflarlra-
tórias, via de regra não fcbris.

O grupo das doenças francamente inIlanratÓrids
está sujeito a infecções oportunistas, numa frequência
maior que a população normal. Isto acontcncendo,
modifica-se o quadro fcbril, sendo de difícil interpretação
clínica e nresnro laboratorial.

A febre será aqui rcprcscntada coin suas
características e sinais relativos a doença relacionada, a
Hnl de facilitar o diagnóstico clínico no ânrbito
reunIa tológico16.

Artrite reunratóide
A artrite rcunratóide (AR) é um processo

innamatÓrio, sistênrico, crÔnico que ocorre cnI todas as
raças e grupos étnicos. Devido ao seu caráter sistêmico,
sintonras corno fcbrícu la clinfonodopat ia nríninra , pode rn
ser observadas na AR. A fcbrículd é vespcrtina ou
noturna, geral nlcnlc aconrpa nhada dc mal-estar geral,
aunrcnto dd pcrspiraÇão insensÍvel, e nrais raramente,
taquipnéia c taquicardia. Enr casos de infecção
oportunística, principalnrcntc no trato respiratório c
gcnitourinário'7, há clcvação da tenlpcraturd caractc-
rizando febre. A Síndrome de Fc]ty aprcscnta além do
quadro a rticularjá referido, leu copcnia c csplcnonregalia .
Os pacientes quase scnrpre aprcscnta nr susccptibilidadc
exaccrbad a as infecções, sendo nrais conru in os proccssos
inI'ccciosos bactcrianos atingindo a pele (cni úlceras
cutâneas), mucosas e trato mspiratório8.

O uso de esteróides e agentes imunossupressores
podem ser responsáveis pela indução de ncoplasias ou
infecções por gcrrncs dc baixa virulência, ocasionando
febre de origcnr obscura de difícil diagnóstico clínico e

laboratorial5.

Artrites crônicas da infância
Manifesta-se através de nrúltiplas fornras clínicas

que vão desde o aconrctinrcnto po]iarticular, conI ou
sent sinrctria, até o nronoarticular, podendo ocorrer ou
não manifestações sistêmicas. Quando há queda do

estado geral) a crise surge com febre alta, “rash”,
artralgias, pcricardite fugaz e com acomctimento ar-
ticu lar persistente.

Outras vezes, as manifestações extra-articulares
como iridociclite c pcricardite podem preceder, em
semanas ou meses, o ataque das juntas.

A febre quando persistc é geralmente diária, elevada,
podendo atingir 40'’C com dois picos, um matutino,
outro vespertino. Pode apresentar-se cin outras
combinações, porém, quase sempre é ondulantc. É
achado frequente, c, às vezes, o único sinal da doença.
Em certas ocasiões. acontece, em meses ou anos, o
comprometimento articular. Na maioria das vezes se faz
acompanhar de “rash” cutâneo. Difere da hipertermia da
febre rcunlática, por ser esta quase scnrprc contínua,
sub-fcbril e de curta duração11.

Febre reunrática
É uma seqücla não supurativa da infecção

respiratória por cstrcptocot-os do grupo A.
A febre pode estar presente, em geral moderada ou

discreta, e Incsmo quando elevada (38 a 39'C), não
perdura por mais de dois a três dias nessa intensidade. É
caracteristicanlente rcmilcntc, retornando ao normal
após uma ou duas semanas mesmo sem tratamento,
aparecendo principalnrcntc no período vespertino.

A febre contínua, ao lado da carditc e de outras
alterações clínicas, impõe o diagnóstico diferencial
conr cndocarditc bacteriana subaguda.

Outras patologias devem ser investigadas em
pacientes conr febre prolongada sem outros sinais maiores
de febre rcumática1.

Febre fanIilial do nrediterrâneo
Euma doença de carátcrgcnético que atinge grupos

étnicos bem diferenciados, apresenta crises abdominais
c/ou torácicas, febre pcrsistcnte c comprometimento
articular.

As crises periódicas, apresentanr-se com início
rápido, são de curta duração e finalizam sem deixar
scqüclas. Na nlaioria das vezes, há sinais prodrômicos
vagos, como se fosse urna verdadeira “aura”: náuseas,
astcnia, tonturas e sensação abdominal não definida.

A febre constante em u nr dado monrcnto de evolução
é unr elcmcnto inrportantc para o diagnóstico, é de curta
duração, de 12 a 24 horas, e raramente ultrapassa mais de
72 horas. Na nlaioria das vezes é precedida por tremores.

Adlnitc-se que a tcmpcratura se eleva nas primeiras
horas que se scgucnr ao apa rccimento dasdorcs e retorna
ànornralidadc antes do episódio abdominal torácica ou
articular. A febre varia entre 38'’C c 40'’C, guardando
certa semelhança coin à crise fcbril, daí também ser
chanrada dc febre pscudopalustrc. Para maioria dos
autores, unI episódio fcbril isolado sem algias é
cxtrcmanrcntc infrcqucntc. Entrctanto, há algias,
cspccialmcntc as articulares sem fcbrc2.
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72 C. P. L. Cury e A. Muhid Samara

Espondiloartropatias
As cspondiIoartropatias soronegativas cardcte-

rizam-se pelo acometimento das articulações
sacroilíacas, artropatia inllamatória periférica e ausência
de fator reumatóide.

Incluem espondilite anquilosante, síndrome de
Reiter, as artrites reativas, certos grupos de artropatid
juvenil (espondilite anquilosante juvenil e a síndrome
da artropatia entesopática soronegativa), sacroileíte
enteropática (colite ulcerativa e doença de Crohn) e
artropatia psoriásicals.

Convém destacar, as que cursam com febre, como
a artrite reativa, a espondilite anquilosante, síndrome de
Reitcr e a doença de Crohn.

Embora existam controvérsias, as artrites relativas

podem ser entendidas como processos inflamatórios
articulares relacionadas com foco infcccioso a distância,
nas quais não existe invasão microbiana no espaço
sinovial. Dentre as numerosas artrites reativas.
abordaremos as relacionadas com os enteropatógenos
como a Yersinia e Salmonella.

A artrite reativa por Yersinia enterocolí tica inicia-
se poucos dias ou até duas semanas após a infecção por
esta bnlcelótica e acomete número limitado de juntas. A
infecção bacteriana cursa com febre,diarréia, dor abdo-
minal, cólicas, cefaléia, mialgias e dor lombar.

A artrite reativa por Salmonella apresenta diarréia
antecedendo o quadro articular, em geral começa de
uma a duas semanas, apóseste período observa-se artrite
de grandes articulações, acompanhada de febre não
muito elevada.

A espondilite dnquilosante caracteriza-se pclo
acometimento das articulações sacroilíacas, arlropatia
inflamatória periférica e ausência de fator rcumatóide.

Os sinais gerais podem estar ausentes ou ser de
pouca importância. A astenia, com dores musculares
aos exercícios pouco intensos, diminuição do apetite,
leve ou moderado, comprometimento do estado geral,
são observados, principalmente quando há concomitante
perda de peso. A febre é rara e não costuma passar de
37,2 a 37,4'’C.

A síndrome de Reiter afeta principalmente pessoas
jovens do sexo masculino. Esta aparente prevalência se
deve à dificuldade diagnóstica no sexo feminino,
relacionada com a ocorrência de formas atípicas ou pelo
não reconhecimento das alterações cutâneo-mucosas
(uretrite, conjuntivite, etc.) não sintonráticas.

A artrite geralmente predomina no quadro clínico .
A uretrite e a conjuntivite costumam ter duração efêmcra,
às vezes não sintolnáticas.

A doença pode se manifestar inicialmente com
sintomas de natureza sistêmica: astcnia, anorexia. maI-
estar, emagrecimento e febre contínua, acima de 38'C.
A febre pode aparecer no início e nos períodos de
agudização da doença12.

A ocorrência de enfermidade granulomatosa
crônica, aparentenlenlc inespecíbca e localizada no
ílco terminal, foi, em 1932, objeto de descrição por
Crohn, Gu nzbu rg e Oppnheimer.

Na doença de Crohn, inicialmente os sintomas
podem ser discretos e atípicos, e a doença descoberta
ocasionalmente. O início abrupto é sempre desencadcado
por “stress” psíquico ou físico, não sendo raro encontrar
nesta eventualidade doença radiologicamcnte já
avançada. Por vezes o quadro inicial simula apendicite
aguda. Porém, na maioria dos casos a doença se instala
de modo insidioso, com predomínio de sintomas
digestivos vagos, que podem durar vários anos.

A hipertermia aparece, mesmo na ausência de
complicações sépticas, podendo deste modo se incluir a
enterite regional no diagnóstico diferencial da febre de
etiologia desconhecida.

As enterites regionais cursan1 com febre de pequena
intensidade, dificilmente referida, salva quando ela se

acentua nos períodos de agudização da doença,
frequentemente acompanhadas por quadro articulares
semelhantes aos da AR.

Lupus en tem atoso sistêmico
Das doenças difusas do tecido conjuntivo, o lupus

critematoso sistêmico (LES) constitui o primeiro e

grande exemplo da doença febril c também a que mais
frcqücntenlcnte favorece as infecções oportunísticas.

O LES é uma doença de etiologia desconhecida,
caracterizada por inflamação em muitos sistemas do
organismo associada com produção de anticorpos
rcativos, antígcnos nucleares e outros.

A maioria dos pacientes exibe fadiga, febre e perda
de peso, por ocasião do diagnóstico, fato que exige a
pesquisa necessária para excluir infecções.

A presença de nranifestações cutâneas ou
acometimento multisistêmico, particularmente adra lgia,
artrite e ncfrite associados com febre e perda de peso,
são sinais propedêuticos de maior evidência do LES na
criança. A febre, gcralnlcnte baixa, costuma persistir
por semanas.

As manifestações gerais, constituídas por febre,
emagrecimento e astcnia quase sempre estão presentes,
sobretudo quando se considera todo o processo evolutivo
e não apenas uma fase da doença. A febre ou é baixa e
de duração prolongada ou atinge níveis elevados nas
crises lúpicas. A presença de gânglios não significa,
necessariamente, bacteremia. E importante chamar a
atenção que, nos pacientes sob tratamento intensivo,
(com estcnóidcs ou imu nc>supressores) seu aparecimento
ou grandcselcvações da tcmperatu ra devem fazer pensar
na possibilidade de uma infecção subjacente. A fadiga
normalmente encontra-se presente em todosos pacientes
coin lúpus, principalmente durante as fases de atividade
da doença1.
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Polimiosite
Trata-se de doença inflamatória da musculatura

csqucléticd9 caracterizada por fraqueza simétrica das
cintura 1, cscapular c pélvica, do pescoço e da faringe.
Quando este quadro é aconrpanhado de conlpronre-
tilucnto culâ neo, constitui a dcrmatopolimiositc.

Crianças» atingidas pela doença, paganr grande
tributo a cla» pelas intensas agressões que aprcscntanr.

Afebrc nestes pacientes habitualnrcnte é de pcqucna
intensidadc1 sc bem que possa apresentar-se elevada em
fases agudas, de conlpromctinlento visceral.

A maioria das dcrIuatopolimiOSites que se iniciam
de forma aguda cvolucnr para cronicidddc, onde
ra ranlcntc sc rcgistranr elevações de tcmpcratura, e até
nrcsrno surtos dc crupçõcscutâncas sobre asjá existentes,
estas últimas podem ter início após estados infccciosos
c/ou após uso de certos nrcdicanrcntos, cursam conI
febre alta e persistente, as vezes com vasculitcs graves
responsáveis por hemorragias extensas, principalmente
do trato d igcstivo1.

Esclerodernr ia
Doença rara, que se caracteriza por fibrose do

tecido conjuntivo da pele e dos órgãos viscerais.
Trata-se de enfermidade fcbril nos estágios finais

da doença, corn úlceras das extremidades, disseminação
de infcstaçõcs c infecções do trato digestivo durante as
síndromes dcsabsortivas, pncumonitcs, ncfroangio-
esclerose, ctc1.

Angiites necrosantes
Dentre as doenças difusas do tecido coucctivo, as

angiilcs nccrosantcs ocupanr o segundo lugar corno
doenças fcbris, não obstante sua menor prevalência cm
relação ao LES. Nas vasculitcs, a frequência, assim
como a febre, podcln aparecer no princípio da nroIéstia
como única ma ni fest ação, por vezes durante semanas ou
meses, superando todas as outras doenças fracamente
inÍlanratÓrids.

A poliarterite nodosa é uma afccção in11anratória
difusa, aconrctendo preferencialmente as artérias de
nlédio c pequeno calibre com lesões em várias fases de
evolução, que se localizam perto das bifurcaçõesarteriais
c tcndenr a causar ancurislnas.

Uma das características clínicas é o acomctimento

de múltiplos sistcnras sinrullancamentc, o que Ihe confere
o aspecto de doença sistêmica por excelência. Os
sintomas iniciais podcm ser incspecíficos, conto febre,
indisposição, enlagrccinrento, mialgias c astcnia, ou
resultado do compronrctinrcnto simultâneo de vários
sistemas, órgãos ou de um órgão isoladamente.

Já nas angiites de hipersensibilidade os sintomas
gerais são menos marcantes, dentre estas a púrpura
ananlatóidc ou púrpura de Henoch-Schoenlcin, é
caracterizada ora por nranifcstaçõcs pu rpúricas, ord por
nrelcna, por dor articular ou pelo conjunto de todas, é

relacionada a infecções causadas principalmente por
cstreptococos) hipersensibilidade a drogas (principal-
mente antibióticos) e a alimentos. Tem febre somente no
princípio da moléstia.

Usualmente registra-sc altas tcmpcraturas quando
as infecções participam como causa. Também durante
o curso da doença (geralmente de seis a dez semanas)
observam-se elevações de temperatura, sobretudo quando
há aparecimento de novos surtos de púrpura, ou
comprometimento renal, que ocorre em 10 a 30% dos
casos, complicando o prognóstico desta enfermidade.

A granulomatose de Wegener (forma clássica) é
vasculitc grave que cursa com granulonlas pulmonares,
infartos hclnorrágicos do baço c acometimcnto do trato
respiratório alto. A dc Churg-Strauss com asma,
cosinofilia de até 70-90% c hemiplcgia.

A febre, acompanhada de mal-estar geral e calafrios
importantes, está presente nos episódios de agudização,
completando unr quadro que mais se assemelha ao de
u ina infecção grave do que ao das angiites. Curiosamente,
a princípio, alguns atravessam fases sub-clínicas,
próximas da normalidade, onde uma só manifestação
pode estar presente, o estado sub-febril mencionado
como sensação de desconforto, mal-estar geral, etc.

Finallnente, tentos as angiitcs de células gigantes,
ou arterite temporal, adoença de Takayasu e polimialgia
a rtcrít ica.

A de Takayasu, também conhccida por “Doença
de pulsos ausentes”, acomete o cajadoda aorta, podendo
também envolver a descendente abdominal. A arterite

de células gigantes conrprometc o território da artéria
tcnrporal, que se apresenta sinuosa, corn ccfaléia,
cegueira súbita e nrialgia, principalmente do cinturão
pélvico c escapular.

Dos três grupos de angiites, a doença de Takayasu
e a artrite temporal são as menos febris. Pelo contrário,
a polinrialgia artcrítica é a que nrais frequentemente se
apresenta com febre e, clnbora não seja a regra, tem um
conrportanrcnto clínico semelhante ao da febre que
acompanha a AR'.

Doença mista do tecido conjuntivo
O conceito de doença nrista do tecido conjuntivo

(DMTC) foi estabelecido por SHARP et al.18. Antes
dessa época já se reconhecia cin, ao mcsnro tempo,
aproximadamente 5% dos casos com doenças difusas do
tecido conjuntivo, a supcrposição de aspectos comuns a
duas ou mais cnfernridadcs do colágeno.

Com a DMTC, também denominada de síndrome
de Sharp, procurou-se acla rar estes achados. Passou-se
a diagnosticar e individualizar como portadores de
DMTC os casos que aprcscntavanr uma combinação de
características semelhantes ao LES, à ESP, à
dcrmatopolimiosite e à artrite reumatóide, que exibiram
altos títulos, de anticorpos dirigidos contra antígenos
nucleares cxtraíveis (ENA)
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Os antígenos nucleares extraíveis englobam
basicamente dois antígenos, o RNP (ribonucleoproteína)
e o SIn. Na DIVITC predomina o anti RNP e não se
identifica o Sm. Muitos enfermos com anti-ENA positivos
evoluem posteriormente para um polo ou doença difusa
do tecido conjuntivo melhor definida, em particular
ESP e LES.

Deve-se ressaltar, ainda, que têm sido observados
casos com características clínicas ind istinguíveis dc
DMTC e anti-ENA circulante ausente. Por outro lado.
em investigações controladas, evidencia-se um
comprometimento renal mais frequente, embora poucas
vezes estes pacientes desenvolvam glomerulonefrite
proliferativa difusa.

O quadro clínico inicial é o de uma doença sistêmica
que exibe discretas alterações gerais como artra]gias,
mialgia, febrículd, fenômenos de Raynaud, esofagitc,
dedos em salsicha e resposta eficaz ao esteróide3.

Artrose
A osteoartrose (OA) primária é um processo

patológico afebril, porém, as form,IS sccundá ri ds podem
oferecer dificuldades diagnósticas, quando apenas a
propedêutica radiológica é utilizada para sua
caracterização, imagens císticas com reações osteóides,
redução da fenda articular com osteofitose, corpos
estranhos,etc. São incspecíncos e podem ser encontrados
em certas hemopatias (hemofilia, siclcmia, ]eucoscs
crônicas), em infecções articulares de curso lento
(tuberculose, brucelose, etc), em doenças metabólicas
(gota , cond rocalcionose articular difusa) cintIa md tÓrias
(artrite reumatóide, lupus eritcmatoso sistêmico). As
ostcoartritcs secundárias, às doenças como as já citadas,
não raramente apresentam episódios febris, cujo
comportamento clínico é pertinente a cada uma delas16.

Gota
Gota é um termo que representa um grupo

heterogêneo de docnças genéticas e adquiridas que sc
manifestam por hiperuricemia c uma característica artrite
inflamatória aguda induzida por cristais de monoidrato
de urato nlonossódico.

Na artrite gotosa aguda tenl-se os sinas sistênricos
de in11dmaÇão que incluem febre, Ieucocitose c clevdÇão
da velocidade de hemosscdimentação16.

Artropatias relacionadas a processos infecciosos
Dentro das artropatias que podem ser causadas por

processos infecciosos tem-se as artrites piogênicas, a
drtropatia gonocócica, a tuberculose osteo-articular, as

artropatias sifilíticas, ar{ropatias causadas por fungos,
por vírus, a ósteo-artropatia da hanseníase e da
toxoplasmose. Convém destacar asprincipais que cursa m
com febre, como as artrites piogênicas agudas, as
aríropatias gonocócicase as virais, melhor representadas
pela rubéola e hepatite.

A artrite piogênica aguda geralmente tem início
súbito, apresentando rapidamente dor intensa e limitação
dos movinrentos articulares. Em alguns casos) tem-se
descrito uma fase de poliartralgia moderada) com
localização posterior e definitiva em mais de duas
articulações (mcningococos e gonococos); entretanto 1

na maioria dos casos é monoarticular,
Freqüentemente ocorrem os sinais clássicos da

inf]amaÇão nd articulação afetada, assim como bloqueio
doloroso dos movimentos ativos e passivos, gera]mente
estão presentes, febre, ca]afrio, prostação e queda do
estado ger,1l13.

A artropatia gonocócica representa a infecção
nretastática dos tecidos articulares consequente à scpti-
cemia pela Neisseria gononllocac,

Dez a vinte dias após a infecção gonocócica aguda,
inicia-se bruscamente um quadro de estado infeccioso
fcbril, com calafrios e envolvimento de várias
articulações c tecidos periarticulares, que se apresentam
cntumescidos, hipcrcmiados, quentes e extremamente
doloridos.

Podem surgir lesões cutâneas nraculares, vesicu ]ares
ou pustulares, com ou sem centro necrótico. A
temperatura axilar é elevada, ou oscilando eIn torno de
40QC7.

O quadro articular da rubéola apresenta nítida
preferência pelo sexo feminino, no período pós-pu bera] .
Pode anteceder as manifestações dermatológicas ou
constituir-se mesmo numa altcrdÇão isolada.

O comprometimento é simétrico, apresentando-se
com características semelhantes às da artrite reuma-
tóide, febre reunrática ou ainda sob a forma de
tcnossinovite ou de síndrome do túnel do carpo. Qua-
torze a vinte e unrexantenra corn sintonras constitucionais

levcsde mal-estar e eventual odinofagi a. Febre moderada,
coriza e conjuntivite leve podem acompanhar o
cxa nte rna 10.

A hepatite a vírus apresenta quadro clínico que
pode sinrular artrite rcumática. As manifestações
articulares chegam a dntecedcr dc seis senlanas o início
das decorrentes do compronretimcn to hepático
desaparecendo quando se inicia a icterícia.

O quadro é geralmente polidrticular, simétrico,
aditivo, algumas vezes migratório e afeta grandes e
pequenas articulações.

Mal estar, fadiga, náuseas e vômitos também fazem
parte do quadro inespecífico. Classicamcnte, o paciente
pode descrever urna perda do paladar para café ou
cigarros. A febre, se presente, geralmente é baixa.
Linfonodopatid envolve os nodos pós-auriculares e
suboccipitais14.
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The fever presence and the study of its clinical character ist ics
carl help on the differerltiate diagnostic in the reumatic
diseases. generall)' distinguislting two groups: the group of
the in}lamaiory diseases (feverish). and the group of the no
inpamalory diseases (no feverish), The feverish group shows
clinical diferences about the inlensity. frequency, duration
and the appearance schedule. This important propedeutic
clinical sinal, in association with articular manifestations
(arthratgia, arthritis), or extra articular manifestations
(limphnodepathy, cutaneos changes, oIlatrIto logic changes
and others), lead more easily to a better diagnostic of the
reuntat ic patient .

Keywords: fever, rcumatic diseases, joint diseases.
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Endotélio vascular. Parte I: função e propriedade
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RESUMO

O endo{étio vascular é uma camada de células finas que reveste a superfície tuminal de todos os vasos
sanguíneos. Atualmente observa-se que sua função não é de simples barreira de difusão passiva entre os
elementos do sangue circulante e o tecido intersticial. O endotélio intacto provê uma interface não
trombogênica entre o vaso e os componentes sanguíneos, favorece a vasodilatação em diferentes
condições de nuxo e estresse parietal, além de promover reparos nas áreas lesadas. Sua integridade é
essencial a regulação do fluxo sanguíneo e proteção contra a trombólise. O endotélio pode ser
considerado o maior órgão paracrino do organismo, que responde a vários estímulos, produzindo e
secret(Indo localmente grande número de compostos metabolicamente ativos, que atuam nas células
vizinhas. O ob jetivo desle trabalho é expor conceitos modernos deste importante sistema orgânico.
U niternros: endotélio vascular-tendência, homeostase, sistema vasomotor, vasoconstritores,
vasodilatadores.

INTRODUÇÃO
Durante muitos anos o endotélio vascular (EV) foi

considerado como mero separador de superfícies, porém
atualmente por sua situação peculiar entre o sangue e o
tecido celular pudemos observar inúmeras atividades
como: metabólicas, neuroendócrinas, proliferativas e

imunológicas. Por estar presente em todos os órgãos e
tecidos do organismo, pode ser considerado o maior de
todos os sistemas, com funções vasomotoras,
homeostática e de reparação tissular.

Em 1980, FURCHGOTF e ZAWADZKI11, por
causa de um erro em seu experimento, descobriram um
fato que durante anos, foi o grande enigma da
farmacologia: o porque da acetilcolina em algumas
situações ser um vasoconstritor e em outras, agir como
um vasodiIatador6.

A simples verificação de que a acetilcolina só age
como vasodilatador na presença de cndotéiio, propiciou
o desenvolvimento de uma era de intensos trabalhos na

década de 80, a qual estabeleceu o endotélio como a sede
do desencadeamento da maioria das doenças cardio-
vasculares. PostuIou-se, então, a existência de um fator

O) Interna do 69 ano do Curso de Medicina da Faculdade de Ciências Médicas da PUCCAMP.
ç2> Médica Cardiolodsta do Serüço de Cardioloda do Hcspital e Maternidade Celso Picrro.
O) Professor Doutor Titular do Departamento de Clínica Médica da Faculdade de Ciências

Médicas da PUCCAMP.

relaxante derivado do cndotélio que foi denominado de
entotltelium-deri\'ed relaxing factor (EDRF).

Uma grande contribuição, do ponto de vista
científico, ocorreu eIn 1985, quando COCKS e AN-
GUS8 foram capazes de cultivar células cndoteliais e
instalá-las em circuito de perfusão. Isso permitiu a
obtenção de grandes quantidades de EDRF para
manipulação bioquímica e farmacológica .

Descobriu-se, então, que o relaxamento dependente
do endotélio associava-se a uma elevação de GMP-c na
musculatura lisa vascular, podendo ser inibido pelo azul
de met ile no epelahcmoglobina12. Descobriu-se, também,
que o EDRF podia ser destruído por anions superóxidos
e outros radicais livres, suportando o conceito que o
EDRF, por si só, era um radical’5.

Com o acúmulo de evidências que o EDRF tinha
muitas das características dos nitrovasodilatadores, os
autores propuseram que o EDRF era o próprio óxido
nítrico.

As pesquisas direcionaram-se, no sentido de se
determinar como o endotél io produz o radical e

culminaram com a proposição de que a L-arginina é a
fonte de óxido nítrico sob a ação de uma enzima, a óxido
nítrico sintetase24’28,

Todas estas experiências promoveram um amplo
estudo do papel do endotélio no organismo humano.
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RELAÇÃO DO ENDOTÉLIO COM OS
LÍPIDES E COM AS PLAQUETAS

O ácido linoléico (C18:2n-6) é o principal ácido
graxo poliinsaturado dos óleos de sementes vegetais,
como óleo de cercais e açafrão. Contém duas duplas
(insaturadas) ligdÇÕes carbono-carbono, a primeira das
quais se localiza no sexto átomo de carbono a partir da
extremidade mctil, donde a designação ácido grdxo
omega-6 ou n-6.

O ácido linolêico pode sofrer no organismo
alongamento e dcssaturação para produzir o ácido
araquidônico (C20:411-6) que é um dos precursores das
prostaglandinas, tromboxanes e leucotricnos20'22.

O ácido araquidônico é o ácido graxo mais abundante
nos fosfolipídeos, os quais são encontrados
principalmente no nível das membranas cclu]ares23.

O ácido araquidônico através de ação enzirnática
transforma-se nos lcucotric nos, expressão cunhada para
designar os produtos do metabolismo do ácido
araquidônico (eicosdtctraenÓic-o) e de ácidos graxos
poliinsaturados (eicosatricnóico e cicosatetrdcnÓico)6.

O termo inclui produtos formados através do
complexo, cnzimá tico da ciclooxigeuase nas plaquetas
(tromboxanas) e nas células cndotc]iais (prostaglan-
dinds), e das vias cnzinláticas das ]ipoxigendses nos
lcucócitos (leucotrienos)9'10.

O lcucotricno B4 produzem um acúmulo de
leucócitos na área isquêlnica, através de sua ação
quimiotáxica c aumento da pcrlnebilidadc vascular e,
por este motivo, está envolvido em processos in11ama-
tórios, alérgicos e respostas imunes, como artrite
reumatóide, psoríase e asma.

Os lcucotrienos C4 e D4 induzcm a vasoconstrição
coronariand e ativação pJaquetária estimulando a

produção de lesão cndotelia l.
Cerca de 50% do ácido araquidônico é convertido

em leucotrienos, e os outros 50% são convertidos em
endopcróxidos cíc]ícos, corno a P(3(32 c d PGH27 cuja
propricdade funcional é de vdsocontriÇão.

Estes cndopcróxidos através da tromboxane
sintcta sc transforma-se em tronrboxanas (TXA2) e outra
pequena pdrte se converte cnI prostaglandinas E2, D2 c
F2

FUNÇÕES DO ENDOTÉLIO VASCULAR
Um dos fenômenos mais intrigantes da natureza é

a fluidez do sangue no interior dos vasos, pois
imediatamente fora deste se coagula, passando a estado
gel-sólido.

Este fenômeno de fornração de coágulo na região
lesada do vaso é de extrema importância, inlpcdindo a
perda do precioso líquido que é o sangue hum,Ino. Neste
contexto o cndotélio tcnr participação fundamental,
promovendo a homeostasi,1 (coagulação-fibrinó-

lise)(função 1), regulando o calibre do vaso (função 2)
e o reparo do tecido lesado:15 (função 3).

1. FUN(sAO DE HOMEOSTASIA
A honreostasia é resultante do equilíbrio entre a

trombogêncsc e a i’ibrinólisc.
A tronrbose é um fenômeno multifatorial no qual

interferem cIente ntosplasnrá ticos, vasculares e celulares,
podendo ser considerada uma forma patológica de
nrecanismo hcmostático fisiológico.

A estrutura, o tamanho e a localização do trombo
são influenciados pela natureza do fluxo sanguíneo.
Dcsta forma, em áreas de fluxo lento, como as veias,
predominam os mecanismos de coagulação com
formação de fibrind. Enquanto que nas áreas de fluxo
rápido, como as artérias, a formação de trombo estará
relacionada com a interação das p]aquetas a uma
superfície vascular lesada, corno por exemplo placas de
aterosclerose.

Na patogênesc da trombose arteridl destaca-se cinco
etapas: a) adesão das plaquetas ao subendotétio e

ativação dos receptores de membrana nas plaquetas\b)
liberação do conteúdo ptaquetário', c) agregação
ptaquetáric, d) adição de fibrina', e) formação de
trolllbo fibrinoplaquetário branco-acinzentado.

Após a lesão vascular, ficam expostos o colágeno
da membrana basal e as nricrofibrilas, aos quais aderem
as plaquetas circulantcs. Este processo é mediada por
substâncias aderentes: fibrinobcnio, fibroncctina,
vitronectina e fator de Von Willebrand.

a) Adesividade plaquetária - a adesividdde
plaquetá ria como o próprio nome diz é a capacidade que
tcn1 as p]aquctasdc se aderir a uma superfície endotelial9
gcralnrentc ao colágeno exposto, ou a uma superfície
cndotclial anormal.

A adesão pIaquctá ria é um fenômeno que depende
de um fator de coagulação, chamado fator de Von
Willebrand. Trata-se de uma proteína polimérica
sintctizada exclusivamente por células endotel lais e

nregacariócitos, com peso molecular de 500 a 20.000
HDa (Kilo Daltons), que serve como transportador do
fator VIII sanguíneo.

Pupel da fibronectina - A fibroncctina é uma
glicoproteína encontrada na matriz extracelular do
endotélio. E exposta a corrente sanguínea quando o
revestimento endotclidl é lesado e durante o processo de
reparo da lesão cndotclial é produzida em grande
quantidade. Existe sob duas formas: a solúvel no plasma
e sólida na matrizextracclular dos tecidos, especialmente
do endotélio; existe tanrbém fazendo parte das plaquetas,
onde é encontrada nos granuIos alfa . Liga-se, avidamente
do colágeno e ao componente Clq do sistema do
co nrplemento;élibcr,lda pelas plaquetas quando expostas
ao colágeno, tronrbina e certas bactérias.

A hbronectina se incorpora ao trombo através da
ligação cruzada coin o fator XIII ativado e representa
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4,4% da massa do coágulo sanguíneo. Liga-se
covalcntementc a fibrina, podendo ser importante na
adcsão e migração de fibroblastos, células cndoteliais e
nronócitos no local da lesão30.

b) Agregabilidade plaquetária - A agrcgabilidade
pIaquetária é um fenômeno que depende apenas do
endotélio e da própria plaqueta. Não depende do fator
Von Willebrand; depende de tromboxa no 2 (TxA2), do
cndoperóxido cíclico, do ADP e talvez do PAF (P]atclct
activating factor). Portanto, fenômeno totalmente distinto
da adesividadc'1.

A mensuração da agregabilidadc plaquctária é

realizada através de um agrcgômetro, que consiste de
um medidor de densidade óptica, acoplado a uma
impressora que registra as mudanças ocorridas no mate-
rial biológico, ao qual é adicionado unr indutor dc
dgrcgaÇãol.

c) Ativação plaquetária - A ativação das plaquetas
ocorre após a aderência das plaquetas circulantes nas
regiões dos vasoslesados onde ficam expostos o colágeno
da membrana basal e as miofibrilas.

A ativação pode desenvolver-se através de três vias
independentes, ainda que relacionadas entre si: a via do
ácido araquidônico, a via do cálcio-calnrodulina e a via
do fator de ativação plaquetária (PAF)-1.

Sua ativação se dá transformando-as CIn pequenas
esferas com múltiplos pseudopodos. As plaquetas sc
depositam em forma de uma única canlada e tanrbénr
aderem umas as outras formando agregados revcrsíveis.

A ativação plaquetá ria segue três vias possíveis:
- ativação do metabolismo do ácido araquidônico
- aumento dos íons de cálcio citoplasmático (via

cálcio-calmodulina)
- liberação do fator de ativação plaquetária (PAP)

• Via metal)olisnro do ácido araquidônico
A partir do ácido ardquidônico são produzidas as

tromboxanas, através da transformação dos endopc-
róxidos (PGG2 c PGH2) pela ação do sistenrd enzimático
tromboxanc-sintctasc existente nas plaquelas23.

As tronrboxdnas são substâncias quc produzcnr
vasocontrição no local da lesão vascular, agregação
plaquetári a e ativa a fosfo]ipasc A, contribuindo para a
desgranu]ação plaquetária. Exerce seus cfcitos aumcn-
tan(lo o cálcio iônico intracclular e pela união a receptores
específicos dos grdnulos e provocando a inibição do
AMPc.

Apresenta uma lucia-vida muito curta, reduzindo-
se a tromboxane B2 e nlalondialdcido, conrpostos
inativos.

• Via cálcio-calnrodulina
Esta via de ativação plaquetária é mediada pelo

colágeno e pela trombina, produzindo urna ativação
direta pelo aumento brusco de cálcio iônico livre no
citosol. O cálcio provém do meio externo da plaqucta e
do sistema tubular denso. Forma um complexo com a

calmodulina, que atua corno cocnzima em diversas
reações plaquctárias, iniciando, assim, a desgranulação
c a contração actonriosina plaquetária por uma via
independente do ácido araquidônico23.

• Fator de ativação das plaquetas
O fator de ativação p]aquetária (PAF) é um

fosfolipídeo derivado da fosfatidilcolina da membrana
plaquetária, que parece cstarimplicado na fisiopatologia
de diferentes processos patológicos, como a asma, o
choque anafilátit’o, a psoríase, que é capaz de ativar as
plaquetas por uma via independente, a do ácido
araquidônico c/ou liberação de cálcio intracelular. Além
disso, apresenta inrportante efeito sobre o tônus e a

pcrnrcabilidade vascular13’21
Inibidores tlsiológicos da coagulação - O sangue

se nrantém líquido graças a perfeita relação entre a
trombogênese-fibrinólise c, sobretudo, a presença de
substâncias cujo papel é inibir fisiologicamentc a

coagulação espontânea. Nesse nrecanismo, são
substâncias chaves no processo, a proteína C e a
tra mbonrod uI ina .

Proteína C - A proteína C é um inibidor fisiológico
da coagu]ação, parecendo exercer tambénr atividade
fibrinolítica. Sua ativação é considcravelnrcnte acelerada
na superfície do endotélio por unr cofator, a
trombomodulin tl , si ntctizada pelas céIu lascndoteliais, a

qual constitui unr dos sítios receptores da trombina na
superfície do endotélio.

O complexo trombina4ronIbonrodulina ativa a

proteína C, enquanto a irombina é inativada por
intcrnaliza ção do co nlplcxo e subsequente dcsagrcgação.

A proteína C ativada inibe os fatores Va e VIlla.
As tronrboxanas por suas propriedades acilna

descritas, são consideradas as “\'ilãs” na patogêncsc da
aterosclerose e acidentes vasculares. O tratanrcnto

proposta é dinrinuir a produção através da aspirina que
age inibindo d ciclooxigcnasc’, ou então através de
inibidores específicos da tronrboxane-sintctase.

A esperança atual é um bloqueador específico do
receptor da tronlboxanc ainda cin desenvolvimentos.

ENDOTÉLIO - FUNÇÃO DE
HOMEOSTASIA

1. Produçãodc fatores anticoagulantes e Hbrinolíticos
a) ativador do plasminogênio tissular - tPA
b) pro coagulantc

2. Receptor-nrodulador de substâncias vasoativas c
envolvidas na agregação plaquctáda c coagulação:

a) acctilcolin,1,
b) serotonina,
c) Ironrbina,
d) nuclcotídcos dc adcnosina,
e) ácido araquidônico,
f) brad icinina,
g) vasopmssina
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3. Metabolismo e inativação dc catecolaminas,
scrotoninas e outros produtos plaquetários

FIBRINÓLISE

PlasminogêniQ - O plasminogênio é o precursor da

pldsmina (enzima responsável pela “digestão” da rolha
de fibrina no sistema de coagulação).

As cadeias polipetídicas que compõem o
plasminogênio se distribuem em cinco estruturas
curvadas internamente, cada uma ligada por três pontes
dissulfeto.

Fator ativador do pIasminogênio íissular - C) fator
ativador do plasminogênio tissular (t-PA) é o principal
agente da fibrinólise fisiológica, sendo secretado pelas
célulds cndoteliais. Sua atividade fibrinolítica foi
identificada na década de 40, mds não ocorreram grandes
evoluções no entendimento do seu mecdnismo de ação
e de suas aplicações terapêuticas até 1980, quando
conseguiu-se produzir 1 mg de t-PA de 5 Kg de tecido
uterino humano e posteriormente, foram purificadas
grandes quantidades de 1-PA da linhagem de células de
melanoma, e daí, o rt-PA (Rccombinant tissue plas-
minogen activator). Posteriormente, provou-se que
culturas de células ovarianas de hamster chinês é a

melhor maneira biológica de expressão genética do t-
PA.

O emprego de trombolílicos, visando repcrfusão
miocárdica precoce, tcnr sido utilizado, nos últimos
anos, inicialmente por via intracoronária e, posterior-
nlentc, por via endovcnosa, conI resultados animadores.
O t-PA obtido através de cngcnharia genética, por ter
ação seletiva no tronlbo c conscqucntenrcntc menores
cfcitr+b sislênricos lenI sido possível conrprccndcr sua
açãl ) c enll)rcgá -lo eficaznlcntc no trata nrcnto dos in fartos
do nriocárdio reccntc (< 6 horas do início dos si nlo111 ils).
Dessa fôrma, entendemos que através da produção de t-
PA, o endotélio exerce sua atividade fibrinolítica, que é
limitada a fibrina do trombo, pois não ativa o
plasminogênio eni fase líquida no sangue circu]antc19’27.

FUNÇÕES ENDOTELIAIS LIGADAS A
TROMBO(,ÊNESE

FUNÇÃO ANTI-TROMBOGÊNICA

Inibição da formação do trombo
a) Repulsão eletrostática
b) I-leparansulf,rio
c) l’rombomodulina
d) Ligação de trombina
e) Inativação dc ADP (ADI>ases)
0 Prostaciclinas (Pg12)
g) Fator relaxante derivado do endotélio (EDRF)

Dissolução do trombo
a) Ativador do plasminogênio tissular (t-PA)

FUNÇÃO TROMBOGÊNICA
Interação com as plaquetas

a) Trombospondina
b) Fibronectina
c) Colágeno tipo IV
d) Fator vW
e) Fator ativador de plaquetas (PAF)
O ATP/ADP
g) Ligação de fibrinogênio

Coagulação
a) Fator V
b) Fatores IX e X (ligação)

Inibição da Fibrinólise
a) fator inibidor do ativador do plasminogênio (PAI)

2. FUNÇÃO VASORREGULADORA
O endotélio vascular tem importante função

vasorreguladora, sobretudo, com fator de relaxamento,
atu ando de forma importante nas doenças isquêmicas do
coração. Segundo alguns autores, estamos em constante
vasoespasmo, e o vasoreIaxamento é fundamental para
pcrmitir o perfeito funcionamento dos sistemas7’1819. O
quadro abaixo relaciona as várias substâncias produzidas
pelo endotélio coin função vasorreguladora.

ENDOTÉLIO - FUNÇÃO VASORREGULADORA
1. Síntese de substâncias relaxantes das células

musculares lisas (vasodilatadores)
- fator de relaxamento dependente do endotélio -
EDRF,
- falorhiperpolarizante derivado do endotélio-EDHF
- prostaciclina

2. Síntese de su])stâncins va s,oct)nslritoras, em resposta
a cst ílnulírs aprtrlrri it tIt>s

- cndotclinas,

• Fatorrelaxamento dependentedo endotélio: EI)RF/
NO

O fator de relaxamento dependente do cndotélio
(EDRF) é o principal nrediador da vasodilataÇão cnI
presença de endotélio normal. Em 1987, o EDRF foi
identific,IdO como sendo o óxido nítrico (NO) ou
composto que o contenha, metabólico responsável pela
ação vasodilatadora dos nitratos orgânicos e
nitroprussiato dc sódio8.

Síntese - O EDRF é sintetizado a partir do
aminoácido L-arginina, que se transforma em citrulina
e fornece a substância relaxante. Mais recentemente
avcntou-se a hipótese de que o EDRF liberado pelas
células cndoteliais não fosse o óxido nítrico livre, porém
um nitrosoíiol mais estável, a S-nitrosocisteina, que se
dissociaria na membrana das células musculares lisas
vasculares, com formação de óxido nítrico.

Várias evidências atestam a afirmação que o EDRF
é um óxido nítrico:
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1. Como o EDRF. os nitratos vasodilatadores
aumentam a produção de GMPc na musculatura lisa
vascular. Estas drogas são mctabolizadas a óxido nítrico,
o qual estimula a guanilato ciclase.

2. O NO produz uma ação relaxante dose
dependente, na ausência do cndotélio.

3. O relaxamento induzido pelo EDRF e pelo NO
diminui na mesma proporção, com meia vida aproximada
de 4 segundos.

4. Os efeitos de ambos, EDRF e NO, são inibidos
pela hemoglobina (que se fixa ao NO) e são potenciali-
zados pelo corredor de radicais livres, o supcróxido
dismutasc.

5. A brandicinina estimula a liberação do NO pelas
células cndoteliais em quantidades suficientes para
explicar os efeitos observados do EDRF.

Ações do EI)RF - As açõesdo EDRF assemelham-
se as da prostaciclina. Ambos são potentes
vasodi]atadores e inibidores da ativação plaquetária e
seus efeitos são sinérgicos. Entretanto, a meia-vida do
EDRF é muito curta, da ordem de segundos, enqu anto a
da prostaciclina é da ordem de minutos.

Em artérias normais. o EDRF é liberado basalmcntc,

através deu ma grande variedade de estímulos fisiológicos
(exercício, aumento de fluxo sanguíneo, aumento da
tensão nas paredes) e de substâncias vasoativas, como a
acetilcolina, histamina, bradicinina, substância P,
serotonina, vasopressind, noradrendlina, ADP, ATP,
trombina e fator de ativação plaquctá ria (FAP).

O EDRF é um potente inibidor da adesão e agregação
plaquetária.

Bloqueadores da ação e da síntese do EDRF - Os
bloqueadores da ação e da síntese do EDRFsão elenlcntos
importantes para os estudos farmaco lógicos da função
endotelial. Os bloqueadores conhecidos são os seguintes:

a. bloqueio a nível do GMPc: azul de metileno;
b. sequestrador de EDRF: hemoglobina;
c. b]oqueadoresda enzima óxido níídco sintctase;

- formas nítricas da L-arginina - Ng nitro
L-arginina,

- formas metilada da L-arginina - Ng mono-
mctil L-arginina,

Achados nas patologias - O EDRF cnconlra-se
dinünuído na aterosclerose, hipertensão arterial,d iabctis,
cardiomiopdtias di]atadas e em indivíduos com fatores
de risco coroná rio, mas ainda com “coronária s normais”.

Onde há lesão cndotclial, o EDRF não é liberado,
e fatores que normalmente o libcrariam podcrn, ao
contrário, apresentar cfeitos vasoconstritorcs.

• Fator hiperpolarizante do endotélio (EDHF)
O fato da acetiIcolina scr capaz de produzir

hiperpoIarização das células da nlusculatura lisa vascu-
lar, na presença de tecido endoíelial, fato este que não
ocorre na presença de prostaciclina ou óxido nítrico,

fala a favor da existência de um fdlor hipcrpolarizante
derivado do endotélio.

O EDHF tem sido encontrado em artérias sisiê micas

ou puIlnonares, tendo atividade relaxante, nas mesnras.
O fenômeno deve-se a ativação da bomba de Na+/K+ ou
de canais de K+ATP-sensíveis na membrana das célu]as

nru sc’ula res lisas, o que tcm levado a considerar o EDHF
um ativador endógcno dos canais de K+.

• Prostaglandina
As prostagla nd inasfora m inicialmente identificadas

no líquido seminal humano e na glândula prostática de
carneiros, por GOLDBLATFe VON EULER, em 1934.

Posteriormente obscrvou-se que as prostaciclinas
são conrpostos biologicamente ativos, produzidos enI
quase todosos tecidos do organismo, nos quais cxercen1
seus efeitos. São chamados autacóides ou hormônios
locais, não armazenados em células, liberados
imediatamente após sua biossíntesc, para agir no
microanrbicnte para regular várias funções celulares.

As prost,lg]andinas foram classificadas, de acordo
com sua estrutura molecular, pelas letras A até I e por
séries 1 a 3, que indicam o número de duplas ligações
carbono-carbono na molécula .

As prostaglandinas da série 2, mais importantes
para as funções humanas, são derivadas do ácido
5,8,11,14-eicosatctracnóico ou ácido drdquidônico
(C20:411-6), obtido diretamente da alimentação ou
indiretamente do metabolismo do ácido linolêico da

dieta (C18:2n-6).
A prostaglandina 12, também chamada

prostaciclinü , é o mais potente inibidor da agregação
plaquctária c coIn grande atividade vasodilatadora.

As prostaglandi nas são rapidamente destruídas nos
pulmões.

A prostaciclina ou prostaglandina 12 é sintetizada
pclas células cndotclidis a partir do ácido araquidônico.
Uma vez liberada, esta substância produz vasodilatação
local, constituindo o inibidor natural mais potente da

adesão e agregação plaquctária.
Nos pontos de lesão vascular, a prostaciclina limita,

localnrcntc, uma excessiva ativação plaquctária. Fixa-
se a receptores específicos da membrana, estimulando o
sistema ddenilato-ciclase e produzindo um aumento do
A IVIPc, que inibe o metabolismo do ácido araquidônico
c fluxo interno de cálcio. A prostaciclina é considerada
a proteção natural contra os fenômenos trombóticos. O
equilíbrio tromboxana A2 e prostaciclind dcterminará a
tendência trornbótica dc um indivíduo.

As lipoprotcínasde alta densidade (HDL)esíinru ] am
a síntese de prostaciclina, cnqudnto as lipoprotcínas dc
baixa densidade (LDL) a reduzem.

A prostaciclina-sintetasc é inibida pelos peróxidos
lipídicos ou lipopcróxidos.
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FATOR VASOCONSTRiTOR DO ENDOTÉLIO

Apesar de pouco conhecidos, e muitas vezes, não
considerados tão importantes quanto os fatores
relaxantes, o endotélio produz pelo menos 4 “grupos” de
fatores constritorcs (cndothCliunI-derived contracting
factors - EDCF) que podcm ser classificados cnr29'31’32:

a) EDCF ls-dcpendcntcsda via da ciclo-oxigcnase,
b) EDCF 28 - família das cndotclinas,
c) EDCF 3s - vasoconstritorcs liberados durante

hipóxia,
d) EDCF 4s - radicais livres de Oxigênio

independente da via ciclo-oxigcnase.
• Endotelina

Endotclina é u m pcptídco produzido pelo cndotélio
quando este fica sob condições de hipóxia aguda, baixa
temperatura ou prcssurização. A cndotelina é um
inlportante fator na autorcgu]ação do tc>no vascular
induzindo a vasoconstrição quando necessário.

A ação da cndotclina no músculo liso vascular
levaria ao aumento da corrente de cálcio pelos canais
voltagcn1 dependentes, ativação direta da fos[olipasc C
dcHagrando a cascata dos mensageiros diaciI gliccrol-
proteína C quinasc c inosilo1-3-fosfato c, aumento da
atividade simpática por scnsibiIizaçãoàs catccola lui nas.

FUNÇÕES ENDO’I'EI.IAIS l.IGADAS A
VASORREGI Jl AÇÃO

PRODUZIDAS PELO ENDOTÉI.10
ADP
ATP
Acct i Ico lina
Substância p
Fator ativador de plaquetas (PAF)
Prost acicl i nas
Oxido nítrico

Fator hiperpolarizan IC derivado do cndolélio (EDIII")
Fator de contração derivado do endotélio (EDCF)
Guanosina monafosfato cíclico (GMPc)
Endo te lina

INATI VAI)AS PEI.O ENDOTÉLIO

ADP (via ADP asc)
Aden c)sina (MAO/Dcaminasc)
Angiotensina (via ECA)
Serotonina (via MAO)
Bradicinina (via ECA)
Cast ecola lui nas
Acetilcolina

3. FUNÇÃO DE REPARO CELULAR E TISStJIJ\R

O cndotélio exerce inrportantc papel na reparação
das lesõestissularcs, scndo que este mecanismo apresenta
um auto controle extremamente eficaz, porém quando
isto não ocorre, surgem as hipertrofias e hipcrplasias
patológicas irreversíveis como noscasosdas hipcrtcnsõcs
artcriais pulmonares e sistênricas graves"'1'.

O quadro abaixo rc]aciona os componcntcs da
função de reparo, sobretudo os fatores mitogênicos.

ENDOTÉLIO - FUNÇÃO DE REPARO

1. Síntese de componentes do tecido conjuntivo
a) Colágeno
b) Elastina
c) Proteoglicans (heparina e heparan sulfato)
d) Glicoproteínas (lamininas, fibronectina,

trombospondina, fator VIII - complexo Von
Willcbrand)

2. Secreção de fatores mitogênicos

• Fator de crescimento derivadode plaquetas (PDGF)
O papel do fator de crescimento derivado de

plaquetas (PDGF) na formação de tecido conjuntivo,
fibrose e reparação de tecidos já vem sendo estudado há
vários anos, desde sua idcntificação c iso]amento. Até
onde se sabe, parcce scr o principal fator mitogênico
para osfibroblastos, células musculares lisase linhagem
de fibroblastos.

Plaquetas, macrófagos, células endoteliais e
musculares ]isas podcn1 ser consideradas como fontes
de PDGFs para a parece vascular3'29,

Os PDGFs constituem uma família de proteínas
relacionadas, formadas por cadeias ligadas por pontes
dissulfídic’as originando dinrcros de aproximadamente
30 kDa. As cadeias A e B combinanr-se para constituir
as isoforlnas AA, BB e AB. As cadcias são codificadas
por dois genes distintos porém estruturalmente
relacionados, localizados nos cromossomos 7 e 22. O
gene que codifica a cadeia B constitui a contra-parte
celular normal do oncogene v-sis do vírus de Sarcoma
de Simios14.

No honrem, três espécies de RNA nrcnsageiro dc
1,9; 2,3 e 2,9 kilobascs relacionam-se com a cadeia A e

ultra espécie de 3,8 kilobascs, com a cadeia B.
Sabe-se quea s células nIUSCulares]isas, fenotipica-

nrcntc alteradas pclo contato coin a fibronectina)
ncccssilanr exposição ao PDGF para iniciar a síntese de
DNA e replicação. O PDGF induz rcspcclivamente, a
expressão rápida e lenta dos proto-oncogêncses c-fos e
c-nluc, indispensáveis para o início do ciclo celular. Por
outro lado, o PDGF é considerado um fator de
'co Inpe tÔ ncia”, requer aco-participação de fatores ditos
de “progressão” como o IGP-i, para a passagem de Gl
para S.

O d ipiridamol parece ser útil na prevenção da

agregação e das reações de liberação de substâncias
plaquctárias no tratanrcnto genérico das patologias
vasculares onde estcsclcnrcntos dcscnrpenha mum papel
conhecido.

EIn estudo por técnica de análise “western blot” foi
possível demonstrar que a maioria da atividade
mitogênica presente no plasma dos indivíduos testados
era dependente de PDGF c que esta poderia scrdcprimida
pelo nrcnos 78% de sua atividade pela utilização de 300
nr#dia de dipiridanrol.
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• Fator de crescimento insulina.simile (IGF)
Os fatores de crescimento insulina-simi Ie (IGF)

são peptídeos mitogênicos estrutura] mente homólogos
a pro-insulina, descritos no honrem sob duas formas
IGF-l e IGF-II, de acordo com a análise de sequência de
aminoácidos e caracterização de DNAs complementares.
Embora o fígado tenha sido apontado como o principal
local de síntese, evidências recentes sugerem que os
IGFs estão distribuídos por um grande número de tecidos
em mamíferos.

Os IGFs são constituídos por cadeias lineares
semelhantes, possuindo o IGF-1 e o IGF-II, respectiva-
mente, 70 e 67 aminoácidos. Existem duas subespécies
de RNA mensageiro para o IGF-I, designadas por IA e

IB. Estas parecem constituir variantes de uma mesmo
gene IGF-I, por “splicing” na região 3', conservando
quatro domínios na região traduzida7.

A ação do IGF-I foi inicialmente concebida como
endócrina e dependente do hormônio de crescimento.
Hoje, admite-se entretanto, a produção local de IGF-l
em diversos órgãos e tecidos, tendo nessas circunstâncias,
atuação do tipo autocrina e paracrina, menos dependente
do GH. Estudos recentes indicam que a proporção entre
o IGF-I produzindo localmente e aquele derivado do
sangue circulante varia consideravelmente de tecido
para tecido. Isto conrprova a heterogeneidade do seu
efeito endócrino cm diferentes órgãos. Há evidências
indiscutíveisde produção local e ação autócrina do IGF-
I em parede arterial.

Além da característica mitogênica que requer a
prcscnça de fatores de competência, IGF-I é capaz de
induzir a síntese de tropolastina cm tecido pu Inronar, CIn
células musculares lisas arteriais.

Por todas estas ações seria interessante especular a
respeito da expressão dos IGFs e de seus receptores,
assim como de sua ação clastogênica, em condições de
desdiferenciação celular patológica como ocorre na
doença vaso-oclusiva pulmonar.

• Fator de crescinrento transformador tipo beta (TG F)
O fator de crescimento transfornrador (TGF) do

tipo beta-1 é um homodímero corn peso molecular 25
kDA (duas cadeias interligadas por ponte dissulfídicas),
pertencente a uma grande fanrília de proteínas
hornólogas. Esta família inclui, além dos TGF-beta de
1 a 5, uma série de outros peplídcos com cerca de 30%
de honrologia.

A seqüência do DNA complementar é conhecida,
sendo o RNA mensageiro expresso ein diversos tipos
celulares normais e lnaIígnos. A Hnl de que possa
exercer sua atividade através de receptores específicos,
o TGF-beta é liberado de complexos inativos por
modificações do pH, ou atividade protcinolítica a partir
da ativação do p]asnrinogênio14.

O TGF-beta desempenha papel importante na

biologia e biopatologia vascular. Sabe-se que este fator
apresenta intensa atividade angiogênica.

O TGF-beta induz a expressão de diversos
componentes da matriz como pro-colágenos de tipos I,
11, III e V, clastina, fibroncctina alénr de vários receptores
para estas substâncias.

Os efeitos do TGF-beta podem ser ampliHcados
por outros fatores corno o Fator de Crescimento Derivado
dc Plaqueta (PDGF-AA), uma vez que ambos tem a
capacidade de aumentar mutuamente a expressão de
RNA mensageiro.

• Participação ein patologias do sistenra cardiovas-
colar

Corn as múltiplas funções exercidas pelas células
cndoteliais é conrprecnsível a extensa participação nas
pato]ogiasdo sistema cardiovascular como na hipertensão
arterial pulmonar, provocando um remodc]amento dos
vasos pulmonares, na hipertensão arterial sistêmica, na
aterogêncse, na doença hipcrtcnsiva específica da
gravidez, nas dislipcmias, nas coronariopatias, nas
doenças imunológicas, principalnrcnte dos vasos (vale
lembrar o fenômeno de Raynaud)17’18,

Todas estas doenças vasculares com compro-
metimento local, corno as placas atcromatosas, a
tronrbocnrbolia, corno as de comprometimento sistê Ini-
cos estão sendo revistas a luz deste novo conceito e
participação dos elementos endoteliais, e muitas
novidades deverão surgir tanto no canlpo da compreensão
fisiopatológico, mas principa]mente terapêutico.

SUMMARY
Vascular endothelium. Part I: function and
property

TIte vascular endotltelium is a layer of alim cells that
covers the luminal surface of all the blood vessels. At
present we have obser\:ed that its function is not only of
a simple passiva diff’usion barrier between the elemens
of tIte circulaúng blood and the interstitial tissue. TIre
intactendothelium provides a non-tllombogenic interface
between dIe \'essel and the blood elements, fa\'ors
vasodila totion in different stream conditions and parietal
sress, besides promoting repairs in injured areas. Its
integrity is essential to the regula Lion of blood stream
and protection against tluombolysis. TIte endothelium
can be considered the largest paracrim organ of the
w}tote body, wicll respond to many stimulus, localty
producing and secreting, a wide number ofmetabolicalty
active compounds, whicll act in NeibIlboring cells. The
objecti\'e of HIts re\'ision is to expose modern concepts
of dlis important organic system.
Key}+'orí/s:cndothcli um vascular-thendc ney, vaso motor
system , ho nlcostasis, va soco nstrictor agcnts,vasodilator
agents.
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Vantagens na remoção da sonda Foley 24 horas após
ressecção transuretral da próstata
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RESUMO

Foi realizada uma análise reIrospectiva de 323 pacientes submetidos a Ressecção Transuretral (RTU) de
próstata no período de ]aneiro de 1989 a janeiro de 1993, com retirada da sonda Foley no primeiro dia
pós operatório, (Xomparadocoma literatura mundial sobre RFU de próstala. onde a sonda Foley é retirada
em um prazo mínimo de 3 dias, não foram notadas diferenças entre as complicações. sintomaíotogia e

recuperação pós operatório dos pacientes. Além disso foi possível reduzir os dias de internação para 2,5
com consequente redução dos gastos hospitalares em aproxinradamenle 30c/c. Conclui-se com este estudo
que a remoção da sonda Foley no primeiro dia de pós operatório é um procedimento seguro diminuindo
a morbidade des;tes pacientes como também os custos hospitalares se comparado à retirada da sonda no
3'’ dia pós ltFU.
U niterm os: rcssccção Irdnsurctral de próstata, sonda uretral, próstata, prostectomia

INTRODUÇÃO remoção da sonda Foley conI 24h dc pós operatório é
conveniente, segura e traz benefícios para o paciente.

Foram considerados no pós operatório as
conrplicaçõcs, os dias de hospitalização c seus custos
para os pacientes que tiveram a sonda Foley removida
após 24h da RTU c conrparados corn pacientes que
tivcranr a sonda Foley retiradas CIn outros dias.

COIn o passar dos anos a RTU dc próstata foi
sofrendo sensível melhora e facilidade na sua realização
graças ao advento de novas tecnologias c melhores
instrumentos proporcionando progresso na sua execução.

EIn relaÇão ao pós operatÓrio pouca coisa sc alterou ;
os urologistas, por anos, nranlivcranr a nrcsnra tradição
c rotina: remoção da sonda Foley nunr período nlíninro
de 3 dias c rlráxinro dc 5 dias obrigando assin1 a urna
permanência hospitalar de até 9 dias.

A revisão da litcratura estabelece que a rcnroção da
sonda Foley deva ocorrer no segundo ou terceiro pós
operatório. O objetivo deste estudo é mostrar que a

MATERIAL E MÉTODO

Foran! revistos 323 casos de RTU entre janeiro de
1989 a janeiro de 1993. Todos os pacientes foram
operados pela nrcsnra equipe de cirurgia urológica da
PUCCAMP, a qual é conrpost,1 por assistentes, titulares
c rcsidcntcs.

EIn todos os pacientes diagnosticou-se obstrução
urinária por aunlcnto da próstata, sendo que a avaliação
pré opcratória inclui uma detalhada história, exame
físico,cistoscopia, hcnroglobi na (HB), he matócrito (HT),
provas de função renal e a ntígeno espccífit’o prostático
(PSA). A grande nraioria dos pacicntcs tinha estudo do
trato urinário corn u ltrassonr ou urogral-ia excrctora.

11 ’ Professor do Departamento de Clínica Cirúrgica da Faculdade de Ciências Médicas da
PL’('CAM Pg

':' Professor Assistente do Departamento de ('línica Cirúrgica da Faculdade de Ciências
\lc:dicas da PL.TCC'AMP.

'3> Médico Assistente no Ser\iço dc tTrolotJj a do llosl)ital c Maternidade Celso Picrro.
A) Médico Residente no Serviço de tTrolc'gia do llospital e Maternidade Celso Picrro.
é~ Interno do 6’ ano do Curso de Medicina da Faculdade de Ciências Médicas da

PU('CAM P.

t'> Médica Residente no Ser\iço de Urologia do llospital e Maternidade (:rIso Pierro.
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Alguns pacientes foram submetidos a procedi-
nrcntos simultâneos como RTU dc tumor de bexiga (3
casos), orquicctomia bilateral (10 casos) e cistosmia
com trocartc (6 casos). Todos os pacientes foram
admitidos na véspera da cirurgia (18h antes da RTUP)
e foram submetidos a tricotomia e antibioticoterapia
prévia com aminog]icosídeos; nos casos CIn que as
próstatas pcsavam acima de 80 gramas, foi realizada
cistostomia supra-púbica com trocartc.

A RTUP foi feita com msscctoscópio ACMI 26Fr
com água destilada sent irrigação contínua e sub
raquiancstesia em todos os pacientes.

Após a rcssecção foi utilizada sonda Foley 3 vias
números 20 ou 22 com 401111 no balão, não sendo
aplicada tração na sonda. Os pacientes cujas sondas
foram removidas com mais dias não foram incluídos
neste trabalho. A sonda foi removida no primeiro dia pós
operatório em todos os pacientes, não se levando cnI
conta fatores de risco, comodidade, tamanho da próstata,
tempo cirúrgico transcorrido e estado geral do paciente.

Os pacientes tiveram alta hospitalar no dia seguinte
à retirada da sonda, com exceção daqueles que
apresentaram complicações (44 casos) como: retenção
urinária, sangramento, insu [iciência renal e um paciente
que retirou a sonda inadvertidamente durante a noite,
apresentando uretrorragia intensa.

Todos os pacientes foram avaliados novamente 30
dias após a cirurgia sendo que tiveram dconrpanhanrcnto
pós operatório de 4 nreses. O peso das prÓstdtas rcssccadas
variou de 10 a 90 gramas; os pacientes que aprcscntaranr
as complicações relacionadas foram divididos em 2
grupos: inrediatas c tardias, rcspcctivanrcnte, conforme
apareceram imediatamente à retirada da sonda (Grupo
1) ou após dias (Grupo II).

RESULTADOS
A média de idade foi de 68,7 anos (ruíninlo de 49

e máximo de 90) o peso médio da próstata retirada foi
de 28,5 gramas, entre o nríninro dc 10 gramas e o
nráxinro de 90 gra luas; o tcnlpo cirúrgico nrédio foi de
1,16 horas (mínimo de 65 nrinutos c máximo de 115
minutos).

Quarenta e cinco pacientes (13,9%) aprcscntaranr
câncer de próstata no exame anátonro patológico.

Oitenta e nove pacientes (27,5%) fora nr su bnlctidos
à sondagem prévia, em média de 3 meses (nríninro dc 1
dia e máximo de 72 meses).

Entre as complicações que ocorreram imediata-
mente após a retirada da sonda, verificou-se em onze
pacientes (3,4%) retenção urinária e bcxigonra por
coágulo, sendo necessária lavagem vesical e nova
sondagem; oito pacientes (2,5%) tinham sangramento
abundante sendo necessária nova cauterização; um

paciente (0,3%) aprcsentou vômitos; quatro pacientes
(1,2%) tiveranr insuficiência renal causada por absorção

hídrica e hipotensão pela raquiancstesia ; dois pacientes
(0,6%) apre sent ara nl orquiepididi mi te e finalmente um
paciente (0,3%) teve trauma uretra 1 por retirada
inadvcrtida da sonda com balão insuflado.

Nas complicações tardias foram observados 3

pacientes (0,9%) com infecção do trato urinário (ITU);
17 (5,3 %) com retenção urinária, 2 (0,6%) com cstenose
de uretér c, finalnrentc, 13 (4,0%) coin cstenosc de
uretra.

Em vinte e unI pacientes (6,5 %) foi nccessá rio nova
ressccção, em média 10 meses após a primeira RTU,
(mín imo de 1 mês e máximo de 72 nreses); 16 pacientes
(4,9%) aprcsentararn incontinência urinária; e 3 (0,9%)
impotência sexual.

Doze pacientes (3,7%) mantiveram hcmatúria
discreta por 20 dias. Quanto aos sintomas, quatro
pacicntcs (1,3%) apresentaram dor óssea; 2 (0,6%)
mantiveram polaciú ria e 4(1,3%) desenvolveram urctritc;
46 pacientes (14,2%) permaneceram com disúria
pcrsislcnte c 35 (10,8%) mantiveram nictúria de 2 a 3
vezes e

O tempo de remoção da sonda foi de 20,5 horas e
o tempo médio de pcrnranência hospitalar foi de 2,67
dias.

COMENTÁRIOS

A nraioria dos trabalhos publicados propõem a

remoção da sonda Foley pós RTUP num período
cornpreendido entre 3 c 5 dias.

Em 1962, HOLTGREWE c VALK9 deixaram a

sonda Foley por 3,95 dias em uma revisão de 2015 casos
e recebendo os pacicntQS alta hospitalar 7 a 9 di?Ib após
a cirurgia. MELCHIOR et al.16 cnI un1 cstudct dc 1964
reportaram 2223 casos, nos quais a sonda Foley fc)i
removida no terceiro pós operatório, ocorrendo a alta no
sexto ou sétimo dia.

MELBUST ct a].15 cm revisão recente de 3885

pacientes, de 1978 a 1987, rcali/aran1 a retirada de
sonda Foley no 39 dia pós opcratt’>rit) clll 8_qq'i dos
pacientes, os quais livcranl alta hospitala r no qu i nI(1 dia;
há pois unla tendência decrcsccntc no tcl tIpo de send agent
c urna alta hospitalar mais precoce.

Em vários trabalhos, consultados para este
estudo1=3’4'6'7'8’10'11'12’13'17, a remoção da sonda após RTUP
foi realizada dentro das primeiras 24 d 48 horas.
FELDSTEIN c BENSON5 recomenda ra nI a remoção no

prinlciro dia pós operatório.
Neste estudo, a porcentagem de reintrodução da

sonda Foley foi de 5,9% (19 pacientes de um total de
323), scndo que a porcentagem de rcintrodução da sonda
no trabalho de MANO e COHENl-’ com sua retirada no

segundo dia de pós operatório foi de 9,8% (6 pacientes
nun1 total de 61).

A nIédia dc pcrnranência hospitalar nos pacientcs
dcstc estudo foi de 2,67 dias, no trabalho de MANO c
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VANTAGENS NA REMOÇÃO DA SONDA FOLEY 24 HORAS APÓS
A RESSEC(,'ÃO TRANStJRETRAL DA PRÓSTATA

COHENIJ foi de 4,23 dias nos quais a sonda foi retirada
no segundo dia pós operatório. Estes números são
similares aos encontrados no estudo de FELDSTEIN e
BENSONS. MELBUST et al.15 encontraram morbidadc
num total de 18%, sendo que as conrplicaçõcs mais
conruns foram: queixas gerais (Iombalgids, ccfaléia c
parcstcsia dc nrcnrbros inferiores) 16,5%, retenção
uriná ria por coá guloso m 3 %, sa ngranrc nIo necessitando
de transfusão3,9% e ITU 2,9%, sendo que estes resultados
são scnrclha ntcs aos c ncontrados neste trabalho : queixas
gerais 8,8%, retenção por coágulo 3,5% e henrorrdgia
2,5%, principalluentc nos dois últinros itens.

O índice total de complicações deste cstudo foi de
14,8% (48 pacientes cm 323) sendo que o trabalho de
MANO c COHENI'', no qual a retirada da sonda deu-se
no segundo dia de pós operatório, foi de 26,2% (16 cnI
61 pacientes); c 35% no trabalho de LEWIS et al.12, no
qual retirou-se a sonda no terceiro dia de pós operatório.

CONCLUSÃO

Conclui-se, portanto, ser a retirada da sonda Foley
no pri luci ro pós operatório de RTUP unI a medida scgu ra ,
baixando o custo hospitalar, sc coluparada a trabalhos
publicados onde a nlanutcnção da sonda foi dc, no
mínimo, dois dias, não ocorrendo, coin isso, difcrcnças
nos índices de coInplicaÇÕCS.

Nota-se urna grande disparidade quando
conrpara(Ios o tcnrpo dc pcrnlanência hospitalar (média
de pcrnranência=1,56 dias) e os custos hospitalares.
Observa-sc também que o tcnrpo dc rcnroção da sonda
não cdusa grande variação na porcentagem de lnorb idade.

Atualnlcntc os novos nrétodos c aparelhos para
RTUP, aliados a cxpcriôncia c ao potencial do cirurgião,
c(1111 Fit)neIll para o dccréscinro das conrplicaç(les pós
111)cril16 rias.

O t;1111a nIlo (in g]:1 IICIUl il res,socada e a extensão da

Ir xxr-tÇãt 1 la lllt>lc 111 jh klc III xc r fat€)reb dc colllplicaçõcs1
l>''rélll t-\la 1>tt\\ illilicl?Idc llãcl ft); tclllfirlllacl?t neste
1 rn 1 >a 111(1.

A rcnloção precoce da sonda Folcy após R'ruP
justifica-sc por não prejudicar o pós operatório e a
segurança do paciente, e por aumentar sua conrodidadc
c dinrinuir o seu tenlpo dc convalcscênc-ia.

SUMMARy
’l'he ad vantages on remo ving the Foley catheter
24 hours after turp

A reslropective analysis of 323 palients submitted to
transuretltralresect ion of the prost ate (TUliP) , f-rom January
1989 until January 1993 (a four years period), was reatized
based on the remo\’aI of the Foley catl\eter on the first day
post operaíive.Comparingtlre urological literature of’FUI iP.
where tIte Foley catlreter is normaIly rerrtob'ed ay'ter three
days of the surgical procedure, there is no difference in this

87

studies concerning complications, symptoms and post
operative convalescence. Tlterefore, it was possible to
decrease the hospital stay to 2, 5 days and reduce also the
costs of hospitalization. It is conclued that early remo\7at of
the Foley catlteter on the first pos operative day reduces the
morbidity and also reduces the hospital dues.
Keywords: -l'ransurcthral rcscction of the prostate, Foley
catheter, indwelling cathcter, prostate, proslatectomy
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ARTIGO ORIGINAL

Estudo das transfusões de sangue realizadas no
Hospital e Maternidade Celso Pierro da PUC:CAMP

Ana Lúcia Leistner1
Karla Fátima Barreto da Costa1
Carmem Silvia Passos Lima=

RESUMO

Foram analisadas, prospectivamente, 333 solicitações de componentes do sangue recebidos pelo serviço
de Ilemoterapia do llospital e Maternidade Celso Pierro - PUC:CAMP, no período de 3 de março de 1992
a 26 de abril de 1992. Tal análise compreendeu a avaliação da solicitação do componente do sangue (tipo
e quantidade do componente requerido) e as avaliações clínica e laboratorial (hemograrna, coagulograrna
e etetroforese de proteínas) de cada receptor. Cada solicitação de componentes do sanguefoi considerada
com indicação correta ou incorreta, com base em critérios de indicação transfusional descritos pela
Sociedade Americana de Bancos de Sangue, em 1990. Das solicitações dos componentes do sangue, 193
(58%) foram corretamente indicadas, enquanto que 140 (42%} solicitações foram incorretamente
indicadas. O plasma foi o componente do sangue mais freqüentemente solicitado com indicações
impreciso si, constituindo 67.5% das solicitações tidas como incorretas. Estes resultados parecem
relevantes. uma vez que as transfusões dos componentes do sangue podem ser acompanhadas de efeitos
indesejáveis.
U niterm os: transfusão de sangue, plasma

INTRODUÇÃO
Embora a associação entre sangue e vida tenha sido

reconhecida desde épocas muito remotas, a possibilidade
da transfusão sanguínea só foi considerada dpós a
descrição do sistema circulatório por Harvey, em 1628.
Durante os 40 anos subsequentes a esta descoberta,
sa nguc aninral foi tra nsfu nd ido a humanos com resultados
dcsastrosos. O interesse cru transfusão sanguínea
aumentou a partir de 1828, quando Blundel] tratou, conI
sucesso, uma paciente coin hcnrorragia após o parto por
meio de transfusão de sangue humano3.

Entretanto, a terapêutica transfusional mais segura
e efetiva só foi possível com a descoberta dos antígcnos
eritrocitários A, B e O por Landstcincr, em 1900, e com
a obtenção de anticoagulantes não tóxicos que
possibilitaranr o arnrazcnamcnto do sanguc3.

Maior experiência cont o procedimento transfu-
sional foi adquirida dura IdC a segunda guerra nrundial.
Entre os desenvolvinrcntos tecnológicos obtidos
destacaram-se: a introdução de bolsas plásticas fechadas

OI Alunas monitoras do Departalnento de Clínica Médica da Faculdade de Ciências
Médicas da PUCCAMP.

c) Professora Titular do Departamento de Clínica Médica da Faculdadc de Ciências
Médicas da PUCCAMP.

para a coleta do sangue, com atenuação do risco de
contaminação bacteriana c a utilização da centrífuga
rcfrigcrada que facilitou a separação dos diferentes
cornponentcs sanguíneos.

A maior indicação clínica para a transfusão de
sangue é a necessidade de restaurar o volume sanguíneo
circu]ante, em condições que causan1 hemorragia aguda:
como tentativa de evitar o choque circulatório. Outras
indicações incluem a necessidade de componentes
específicos como henráceas, plaquetas, proteínas séricas
ou fatores de coagulação. Calcula-se que aproximada-
mente 10% de todas as transfusõcs sanguíneas requerem
sangue total para a reposição de perdas agudas. Para as
restantes, a transfusão apenas decomponcntcs sanguíneos
é satisfatória, pernritindo ao médico =obter a dose
terapêutica efetiva com menor risco dc sobrecarga
circulatória e outros cfeilos indesejáveis. Possibilita,
ainda, a utilização mais eficiente de uma única doação,
urna vez que, pode atcndcr a vários pacientes em suas
necessidades específicas.

E11rbora os efeitos be néficosda transfusão sanguínea
scjanr indiscutívcis, o procedimento carrega um risco
significativo de efeitos colaterais conhecidos como
reações transfusionais. Estas podem ser classificadas
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em imediatas ou tardias. As reações imediatas incluem
as hemolíticas (incompatibilidade ABO), as mecânicas
(sobrecdrga circulatória e embo lia) e as infecciosas
(choque séptico por transfusão de sangue contaminado
por bactérias). As reações tardias incluem a transmissão
de doenças infecciosas (sífilis, chagas, malária,
toxoplasmosc, hepatites B, Ce Delta, AIDS e a infecção
por citomcgalovírus), o acúmulo de ferro cnr órgãos
nobres (henrocromatose) e as imunizações e antígenos
eritrocitários, Ieucocitários e plaquctários.

As reações colaterais ocorrem em cerca de 20% de
todas as transfusões sanguíneas; algunras delas
apresentam nrorbidade significativa ou ainda, evolução
fatal. Desta forma, a transfusão de sangue total ou de
seus componentes não é u in procedimento inócuo. Tc in
indicações e contra-indicações que devem ser ]evadds
em conta ao se prescrever e administrar sangue a unI
paciente.

OBJETIVOS
As descrições prévias dcspcrtaran1 o interesse dos

autores para a avaliação das transfusõcs de sangue
realizadas no Hospital e Maternidade Celso Picrro -
PUCCAMP tendo como objetivos:

- analisar as indicações transfusionais das
solicitações dos diversos componentes do sangue
encaminhadas ao scwiço dc Hemoterapia , considerando
os diferentes Departamentos da Unidade de Terapia
Intensiva e

relacionar os possíveis erros de indicação para
cada unI dos conrponentes do sangue.

CASUÍSTICA E MÉTODOS

Foram analisadas, prospectivanrente, as solicitações
de transfusão de sangue realizadas no Hospital e
Maternidade Celso Pierro-PUCCAMP, no período de
03/03/92 a 26/04/92, excluídas aquelas realizadas no
centro cirúrgico e pronto socorro. Tal análise
conrpreendcu a avaliação de cada solicitação de sangue
encaminhada ao serviço de Henroterapia, bcnr corno, a
avaliação de cada receptor ao qual ela se referia,
considerando os aspectos clínicos e laboratoriais e
finalmente, a avaliação da indicação da transfusão.

A avaliação da solicitação de sangue considerou os
seguintes aspectos: a idenliflcação do receptor, a origem
da solicitação e o tipo e a quantidade do componente
requerido.

A avaliação clínica do receptor considerou os
dados da história e os achados do exanre físico contidos

nos prontuários médicos e folhas de evolução da
enfermagem.

Entre os dados da história clínica foram considerados
os sintomas relativos à aucnria, à sangralnentos cutâncos
- mucosas, à sangranrentos intra-cavitáriosc à existência
de edema.

Entre os achados do exame físico foram
considerados: a palidez cutâneo-mucosa, os sinais de
dcsconrpcnsação cardíaca, os sinais de sangramento
cutâ neos-mucosos, os sinais de sangranrcntos intraarticu-
lares e a existência de edema localizado ou generalizado.

A avaliação laboratorial do receptor considerou os
cxanrcs laboratoriais contidos nos pronluá rios médicos
tais corno: hcnrogranr,1, coagulograma c clctroforcse de
proteínas.

A seguir, cada solicitação de componentes do sangue
foi considerada corno tendo indicação correta ou incorreta,
utilizando os critérios transfusionais descritos por
GENETET & MANNONI-l. BROZOVIC & BROZOVIC2.
MASOUREDSS, MENITOVE', MURPHY7e SUMMERS
et al.8

As solicitaçõcs foram distribuídas de acordo com os
julgamentos atribuídos às suas indicações, considerando o

número total de solicitações encanlinhadas ao serviço de
Hemotcrapia c os subtotais resultantes dos diversos
Departamentos e Unidades de Terapia Intensiva.

É de interesse colocar que todas as solicitações de
sangue se transforma ram em transfusõcs, independente-
mente dos julgamentos à elas atribuídos, uma vez que,
em uma fase inicia] foranr efetuados por duas alunas do
curso de medicina e, consequentcnrcnte, sem capacidade
para suspender transfusões dc sangue. Somente CIn uma
fase posterior à transfusão, cada caso foi discutido con1
um hcnlotcrapcuta que confirmou ou afastou o
julgamento inicial, estabelecendo o definitivo.

Para a análise estatística foi ulitilizado o teste das

hipótcscs descrito por BHATFACHARYYA & JOHN-
SOI\11

RESULTADOS
Foranr analisadas as 452 solicitações de

componentes do sangue cncanrinhadas ao serviço de
Hemolcrapia no período do estudo. Destas, 195 foram
de concentrado de hemáceas, 219 de plasma, 37 de
concentrado de plaquetas e uma única solicitação de
crioprccipitado dc fator VIII.

Puderam ser efctivamcnte avaliadas, 333
solicitaçõcs; as 119 restantes não puderam ser avaliadas
devido a inrpossibiIidadcde obtenção dos dados clínicos
ou laboratoriais, decorrente da falta de prontuários
médicos ou, ainda, da obtenção de prontuários
dcsprovidos dc informações necessárias a este estudo.

Das 333 solicitações efetivamente avaliadas, 193
(58%) foranr consideradas corretas em suas indicações
transfusiona is, sendo 87 de concentrado de hcmáccas,
79 de plasma c 27 de concentrado de plaquetas.

Foran1 consideradasincorretas, em suas indicações
transfusionais, 140 solicitações (42%). Destas, 49 fo-
ram de concentrado de hcnláceas, 86 de plasma c 4 de
concentrado de plaquetas e urna única solicitação de
crioprecipitado dc fator VIII.
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A análise estatística utilizada nrostrou que os
resultados obtidos foranr significantes (p<0,0001)
considerando o número total de solicitações de
componentes do sangue e as soIicitaçõcsde concentrado
dc hcmáceas, de plasma e de concentrado de plaquetas,
indicando portanto, que o tamanho de cada amostra
analisada foi adequado a observação.

As trans;fusões de concentrado de henráccas com

indicação transfusiona! correta serviran1 para o

tratanrcnto dc pacientes cont ancnrias rcl'ratárias à

nrcdicdlncntos c de pacientes corn dncnrias conI
repercussão cardiovascular; as de plasnra serviram conro
coadjuvantes no tratamento de pacientes conI cdcnla
hipoproteinênrico, portadores de coagulopatias na

vigência de sangranrcntos c ainda, para a reposição de
oligoelementos eni casos de nutrição parentcral total.
As transfusõcs dc concentrado de plaquetas [oranI
corrctanrcntc indicados cin pacientes portadores de
plaquetopcnia decorrente de nlcnor produção nrcdu lar.

As transfusõcs dc concentrado de hemáccas com
indicação transfusional incorreta scrvirant para o
tratamento de pacientes com ancnrias que sdbidanrcnte
respondem a nrcdicanrcntos c que não apresenta in sinais
dc descompcnsação cardiovascular; as de plasma foran1
rcalizadas visando a correção de hipoprolcincnrias scm
cdcnr,is, dc cdcnras não hipoprotcinênric-os, de
coagulopatias scnr sinais de sangranlcntos ou ainda, a

correção de causas não identificadas. As translusõcs dc
concentrado de plaquetas consideradas incorretas fora m
rcalizadascnr pacientes corn pIa quctopcni a por destruição
periférica sem sinais de sdngranrcnto e a única transfusão
de criprccipilado dc fator VIII foi realizada cin um
paciente para a correção de causa não dctcr111inada.

Considerando as solicitações (71) efetivamente
avaliadas e cncantinhadas pelas diversas Disciplinas
que cornpõcnr o Del)to. de Clínica Médica (Clínica
Médica, Honra tologia , Nefrologia ,Molés tias Infecciosas
c Oncologia) e as avaliações a elas atribuídas, foram
obtidos os resultados apresentados na Tabela 1.

Nota-se que as solicitações de pI lisina foranr as que
apresentaram nrais frcqucntcnlcntc indicações
transfusionais incorretas.

Tabela 1. Distribuição das solicitações dos diversos
componentes dosang uc por discip]inas do 1)cptQ
de Clínica Médica, de acordo com o julgamento
a elas atribuídos.

Indicação da
Tra ns fusão

Hcnráceas l)lasnlas Plaquetas

CorreIas
Incorretas

24
05

12
08

22
0

TOTAL (7 1) 29 m 22
p<o,o001 p<o,o001 p<(1,000 ]

Considerando as solicitações (128) cfctivanrcnlc
avaliadas e encaminhadas pelo Dcpto. de Clínica
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Cirúrgica e Ginecologia e Obstetrícia e Ortopedia e as
avaliações à elas atribuídas, foram obtidos os resultados
apresentados na Tabela 2.

Tabela 2. Distribuição das solicitaqõcs dos diversos
componcnlcs do sangue do Dcpto. de Clínica
Cirúrgica cC;inccologia e Obstetrícia e Ortopedia,
de acordo com os julgamentos a elas atribuídos.

Indicação da Hcmáccas Plasmas Plaquetas
'l'l•ans fusão

Corretas
Incorretas

1

1

2()
31

37
38

’fOTAI, (128) 5 1 75 2
p<(1,O(iQ 1 p<O ,000 1 p<O,0001

Nota-se que aproximadamcnlc metade do número
de solicitações de concentrado de hcnráccas edc plasma,
aprcscntaranr indicação transfusional incorrcta

Considerando as solicitações (66) cfctivamcnte
avaliadas e cncdnlinhadas pelo Dcpto. de Pediatria
(enfermaria e berçário) e as avaliações à elas atribuídas,
fora in obtidos os resultados apresentados na Tabela 3.

Tabela 3. Distribuição das solicitações dos componentes do
sangue do Dcpto. de Pediatria, de acordo com os
jutgamcntos a elas atribuídos.

Indicação da Hemáceas Plasmas Plaquetas
Trans fusão

(:orretas
Incorretas

26
()5

0
1

18

16

TOTAI. (66) 3 1 34
p<o,o001 p<cj,(100 1

1

Nota-se que aproxinradamcntc ructadc do número
de solicitações(Jc plasnra, apresentaram indicação trans-
fu s io nal incorreta .

Considerando as solicitações (68) efetivamente
avaliadas e cncanlinhadas pelos serviços de terapia
inlcnsiva (Centro de Terapia Intensiva e Unidade de
Vigilância Intensiva) e as avaliaçõcs à elas atribuídas,
fc)raIn obtidos os resultados aprcscntados na Tabela 4.

Tabela 4. Distribuição das solicitações dos componentes do
sangue do C.T.l. c U. V.I., de acordo com os
julgamentos a elas atribuídos.

Indicação da Hemáccas Plasnlas Plaquetas Fator
Transfusão VIII

Corretas
Incorretas

12
08

22 0
0 1

24
()5

TOTAL (71) 29 m 22

p<o,o001 p<o,o001
1

Nota-se que aproxinradamentc 70% das solicitações
de plasnra, apresentaram indicação transfusional
ilrcorrct a .
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As solicitações incorretas de concentrado de
hemáccas foram encaminhadas ao serviço de
Hemoterapia por todas as clínicas mas, principalmente
por parte daquelas que exccutanr procedimentos
cirúrgicos (p<0,001; tcstc das hipóteses), enquanto que,
as solicitações incorretas de plasma foranr encaminhadas
ao serviço de Hemotcrapia principalnlcntc pelas unidades
de terapia intensiva (p=0,005; teste das hipóteses).

DISCUSSÃO
O conhecimento dos efeitos benéficos e dos efeitos

indesejáveis da transfusão dos componentes do sangue
para um paciente, despertou o interesse dos autores, cru
saber como tais transfusões estariam sendo realizadas

no Hospital e Maternidade Celso Pieno. Os resultados
obtidos mostraranr que aproxinradanrcntc 40% das
transfusões foram realizadas coIn base em indicações
inrprecis,IS. Não foram encontradas descrições prévias
sobre a avaliação da indicação da transfusão de compo-
ncntes do sangue com base em nornras definidas pela
American Association of Blood Banks (SUMMERS et
al.)8. Assinr, a comparação desses resultados aos de
outras descrições ficam impossibilitadas. Épossível que
constituanr o perfil das transfusôcs dos componentes do
sangue realizadas em países do hemisfério sul. Os
co mponentcsdo sangue que mais frequentemente fora nl
transfund idos a pacientes coIn indicação incorreta fo-
rain o concentrado de hcnráccas e o plasma. Estesforanr
solicitados na maioria das vezes por clínicos gerais. E
possível que estes médicos não estivcsscln
suficientemente esclarecidos sobre as normas de

indicação transfusionais vigentes. O concentrado de
plaquetas foi o conrponcnte do sangue transfundido a
pacientes na maioria das vezes com indicação transfu-
sional adequada, o que pode explicado pelo fato de que
foram solicitados predominantemente por
hcmatologistas. O crioprecipitado de fator VIII não
pode ser dvaliado devido ao pequeno número de
solicitações no período do estudo. As transfusõcs
adequadasde concentrado de hc nrácea s foram realizadas
no sentido de restabelecer o volume sanguíneo circulante
e a oxigenação tcciduaI enquanto que as de plasma
serviram para a reposição de protcínas em fatores de

coagulaÇão eIn pacientes corn repercussão clínica dessas
carências e ainda, para a reposição de oligoclclncntos
em pacientes que estavam recebendo nutrição parcn-
tcral total. As transfusõcs adequadas de concentrado de
plaquetas foram realizadas em pacientes com
plaquetopenia decorrente de menor produção medular
no sentido de controlar hemorragias cutâneo mucosos
ou previní-las.

As transfusões incorretas de concentrado de

hclnáccas foram realizadas, na opinião dos autores, para
a correção de exame laboratorial (baixa concentração de
hemoglobina), u ina vez que a maioria dos pacientes não
apresentava manifestações clínicas significativas e

poderia ser beneficiada apenas com tratamento
medica mcntoso, ocorrendo principalmente em pacientes
que scrianr submetidos a cirurgiasclctivas cem pacientes
em pós operatório inrcdiato.

As transfusõcs incorretas de plasma foram
realizadas, ainda na opinião desses autores, para a
correção de exanre laboratorial (hipoalbuminemia) cnr
pacientes sem repercussão clínica da diminuição proté ica
ou como coadjuvante no tratamento de pacientes com
edema não hipoprotcinênrico e que, portanto, não foran1
beneficiados coni o procedimento. Foram realizadas
tanrbénr CIn pacientes com alteração de coagulogranra,
scn1 no cntanto estarcm apresentando sangramentos,
sugerindo que o objetivo de procedinlento foi o exame
Iaboratoria] e não o paciente.

Enlbora este perfil de transfusão dos componentes
do sangue rcnita possivelmente o observado em paíscs
cnI desenvolvimento, este fato é lamentável sob dois
pontos de vista: O do pu cic n Le , que está sendo
desncc'cssarianlente submetido aos riscos increntcs da

tra nsfu são de sangue, c sob o ponto de vista edllcacional
de alunos e residentes que estão recebendo conceitos
médicos inadequados. Acredita-se que coni a divulgação
interna destes resultados, no sentido de alertar a equipe
nrédica para a problemática da transfusão dos
componentes do sangue e coin a exposição de temas
sobre o assunto, poder-sc-ia alcançar resultados rua is
satisfatórios.

SUMMARy
Study of blood transfusion realized in Hospital
e Maternidade Celso Pierro - PI JCCAMP

We prospectivelly analysed 333 blood transfusion requests
received by the Banco de Sangue do IIospitat Celso Pierro -
PUCCAMP between 03103192 and 04126192. This study
comprehends an analysis of the blood component requested
(type and amount) and the clinical and laboratory setting of
the receptor (blood courtts, coagulation tests, protein
etetrophoresis).Theserequests were considered a ppropriales
or not based on classical blood transfusion guidelines
(American Association of Blood Bank. 1990). Tlris analysis
determined that 58% (193) of the requests met guidelines,
while42% (140) did not comply with them. Plasma derivat ives
were the commonest blood components with inappropriate
indication, corresponding 61% of these requests. These
results are significant and considerable efforts are necessary
to optimize the use of blood components and reduce the
potentially adverse effects related to blood.
Keywords: blood transfusion, plasma
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Redes neurais no diagnóstico e terapêutica das artropatias
da articulação temporomandibular (ATM)1

Mário Maccari Filho2
Claudio Roberto Palonrb(>’
Renato M. E. Sabbatini'
Moustdfa M. El-Guindy'

RESUMO

As diversas teorias empregadas na defIniÇão da eliologia das disfunções da ATM abrangem mecânimos,
musculares, neuromuscutares. psicológicos, psicoflsiológicos. etc.. como elementos desencadeadores dos
desequilíbrios articulares. A grande diversificação dos sintomas das arfropalias da ATM tais como
cefaléia, olalgia. dor da nuca, hemi-face, subIu.\ação. estalídos. e muitos outros, aumentam o grau de
difICUldades em definir o diagnóstico e a consequente intervenção terapêutica nos referidos distúrbios
A redescoberta das redes neurais na década de oitenta. e o ressurgimento do conceito de memória
associativa pelo qual o endereço de uma informação é o seu próprio conteúdo. isto é, a forma como o
cérebro holograficamente armazena informações, veio oferecer a pesquisa um fundamental subsídio na
área da saúde. Com a elaboração do Neuronet, um sistema binário, baseado em redes neurais, com retro
propagação. capaz de treinar a rede neural, a percentagem de acertos nos estudos com pacientes, foi
elevada a 95% em comparação com o mínimo de 70% obtidos pelas estatísticas tradicionais
U niternros: rede neural, articulação temporomandibular-diagnóstico, artropatias, informática médica,
diagnóstico por computador

INTRODUÇÃO
A articulação tenrporomandibular (ATM),

classificada como unId d iartrose dupla e bilateral,é uma
articulação sinovial que se estabelece entre o osso
temporal e o côndilo da mandibula, é a única articulação
móvel do crânio e da face. EIn indivíduos normais,
dcvcrn apresentar um total equilíbrio entre a oclusão
dentária e as supcrfícies articulares da ATMl'.

A importância da avaliação do funcionamento da
ATM na terapêutica das algias oto-tcruporais que muitas
vezes, confundenr o clínico, os cirúrgiões dentistas,
otorrinolaringologistas c ncurologislas, foi relatado por
SCHWARTZ11. Este último autor sunrarizou o quadro
dos distúrbios articulares, sob o termo: síndronre da dor
e disfunção (PDS - Pain Disfunction Syndronrc).

De acordo com DWORKIN et al.2. são diversas as

teorias sobre a etiologia das disfunções da ATM,
incluindo fatores nrecâ nicos, muscu]ares, psicológicos

€1 ' Trabalho apresentado no I Silnpósio Brasileiro de Informática ein Odontologia e
Medicina Bucal, no\'enrbro 1991, Campinas SP.

e) Professor Adjunto de Patologia (ICB) e Propedêutica Odontológica da PUC(:Abl P.
’3) Coordenador do Grupo de Infornrática Odontológica do Núcleo de Informática

13iolnédica - LJNICA\1 p.
t4) Coordenador do Núcleo de Informática Biomédica - UNICAMP.
's) Professor Titular de Bioquímica da Faculdade de Odontologia de Piracicaba-UNICAMP.

e psicofisiológit-os como elementos desencadcadores
dos desequilíbrios articulares.

Dentre as artropatias temporomaIIdibUlares a que
nrais transtorno causa aos pacientes é a ancilóse,
MACCARI5'6'7; porém asdema is são gera] luc nte sevcra s
na intensidade e na duração, muitas vczcs sc confundindo
com as ncuralgias.

São conru ns nas a rtropatiasda ATM dores diversas,
como ccfaléia, otalgia, dor na nuca, na hcnrifacc, além
de sub-luxação, luxação, cstalidos, crcpitação,
pinçanrcn to articular, dentre tantos outros. Face a tais
sinais e ou sintomas, que nem scnlpre são patognomô-
nicos, o cirúrgião dentista cnvercda por dificuldades
diagnóstica s e terapêuticas, nem sempre fáceis de serem
superadas, pois a sintomatologia pode levar a outros
diagnósticos, como descreve SHAFERl=, a artrite
traumática, ostcoartritc degenerativa, disfunções mio-
faciais, artrite rculnatóide infecciosa, distúrbios
funcionais, e, até nrcsmo, às neoplasias.

É neste particular que se coloca a questão principal,
escopo deste artigo. Em que e quais pontos, a infornrática
pode auxiliar a decisão do clínico no diagnóstico e
terapêutica dessas artropatias? E porquê, especifica-
nrentc, está se estudando atualnrcntc a utilização das
Redes Neurais para estes fins?
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REDES NEURAIS NO DIAGNÓSTICO E TERAPÊUTICA DAS ARTROPATI AS DA
AR]'lCULAÇÃO TEMPOROM ANDIBULAR (ATM)

Redes neurais
Os modelos concxionislas, modelos ncuromórficos

ou simplesmente, redes neurais artificiais tiveram seus
primórdios com RASHEVSKY9, antes mesmo dos anos
quarenta e foram continuados por BROWN1,
McCULLOCH & PITS8, VON NEUMANN15, e

WINER16, até o fim dos anos cinqüenta.
Estes estudos. desde o início baseados nos estudos

clássicos da organização do tecido neural, ]evdram ao
fato de que redes neurais não prccisan1 ser programadas,
pois se auto-organizam, aprendendo ou adquirindo a

capacidade de rcalizar tarefas associativas e
classificatórias através de treinamento repetitivo,
supervisionado ou não, usando cxenlplos ou conjunto de
dados.

Apesar de considerado inrportantc instrumento de
arma zcnanrento e proccssalnento da informação, a partir
da analogia fcita com a arquitetura dos conrputadorcs
binários, os modelos concxionistas foram abandonados
nos anos sessenta, para rcssurgir vigorosamente na
década dos anos oitenta. Tal inibição de quase duas
décadas deveu-se muito ao surgimento das linguagens
de inteligência artificial, nos anos setenta, corno o LISP
e o PROLOG, benI corno aos estudos que avançaram em
direção aos sistemas lógicos e hcurísticos.

Não obstante. o conceito dc memória associuti\2a4 .
pc lo qual o endereço de u ma i nfornlação é o seu próprio
conteúdo, isto é, a forma couro o cérebro hologrdfi-
ca mente arnlazcna informação, bem conro o surginrcnto,
em 1984, da Rede Kohoncn c o seu Mapa Auto
Organizávcl (SOM - Sclf-Organizing Map) deram novo
impulso ao rendscinrcnto das redes neurais. Igualmente,
a Rede de Hopüeld, que fornrulava novos algorítnlos,
veio a contribuir para o desenvolvimento da área.

De acordo com SIMPSON13, uma Rede Neural
consiste de:

- N ellrodos, ou Nodos. intcrconcclados corno uma
rede, eles recebem sinais binários ou contínuos do
exterior ou de outros nc)dos.

- Sinápses, que são conexões diretas, processam
estes sinais de alguma fornra e cnvi,lnl o produto
processado a outros neurc)dos ou para o exterior.

Na prática, cin urna base de dados com casas
clínicos de artropdtias da ATM, os sinais ou os sintomas
constitucn1 os sinais binários ou contínuos que vão ser
recebidos por um ou rnais ncurodos. O produto do
proccssanlcnto a outros neurodos ou para o exterior é o
diagnósíico.

Os sinais de entrada forrnanr um vetor A = al, a2,...
ai, an com um nível de atividade que pode screxcitatóri a
ou inibitória. Associada a cada conexão ai, há um valor
ajustável chamado peso, formando um outro vetor W =
W lj, W2j,...Wij...Wnj .Oparârnctro extra oj modulado
pelo peso Woj ativa o ncurodo. A soma ponderada de
todos ai wi.j é o resultado de saída bj, que é u Ina função
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não-]incar (por exemplo, sigmóidc), equivalente ao
linliar de ativação do neurodo (Figura 1).

uma arquitetura de interconexão entre os neurodos
da rede, corno, por exemplo, na Rede Honpfield, em
que cada neurodo se conecta com os outros, eles
podem ser estratificados c formados por duas ou
mais camadas, internas, nrcdianas, ocultas ou externas

(Figura 2).

Figura 2. Topologia da rcde SOM (Kohnen)

um método de codificação - arnrazcnamcnto - e de
dccodificação da infornração na rede.

O aprendizado das redes
Como já foi mencionado, o fato de que redes

neurais não prccisanr ser programadas, pois se auto-
organizaln, aprendendo tarefas associativas e classi-
ficatórias através de treinamento rcpctitivo, supervi-
sionado ou não, usando cxcnrplos ou conjunto de dados,
nos leva ao que venha a ser o aprendizado da rede.

Aprendizado é a nrodificação realizada na matriz
W de u lua rede neural de forma a mapear os padrões de
entrada c de saída. O ideal é que por meio de um
algorítnro, este processo seja realizado de uma forma
auto-organizado auto-ajustando seus pesos. Mas uma
rede pode ter unr aprendizado supervisionado, em que a
rede conrputa uma função de erro entre os padrões de
entrada e de saída sinrultaneamentc aprcscntados. Em
unI dos mais conhecidos algorítmos de aprendizado, a
retro-propagação, uma quantidade dclta proporcional
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ao erro é aplicada retroativanrente a cada um dos pesos,
da camada de saída para a de entrada. A retro-propagação
é menos eficiente, mornlente em sua velocidade de

aprendizado, do que os outros algorítmos publicados na
literatura , nras é nruito utilizado.

MATERIAL E MÉTODOS
Para a presente pesquisa estão sendo utilizados:
- Uma base de dados. cru dBASE III Plus, com

cerca de 100 casos clínicos de artropatias da ATM.
Casos estes com sinais e sintomas variados e com
diagnósticos diversos. Usamos a classificação de
TOMMASI12, para os diagnósticos. São pacientes de
ambos os sexos e de todas as raças, e de idades diversas.
Nesta base, os sinais e ou sintomas. constituindo-se nos

sinais binários ou contínuos deentrada são recebidos por
um ou mais neurodos. E o produto do processamento a
outros neurodos ou para o extcrior se constituindo nos
diagnósticos.

- Um software, o NEURONET, tem um sistema
especialista binário baseado em redes ncuronais com
retro-propagação, capaz de treinar a rede ncural;
SABBATINIlo,foi capaz de um acerto de 95% com
relação ao tempo de vida de 100 pacientes com
insuficiência cardíaca, enquanto que estatísticas
tradicionais conseguem um máximo de 70% de acerto.
Foi capaz ainda de cruzar 13 informações básicas para
a ava]iação da saúde dos pacientes.

O NEURONET está sendo usado nesta pesquisa,
com metodologias semelhantes, corno unr sistema para
apoio às decisões aos diagnósticos e terapêuticas das
artropatias temporc)mandibula res, levando-se em conta
seu sucesso comprovado ein cardio]ogia.

Isto, de forma alguma, rclega a um outro plano a
utilização das técnicas de Inteligência Artificial
convencional, através dos sistemas baseados cnI
hcurística. Uma tendência particularmente interessa nte
em nossos dias é a utilização cada vez maior de sistema

híbridos , que incorporam as técnicas de Inteligência
Artificial convencional e Redes Ncurais3.

SUMMARY
Neural networks in the diagnosis and therapeutics
of the arthropathies on the temporomandil)ular
joint (TM.I)

The several theories used to define the etiotogy of the TMJ
disfunctions cornprehend mechanical, muscular,
neuromuscular, psychological, ps)'cophysiological, and other
factors as trigger elements of the articular disfunctions. The
great diversification of the symptoms, of the art hropathies,
such as Iteadache, otalgias, nape pain, hemi-face pain, sub-
luxaíion, clickings, and many others, increase the difficulty
degree to define the dia gnosis and the consequerú therapeutic
intervention in the disturbances. The rediscovery of the
neural networks in 80's, and new raise of the concept
ofassocia live memeory by \v+tich tIte address of the information

is its own content. That is, the way how the brain
hotographycaily stores information, offered fo the research
a fundamental support in Health area. With the development
ofNeuronet, a binary system based in neural networks, with
backpropagation, able to train the neural network, the
percen lage of accuracy in the studies with patients, raised to
95% in comparison with the maximum of 70%! obfained by the
traditional statistics.
Keywords: neural networks, temporomandibular joint-
diagnosis, joint diseases, medical informatics, computer-
assisted diagnosis.
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PONTO DE VISTA

Ecocardiografia: indicações clínicas

Silvio dos Santos Carvalhal1

O método ultrassonográfico (US) está fundamcn-
lado emverdadcs físicas que relacionam as propriedades
estruturais com as propriedades de reflexão das ondas
ultrassônicas quando insidcnr cm supcrfíciesdc estruturas
distintas. A base física, portanto confere ao método
muita segurança e firmeza. Contudo, a acuidadc do
cquipannnto c a capacidade de interpretação das imagens
do ultrassonograHsta são variáveis que podem iní'lu ir no
diagnóstico u ltrassonográ fico.

Transferidos os princípios do método US para o
exame do coração, a situação é um pouco diferente, pois
as imagens ccocardiográficas rc11ctcln a cornposição
estrutural em movimento.

E o movimento que dá a estas imagens os aspectos
dinâmicos destas estruturas. EIn cada momento o emissor
dos feixes de u ltrassonr está parado e quem se movinrcnta
são as estruturas que os recebem nos movimentos
inccssantcs dos scgnrcntos do órgão, as paredes, o
sangue, e as valvas. Para cada incidência dos feixes de
US se desenha urna imagem do órgão pelos difcrcntes
ecos das várias partes: a superfície externa da
musculatura, a superfície interna, as cavidades, cúspides
das valvas, as cordoalhas, os contornos dos ostios e os
folhetos pcricárdicos.

As imagens e a sua dinâmica conferem ao método
uma prodigdlidadc de informações e disto resulta o seu
prestígio crescente, à medida que os aparelhos se
aperfeiçoanr c que o médico ecocardiologista ganha
mais e mais experiência com a aplicaçãodo método. Por
tudo isto, já é possÍvel dUrma r que não se pode dispensar
o estudo ccocardiográfico, de modo geral, quando se
procede a ultra investigação semiótica do coração e dos
vasos da base.

A abordagem, entretanto, que queremos fazer das
indicações da ecocardiografia pode ser considcrada cnI
função de outros proccdinrcntos que também fornecem
muitas e scgu ras informações sobre a estrutura e função
do órgão. Nesta abordagcm que vamos realizar não se
trata de colocar a Eco versus outros métodos de

investigação do coração. Incorporada a ecocardiografia

o) Coordenador do Departamento de Anatomia Patológica da Faculdade de Ciências
Médicas da PUCCAMP.

ao arsenal propcdêutico do estudo do coração em favor
dos diagnósticos anatômicos e funcionais, eu desejo
tecer considerações sobre o uso racional do nrétodo para
estabelecer os diagnósticos, levando em conta, também,
outros vários parâmetros que justificam o seu uso. Por
cxcnrplo: a invasividadc, o custo-benefício, a precisão
dos diagnósticos conrparativa mente a outros métodos, a
viabilidade de repetir a sua aplicação e assim dar uma
idéia tanrbénr da evolução anátonro-funcional das
patologias. Quando abordamos as indicações da Eco,
sem esquecer a eficácia de outros procedimentos para
diagnosticar dcnnitivanrente cada situação, nós não
estamos analisando sinrplcsmente asindicaçõcs genéricas
do processo, mas racionalizando a sua utilização para
aferir os diagnósticos que, sem a ccocardiografia não
poderão ser feitos. Já se disse e voltamos a afirmar que
a ccocardiografia é um método propcdêutico dc
incstinrávcl valor para o estudo do coração. Mas> com
esta intenção de racionalizar o uso de mais este métodop
ao lado da extensa nretodologia semiótica que analisa o
coração, é preciso destacar principalmente os
diagnósticos anátc+mo-funcionais, cuja segurança maior
ou única seriam exclusivas da Eco e, que nenhum outro
procedimento poderia trazer a nrcsnra certeza.

Esta seria urna forma seletiva e racional de utilizar
o método scnr ser por uma mera indicação da rotina
semiológica para estudar o coração.

Tentando resumir os atributos que devem ser
definidos no estudo propedêutico do órgão,
mcncionaríamos os que importam: conhecer as
propriedades fu nda nlcntaisdo coração, no que concerne
ao seu cronoíropismo', ba tmotropismo ou exci tabilid(Ide-,
inotropismo ou contratilidade e dronolropismo ou
condutibilidade do seu sistema condutor dos estímulos.

As várias patologias que aconrctcnr o coração
podcnr determinar alterações de cada uma destas
propriedades fundanrentais e de várias outras,
conrpromctcndo ascstru tu ras ana tômicas que compõem
o órgão: o cndocárdio parietal e valvar; a musculatura,
o sistema coronariano, principalmente o arterial, a
integridade da evolução embriológica determinante
principalmente dos vários defeitos congênitos, o
pcricárdio, etc.
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A indicação criteriosa do método deveria perquerir
as informações que o procedinrento poderia oferecer
quando comparadas à validade e segurança de outros
processos scmióticos, em cada uma daquelas
mencionadas circunstâncias, para evitar exageros,
redundâncias e, sobretudo para expressar um critério
que corresponda a uma legítima preocupação represen-
tada também pelos avult ades custos a que leva a utilização
irracional e desenfreada dos procedimentos scmióticos.
Eles se mu]tiplicam n,IS rotinas, em nome de uma
modernidade de métodos. Isto está tornando a prática
médica insustentável e as Instituições prestadoras de
serviços, inadimplentes. Sob este prisma , quando recebi
a incubência, aparentemente simples, de ministrar noções
sobre as indicações clínicas da ecocardiografia senti a
complexidade do problem,1. As dificuldades sobre o
assunto, frente a esta abordagem comparativa c racionali-
zada, não exigem que eu mcncione as indicações mais
relevantes deste grande método semiótico para estudar
o coração e também o que e]e tem de melhor sobre os
demais recursos propedêuticos disponíveis para revelar,
com a melhor margem de segurança , o que estes últimos
não podem afirmar com a mesma certeza. Este confronto
seletivo de competência é que cxdlt,Iria os valores
absolutos da Ecocárdio para dar a certeza científica que
andamos porfiando descobrir nos nossos pacientes.

Assim a excelência da ecocardiografia se destaca
sobre outros procedimentos porque:
1. pela sua não invasividadc c repetitividade, é um

excelente procedimento para diagnosticar e
quantificar a ICdiastólica do VEquando a hipertrofia
da musculatura vclrtricular é a sua causa. Esta é uma
das suas principais indicdÇÕes.

2. pela visibilidadc e clareza das imagens dinâmicas
dos movimentos das valvas sobretudo mitral, aórtica
e tricúspide. Acho que nenhum outro método o
supera neste particu]dr.

3. pela mobilidade das paredes livres e do scpto,
sincrônicas com a sístole vcniricu lar. Movimentos
paradoxais e hipocinésias regionais do VE.

4. pela estimativa da capacidade de ejeção do volume
sdngÜÍnco sÓ comparável à VE sem a invasividade
desta última e aparelhagem necessária à su a execução.

5. pela nitidez da dinâmica direcional dos fluxos
transvalv ares e transparietais nos defeitos congênitos
c adquiridos dos scptos atrial e vcntricular (doppler
a cores).

6. pela visua]ização da lesão apical, grande subsídio
para o diagnóstico da cardiopatia chagásica, só
cornpdr,lvel às imagens da vcntriculografia do VE.

7. pela possibilidade de comprovar a presença de
trombos valvares e parietais frente à suspeita de
endocalite tronrbo-ulcerosa dc pequeno volume,
sobretudo corn a disponibilidade dos transdutores
csofágicos.

Muitas outras patologias, mecanismos, distúrbios
hcnrodinâmicos, hipcrtrofias atridis c ventriculares,
dilatação de câmaras, arritmids, distúrbios da condução
AV e intraventricular e defeitos valvarcs funcionais
podem ser assegurados contudo, sem o concurso da
ecocdrdiografia. E, para finalizar, que eram destes
diagnósticos antes que surgissc a ccocdrdiogral:ia ? Nós
já os fazíamos antes que o método ccocardiográfico
tivesse surgido. Agora com maior segurança o método
os está confirmando mas, muitas vezes não é
indispensável o seu concurso.

As sete indicações citadas são as que me ocorreram
conto elctivas e para cujo diagnóstico a ecocardiografia
parece obrigatória. O seu uso nestes casos não é por
simples modismo ou pela execução de uma rotina
semiológica impcnsada e pouco racional.

Esta é a minha ma nei ra de pensar e agir frente a um
excelente método que, confrontado com os demais
recursos semióticos, no campo da Cardio]ogia, deverá
ainda oferecer maiores informações à medida que os
equipamentos se apcrfeiçoem mais ainda e que a
experiência, afcridd pelo confronto anátonro-
ccocardiográfic-o, consolide as hipóteses diagnósticas
que o ecocardiagra ma oferece.
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