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Copalia® é eficaz no controlo da pressao arterial.”

Copalia® 5 mg/80 mg comprimidos revestidos por pelicula. Copalia® 5 mg/160 mg comprimidos revestidos por pelicula Apresentagao: Copalia: amlodipina e valsartan 5 mg/80 mg e 5 mg/160 mg, comprimidos revestidos por pelicula. Indicagdes/Posologia:
Tratamento da hipertenséo essencial em doentes adultos cuja pressdo arterial ndo esteja adequadamente controlada com amlodipina ou valsartan em monoterapia. A dose recomendada de Copalia € de um comprimido por dia (5 mg de amlodipina e 80 mg de
valsartan ou 5 mg de amlodipina e 160 mg de valsartan). Pode ser tomado com ou sem alimentos. Em doentes com afecéo hepética ligeira a moderada sem colestase, a dose maxima recomendada é de 80 mg de valsartan. Contraindicagdes: Hipersensibilidade
as substancias ativas, aos derivados da di-hidropiridina ou a qualquer um dos excipientes. Afecéo hepética grave, cirrose biliar ou colestase. Compromisso renal grave (TFG <30 mi/min/1,73m2) e doentes a fazer didlise. Uso concomitante com aliscireno em doentes
com diabetes mellitus ou compromisso renal (TFG <60 ml/min/1,73m?2). Segundo e terceiro trimestres de gravidez. Hipotens&o grave. Chogue (incluindo choque cardiogénico). Obstrugdo do infundibulo do ventriculo esquerdo (por ex. cardiomiopatia hipertréfica
obstrutiva e grau de estenose adrtica elevado). Insuficiéncia cardiaca hemodinamicamente instavel apés enfarte agudo do miocardio. Adverténcias e precaugdes especiais de utilizagao: # Risco de hipotenséo em doentes com deplegéo do volume efou de sddio.
+ Amedicacdo concomitante com suplementos de potassio, diuréticos poupadores de potassio, substitutos do sal contendo potéssio ou outros farmacos que possam aumentar os niveis de potassio (heparina, etc.) deve ser usada com precaugao e com monitorizagéo
frequente dos niveis de potassio. # Néo esto disponiveis dados sobre a utilizagdo em doentes com estenose da artéria renal unilateral ou bilateral, ou apds transplante renal recente. ¢ Deve ser imediatamente interrompido em doentes que desenvolveram
angioedema e néo deve voltar a ser administrado. ¢ Deve ter-se precaugdo ao administrar a doentes com afegdo hepatica ou perturbacdes obstrutivas das vias biliares. ¢ Recomenda-se a monitorizagéo dos niveis de potassio e da creatinina em caso de compromisso
renal moderado. 4 Doentes com hiperaldosteronismo primério nédo devem ser tratados com valsartan. ¢ Em doentes com insuficiéncia cardiaca grave cuja fungéo renal possa depender da atividade do sistema renina-angiotensina, o tratamento com inibidores da
enzima de convers&o da angiotensina (ECA) e ARA foi associado a oligtiria e/ou uremia progressiva e (em casos raros) a insuficiéncia renal aguda efou morte. Foram notificados quadros semelhantes com valsartan. Em doentes com insuficiéncia cardiaca de eiologia
ndo-isquémica das classes Ill e IV da NYHA, a amlodipina foi associada a um aumento de notificaes de edema pulmonar apesar da auséncia de diferenca significativa na incidéncia de agravamento da insuficiéncia cardiaca, em comparagéo com o placebo. ¢ Tal
como com todos os outros vasodilatadores, deve ter-se um cuidado especial em doentes com estenose das valvulas aértica ou mitral ou com cardiomiopatia hipertrofica obstrutiva. # E necessaria precaugéo na coadministragéo de antagonistas dos recetores da
angiotensina - incluindo valsartan - com outros agentes bloqueadores do sistema renina-angiotensina-aldosterona tais como inibidores da ECA ou aliscireno. ¢ Recomenda-se precaugdo na condugéo e manipulagéo de maquinas. ¢ Os ARAIl ndo devem ser iniciados
durante a gravidez. A ndo ser em situagdes em que a manutengao da terapéutica com ARAIl seja considerada essencial, nas doentes que planeiem engravidar o tratamento deve ser alterado para anti-hipertensores cujo perfil de seguranca durante a gravidez esteja
estabelecido. Quando € diagnosticada a gravidez, o tratamento com ARAII deve ser interrompido imediatamente e, se apropriado, devera ser iniciada terapéutica alternativa. A terapéutica com Copalia néo estd recomendada durante o aleitamento. # Néo esta
recomendado em doentes com idade inferior a 18 anos. ¢ Em doentes idosos é necessaria precaugdo ao aumentar a posologia. Interagdes: Os agentes anti-hipertensivos frequentemente usados (ex. bloqueadores alfa, diuréticos) e outros medicamentos que
possam provocar efeitos adversos hipotensivos (ex. antidepressivos triciclicos, bloqueadores alfa para tratamento da hipertrofia benigna da prostata) podem aumentar o efeito anti-hipertensivo da associagéo. 4 A administragéo com toranja ou sumo de toranja néo
& recomendada pois pode aumentar o efeito de redugéo da press&o arterial. ¢ A utilizagao com inibidores fortes ou moderados do CYP3A4 (inibidores das proteases, antiftingicos azéis, macrlidos como a eritromicina ou a claritromicina, verapamil e diltiazem) podem
conduzir a um aumento significativo da exposicdo a amlodipina, que pode ser mais pronunciada nos idosos. Monitorizago clinica e ajuste de dose poderdo assim, ser necessarios. ¢ O uso concomitante de indutores da CYP3A4 (agentes anticonvulsivantes [ex.
carbamazepina, fenobarbital, fenitoina, fosfenitoina, primidonal, rifampicina, Hypericum perforatum) pode originar concentragdes plasmaticas mais baixas de amlodipina. A amlodipina deve ser utilizada com precaugdo quando administrada simultaneamente com
indutores da CYP3A4. # Recomenda-se limitar a dose diéria de sinvastatina a 20 mg em doentes a tomar amlodipina. ¢ Devido ao risco de hipercaliemia, & recomendado que a administragéo concomitante de bloqueadores de canais de célcio, como a amlodipina,
com Dantroleno (perfuséo) seja evitada em doentes suscetiveis a hipertermia maligna e na manutengao da hipertermia maligna. ¢ Apesar da falta de experiéncia sobre o uso concomitante de valsartan e litio, esta associagéo néo é recomendada. Caso a associagdo
seja necessaria estd recomendada a monitorizagdo cuidadosa das concentragdes séricas de litio. ¢ Quando os antagonistas da angiotensina Il sdo administrados simultaneamente com AINE pode ocorrer a atenuagéo do efeito anti-hipertensivo. Adicionalmente, a
utilizagéo concomitante de antagonistas da angiotensina Il € AINE pode levar a um aumento do risco de degradagéo da fungéo renal e a um aumento dos niveis plasmaticos de potéssio. Assim, & recomendada a monitorizagéo da fungéo renal no inicio do tratamento,
assim como hidratagéo adequada do doente. ¢ A administragdo concomitante de inibidores do transportador de captacéo (rifampicina, ciclosporina) ou transportador de efluxo (ritonavir) pode aumentar a exposicéo sistémica o valsartan. Efeitos indesejaveis:
Copalia - Reagdes adversas frequentes: nasofaringite, gripe, hipocalemia, cefaleias, astenia, fadiga, edema facial rubor, afrontamentos, edema, edema periférico, edema depressivel. Pouco frequentes: anorexia, hipercalcemia, hiperlipidemia, hiperuricemia,
hiponatremia, coordenagéo anormal, tonturas, tontura postural, parestesia, sonoléncia, perda de visdo, vertigens, palpitacdes, taquicardia, hipotenso ortostatica, tosse, dor faringolaringea, desconforto abdominal, dor na zona superior do abdémen, obstipagao,
diarreia, boca seca, nauseas, eritema, erupgao cutanea, artralgia, dor nas costas, edema das articulagdes. Edema periférico, um efeito secundario reconhecido para a amlodipina, foi normalmente observado com menor incidéncia em doentes que receberam a
associagdo amlodipina/valsartan do que nos que receberam amlodipina isoladamente. Amlodipina - Reagdes adversas frequentes: cefaleias, sonoléncia, tonturas, palpitagdes, rubor, desconforto abdominal, dor na zona superior do abdomen, néuseas, edema dos
tomozelos, fadiga, edema. Pouco frequentes: depressao, inséniafperturbagdes do sono, alteracdes de humor, disgeusia, parestesia, sincope, tremor, hipoestesia, perturbacdes da viso, perda de viséo, acufenos, hipotenséo, dispneia, rinite, mau halito, diarreia, boca
seca, vomitos, dispepsia, alopécia, plrpura, erupcao cutanea, descoloragao da pele, hiperhidrose, reagéo de fotossensibilidade, prurido, exantema, artralgia, dor nas costas, espasmos musculares, mialgia, perturbagdes da micgéo, noctliria, polaquitia, impoténcia,
ginecomastia, astenia, desconforto, mal-estar, dor no peito néo cardiaca, dor, aumento de peso, perda de peso. Valsartan - Reagdes adversas pouco frequentes: vertigens, tosse, desconforto abdominal, dor na zona superior do abdémen, fadiga. Apresentagao e
comparticipagdo: Copalia 5 mg/80 mg - Cx. 14; Cx. 56; Copalia 5 mg/160 mg Cx. 56. Regime de comparticipagéo: Escaldo B. Regime Geral (69%), Regime Especial (84%). Sob licenga Novartis. Para mais informagdes devera contactar o representante local do
fitular da AIM: Bialport - Produtos Farmacéuticos, S.A. - A Av. da Siderurgia Nacional - 4745-457 S. Mamede do Coronado - Portugal. Capital Social €50.000 - Sociedade Andnima - Matricula N° 504 404 512 - Conservatdria do Registo Comercial da Trofa - NIPC 504

404 512 - www.bial.com - info@bial.com. Medicamento sujeito a receita médica. COP_RCM_201307_V/8. DIDSAM130911
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Editoridl

Ameacas, ameacas e oportunidade

mundo por muito que

desenvolva meios e ins-

trumentos de conforto,
de progresso e de ciéncia, parece
esquecer-se de que necessita de paz
e de saude.

No fundo, dois “bens” tao pre-
€i0sos como O ar que respiramos
e a agua que nos cai do céu, dois
desejos tao simples quanto repetidos
pelas pessoas de bem, por exemplo,
quando formulam votos para o ano
seguinte.

E falar de satde nesta altura parece
fazer renovado sentido.

Primeiro porque estamos em tempo de vacinar
contra a gripe.

Uma ameaca sazonal para a qual o pais estd em
plena campanha de vacinacao.

Depois, porque a ébola mostrou aos paises ricos
como o dinheiro nao pode comprar ou fechar
fronteiras, impedir a ameaca global que uma in-
feccao como esta pode constituir e para a qual os
exércitos e as policias secretas sdo absolutamente
incapazes de deter, conter ou resolver.

Durante anos a fazer vitimas, sempre em paises
pobres e ndo desenvolvidos, sempre em Africa,
parecia uma ameaca distante e longinqua.

E depois o surto de infeccao por Legionella,
entre nos.

Bem proximo, bem assustador pela invulgar
dimensio e concentracdo do numero de casos, re-
levando o peso do tabagismo, das co-morbilidades
e consciencializando para, um outro problema
portugués, o do envelhecimento demogrifico.

As pessoas parecem ter-se esquecido da sua
condi¢io humana.

Os médicos e as organizacoes de cuidados assis-
tenciais terdo de se manter atentos e disponiveis,
como sempre, como nuncal

Esta edicao tem também uma novidade que
muito nos satisfaz e distingue.

Regularmente, a Seccao Regional do Norte da
Ordem dos Médicos, utilizara esta Revista como

DR. RUI CERNADAS
Médico Especialista em Medicina
Geral e Familiar e Competéncia
em Medicina Farmacéutica pela
Ordem dos Médicos.

meio de divulgacao e de publicacao
de artigos de opinido e colaboracao,
dando neste ntimero inicio através do
texto do seu presidente, Dr. Miguel
Guimaraes.

Mas toda a sua leitura ¢ uma
oportunidade de actualizacao e de
partilha de conhecimento.

Na linha do envelhecimento da so-
ciedade portuguesa atras sublinhado.

Independentemente de se viver
ou nio numa era de austeridade, o
problema demografico na Europa e
em Portugal em particular, acentua
o peso generalizado das doencas crénicas e das
oncologicas a cabeca.

A coxartrose ou a andropausa justificam por
exemplo, revisdes adequadas numa perspectiva da
indispensavel ligacao entre médicos de familia e
médicos hospitalares. A discussao de diagnostico,
de critérios de referenciacao, dos momentos para
intervencao diferenciada, a seguranca das pro-
postas terapéuticas, os beneficios a médio e longo
prazo, sao vertentes importantes e discutidas a
luz da imperiosa necessidade de individualizar
os planos de tratamento e de partilhar as decisoes
com os doentes.

E o cancro, neste numero do ovario, a equacio-
nar uma questao badalada, a da indicacao e futuro
de prevencao radical, designadamente cirurgica
profilactica?

E bom lembrar que o cancro é a principal causa
de morte antes dos 70 anos e ¢ a segunda causa de
mortalidade em todas as idades, depois das doen-
cas cérebro e cardiovasculares no seu conjunto!

A Europa, através do Parlamento e Conselho
Europeus, apresentou em marco passado o Re-
gulamento (UE) n°® 282/2014, relativo a criacao
do Programa de Accdao no dominio da satude
para 2014-20, onde deixa clara a necessidade de
investir contra o cancro, designadamente como
problema global de satude publica e, por isso, com
proposta de prevencao primaria forte, em matérias
como a exposicao ao tabagismo ou a alimentacao
saudavel. [
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FAST FORWARD NO
TRATAMENTO DA SCA

AstraZeneca@

AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda

Rua Humberto Madeira n° 7 Queluz de Baixo | 2730-097 Barcarena
Contribuinte N.° PT 502 942 240 | Capital Social 1.500.000 €

Mat. Cons. Reg. Com. Cascais sob o N.° 502942240
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acoes essenciais compativeis com o Resumo das Caracteristicas do Medicamento

comprimidos revestidos por pelicula contendo 90 mg de ticagrelor. Indicagcdes terapéuticas: Brilique,
rado conjuntamente com &cido acetilsalicilico (AAS), é indicado na prevencdo de acontecimentos
béticos em doentes adultos com Sindromes Corondrias Agudas (angina instavel, Enfarte do Miocardio sem
> ST [NSTEMI] ou Enfarte do Miocardio com elevagao ST [STEMI]); incluindo doentes sujeitos a tratamento médico, e
ujeitos a intervengdo coronaria percutanea (PCl) ou bypass coronério (CABG). Posologia e modo de administragao:
a: O tratamento com Brilique deve ser iniciado com uma dose de carga Unica de 180 mg e depois continuada com 90 mg
es ao dia. Doentes a tomarem Brilique devem também tomar AAS diariamente, exceto se especificamente contraindicado.
a dose inicial de AAS, Brilique deverd ser utilizado com uma dose de manutengao de AAS de 75 150 mg. O tratamento é
dado até 12 meses, exceto se a descontinuagao de Brilique for clinicamente indicada. A experiéncia apos 12 meses € limitada.
es com Sindromes Corondrias Agudas (SCA), a descontinuacao prematura com qualquer terapéutica antiplaquetaria, incluindo
pode resultar num risco aumentado de morte cardiovascular, ou enfarte do miocardio devido a doenca subjacente do doente.
e ser evitada a descontinuagdo prematura do tratamento. Devem ser evitadas omissées na terapéutica. Um doente que falhe uma
ilique deverd apenas tomar um comprimido de 90 mg (a sua dose seguinte) a hora marcada. Se necessério, os doentes tratados com
el podem fazer a mudanca diretamente para Brilique. Populagdes especiais: Pessoas idosas: Nao é necessario ajuste da dose em
oentes com compromisso renal: Ndo é necessério qualquer ajuste da dose em doentes com compromisso renal. Ndo ha informacao
relativamente ao tratamento de doentes em dialise renal e como tal Brilique ndo é recomendado nestes doentes. Doentes com
sso hepético: Nao é necessario qualquer ajuste da dose em doentes com compromisso hepatico ligeiro. Brilique nao foi estudado em
om compromisso hepatico moderado ou grave. Populagao pediatrica: A seguranca e eficacia de Brilique em criangas com idade inferior a
a indicacédo aprovada nos adultos ainda nao foram estabelecidas. Nao existem dados disponiveis. Modo de administragdo: Para
o oral. Brilique pode ser administrado com ou sem alimentos. Para os doentes que ndo podem engolir o(s) comprimido(s) inteiro(s), estes
esmagados num po fino e misturado em meio copo de dgua e bebido imediatamente. O copo deve ser enxaguado com dgua até meio do
beber se o contetdo. A mistura também pode ser administrada através de uma sonda nasogéastrica (CH8 ou maior). E importante passar por
da nasogastrica apos a administragdo da mistura. Contraindicagées: Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer dos excipientes deste
0. Hemorragia patoldgica ativa. Historia de hemorragia intracraniana. Compromisso hepatico moderado a grave. A administragdo conjunta de
om inibidores potentes do CYP3A4 (p. ex. cetoconazol, claritromicina, nefazodona, ritonavir e atazanavir) é contraindicada, pois a administragao
e pode levar a um aumento substancial na exposicéo a ticagrelor. Adverténcias e precaugdes especiais de utilizacao: Risco de hemorragia: Se
indicado, Brilique deve ser utilizado com precauc¢do nos seguintes grupos de doentes: 1) Doentes com uma predisposicdo para hemorragia (p. ex.
auma recente, cirurgia recente, perturbagdes da coagulacdo, hemorragia gastrointestinal ativa ou recente). 2) Doentes com administracdo
de medicamentos que podem aumentar o risco de hemorragia (p. ex. medicamentos AINE's, anticoagulantes orais e/ou fibrinoliticos) no prazo de
5s administracdo de Brilique). A terapéutica antifibrinolitica (4cido aminocaproico ou é&cido tranexamico) e/ou o fator recombinante Vila podem
emostase. Brilique pode ser retomado ap6s a causa da hemorragia ter sido identificada e controlada. Cirurgia: Os doentes devem ser aconselhados a
édicos e dentistas se estiverem a tomar Brilique antes da marcagao de qualquer cirurgia e antes de tomar qualquer novo medicamento. Se um doente
mado para cirurgia eletiva e para a qual ndo seja desejavel um efeito antiplaquetario, Brilique deve ser descontinuado 7 dias antes da cirurgia. Doentes
entado de acontecimentos bradicardicos: Brilique deve ser utilizado com precaucao nestes doentes (p. ex. doentes sem um pacemaker que tém sindrome
usal, bloqueio AV de 2° ou 3° grau ou sincope relacionada com bradicardia). Dispneia: Ticagrelor deve ser utilizado com precaugdo em doentes com histéria
DPOC. Outros: A administracdo concomitante de Brilique e a dose elevada de manutengdo de AAS (> 300 mg) ndo é recomendada. Interagdes
sas e outras formas de interacdo: A administracdo concomitante de ticagrelor com indutores potentes do CYP3A (p. ex. rifampicina, fenitoina,
e fenobarbital) pode diminuir a exposicao e eficacia de ticagrelor. Se clinicamente indicado, medicamentos que alteram a hemostase (como heparina,
AS ou desmopressina) devem ser utilizados com precaugao em associagao com Brilique. A administracdo concomitante com um inibidor da glicoproteina-P
orina (600mg) aumentou a exposigdo ao ticagrelor. Se clinicamente indicado, a utilizagao concomitante com inibidores potentes da P-gp (p. ex. verapamil,
4 ser feita com precaucao. Nao é recomendada a utilizagdo concomitante de Brilique com doses de sinvastatina ou lovastatina superiores a 40 mg. A
oncomitante de Brilique e substratos CYP3A4 com indices terapéuticos estreitos (p. ex. cisaprida e alcaldides ergéticos) ndo é recomendada, pois ticagrelor pode
sicdo a estes medicamentos. Recomenda-se uma monitorizagéo clinica e/ou laboratorial adequada quando sao administrados medicamentos de estreito indice
dependente como a digoxina, concomitantemente com Brilique. Recomenda-se precaucdo quando se administram ISRSs (p. ex. paroxetina, sertralina e
Brilique pois podem aumentar o risco de hemorragia. Efeitos indesejaveis: As reacoes adversas mais frequentemente notificadas nos doentes tratados com
ispneia, contusao e epistaxe e estas reagcdes ocorreram em taxas mais elevadas do que no grupo de tratamento com clopidogrel (estudo PLATO). As rea¢oes
foram identificadas ap6s estudos com Brilique: Frequentes: Dispneia, Epistaxe, Hemorragia gastrointestinal, Hemorragia subcutanea ou dérmica, Contusao,
al do procedimento. Pouco frequentes: Hemorragia intracraniana (inclusive fatal), Cefaleias, Tonturas, Hemorragia ocular (intraocular, conjuntival, retiniana),
emese, Ulcera hemorragica gastrointestinal, Hemorragia hemorroidaria, Gastrite, Hemorragia oral (incluindo sangramento gengival), Vémitos, Diarreia, Dor
e Dispepsia, Erupcéo cuténea, Prurido, Hemorragia do trato urinario, Hemorragia vaginal (incluindo metrorragia), Hemorragia pés-procedimento, Hemorragia,
cluindo angioedema. Raros: Hiperuricemia, Confuséo, Parestesia, Hemorragia do ouvido, Vertigens, Hemorragia retroperitoneal, Obstipagao, Hemartrose,
entada, Hemorragia de ferida, Hemorragia traumética. Para os resultados globais das taxas hemorrégicas no estudo PLATO consultar o Resumo das Caracteristicas
abela 2. Titular da Autorizac¢ao de Introdugao no Mercado: AstraZeneca AB, S-151 85, Sodertalje, Suécia. Representante local do Titular da Autorizacdo de
do: AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda., Rua Humberto Madeira, 7, Queluz de Baixo, 2730-097 Barcarena. Informagdes revistas em agosto de 2014. Para mais
contactar o titular da autorizacdo de introducdo no mercado. Medicamento sujeito a receita médica. Medicamento comparticipado (69% de
egime geral e 84% de comparticipacao no regime especial). Versao 5.0 (agosto 2014).

s adversas devem ser notificadas ao INFARMED ou a AstraZeneca através dos seguintes contactos:
astrazeneca.com, Tel. +351 21 434 57 43, Fax +351 21 434 61 77 383302.011, aprovado em 16-09-2014
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Telem.: 96 682 72 69 e 96 764 18 71

Fax/Telem.: 96 740 01 85

e-mail: c.ramalhao@mail.telepac.pt | www.cardioajuda.com

DR. PEDRO CANAS DA SILVA

Assistente Hospitalar Graduado de Cardiologia; Responsavel
pela Unidade de Cardiologia de Intervengéo, Servico de
Cardiologia, Hospital Sta. Maria, Centro Hospitalar Lisboa Norte
Consultério: Campo Pequeno, 2 - S/L, 1000 Lisboa

T..21 798 66 95 | 21 798 66 67 | F.: 21 798 68 10

CGirurgia Vascular

DR. JOAO FRANKLIN

Diretor de Servigo de Angiologia e Cirurgia Vascular,
Hospital da Cruz Vermelha Portuguesa, Lisboa.
Telem.: 91 101 95 13

DR. JOSE DANIEL MENEZES

Chefe de Servico de Angiologia e Cirurgia Vascular.

Consultério: Av. Eng® Duarte Pacheco Pereira, Urb. das Amoreiras,
Torre 2 - 8 Andar. Sala 1, 1070-102 Lisboa

Dermatologia

DR. FRANCISCO MENEZES BRANDAO

Diretor do Servico de Dermato-Venereologia,

Hospital Garcia de Orta, Almada.

Consultorio: Av. Antdnio Augusto Aguiar, 23 - 1°. 1050-012 Lisboa
T.. 21 354 31 63

Endocrinologia

PROF. DOUTOR DAVIDE CARVALHO

Chefe de Servico; Diretor do Servico de Endocrinologia, Diabetes
e Metabolismo; Professor Associado com Agregacgao. Hospital

de S. Jodo e Faculdade de Medicina do Porto.

Consultério: R. do Salgueiral, 38 - 1° Sala 5 (C. C. Raione). 4200 Porto
T.: 22 551 19 32 ; T.: 96 602 01 17

Estomatologia

DR. FRANCISCO SALVADO

Servigo de Estomatologia, Hosp. de Sta. Maria, Lisboa.
Consultério: Av. Guerra Junqueiro, 5 - 2° Esg.. 1000 Lisboa
T.: 21 840 29 92

Gastrenterologia

DRA. BEATRIZ COSTA NEVES

Assitente Graduada Sénior de Gastrenterologia, Centro Hospita-
lar Lisboa Norte; Assistente Convidada, Faculdade de Ciéncias
Meédicas - UNL

PROF. DOUTOR J. MANUEL ROMAOZINHO
Chefe de Servigo de Gastroenterologia dos HUC, Coimbra
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Diretor do Conselho Cientifico
DR. JOSE CANAS DA SILVA

Ginecologia

DR. ARLINDO CARVALHO

Chefe de Servico de Ginecologia.

Consultério: Rua Morais Soares, 138 - 1°. 1900-350 Lisboa
T.. 21847 59 87 | 21 847 76 79 | F.: 21 847 51 88

DRA. ANA AROSO MONTEIRO
Assistente Graduada de Ginecologia/Obstetricia, Porto.

Infecciologia

PROF. DOUTOR FRANCISCO ANTUNES

Chefe de Servigo de Infecciologia, Hospital de Sta. Maria;
Professor Associado com Agregacao da Faculdade de Medicina
de Lisboa; Professor Catedratico Convidado do Instituto

de Higiene e Medicina Tropical.

Medicina Fisica e de Reabilitagdo

DR. JORGE LAINS

Diretor de Servigo, Diretor Clinico Adjunto, Diretor do Internato
Médico Centro de Medicina de Reabilitagdo da Regido Centro -
Hospital Rovisco Pais

Consultério: Centro de Reabilitagdo de Coimbra. Rodrigues
Gusméo, n° 40, 3000-345 Coimbra

T.: 239 483 063 | Fax. 239 484 007

Medicina Geral e Familiar

PROF. DOUTOR ARMANDO BRITO DE SA

Médico de Familia na USF Conde Saude,

Quinta do Conde, ACeS da Arrdbida

Professor Auxiliar Convidado da Faculdade de Medicina da
Universidade de Lisboa

E-mail: abritosa@fm.ul.pt

DR. JOAO SEQUEIRA CARLOS

Médico de Familia

Unidade de Medicina Geral e Familiar, Hospital da Luz, Lisboa
E-mail: jgpscarlos@hotmail.com

DRA. ROSA GALLEGO

Chefe de Servigo de Clinica Geral do Centro de Saude
de Vila Franca de Xira

T.. 263 27 66 62

DRA. TERESA VENTURA

Chefe de Servico de Medicina Geral e Familiar do Centro de
Salde Santo Condestavel, Lisboa.

Diretora de Internato da Coordenagao do Internato Médico

de Medicina Geral e Familiar da Zona Sul.

Assistente Convidada da Fac. de Ciéncias Médicas de Lisboa.
E-mail: theresa.v@sapo.pt

Medicina Interna

PROF. DOUTOR ANTONIO SOUSA GUERREIRO

Chefe de Servigo de Medicina Interna; Coordenador da Unidade
Funcional de Medicina 4, Hospital Santa Marta, Centro Hospitalar
de Lisboa Central; Professor Catedrético da Faculdade de Ciéncias
Médicas de Lisboa.

DR. CARLOS MACHADO E COSTA
Assistente Graduado de Medicina Interna,
Hospital de Sta. Maria, Lisboa.T.: 21 780 50 00



Conselho Cientifico

DR. PEDRO MARQUES DA SILVA

Vogal do Grupo de Estudos de Cardiologia Geridtrica da Sociedade
Portuguesa de Cardiologia; Consultor de Medicina Interna

e Especialista de Hipertensdo Clinica; Responsavel do Nucleo

de Investigagdo Arterial; Coordenador da Consulta de Hipertensao
e Dislipidemia, Hosp. de Santa Marta, Centro Hospitalar de Lisboa
Central, E.P.E.

T.: 21 359 40 00 . e-mail: pms@hsmarta.min-saude.pt

Neurologia

PROF. DOUTOR MIGUEL VIANA BAPTISTA

Assistente Graduado de Neurologia; Servico de Neurologia, Centro
Hospitalar de Lisboa Ocidental, Hospital Egas Moniz, Lisboa.
Consultério: Av. Dugue d'Avila, 56 - 1° D

1050-083 Lisboa

T.: 21 330 36 50

Oncologia

PROF. DOUTOR J. C. MENDES DE ALMEIDA

Professor da Fac. de Medicina de Lisboa; Assistente Graduado
do Servigo de Cirurgia |, Hospital de Sta. Maria, Lisboa.
Consultério: Av. A. Augusto de Aguiar, 17 - ¢/v Dta.
1050-012 Lisboa. T.: 21 353 99 50

Ortopedia

PROF. DOUTOR JACINTO MONTEIRO
Diretor do Servico de Ortopedia, Hosp. de Sta. Maria, Lisboa.

Otorrinolaringologia

DR. LUiS ANTUNES

Chefe de Servico de ORL; Diretor do Servico de ORL, Hospital
Garcia de Orta, Almada.

Consultério: Rua Rodrigues Sampaio, 50 - 2° Dto. 1150-280 Lisboa
T.. 21 354 36 32

Pediatria

DR. GONCALO CORDEIRO FERREIRA
Diretor do Servigo 1, Hospital D. Estefania; Assistente Convidado
da Faculdade de Ciéncias Médicas de Lisboa.

Pneumologia

DR. FILIPE FROES

Especialista em Pneumologia com a sub-especialidade

em Medicina Intensiva; Assistente Graduado do Hospital de Pulido
Valente — Centro Hospitalar Lisboa Norte.

Consultor da Direccao-Geral da Salude

Psiquiatria

PROF. DOUTOR JOAO BARRETO

Prof. Associado de Psiquiatria da Faculdade de Medicina
do Porto; Chefe de Servico de Psiquiatria.

Consultério: Rua Julio Dinis, 803 - &° Esg. 4050-327 Porto.
T.. 22 606 74 33 | e-mail: psyche@esoterica.pt

Reumatologia

DR. JOSE CANAS DA SILVA

Chefe de Servico de Reumatologia; Diretor do Servico
de Reumatologia, Hosp. Garcia de Orta, Aimada.
Consultério: Campo Pequeno, 2 - S/L, 1000 Lisboa.
T 21798 66 95 | 21 798 66 67 | F.: 21 798 68 10

DRA. MARIA JOSE SANTOS
Servico de Reumatologia, Hospital Garcia de Orta, Almada

Urologia

DR. MANUEL MENDES SILVA

Chefe de Servigo Hospitalar de Urologia; Servigo de Urologia
do Hosp. St. Louis, Lisboa; Presidente da Associagdo Luséfona
de Urologia

Consultério: Av. da Liberdade, 202 - 1° Esg. 1250-147 Lisboa.
T.. 21352 42 76 | 21 352 90 16
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Artigo de Opinido

Espaco de Colaboragcdo da Secgdo Regional do Norte da Ordem dos Médicos

Presente e futuro nos
35 anos do SNS

Ministro da Saude publicou um artigo

no jornal Expresso de 13 de setembro de

2014 em que elogia o Servico Nacional
de Saude (SNS) e o seu trabalho como lider do
Ministério.

A esséncia e a mensagem do texto sao claras.
Temos um SNS prestigiado, fundado nos valores
da solidariedade e justica social, com indicadores
de saude que demonstram de forma inequivoca a
qualidade do nosso servico ptblico de satde e que
resulta essencialmente da dedicacao, qualidade e
competéncia dos profissionais de satide. Estamos
de acordo.

No entanto, sublinhar, na actualidade, a atenua-
cdo de assimetrias estruturais, sociais e territoriais,

DR. MIGUEL GUIMARAES ) o investimento na formacao e na investigacdo, a
Presidente CR Norte Ordem dos Médicos . . .
Especialista em Urologia OM aposta na existéncia de cuidados altamente dife-

Competéncia em Gestdo OM

Consultor e Assistente Graduado Urologia CHSJ - Porto renciados e a quahdade dos tratamentos para todos

e nao apenas para alguns, é distorcer a politica que
tem sido seguida nos anos mais recentes.

Nos ultimos anos todos nos, doentes e profissio-
nais de saude, temos a percepcao que o SNS esta
a retroceder a ‘olhos vistos’. Nao sao necessarios
muitos dados estatisticos para entender que a
Satude dos portugueses depende cada vez mais de
cada um de nés e menos do Estado. O patriménio
genético do SNS nunca esteve tao em risco. Infe-
lizmente. A politica de Satide do Ministério esta
claramente a ‘empurrar’ os doentes para o sistema
de saude privado e convencionado. De resto, nao
é possivel diminuir de forma brutal o orcamento
de Estado para a saide (duplicaram os cortes pro-
postos pela troika) e continuar a oferecer cuidados
de saude com a mesma qualidade.

Os dados preliminares de um estudo realizado
em 2013 pelo ISCTE-IUL e a Ordem dos Médi-
cos, envolvendo 3448 médicos e centrado na sua
experiéncia profissional quanto a aplicacao das
medidas apds a intervencao da troika, revelam
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que 80% dos médicos considera que os cortes
ja aplicados no financiamento do SNS compro-
meteu a qualidade e o acesso aos cuidados de
saude. Cerca de 50% dos médicos afirmam que os
doentes faltam mais as consultas e apontam como
principais motivos os custos relacionados com as
taxas moderadoras e os transportes. Mais de 60%
dos médicos referem abandono frequente de tera-
péuticas no SNS devido a incapacidade financeira
invocada pelos doentes. Por outro lado, 65% dos
médicos afirmam que existem faltas recorrentes
de material para o exercicio da profissao, e cerca
de 60% consideram que a qualidade do SNS foi
afectada pelo menor acesso a actividades de for-
macao, referindo 80% terem menos tempo para
orientacao de médicos internos.

As assimetrias no acesso aos cuidados de satude
tém-se agravado. O valor das taxas moderadoras
e falta de apoio nos transportes seriam suficientes
para entender o exacerbar da situacdo. Mas uma
leitura atenta do ultimo relatério da OCDE sobre
“Variacoes Geograficas nos Cuidados de Saude”
confirma o que todos sabemos: Portugal é dado
como exemplo da ma distribuicao de cuidados
médicos. E se adicionarmos a legislacao recen-
temente publicada sobre reforma hospitalar, a
situacao é dramatica. Esta previsto no papel o
encerramento de centenas de servicos de varias
especialidades médicas por todo o pais, des-
truindo o acesso a cuidados de satude de proxi-
midade. De resto, continuam a existir, de forma
incompreensivel e injusta, assimetrias regionais
importantes no financiamento per capita que
ofendem gravemente o principio da equidade e
a eficiéncia do sistema.

Por outro lado, e contrariamente ao anunciado,
o desinvestimento na investigacao, no desenvol-
vimento tecnoldgico e na formacao é alarmante.
A qualidade da formacao dos profissionais de
saude com base na existéncia de carreiras soli-
das e estaveis ¢ a pedra angular do nosso SNS.
E, pois, inaceitdvel que o Ministro da Satude nao
tenha concretizado na pratica a defesa do SNS,
desprezando a esséncia da sustentabilidade do
sistema: apostar forte na qualidade para controlar
os custos de forma sustentada.
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E abusivo falar em medicina personalizada
e em tratar principalmente pessoas, quando a
implementacao da politica de Saiude seguida vai
precisamente no sentido contrario. Existem cada
vez mais barreiras entre os doentes e os médicos
(e ndo sdo apenas informaticas), cada vez é mais
escasso 0 tempo para a relacdo médico-doente,
cada vez a medicina é menos humanizada e per-
sonalizada, tudo no superior interesse e designio
de obter numeros para colorir favoravelmente
as manchetes dos jornais. E para agravar a si-
tuacdo, o desgaste constante da imagem publica
dos médicos na comunicacao social atingiu uma
dimensao absolutamente intoleravel. Parece de-
masiado evidente que os responsaveis pela Satade
em Portugal tratam os doentes como numeros e
nao como pessoas como deveria ser. Inadmissivel.

No que diz respeito a eficiéncia das auditorias
e inspeccdes, ja todos entendemos os caminhos
contraditorios que muitas vezes percorrem o0s
meandros da actividade politica centrada nas
instituicoes e organizacdes dependentes do Minis-
tério. Um exemplo recente é a questao relacionada
com a morte de dois doentes no Hospital de Santa
Cruz, em que estranhamente a inspeccao realizada
pelaIGAS, e portanto pelo Estado, ignorou que as
indicacdes clinicas eram contrariadas por “razoes
logisticas”, da responsabilidade da administracao
do Centro Hospitalar Lisboa Ocidental. A Ordem
dos Médicos documentou de forma objectiva o
potencial e grave prejuizo decorrente dos cortes
orcamentais. Um exemplo que mostra que nao
se pode confiar no Estado a inspecionar-se a si
proprio. Termina sempre auto-ilibado.

Numa altura em que se assinalam os 35 anos
do SNS, é a todos os profissionais de Satude que
deve ser enderecado o nosso elogio. Sao eles
que, diariamente, se empenham em garantir a
melhor prestacao de cuidados para a populacao
e continuam a prestar um relevante e indispen-
savel servico a comunidade. Esperemos que as
reformas da Satude, num futuro proximo, possam
valorizar — e ndo amesquinhar — o elevadissimo
grau de diferenciacao e competéncia dos nossos
profissionais de saude. A mudanca também tem
que passar por aqui. [
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Puzzle Clinico

Porque sangra o
umbigo?

Caso clinico: £ uma linda tarde soalheira
no estado da Florida. Esta a passar visita cli-
nica no hospital pediatrico terciario local
quando recebe uma chamada telefonica
do servigo de urgéncia (SU). Dizem-lhe
que um rapaz com 10 dias de idade, de
raca branca, foi transferido de um SU de
um hospital periférico e que esta a ser inter-
nado para ser efetuada uma investigacao
adicional devido a uma cicatriz umbilical
persistentemente sangrante apesar de mul-
tiplas intervengoes.

Naturalmente, pergunta quais as inter-
vengoes que foram ensaiadas para suster
a hemorragia. E-lhe dito que a cicatriz
umbilical foi novamente clampada por di-
versas vezes. A cauterizagdo quimica com
nitrato de prata, assim como a aplicagao de
Gelfoam® impregnado com trombina nao
produziram efeitos. Apesar da compressao
local durante 10 minutos de cada vez, o
sangue continua verter do local. Intrigado,
espera ansiosamente pela chegada do
doente a enfermaria para que possa obter
mais dados clinicos.

STACY B. PIERSON, MD

Professora Assistente de Pediatria na Faculdade de Medicina
de Baylor, em Houston, Texas e médica assistente do Departa-
mento de Medicina Pedidtrica do Servico de Medicina Hospi-
talar Pedidtrica do Hospital Pedidtrico do Texas, em Houston.

PARTH MEHTA, MD, MPH

Professor Assistente de Pediatria na Faculdade de Medicina de
Baylor, em Housfon, e médico assistente do Departamento de
Medicina Pedidtrica do Servico de Hematologia/Oncologia do
Hospital Pedidtrico do Texas, em Houston.

Os autores ndo tém nada a declarar relativamente a associa-
¢des ou inferesses financeiros com quaisquer organizagdes que
possam ter interesse em qualquer parte deste artigo. A imagem
usada no Puzzle foi substituida para fins didaticos.

OS ANTECEDENTES

Comunicam-lhe que o doente chegou a enfermaria.
Dirige-se rapidamente ao local para efetuar uma
avaliacdo adicional. Quando entra na sala, verifica
que o interno ja la estd, pelo que se senta atras dele
a ouvir a historia.

O doente nasceu ha 10 dias, com 39 semanas de
gestacdo, por parto espontaneo por via vaginal, de
uma mae de 25 anos, raca branca, primipara. O peso
anascenca erade 3,5 Kg. A gravidez foi nao compli-
cada. A historia foi negativa para trombocitopénia
imune ou infecdo e o lactente recebeu vitamina K
intramuscular no bercdrio. A crianca teve alta ao
fim de 48 horas. A mae esta a amamentar. A tinica
complicacao que teve depois do parto foi dificuldade
em chupar no mamilo, o que foi atribuido a uma
anquiloglossia. Foi realizada uma frenulectomia pelo
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pediatra no 5° dia de vida. Na ocasiao, nao ocorre-
ram complicacdes hemorragicas e a amamentacao
foi retomada imediatamente sem mais problemas.

O doente esteve bem até ao dia anterior ao inter-
namento, quando a mae reparou que, sempre que
mudava a fralda, surgia sangue no bordo superior
da mesma, mas nao se observava hemorragia a nivel
da cicatriz umbilical. Quando alimentava a crianca
na posicao sentada nesse dia de manha, notou o
aparecimento de hemorragia ativa pela cicatriz um-
bilical que continuou durante uma hora apesar da
aplicacéo repetida de pressao com uma compressa.

Quando da apresentacao no SU do hospital peri-
férico, foram tentadas multiplas intervencoes, sem
sucesso. A cicatriz umbilical foi novamente clampa-
da por duas vezes. Foi aplicado nitrato de prata que
apenas pareceu agravar a hemorragia. Finalmente foi
aplicado Gelfoam® impregnado com trombina, mas
a hemorragia continuou. Foi decidido transferir o
doente para o SU do nosso hospital para realizacao
de testes e avaliacdo adicionais. Antes da transfe-
réncia, foi administrada ao doente uma injecao de
vitamina K.

HISTORIA CLINICA E EXAME OBJETIVO
Os antecedentes familiares sao negativos no que
diz respeito a diateses hemorragicas ou doencas do
tecido conjuntivo. O doente tem estado a ser ama-
mentado normalmente. As fezes sao pigmentadas
e sem presenca de sangue visivel. A mae nega a
ingestao de quaisquer medicamentos ou produtos
naturais ou a sua administracio ao doente. A chega-
da ao SU, os médicos requisitaram um hemograma
completo e uma avaliacdo bioquimica. Pediram
também um tempo de protrombina e um tempo de
tromboplastina parcial ativada, que podem ser de
dificil interpretacao por estarem geralmente prolon-
gados nesta idade. Os médicos do SU contactaram
finalmente o hemato-oncologista de chamada que
lhes pediu para realizarem um painel para a doenca
de von Willebrand, assim como um doseamento do
fator XIII, e para internarem o doente num servico
de Pediatria Geral para observacao.

Apos a colheita da historia clinica, realiza um
exame objetivo com o interno, esperando que os
achados sejam nao apenas pedagogicos mas também
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conclusivos. Infelizmente, um exame cuidadoso nio
fornece novos indicios. O exame geral mostra um
rapaz de aspeto nao toxico e apirético. O exame cuta-
neo nao revela equimoses. As narinas e a cavidade
oral ndo mostram sinais de hemorragia. As articu-
lacdes nio estio edemaciadas. O doente mobiliza as
quatro extremidades, sem sinais de défice. Para além
da hemorragia umbilical, o restante exame objetivo
mostra um rapaz de 10 dias saudavel e feliz.

A HEMORRAGIA NAO PARA

Uma hora mais tarde, esta sentado no seu gabinete
quando recebe uma chamada telefonica urgente
mas calma da enfermeira de servico a pedir-lhe
para se dirigir a sala de tratamentos visto ter surgido
um problema. Quando chega, observa numerosas
compressas ensanguentadas em volta do lactente. A
enfermeira estd a comprimir o umbigo do doente e
afirma calmamente: “Nos meus 20 anos de servico,
nunca vi um bebé sangrar tanto do umbigo”. Ela
pressiona novamente a darea, sem que se verifique he-
mostase. As aplicacoes repetidas de um nebulizador
de trombina sao igualmente ineficazes. E colocada
uma ligadura compressiva pelo interno sénior e
decide retirar-se para a sala de trabalho para tentar
perceber como abordar este doente.

A AVALIACAO

Podera tratar-se de uma didtese hemorragica? A
medida que iniciar a sua investigacao, verifica que
tem que determinar se existe um problema com a
hemostase primdria ou com a hemostase secundaria.
A hemostase primdria é a “formacdo do coagulo
plaquetdrio primario, que envolve as plaquetas, os
componentes do vaso sanguineo e o fator de von
Willebrand”.!

A hemostase secundaria envolve a coagulacao do
sangue que estabiliza o codagulo plaquetario prima-
rio. Infelizmente, verifica também que a obtencao
de uma historia clinica e de um exame objetivo
cuidadosos é geralmente pouco informativa na rea-
lizacao de um diagnostico quando se trata de avaliar
diateses hemorragicas. Para evitar perder tempo, a
maioria dos médicos sugere o desenvolvimento de
uma abordagem sistematica ampla para abordar as
diateses hemorragicas (Quadro).'®
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Um primeiro lugar, revé o hemograma completo
e o esfregaco de sangue periférico que foram co-
lhidos no SU, visto que lhe permitem verificar a
contagem das plaquetas e a sua morfologia. Estes
exames sS40 normais para a idade, mas isso nao
reflete necessariamente todos os componentes da
hemostase primaria, tais como a funcao e/ou ade-
sao plaquetarias ou a funcdo ou o doseamento do
fator de von Willebrand. Uma vez que sabe que foi
pedido um painel para a doenca de von Willebrand
e que a contagem de plaquetas ¢ normal, decide
orientar a sua atencao para possiveis alteracoes da
funcao plaquetaria.

Verifica que a disfuncao plaquetdria é geralmente
dividida em perturbacoes adquiridas e congénitas.
As perturbacoes adquiridas sio muito mais co-
muns e estao associadas ao uso de medicamentos
tais como “medicamentos anticonvulsivantes
(por exemplo, acido valpréico), antidepressivos,
aspirina e medicamentos anti-inflamatérios nao
esteroides. Doencas sistémicas, como a urémia, a
insuficiéncia hepatica, a leucémia e as cardiopatias
congénitas, podem conduzir a defeitos da funcao
plaquetaria”.?

Uma vez que o doente nao apresenta outros
problemas de satide (exame objetivo normal e
painel bioquimico normal) e nao existe uso de
medicamentos quer maternos quer infantis, é
excluida, na esséncia, uma perturbacio adquirida.
Isso deixa-lhe as perturbacdes congénitas da fun-
cao plaquetdria como uma causa possivel. Decide
esperar pela consulta do hematologista antes de
realizar qualquer avaliacao adicional.

Em seguida, decide focar a atencao nos resul-
tados do tempo de protrombina e do tempo de
tromboplastina parcial ativada como indicadores
da saude da via da coagulacdo e da hemostase
secundaria. Uma vez que estes exames Sao nor-
mais para a idade, pode excluir provisoriamente
qualquer anomalia das vias extrinseca e intrinseca
da coagulacao, sendo as duas perturbacoes da coa-
gulacao mais comuns as deficiéncias de fator VIII
e de fator IX. Neste momento, 0s inicos exames
que tem pendentes sdo o painel para a doenca de
von Willebrand e o doseamento do fator XIII.

Entretanto, pondera igualmente se se podera
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A —
QUADRO

Diagnéstico diferencial das diateses
hemorragicas no periodo neonatal

¢ Hipofibrinogenémia

e Deficiéncia de fator Xl

¢ Doenca de von Willebrand ligeira?

¢ Deficiéncias ligeiras de fatores da coagulagéo, por-
tadores heterozigéticos (fatores VIII, IX, XI)?

¢ Perturbagdes plaquetarias qualitativas adquiridas
(urémia, medicamentos)?

¢ Perturbagdes plaquetarias qualitativas congénitas®

¢ Perturbagdes vasculares (telangiectasia hemorragi-
ca hereditaria, purpura alérgica, etc.)?

¢ Disfibrinogenémia?

¢ Doenga hemorragica do recém-nascido

¢ Hemofilia Ae B

e Deficiéncias de fatores VIl e IX moderadas a graves

@Tempo de protrombina e tempo de tromboplastina parcial ativada normais.
De Lippi G, et al’; Sharathkumar AA, et aF; Bolton-Maggs H, et aF; Brown
DL Peyvandi F, et aF; Inbal A, et al.t

tratar de um vaso sanguineo anormalmente pa-
tente que nao foi encerrado corretamente, pelo
que decide pedir uma consulta de cirurgia para
avaliacdo adicional.

A CIRURGIA

O doente é observado pelo servico de Cirurgia
no dia seguinte. Depois de uma discussao com
o0 servico primario, é decidido levar o doente ao
bloco operatorio para efetuar uma exploracao da
cicatriz umbilical. Verifica-se que o doente tem
uma artéria umbilical patente que é subsequente-
mente suturada. Acreditando que foi descoberta a
fonte da hemorragia, o doente tem alta clinica no
dia seguinte quando os resultados do painel para a
doenca de von Willebrand sido normais. O doente
tem uma consulta de cirurgia para seguimento
marcada para duas semanas mais tarde.

MAIS PROBLEMAS?

Dois dias mais tarde, o doente é novamente inter-
nado no servico de cirurgia por recidiva da hemor-
ragia umbilical que persiste desde ha varias horas
apesar das tentativas para suster a hemorragia. A
repeticao da exploracao da cicatriz umbilical revela
que, apesar do doente ter um hematoma sobre a
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artéria umbilical, continua a registar-se extravasao
de sangue em volta do codgulo. A area é cauteri-
zada e a artéria umbilical novamente suturada.
O doente ¢, em seguida, mantido em observacao
durante a noite para monitorizar uma possivel
continuacao da hemorragia. No dia seguinte, o
servico de Hematologia/Oncologia contacta o
servico de Cirurgia com noticias surpreendentes
— o nivel de fator XIII do doente esta gravemente
diminuido, sendo inferior a 3%!

DEFICIENCIA DE FATOR XIiI

Olhando para trds, vocé interroga-se por que
motivo o hematologista pediu o doseamento do
fator XIII se o tempo de protrombina e o tempo
de tromboplastina parcial ativada eram normais.
Verifica que a deficiéncia de fator XIII é uma per-
turbacao adquirida ou autossoémica recessiva da
coagulacao muito rara (1 por 5 milhoes).?

Também conhecido como fator estabilizador da
fibrina, o papel principal do fator XIII é produzir
ligacoes cruzadas na rede de fibrina, fortalecendo
o coagulo de fibrina. Faz parte da hemostase se-
cunddria e, uma vez que atua no final da via da
coagulacao, é de esperar que os doentes afetados
tenham um tempo de protrombina e um tempo de
tromboplastina parcial ativada normais.

Uma vez que o doente é incapaz de manter o
coagulo de fibrina, podem observar-se as manifes-
tacoes clinicas habituais, tais como a hemorragia
pela cicatriz umbilical (80% dos casos),>* o atraso
na cicatrizacao das feridas, as hemorragias intra-
cranianas (25 a 30%) e a tendéncia para equimo-
ses, hematomas e hemorragias prolongadas apos
traumatismos durante toda a vida.>”

O diagnostico pode ser efetuado quer usando
testes comercializados para medir a atividade do fa-
tor XIII quer efetuando um teste de solubilidade do
coagulo usando trombina para formar o coagulo
e dissolvendo-o numa suspensao de acido acético
a 2%. O tratamento dos doentes consiste na ad-
ministracao de concentrado de fator XIII, plasma
fresco congelado ou crioprecipitado. O fator XIII
e o plasma fresco congelado sdo preferiveis em re-
lacdo ao crioprecipitado. Todos os doentes devem
receber infusdes quando os niveis sao inferiores a

1%, mas estas devem igualmente ser ponderadas
nos doentes com niveis inferiores a 4%.?

Uma vez que o fator XIII tem uma longa semivi-
da circulante de 7 a 10 dias, 10 a 20 unidades por
quilograma de concentrado de fator XIII, 15 a 20
mL por quilograma de plasma fresco congelado ou
um saco de crioprecipitado por 10 quilograma de
peso corporal de 4 em 4 semanas devem ser sufi-
cientes para prevenir que a maioria dos doentes
tenha hemorragias espontaneas.

Uma nova subunidade A de fator XIIT humano
recombinante foi aprovada para utilizacao pela
Food and Drug Administration dos EUA em De-
zembro de 2013.°A posologia é de 35 UI/Kg/més
e os resultados de estudos mostram uma reducao
das taxas de hemorragia e o raro desenvolvimento
de anticorpos anti-fator XIII.

FINALMENTE, UM DIAGNOSTICO

E O TRATAMENTO

Na altura em que o servico de Hematologia/On-
cologia contactou os cirurgides, o doente apre-
sentava alguma hemorragia pdos-operatoria sob
o penso. Foi-lhe administrada uma infusao de
plasma fresco congelado e nova aplicacdo de um
penso compressivo e foi mantido em observacao
durante mais uma noite. Uma vez que o doente
nao apresentou recorréncia da hemorragia, teve
alta para o domicilio para ser seguido em consulta
de Hematologia/Oncologia. Atualmente, o doente
estd bem e é observado mensalmente para admi-
nistracdo profilatica de infusoes de plasma fresco
congelado. [

Artigo original publicado na revista Contemporary
Pediatrics.
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cancro do ovario é bem conhecido pelo

seu estadio avancado quando é efetuado

diagnostico e pelo seu mau prognéstico.
Circularam muitas teorias sobre a origem e o de-
senvolvimento do cancro do ovario tanto em mu-
lheres BRCA-positivas como BRCA-negativas. As
teorias mais antigas enfatizaram que o cancro do
ovdrio tem origem no ovdrio e nos seus multiplos
ciclos de ovulac¢ao, assim como, possivelmente,
na inflamacéao pélvica que desencadeia mutacoes
que acabam por levar a perda do controlo da su-
pressao tumoral.

No entanto, investigacdo mais recente mostra
que o cancro do ovario pode ter origem na trom-
pa de Falopio e, mais especificamente, na sua
extremidade fimbriada. Isto leva os médicos a
colocarem duas questdes. Devemos proporcionar
as nossas doentes salpingectomias profilaticas para
prevencao primaria do cancro do ovario? Devem
ser removidas ambas as trompas na sua totalidade
durante as cirurgias eletivas, tais como a laqueacao
tubdria e a histerectomia?

Embora quase nao existam ensaios clinicos pros-
petivos aleatorizados que abordem esta questao,
vamos examinar o conceito neste artigo.

A. RAUDA TELLAWI, MD

E interno do Departamento de Obstetricia, Ginecologia e
Ciéncias da Reproduc¢do da Faculdade de Medicina da
Universidade de Maryland, em Baltimore, Maryland.

O Dr.Tellewi ndo tem confiitos de interesses no que diz
respeito ao contelddo deste artigo.

VADIM V. MOROZOV, MD

E Professor Assistente do Departamento de Obstetricia,
Ginecologia e Ciéncias da Reprodu¢do da Faculdade
de Medicina da Universidade de Maryland, em Baltimore,
Maryland.

O Dr. Morozov recebe direitos de autor da Solour Surgical
referente a patentes de dispositivos cirlrgicos para pro-
lapso dos érgdos pélvicos e histerectomia total laparoscod-
pica, recebendo uma bolsa da TEDCO/MIl relacionados
com interesses de propriedade na Titan Medical e é
consultor da Intuitive Surgical.

Nos EUA, todos os anos é diagnosticado um
cancro do ovdrio a quase 22.000 mulheres e glo-
balmente a 190.000; todos os anos, este cancro
contribui para quase 16.000 mortes nos EUA e
para 114.000 mortes em todo o mundo.' Embo-
ra existam fatores de risco modificaveis para o
cancro do ovario, como o uso de contracetivos
orais, a historia familiar é um fator que néo pode
ser modificado. Pelo menos 10% dos cancros do
ovdrio tém origem em mulheres BRCA-positivas,
que apresentam um risco de 27-56% de desen-
volverem cancro do ovario durante toda a vida.
As mulheres BRCA-positivas que escolhem ser
submetidas a cirurgia profilatica tém uma taxa de
sobrevivéncia livre de cancro de aproximadamente
96%, enquanto as que optam por uma vigilancia
apertada tém uma taxa livre de cancro de 69%.*
A taxa de sucesso da cirurgia profilatica na po-
pulacao BRCA-positiva baseia-se num principio:
remover o tecido que tem potencial para se tornar
maligno antes de isso acontecer. O local onde o
cancro do ovario tem origem é, deste modo, uma
questdo que deve ser respondida em primeiro lu-
gar para que a cirurgia profilatica possa ser efetua-
da de forma a remover uma quantidade de tecido
tao pequena quanto possivel, ao mesmo tempo
que é maximizado o beneficio para a doente.

Existem duas teorias em ampla circulagio sobre a
origem e progressao do cancro do ovario. Pensa-
-se que os carcinomas endometrioide e de células
claras t¢m origem em multiplos eventos genéticos,
tais como mutacoes de reparacdo com ligacoes
inadequadas — que ativam a via KRAS/BRAF —
ativacao da beta-cateneina e mutacoes PTEN, que
progridem, entdo, para cancro. As mutacdes na
via KRAS/BRAF tendem a levar a uma progressao
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mais lenta do desenvolvimento do
cancro do ovdrio.

Alguns investigadores admitem

que o fluxo retrogrado a partir do Trompa
titero cria quistos endometrioides | de Faldpio
nos ovarios que predispdem para normal
alteracdes nas vias dos ciclos ce- s
ST umie

lulares.” Outros investigadores ad-
mitem que o cancro do ovario tem
origem na endometriose através
da lesao provocada pela exposicdo
a fatores miullerianos durante a
menstruacao ou mesmo atraveés
de quistos de inclusiao no ovario
que se invaginam e, nesse proces-
so, aumentam os danos no ADN.
Ainda outros investigadores, admi-
tem que a inflamacao pélvica pode

Carcinoma
“Assinatura Carcinoma Seroso
p53” intraepitelial invasivo

tubario

BB ﬁw--*

Ligacéo ao ovario

e desenvolvimen- ngagao 3

to de carcinoma meI[n raqas

Seroso invasivo peri one_a IS €
desenvolvimento

de alto grau do d X
ovario € carcinoma
SEroso primario

do peritoneu

causar stress oxidativo e alteracoes

nas vias celulares semelhantes.*
A histologia dos outros cancros

epiteliais do ovario pode seguir

Desenvolvimento morfolégico do carcinoma seroso de alto grau
da trompa de Falopio.

Fonte: Drapkin R, Karst AM. The new face of ovarian cancer modeling: Better prospects for detection
and treatment. F7000 Med Reports. 2011;3:22. Usado com autorizag&o.

uma via mais maligna que envolve
mutacoes supressoras tumorais
p53. Tais mutacdes levam ao desenvolvimento de
um carcinoma seroso, que metastizam rapidamen-
te por disseminacao peritoneal direta.

As teorias subjacentes ao que desencadeia estas
alteracoes nos genes supressores tumorais sao
muitas. Em 1971, Fathalla desenvolveu a “teoria
da ovulacdo incessante” que sustenta que uma
lesao constante através do stress oxidativo e a
reparacao do epitélio ovarico depois de cada ciclo
ovulatério levam a um aumento da probabilidade
de desenvolvimento tumoral.”

Em 1983, Cramer e Welch colocaram a hipotese
que a estimulacao regular pelas gonadotrofinas
e os niveis elevados de estrogénios estimulam a
proliferacao do epitélio ovérico; com a estimula-
cao surge o risco de lesao do ADN e de progressao
para cancro.

Nos anos recentes, investigadores do Massachu-
setts General Hospital (Boston) e de outras insti-
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tuicdes encontraram fortes locais p53-positivos
nas extremidades fimbriadas das trompas de
Falopio, tanto de mulheres BRCA-positivas como
BRCA-negativas.! No seu artigo de 2007, Crum
e colaboradores usaram um protocolo para sec-
cionar e examinar extensamente a extremidade
fimbriada da trompa de Falopio para pesquisar
assinaturas p53, locais onde existiam multiplas
copias de genes supressores tumorais p53.> Eles
pesquisaram igualmente sinais de carcinoma in-
traepitelial tubdrio precoce e assinaturas p53 em
mulheres com uma histéria de mutaciao BCRA
que foram submetidas a cirurgia profilatica e
em mulheres que foram submetidas a cirurgia
por outras situacdes benignas ou malignas (por
exemplo, fibromiomas ou cancro do endométrio).

Eles verificaram que 80% das mulheres com mu-
tacoes BRCA e 89% das mulheres sem essa historia
genética tinham assinaturas p53 na extremidade
fimbriada da trompa de Falopio e 100% dos car-
cinomas intraepiteliais tubarios que encontraram
estavam associados a assinatura p53.
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FIGURA 2

Origem dos cancros do ovario serosos de alto grau na
extremidade fimbriada da trompa de Faldpio.

Fonte: Drapkin R, Karst AM. The new face of ovarian cancer modeling: Better
prospects for detection and treatment. F1000 Med Reports. 2011;3:22.
Usado com autorizag&o.

A inflamacdo da ovulacdo consistente, assim
como o fluxo retrégrado durante a menstruacao,
podem constituir fatores desencadeantes que
precipitam a cascata da expressio do p53, da
mutacao e da displasia (Figura 1).*” Embora o
cancro do ovario possa ter origem nestes locais
de assinatura p53 nas fimbrias, estes cancros nao
sdo referidos como cancros tubdrios primitivos,
uma vez que o componente tubdrio nao constitui
o componente dominante nem é o primeiro a ser
identificado na maioria dos casos de cancro do
ovario (Figura 2).7#

Esta nova teoria da carcinogénese ovarica co-
loca novas questoes aos cirurgioes ginecologicos.
No futuro, pode uma simples salpingectomia ser
proporcionada as doentes BRCA-positivas? Uma
salpingectomia profilatica na ocasido de uma his-
terectomia ou de uma laqueacao tubdria pode ser a

melhor forma de ajudar as mulheres BRCA-negati-
vas a evitarem o risco potencial de desenvolverem
cancro do ovario? Deve ser proporcionado a estas
mulheres uma salpingo-ooforectomia bilateral?

A POPULACAO BRCA-POSITIVA

Estudos realizados no final da década de 1990
mostraram que estavam presentes carcinomas
serosos precoces da trompa de Falopio em
2-10% das doentes BRCA-positivas submetidas a
salpingo-ooforectomia bilateral profilatica.? Kin-
delberger e colaboradores estudaram 55 trompas
de Falopio e ovarios de mulheres BRCA-positivas
e verificaram que 41 (75%) apresentavam carcino-
mas tubdrios (n=5), peritoneais (n=6) e ovaricos
(n=30) e que focos de carcinoma intraepitelial
tubario foram identificados em 5 de 5, 4 de 6 e
20 de 30 destes casos, respetivamente.’ Noventa
e trés por cento dos carcinomas intraepiteliais
tubdrios envolviam as fimbrias.

Depois de confirmado o diagnostico, é pro-
porcionado a muitas mulheres BRCA-positivas
mastectomias bilaterais e salpingo-ooforectomias
bilaterais profilaticas. Estas mulheres esperam fre-
quentemente até passar a idade fértil para realizar
a salpingo-ooforectomia bilateral na esperanca
de terem filhos e de forma a maximizarem o
tempo até entrarem numa menopausa cirurgica.
No entanto, uma proporcdo significativa destas
mulheres ja apresenta carcinomas intraepiteliais
tubdrios nas suas trompas de Falopio na altura
em que sdo realizadas as cirurgias profilaticas e
outras ja tém progressao para cancro do ovario.

No 24" Annual Ella T. Grasso Ovarian Cancer
Symposium, foi discutida a sugestao da realizacao
de salpingectomia bilateral com manutencdo dos
ovarios e eventual ooforectomia para reducao
do risco para um valor proximo do da média da
menopausa.'®!

Leblanc e colaboradores criaram o termo “fim-
briectomia radical” para a salpingectomia bila-
teral com manutencio dos ovdrios e realizaram
este procedimento num grupo de 14 mulheres
BRCA-positivas.” Foram removidas, por via la-
paroscopica, ambas as trompas de Falopio e a
juncao fimbrio-ovdrica, assim como um quarto
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do proprio ovdrio, preser-
vando o fluxo sanguineo do
ovario pelo ligamento in-
fundibulopélvico. A equipa
esperou entdo 15 minutos
para confirmar que o fluxo
sanguineo para o ovario
permanecia patente apesar
da ooforectomia parcial.
Nos resultados anatomopatologicos, eles verifi-
caram que 2 das 14 mulheres tinham assinaturas
p53 na extremidade fimbriada das trompas de
Falopio e uma destas duas apresentava também
uma mutacao semelhante na pequena porcao do
ovario adjacente a extremidade fimbriada.’ As
doentes submetidas a este procedimento neces-
sitam de uma monitorizacao apertada no futuro,
dada a sua historia relativamente ao BCRA.
Embora este estudo seja de pequenas dimensdes,
o trabalho desta equipa é inovador e representa uma
boa base sobre a qual construir futuros estudos.

Uma mudanca da abordagem na profilaxia do can-
cro do ovario na populacado BRCA-negativa deve
ser tanto exequivel como facil de implementar
mas requer testes rigorosos. Nesta populacio, o
envolvimento tubario é encontrado em, pelo me-
nos, 15% dos cancros do ovario durante o exame
anatomopatologico.?

Estudos mostraram que as doentes que foram
submetidas a uma simples laqueacao tubdria
bilateral ou a histerectomia, utilizando as técni-
cas atualmente amplamente usadas, apresentam
taxas reduzidas de desenvolvimento de cancro
do ovario.'*"*

Alguns autores podem questionar se a histerec-
tomia total com salpingo-ooforectomia bilateral
deve ser realizada para garantir que todos os seg-
mentos da trompa de Falopio foram removidos.
Em 2010, Cass e colaboradores verificaram que
uma salpingo-ooforectomia bilateral completa
nao deixa trompa de Falopio residual e que a
porcao uterina deste drgdo ndo apresenta evolucao
cancerosa, mas alguns médicos e doentes podem
continuar preocupados apesar desses dados."
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Usando o procedimento
proposto pela equipa de
Leblanc, deve ser facil e
possivel proporcionar uma
salpingectomia bilateral com
manutencdo dos ovarios as
mulheres que requerem uma
laqueacao tubdria bilateral e
incorporar uma salpingecto-
mia na ocasiao de uma histerectomia por doenca
benigna.

A questao da melhor forma de proceder ao rastreio
e prevencao do cancro do ovirio é fundamental e
investigadores de todo o mundo tém estado a tra-
balhar na sua resposta. Os investigadores demons-
traram claramente que a extremidade fimbriada
da trompa de Falopio contém assinaturas p53 ou
lesdes precursoras que levam ao desenvolvimento
de cancros do ovario, tanto em populacoes BRCA-
-positivas como BRCA-negativas.

Isto conduz a uma janela de oportunidade para
os ginecologistas: proporcionar as doentes uma
salpingectomia durante cirurgias ginecologicas
benignas como uma das poucas oportunidades
disponiveis para profilaxia do cancro do ovario
na populacao em geral. Este procedimento pro-
porciona igualmente as doentes BRCA-positivas a
possibilidade de realizarem salpingectomias com
manutencao dos ovarios até que se aproximem
da menopausa.

Os investigadores ainda nao determinaram uma
percentagem exata de portadoras do gene BCRA
nas quais os carcinomas intraepiteliais tubdrios
conduzem a cancro. Nao conhecemos as vias
através das quais as laqueacdes tubdrias reduzem
o risco de cancro. Nao se sabe qual a idade ideal
para realizar a salpingectomia nem quanto tem-
po pode ser preferivel esperar antes de realizar a
ooforectomia subsequente de forma a maximizar
a reducao do risco.

Uma questao relacionada: a retencao dos ova-
rios, juntamente com a manutencao dos estrogé-
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nios e da progesterona que eles produzem também
aumenta o risco de cancros da mama mais preco-
ces nestas mulheres, caso ainda nao tenham sido
submetidas a mastectomias profilaticas?

Na nossa opinido, a introducao de salpingec-
tomias profilaticas na ocasido da realizacao de
laqueacoes tubarias ou de histerectomias por ra-
zoes ginecologicas benignas constitui uma opcao
razoavel. Na auséncia de bons testes de rastreio,
este procedimento é a unica forma de profilaxia
para um cancro que € dificil de detetar e frequen-
temente letal quando diagnosticado.

Os médicos devem, pelo menos, apresentar as
doentes esta opc¢ao durante a fase de aconselha-
mento anterior a esterilizacdo e a histerectomia.
Sao necessarios estudos prospetivos para verificar
se este procedimento reduz, na realidade, o risco
de desenvolvimento de cancro do ovdrio ao longo
do tempo. [

Artigo original publicado na revista Contemporary
OB/GYN.
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Uma nova era na terapéutica
anticoagulante

Uma revisdo dos ultimos agentes e estratégias para o fratamento
de eventos tfromboembdlicos venosos tanto nas gravidas como nas
mulheres ndo grdvidas.

ma mulher de 36 anos, G3P3002 apresenta

uma perna esquerda muito edemaciada e

eritematosa dois dias apos a alta de um parto
por cesariana por paragem da descida, macrosso-
mia fetal e corioamnionite. A doente teve diabetes
gestacional controlada com dieta, o indice de massa
corporal (IMC) é de 35 e apresenta veias varicosas
bilaterais nos membros inferiores e evidéncia nitida
de tromboflebite superficial na perna esquerda. O
eco-Doppler venoso dos membros inferiores revela
uma extensa trombose da veia femoral que se es-
tende para a cavidade pélvica.

A doente inicia terapéutica com enoxaparina na
dose de 1 mg/kg de peso por via subcutanea duas
vezes por dia. No entanto, devido a possibilidade da
existéncia de um compromisso arterial iliofemoral,
a doente é submetida a terapéutica trombolitica
com alteplase na dose de 100 mg por via endove-
nosa administrada ao longo de 2 horas. Cerca de 8
horas mais tarde, a doente sofre uma hemorragia
pos-parto significativa que requer multiplas trans-
fusoes e terapéutica uterotonica. Ela ndo planeia
amamentar, ndo tinha aderido a monitorizacdo da
glicémia durante a gravidez e, em face da sua his-
toria clinica recente, esta muito preocupada com a

CHARLES J. LOCKWOOD, MD, MHCM

Editor-chefe e Decano da Faculdade de Medicina e vice-
-presidente das Ciéncias da Salde da Universidade do
Estado de Ohio, em Columbus, Ohio.

possibilidade de ter uma nova hemorragia. Deste
modo, inicia terapéutica com apixabano na dose
de 5 mg por via oral duas vezes por dia.

Embora esta apresentacao particular seja bas-
tante complexa e relativamente rara, a trombose
venosa ndo ¢ rara. E necessdrio que os obstetras/
ginecologistas estejam a par dos ultimos agentes
e estratégias para o tratamento dos eventos trom-
boembdlicos venosos tanto nas gravidas como nas
mulheres nao gravidas.

PREVALENCIA

As ultimas décadas foram palco de um aumento da
ocorréncia de eventos tromboembdlicos venosos
pré-parto e de uma diminuicao da prevaléncia de
eventos tromboticos pos-parto.'? Suspeito que este
paradoxo reflita as influéncias opostas da epidemia
de obesidade e do aumento do uso de profilaxia
puerperal. Nas mulheres adultas nao gravidas, a
ocorréncia de eventos tromboembdlicos venosos
aumenta exponencialmente com a idade.

A incidéncia anual de embolia pulmonar (EP) e
de trombose venosa profunda (TVP) aumentou de
7 e 14 por 100.000, respetivamente, nas mulheres
entre os 30 e os 39 anos de idade, para 62 e 99 por
100.000 nas mulheres entre os 60 e os 69 anos de
idade e para 140 e 303 por 100.000 nas mulheres
com idade >80 anos.’

O risco durante a vida da ocorréncia de eventos
tromboembolicos venosos ¢ de cerca de 5%.*

A tromboflebite superficial ¢é relativamente fre-
quente nas gravidas e nas mulheres nao gravidas
mais idosas com veias varicosas e estd associada a
TVP coexistente em cerca de 10% dos casos,’ e em
até 53% quando a veia safena estd afetada.
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DIAGNOSTICO

A base do diagnéstico da
TVP, tanto nas gravidas como
nas mulheres ndo gravidas,
¢ o eco-Doppler venoso. A
avaliacdo dos D-dimeros é
usada como potencial teste
de exclusao nas mulheres
nao gravidas de baixo risco.
Para o diagnostico de EP nas
mulheres nao gravidas, a
abordagem padrao é iniciar com um doseamento
dos D-dimeros quando a avaliacao do risco sugere
um baixo risco para EP, seguido por uma angio-
grafia pulmonar por tomografia computorizada nas
doentes de baixo risco com pesquisa de D-dimeros
positiva e em todas as doentes de alto risco.

No entanto, o pensamento atual foi alterado
no que diz respeito a avaliacao diagnostica ideal
na suspeita de uma EP numa gravida. Um painel
de peritos que incluiu especialistas do American
College of Obstetricians and Gynecologists (ACOG)
e membros de outras sociedades profissionais re-
levantes recomendou o eco-Doppler venoso como
estudo inicial em doentes hemodinamicamente
estaveis com suspeita de EP, mas apenas se tive-
rem sinais e sintomas de uma possivel TVP’ Foi
recomendada a realizacdo de uma radiografia do
torax como primeiro exame diagndstico associa-
do a radiacdes e, se for negativa, deve efetuar-se
subsequentemente uma cintigrafia pulmonar de
ventilacao/perfusao. No entanto, se a radiografia
do torax for anormal, o painel recomenda realizar
imediatamente uma angiografia pulmonar por
tomografia computorizada. Esta abordagem maxi-
miza a eficacia diagnostica ao mesmo tempo que
minimiza a irradiacdo das mamas.

NOVOS TRATAMENTOS ANTICOAGULANTES

Um namero crescente de agentes altamente eficazes
esta atualmente disponivel para o tratamento dos
eventos tromboembolicos venosos em mulheres
adultas nao gravidas e/ou para proporcionar pro-
filaxia a longo prazo da recorréncia. Em doentes
com funcao renal normal, as heparinas de baixo
peso molecular sao preferidas em relacao a he-
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Nas mulheres adultas ndo
gravidas, a ocorréncia de eventos
tfromboembdlicos venosos
aumenta exponencialmente
com a idade. O risco ao
longo da vida de eventos
tromboembdlicos venosos é de
cerca de 5%.

parina nao fracionada visto
que as primeiras melhoram
a sobrevivéncia, reduzem
a recorréncia dos eventos
tromboembolicos venosos
e diminuem o risco de he-
morragia.® Além disso, em
doentes nao gravidas, o tra-
tamento com heparinas de
baixo peso molecular pode
geralmente ser efetuado em
regime ambulatério, reduzindo os custos.*

Esta terapéutica inicial com heparinas de baixo
peso molecular tem sido seguida, tradicionalmente,
por anticoagulacao oral com varfarina durante,
pelo menos, 3 meses. No entanto, a variabilidade
genética em resposta a varfarina necessita de uma
vigilancia meticulosa dos valores do INR com fre-
quentes ajustamentos da dose de forma a mitigar
o risco de hemorragia, um processo que pode ser
consumidor de tempo e dispendioso.

Devido ao elevado nivel de variabilidade entre
os doentes em resposta tanto as heparinas de bai-
x0 peso molecular como a varfarina e a natureza
inespecifica dos seus efeitos anticoagulantes, foi
desenvolvida uma variedade de novos agentes
antitromboticos orais altamente especificos com
uma farmacocinética muito previsivel, regimes
posologicos simplificados e menor risco de hemor-
ragia. Embora estes agentes nao sejam atualmente
reversiveis, eles tém semividas relativamente cur-
tas. Estao disponiveis dois inibidores do fator Xa: o
rivaroxabano e o apixabano. O rivaroxabano revela
uma eficacia comparavel a das heparinas de baixo
peso molecular e da varfarina no tratamento dos
eventos tromboembolicos venosos agudos e pode
ser usado na terapéutica de manutencdo a longo
prazo.* Além disso, parece estar associado a menos
sequelas hemorragicas’® e estd aprovado pela FDA
para o tratamento dos eventos tromboembolicos
venosos agudos. Estas carateristicas, associadas a
facilidade de administracdo e a auséncia de neces-
sidade de monitorizacdo, tornam o rivaroxabano
numa escolha atraente para o tratamento inicial dos
eventos tromboembdlicos venosos e subsequente
terapéutica de manutencéo. No entanto, embora se
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medicamentos hipoglicemiantes incluindo insulina, quando estes, em conjunto com dieta e exercicio, néo proporcionam um adequado controlo da glicemia. Posologia e modo de administragao: Monoterapia e terapéutica de associagéo combinada: A dose recomendada
€ de 10 mg de dapagliflozina uma vez por dia, para monoterapia e terapéutica de associagdo combinada com outros medicamentos hipoglicemiantes incluindo insulina. Quando a dapagliflozina € utilizada em associagdo com a insulina ou um secretagogo da insulina,
como a sulfonilureia, deve ser considerada uma dose mais baixa de insulina ou do secretagogo da insulina para reduzir o risco de hipoglicemia. Populacdes especiais: Compromisso renal: A eficécia de dapagliflozina é dependente da funcéo renal, e a eficacia ¢ reduzida
em doentes com compromisso renal moderado e provavelmente ausente em doentes com compromisso renal grave. N&o é recomendada a utilizagéo de Forxiga em doentes com compvomlsso renal moderado a grave. Nao & necessario qualquer ajuste de dose em doentes
com compromisso renal ligeiro. Compromisso hepatico: Nao é necessario qualquer ajuste de dose em doentes com compromisso hepatico ligeiro ou moderado. Em doentes com comp hepético grave, da-se uma dose inicial de 5 mg. Se for bem tolerada,
a dose pode ser aumentada para 10 mg. /dosos (> 65 anos): Em geral, ndo é recomendado qualquer ajuste da dose baseado na idade. Deve ser tomado em consideragéo a funcao renal e o risco de deplegéo de volume. Néo é recomendada a iniciacao da terapéutica com
dapagliflozina em doentes com 75 anos e mais idosos, devido & limitagéo da experiéncia terapéutica. Populagao pediatrica: A seguranca e eficacia de dapaglifiozina em criangas dos O até < 18 anos de idade néo foram ainda estabelecidas. Modo de admmlslragao Fomga
pode ser tomado por via oral, uma vez ao dia, a qualquer hora do dia com ou sem alimentos. Os comprimidos devem ser deglutidos inteiros. Contvalndlcagoes Hipersensibilidade & substéancia ativa ou a qualquer um dos excipientes.
de utilizacao: Forxiga nao deve ser utilizado em doentes com diabetes mellitus tipo 1 ou no tratamento da cetoacidose diabética. Doentes com compromisso renal: Recomenda-se monitorizagao da funcao renal da seguinte forma: Antes de iniciar a dapaghﬂozma e depms
pelo menos anualmente; Antes de iniciar medicagéo concomitante que pode reduzir a fungao renal e depois periodicamente; Para funcao renal préxima de compromisso renal moderado, pelo menos 2 a 4 vezes por ano. Se a fungéo renal diminuir abaixo de CICr < 60
ml/min ou eTFG < 60 ml/min/1,73 m2, o tratamento com a dapagliflozina deve ser interrompido. Doentes com compromisso hepético: A exposicéo & dapaglifiozina é aumentada em doentes com compromisso hepético grave. Doentes em risco de deplecéo de volume,
hipotenséo efou desequilibrio eletrolitico: Devido ao seu mecanismo de agao, a dapagliflozina aumenta a diurese associada a uma diminuicao modesta na tenséo arterial, que pode ser mais pronunciada em doentes com concentragdes muito elevadas de glucose no sangue.
Néo se recomenda a utilizagéo de dapagliflozina em doentes tratados com diuréticos da ansa ou que tenham deplecao de volume, p.ex. devido a doenga aguda (como a doenca gastrointestinal). Deveréd ser tomada precaucao em doentes para quem a dapagliflozina ao
induzir redugéo na tensdo arterial pode colocar risco, tais como doentes com doenca cardiovascular conhecida, doentes em terapéutica anti-hipertensora com histéria de hipotenséo ou doentes idosos. Em doentes tratados com dapaglifiozina, no caso de intercorréncias
que podem levar & deplecao de volume, recomenda-se monitorizagéo cuidadosa do estado do volume (p.ex. exame fisico, medicéo da tenséo arterial, analises laboratoriais incluindo hematécrito) e eletrélitos. Recomenda-se mterrupgao temporéria do tratamento com
dapagliflozina para doentes que desenvolvam deplegéo de volume até a correcdo da deplecao. InfecGes do trato urinario: A excrecao urinaria de glucose pode estar associada com o aumento do risco de infegéo do trato urinério, pelo que, interrupcao temporéria da
dapagliflozina deve ser considerada quando se trata pielonefrite ou urosepsis. Doentes idosos: Os doentes idosos séo mais suscetiveis de ter compromisso da fungéo renal, efou de serem tratados com medicamentos anti-hipertensivos que podem causar alteragdes na
fung@o renal como os IECAs e os bloqueadores tipo | do recetor da angiotensina I1. As recomendagcdes séo idénticas as da funcao renal e aplicam-se a doentes idosos bem como a todos os doentes. Insuficiéncia cardiaca: A experiéncia na classe -1l da NYHA é limitada,
e ndo existe experiéncia nas classes 11-V. Utilizacdo em doentes tratados com pioglitazona: Enquanto a relagéo de causalidade entre a dapagliflozina e o cancro da bexiga for pouco provével, como medida de precaucéo, ndo se recomenda a utilizagéo da dapagliflozina
em doentes c itantemente tratados com piogli Hematécrito elevado: Durante o tratamento com dapaglifiozina foi observado um aumento do hematdcrito; assim, justifica-se precaugéo em doentes j& com hematdcrito elevado. Avaliacdes laboratoriais de urina:
Devido ao seu mecanismo de ag&o, doentes tratados com Forxiga apresentaréo testes positivos para a glucose na sua urina. Lactose: Os comprimidos contém lactose anidra. Doentes com problemas hereditérios raros de intolerancia a galactose, deficiéncia de lactase
Lapp ou malabsorcéo de glucose-galactose ndo devem tomar este medicamento. Interacdes medicamentosas e outras formas de interagao: A dapagliflozina pode aumentar o efeito diurético da tiazida e dos diuréticos da ansa e pode aumentar o risco de desidratacao e
Efeitos il aveis: Muito Fr Hij (quando utilizado com SU ou insulina); Frequentes: Vulvovaginite, balanite e infe¢des genitais relacionadas, infecao do trato urinario, tonturas, dorsalgia, distria; politria, hematdcrito aumentado, clearance
renal da creatina diminuida, dislipidemia. Pouco frequentes: Infecéo flingica, deplecao de volume; sede, obstipagéo, boca seca, nocturia, compi renal, prurido vt inal, prurido genital, creatininemia aumentada, ureia sérica aumentada, peso diminuido. Titular
da Autorizaco de Introducdo no Mercado: Bristol-Myers Squibb/AstraZeneca EEIG, Reino Unido. Representante local do Titular da Autorizacao de Introducédo no Mercado: Br\stol Myers Squibb Farmacéutica Portuguesa, S.A., Rua Fonte Caspolima, Edificio Ferndo de

Magalhaes, Quinta da Fonte, 2774-523 Pago de Arcos. Informagdes revistas em agosto 2014. Para mais informacdes devera contactar o representante do titular da i de introd no mercado. I sujeito a receita médica. Versao 3.0 (agosto 2014).
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B Terapéutica anticoagulante

registem poupancas substan-
ciais devido a auséncia de ne-
cessidade de monitorizacio,
o rivaroxabano é bastante
mais dispendioso do que a
varfarina.'

A anticoagulacdo a longo
prazo com apixabano parece reduzir o risco de
recorréncia de eventos tromboembolicos venosos
sem aumentar o risco de hemorragia major e,
embora ainda nao esteja aprovado pela FDA para
esta indicacdo, um ensaio clinico recente verificou
que tem uma eficicia comparavel e uma maior
seguranca do que as heparinas de baixo peso mo-
lecular e a varfarina no tratamento dos eventos
tromboembolicos venosos agudos.'” No entanto,
tem um custo comparavel ao rivaroxabano. '

O dabigatrano é um agente oral antitrombina que
parece ser superior a varfarina em eficacia e segu-
ranca na terapéutica antitrombotica de manutencao
a longo prazo."” No entanto, os relatorios iniciais
sugeriram um risco modestamente mais elevado
de sintomas corondrios agudos relativamente ra-
ros.”? De acordo com um estudo recente, embora
nao esteja aprovado pela FDA para o tratamento
dos eventos tromboembolicos venosos agudos, o
dabigatrano tem uma eficacia e uma seguranca
cardiaca comparaveis, assim como um menor risco
de hemorragia em comparacio com as heparinas de
baixo peso molecular e a varfarina.'* O dabigatrano
tem um preco semelhante ao rivaroxabano e ao
apixabano.'® Infelizmente, a seguranca e a utilidade
destes agentes na gravidez nao foram explorados.
Deste modo, o seu uso deve ser limitado ao periodo
pos-parto.

TROMBOLISE

O valor percecionado da trombolise tem tido os-
cilacoes. No contexto da TVP, ela pode reduzir a
ocorréncia da sindrome pos-tromboética, que pode
ocorrer em até 40% dos casos, mas com o custo de
um aumento das sequelas hemorragicas.* Em situa-
coes fora da gravidez, a trombolise deve ser usada
apenas em doentes com TVP com risco elevado
de perda do membro ou em doentes com EP no
contexto de compromisso cardiopulmonar grave.*
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Os novos agente tém...
farmacocinética previsivel,
regimes posoloégicos simplificados
e menos riscos de hemorragia

Na gravidez, a trombodlise
foi associada a taxas de 1,2%
de mortalidade materna e de
5,8% de mortalidade fetal,
assim como a um risco de
8,1% de hemorragia mater-
na.” A terapeéutica dirigida
por cateter com colocacao de stent pode aumentar
a paténcia e reduzir o risco de hemorragia tanto no
periodo pré-parto como no periodo pos-parto.'*!’

TRATAMENTO DA TROMBOFLEBITE SUPERFICIAL
COM ANTICOAGULAGCAO

As abordagens tradicionais ao tratamento da trom-
boflebite superficial incluem o repouso no leito, o
calor local, a elevacio do membro e a analgesia,
mas nao a heparina. Embora nao exista evidéncia
de que o repouso no leito seja util, os medicamen-
tos anti-inflamatorios nao esteroides podem reduz
as taxas de extensdo e recorréncia.'® Além disso,
o tratamento com fondaparinux (2,5 mg por via
subcutanea por dia durante 45 dias) foi agora asso-
ciado a taxas menores de eventos tromboembdlicos
venosos concomitantes, de extensdo local e de
recorréncia, com taxas reduzidas de hemorragia.'®

MENSAGEM A RETER
Os ultimos anos foram palco de uma simplificacao
da avaliacao diagnostica dos eventos tromboem-
bolicos venosos nas mulheres nio gravidas, de
reducido da exposicio a radiacoes na avaliacdo das
gravidas com suspeita de EP e do desenvolvimento
de novos e poderosos agentes orais para o tratamen-
to dos eventos tromboembolicos venosos e para a
prevencao da sua recorréncia. Estes agentes pro-
porcionam uma eficacia comparavel, simplificam
a utilizacao e reduzem o risco de hemorragia em
comparacdo com as tradicionais heparinas de bai-
x0 peso molecular e varfarina. O que é necessario
atualmente sao estudos cuidadosos de comparacao
de custos que incorporem as economias acrescidas
da auséncia de monitorizacio e a baixa ocorréncia
de complicacdes, comparadas com o aumento do
custo por dose destes novos medicamentos. Além
disso, a seguranca e a eficacia destes agentes na
gravidez nao foram ainda estabelecidas. [
Continua na pagina 51



Simpasio

Diabetes Século XX
O desdafio

o ambito do 8° Congresso Nacional do

Idoso que decorreu no Centro de Congres-

sos de Lisboa, nos dias 26 e 27 de Junho
de 2014, teve lugar um simpdsio patrocinado pela
Merck Sharp Dhome, subordinado ao titulo Diabe-
tes Século XXI— O desafio. O simpdsio contou com
a participacao do Dr. Rui Cernadas, especialista
em Medicina Geral e Familiar e Vice-Presidente do
Conselho Directivo da Administracao Regional de
Saude (ARS) do Norte e do Dr. Francisco Aradjo,
especialista em Medicina Interna e Coordenador
da Unidade de Medicina Interna do Hospital
Beatriz Angelo, Loures.

DIABETES EM PORTUGAL: INDICADORES,
FACTOS E NUMEROS

O Dr. Rui Cernadas iniciou a sua apresentacao,
referindo que bastaria ler o programa cientifico do
Congresso Nacional do Idoso para constatar que
a diabetes aparece com proeminéncia em varios
momentos e sob varias abordagens. Num contexto
em que a populacdo portuguesa esta a envelhecer,
a diabetes ¢ um exemplo paradigmatico do que sao
as doencas cronicas que nos vao acompanhar ao
longo da vida. Assim, faz sentido lembrar alguns
aspectos relacionados com a diabetes, nomeada-
mente que existe espaco para a sua prevencao.

DR. RUI CERNADAS

Médico Especialista em Medicina Geral e Familiar;
Vice-Presidente do Conselho Directivo da ARS Norte;
Competéncia em Medicina Farmacéutica pela Ordem dos
Médicos, Vila Nova de Gaia.

DR. FRANCISCO ARAUJO
Especialista em Medicina Inferna; Coordenador da Unidade
de Medicina Interna do Hospital Beatriz Angelo, Loures

Simpésio MSD integrado no 8° Congresso Nacional do Idoso,
que teve lugar nos dias 26 e 27 de Junho de 2014, Lisboa.

Na perspectiva de quem esta ligado a Medicina
Interna ou a Medicina Geral e Familiar, quando
nos referimos a uma doenca cronica, nao ha so que
tratar, é igualmente importante a prevencio, desde
logo, através duma intervencao ao nivel dos estilos
de vida, a qual deve ser feita longitudinalmente.

Falar de numeros pede, em primeiro lugar,
uma visdo acerca das estimativas relativas a pre-
valéncia mundial da diabetes tipo 2. Em 2010,
estimavam-se 285 milhoes de pessoas em todo o
mundo e para o ano de 2030 estimam-se 438 mi-
lhoes (Figura 1). Nos E.U.A., é perspectivada uma
evolucao em varios grupos: masculino, feminino,
brancos nao hispanicos, hispanicos e negros nao
hispanicos. E esta evolucao espectacular, em que
todos os cenarios tém sido atingidos por anteci-
pacao, tem acontecido também em Portugal. De
facto, os numeros do PREVADIAB apontam para
uma prevaléncia em Portugal proxima dos 13%,
com uma percentagem de diabetes diagnosticada
de 7,3% e de diabetes nao diagnosticada de 5,6%.
Assim, ¢ importante alertar os profissionais de
saude para este facto e sensibiliza-los para nao
serem demasiado permissivos, pactuando com
valores de glicemia que eventualmente deveriam
merecer uma atencdo e uma intervencdo mais
precoces e agressivas.

A incidéncia da diabetes tem vindo a aumentar
em Portugal e o numero de registos de diabetes
nos Cuidados de Satude Primdrios (CSP), obtidos
pela Administracao Central do Sistema de Saude
(ACSS), através dos sistemas de informacao vali-
dados, mostra isso mesmo, ou seja, 110 373 novos
casos registados nos CSP e 9223 novos casos por
100.000 utentes registados nos CSP relativos ao
ano de 2012.

Em 2013, o numero de novos casos de diabetes
na ARS Norte, registados no Sistema de Apoio
ao Médico (SAM) que cobre integralmente esta
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[
FIGURA 1

FIGURA 2

Prevaléncia mundial da diabetes tipo 2

Estimativas para o ano 2010

w21 Prevalence* (%) estimates of diabetes (2079 years), 2010

A prevaléncia mundial de diabetes tipo 2 estimada para
0 ano de 2030 é de 438 milhdes de pessoas.

regiao, apontam para 27 mil novos diagndsticos.
E de realcar que em 2012 quase se atingiu os 30
mil novos casos.

Do ponto de vista dos factores de risco, existem
varios aspectos que podem contribuir para este
cendrio crescente: envelhecimento da populacao;
obesidade; falta de pratica de exercicio fisico;
habitos de vida sedentarios nos jovens, ligados as
novas tecnologias de informacdo (computadores,
tablets); factores genéticos e a alimentacao.

A prevaléncia da diabetes em Portugal é cres-
cente, conhecida e vale a pena sublinhar que
quando se procede a uma andlise por sexo e por
idade, verifica-se que nas idades mais maduras
assume maior relevancia. Assim, em 2012, a es-
tratificacdo por idade e por sexo apontava para
uma prevaléncia de 17,6% nos homens com idades
compreendidas entre os 40 e 59 anos e 30,3% na
faixa etaria entre os 60 e 79 anos, sendo apenas de
2,6% na faixa etdria entre os 20 e 0os 39 anos. Nas
mulheres, em 2012, a prevaléncia apontava para
1,5% na faixa etdria entre os 20 e 0s 39 anos, 8,2%
na faixa etaria entre os 40 e 0s 59 anos e 24,3% nas
mulheres com idades compreendidas entre 0s 60 e
0s 79 anos. Este aspecto é importante quando ar-
ticulado com as complicacoes, quer da doenca em
si, quer das opcdes farmacologicas para o controlo
da doenca. E igualmente importante sublinhar que
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Custos da DM

do PIB portugués
em 2012

Custos da diabetes mellitus relativos ao PIB e a despesa
em Saude.

0 que se sabe sobre a prevaléncia da diabetes e da
normoglicemia indica que existe uma fatia ligei-
ramente superior a um quarto que representa os
casos de hiperglicemia intermédia. Neste sentido,
em 2012, a percentagem da populacao portuguesa
com idade compreendida entre os 20 e os 79 anos,
com diabetes ou hiperglicemia intermédia, era de
39,6%, ou seja, um total de 3,1 milhdes de indivi-
duos. Sao estes os casos que nos devem preocupar
e para os quais a nossa actividade, oportunista ou
programada, deve ser desenvolvida.

A importancia significativa da relacao entre
diabetes, sobrecarga ponderal e obesidade leva-
-nos a antecipar que nao vém tempos faceis pela
frente. Em 2012, a diabetes no seu conjunto, foi
responsavel por gastos em tratamento e em despe-
sas directas e indirectas no valor de cerca de 1,2%
do PIB portugues, representando cerca de 12%
das despesas em Satide (Figura 2). E um ntimero
impressionante, quer pelo custo financeiro directo,
quer pelo consumo de cuidados que envolve.

O Dr. Rui Cernadas referiu que no sitio da
internet da ARS Norte (http://portal.arsnorte.
min-saude.pt/) estao disponiveis ferramentas de
natureza epidemiologica que permitem transfe-
réncias, quer em Excel, quer em PDF e o acesso
aos perfis de satide, Agrupamento de Centros de
Saude (ACES) e respectivas caracterizacoes, bem
como indices de mortalidade, quer mortalidade
absoluta, quer taxas de mortalidade padroniza-
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das. Do ponto de visto de exercicio ou de acesso
a informacao, no que se refere a morbilidades,
podem ser construidas tabelas com o cruzamen-
to de varias variaveis. O perfil local de saude
constitui um instrumento de consulta e verda-
deiramente, o texto constitucional dos ACES. E
importante enquanto ferramenta e instrumento
de apoio a intervencao e a decisao em saude. Po-
dem igualmente ser consultadas as cargas globais
de doenca, nomeadamente para a regiao Norte,
sublinhando-se que, acima dos 45 anos, a quarta
causa com maior carga global ¢ a diabetes. Isto
sublinha a importancia da diabetes e permite
ainda enfatizar que a diabetes e o risco cardiovas-
cular que encerra, quando associados as doencas
cardiovasculares, primeira causa com maior carga
global de doenca neste grupo de idade, reforca a
importancia epidemiologica deste facto.
Abordando os indicadores em Saude, o Dr.
Rui Cernadas referiu que em termos de ACSS e
de ARS hd acesso a cerca de 107-110 indicadores,
quer de natureza organizacional, quer de natureza
clinica, em Cuidados de Saude Primadrios. Exis-
tem indicadores de acesso, indicadores ligados
ao desempenho assistencial e indicadores ligados
a eficiéncia. Além do tipo de indicador, existe
informacao sobre a drea a que respeita, podendo
ser transversais no sentido de envolverem todos
os escaldes etarios e todos os utentes inscritos,
ou considerar apenas grupos de risco ou grupos
particulares, por exemplo, a satude no adulto, a
saude materna, o planeamento familiar, a saude
infantil e dos jovens, a diabetes ou a saude mental.
Sao transversais os indicadores que se referem
a questoes economicistas. Entretanto, jd estd
disponivel o despacho 6501/2014 que anuncia
os indicadores do eixo nacional que estardo em
actividade no ano de 2015, no ambito dos CSP. Em
2014 o indicador Inibidores da DPP4/ADO deixou
de fazer parte dos indicadores de contratualizaco.
Em 2015 o eixo nacional incluird indicadores de
acesso, de desempenho assistencial e de eficiéncia,
cada um com um peso relativo, sendo que o eixo
nacional ira valer para a ponderacao final um
pouco menos que dois tercos. Aos indicadores do
eixo nacional serdo adicionados os do eixo regio-
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nal que competird as ARS definir e ainda os dois
indicadores do ACES e os dois indicadores das
USF que irao completar o painel de indicadores a
contractualizar e a monitorizar ao longo do ano.
E conveniente lembrar que passara a existir, em
cada ARS, uma comissao paritaria de acompanha-
mento do processo de contractualizacao que vai
envolver representantes sindicais e representantes
da ARS. Pretende-se que seja esta comissao de
acompanhamento a, no limite, arbitrar os diferen-
dos que possam sobrevir, em matéria de leitura
de indicadores ou de medicao de parametros para
indicadores, entre as USF e os ACES.

Esta disponivel desde o passado més de Ju-
lho uma nova ferramenta para os Cuidados de
Saude Primarios. Chama-se (SICA) Sistema de
Informacao para Contratualizacao e Acompa-
nhamento e trata-se de um sistema que jd existe
para monitorizacao de variadissimos indicadores e
informacdes relacionados com a gestao hospitalar,
por exemplo, recursos humanos, licencas sem
vencimento, trabalhadores em tempo parcial e em
tempo completo, aspectos financeiros e aspectos
clinicos. A sua implementacao tera duas fases, a
primeira entre Julho de 2014 e Fevereiro de 2015,
nao envolvendo ainda aspectos clinicos. Até la
irdo ser introduzidos uma série de dados, resultan-
do a possibilidade de estabelecer rankings entre os
ACES. Por esse motivo, foi necessario estabelecer
alguma padronizacao, por forma a garantir alguma
seguranca na leitura dos resultados.

Assim, a nivel nacional, os ACES serdo agru-
pados em quatro clusters. Por exemplo, o cluster 1
envolve ACES de vdrios pontos do pais, para os
quais foi considerado um conjunto de 27 indica-
dores em que sao semelhantes e que justificam
estarem agrupados. Havera mais trés clusters, sen-
do que um deles apenas inclui os ACES urbanos
de Porto e Lisboa.

Enquanto doenca cronica, a diabetes é fon-
te de preocupacao porque envolve um volume
muito significativo de consumo de Cuidados de
Saude. Em 2011, no que concerne aos CSP, foram
realizadas mais de 2 milhoes de consultas. E uma
realidade que nao pode ser escamoteada.

Dois factos relevantes para tentar provar ou
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nao alguns mitos. Por um lado, a proporcao de
idosos na populacao da regiao norte afecta aos
ACES néo constitui um factor explicativo do
aumento da taxa de utilizacao das consultas pro-
gramadas, ou seja, nao ficou demonstrado que a
idade esteja relacionada com a maior utilizacao
de consultas programadas, ainda que isso seja
verdade para os casos agudos. Por outro lado,
também ndo foi encontrada nenhuma relacio
entre a taxa de utilizacao de consultas programa-
das e o numero de urgéncias hospitalares, pelo
que, é provavel, em relacao as doencas crénicas
e a taxa de utilizacao das consultas programadas,
que o acesso as urgéncias tenha vindo a ser algo
disciplinado. Alias, isso mesmo parecem indicar
os numeros relativos a procura dos servicos de
urgéncia hospitalar e de urgéncia de Cuidados
de Satide Primarios.

E de referir que em relacio a taxa de mortali-
dade padronizada na regiao norte, a diabetes é a 5
causa de morte. A questdo da representatividade
da populacdo com diabetes na letalidade hospita-
lar é igualmente preocupante, verificando-se uma
subida consistente a nivel nacional, de 20,8% em
2009 para 23,5% em 2012. Ainda no que se refere
amortalidade, sublinhe-se a importancia de, com
o esforco dos conselhos técnicos das USE se ter
promovido activamente uma discussao sobre as
mortes evitaveis na sua generalidade, discutindo
ou abordando a questdo em duas perspectivas:
por um lado, quais as mortes que sao sensiveis
aos cuidados médicos e sobre as quais se deveria
ter tido uma conduta mais agressiva e, por outro,
as mortes que sdo sensiveis a promocéo da saude.
S6 assim se podera definir quais os objectivos, em
termos de investimento destinado a rastreio ou a
accoes programadas e planeadas.

O Dr. Rui Cernadas concluiu a sua intervencao
lembrando que a OMS refere que as doencas cro-
nicas ndo transmissiveis eram responsaveis, ja em
2012, por quase 60% de todas as mortes ocorridas
no mundo e por cerca de metade da carga global de
doenca, constituindo um sério problema de satude
publica e de financas. Por outro lado, segundo o
European Heart Journal, numa publicacao de 2013,
os dados recentes sobre incidéncia e outcomes da

doenca vascular sugerem que a implementacao
de terapéuticas de forma efectiva, nomeadamente
para a hiperglicemia, hipertensao, dislipidemia e
disfuncéo plaquetar, quando introduzidas atempa-
damente, irdo ter um efeito favoravel nos doentes
com diabetes.

APRESENTACAO DO ESTUDO HIPOS-ER
ENQUADRAMENTO DOS DADOS DO ESTUDO
NA PRATICA CLINICA

O Dr. Francisco Aratjo iniciou a sua intervencao
referindo que ia tentar demonstrar que um estudo
realizado no servico de urgéncia, como o HIPOS-
-ER (Hypoglicemia In Portugal Observational Study
— Emergency Room) representa um passo impor-
tante no conhecimento da diabetes em Portugal.

No que se refere ao idoso, um em cada trés
idosos tem diabetes o que ¢ significativo da im-
portancia do problema. E uma situacio que invade
as consultas, o hospital e as urgéncias.

Em relacao a diabetes, o padrao que era habi-
tualmente observado, quer por especialistas de
Medicina Interna, quer por outros especialistas
que trabalham no servico de urgéncia, tem regis-
tado alguma alteracdao, uma vez que ha 20 anos
eram observadas descompensacdes diabéticas com
hiperglicemias graves. Esta situacdo tem vindo a
mudar e um artigo publicado no JAMA Internal
Medicine Online, em Maio de 2014, traduz essa
mudanca. Trata-se de um trabalho realizado nos
E.U.A., entre 1999 e 2011, em doentes com mais
de 65 anos, internados, beneficidrios da Medicare
e que regista uma reducdo de mais de um terco
(38%) das descompensacoes por hiperglicemia
mas, de modo inverso, regista igualmente um
aumento do numero de doentes que recorria a
urgéncia hospitalar devido a hipoglicemia. A ra-
zao que explica estes resultados é o facto de, nos
ultimos anos, os doentes, em geral, terem sido
tratados de forma correcta, ou seja, mais preco-
cemente, de forma mais intensiva e com farmacos
mais potentes.

Devemos ter em atencdo que existem factores
de risco que predispdem para a hipoglicemia,
muitos dos quais acompanham a prépria idade,
por exemplo, a doenca renal cronica, as alteracoes
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do sensorio e o apetite. Hd muito que se sabe
que a hipoglicemia pode condicionar acidentes
de trabalho e de viacdo, deméncia, doenca ce-
rebrovascular, arritmias, cardiopatia isquémica
e, possivelmente, morte subita. Em 2013, foi
publicado no British Medical Journal um artigo de
meta-analise, realizada por Atsushi Goto, que con-
clui que o diabético com hipoglicemia apresenta o
dobro do risco de evento cardiovascular quando
comparado com o diabético sem hipoglicemia.
Em Portugal, nao existiam muitos dados sobre
esta questdo, nomeadamente no que se refere ao
servico de urgéncia, pelo que, quando se pensou
realizar o estudo HIPOS-ER sobrevieram duvidas
acerca da importancia da hipoglicemia, uma vez
que os dados disponiveis eram muito escassos.

Foram abordados vérios colegas que trabalham
em varias urgéncias do pais e perguntou-se a sua
opinido acerca da realizacdo dum estudo no servi-
co de urgéncia para avaliacao das hipoglicemias.
A proposta era avaliar a prevaléncia da hipoglice-
mia, as caracteristicas da populacao e perceber os
custos envolvidos. A resposta, em alguns sitios,
foi que nao valia a pena.

O1idoso é um individuo que apresenta um risco
acrescido de hipoglicemia. Para isso contribuem
alteracoes, até do proprio estilo de vida: erros
alimentares, pausas prolongadas, falta de apeti-
te; Situacdes associadas ao exercicio fisico e ao
alcool. Outros factores de risco estao associados
também a outras doencas médicas que sao mais
prevalentes com a idade: doenca renal crénica, ma
absorcao, neuropatia do aparelho digestivo. Por
outro lado, algo que nos preocupa sao os erros
na medicacao, quer do doente, quer por parte do
médico. As alteracoes que surgem com a idade,
nomeadamente as alteracdes endocrinas, podem
condicionar um risco acrescido de hipoglicemia
e sao igualmente importantes, as alteracoes do
sistema nervoso: deterioracdo cognitiva, neuro-
patia e disautonomia.

Com a idade, com o tempo de evolucdo da
diabetes e com episodios de hipoglicemia que se
vao repetindo cronicamente, a hipoglicemia gera
hipoglicemia. Sdo assim necessarios niveis mais
baixos de glicemia, hipoglicemias mais prolon-
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gadas, para despertar os sintomas habituais de
hipoglicemia no doente, aqueles sintomas tipicos,
os tremores, a activacao simpatico-adrenérgica
que fazem o doente alimentar-se ou procurar por
socorro. Neste intervalo de tempo até surgirem os
sintomas, este siléncio clinico é mais frequente
no doente idoso do que num doente mais jovem,
condicionando riscos acrescidos com hipoglice-
mias durante o periodo da noite que sao mais
prolongadas e graves.

No ambito das hipoglicemias, todos os estu-
dos sao restrospectivos, excepto os que fazem
parte dos ensaios clinicos, os quais sdo prospec-
tivos mas em populacoes selecionadas. Quando
se tenta encontrar prevaléncias de hipoglicemia,
sao analisadas bases de dados, por exemplo, de
servicos de urgéncia ou de ambulancias. O me-
lhor estudo portugués, realizado em 2010 por
J. Figueira Coelho e colaboradores, publicado na
Revista Portuguesa de Diabetes, sobre a carac-
terizacao das hipoglicemias severas em doentes
diabéticos assistidos por uma viatura médica de
emergéncia e reanimacao (VMER), relativo ao
periodo entre 2005 e 2009, analisou os casos em
que a VMER do Hospital de Curry Cabral tinha
sido activada devido a um caso de hipoglicemia.
Os autores foram tentar perceber o que se tinha
passado e dos 595 casos analisados a partir dos
registos, verificaram que a maioria dos casos de
hipoglicemia (67,1%) tinham ocorrido em dia-
béticos tipo 2. Apos assisténcia pela VMER, uma
maior proporc¢ao de individuos medicados com
antidiabéticos orais necessitou ser transferida para
o Hospital (antidiabéticos orais: 95,2%; insulina:
26,8%; p <0.05). A glibenclamida foi o antidia-
bético oral relacionado com mais frequéncia com
hipoglicemia.

Quando se avalia, como no HIPOS-ER, a preva-
léncia das hipoglicemias nos servicos de urgeéncia,
acabamos por ver s6 o “cume da montanha”. A
maior parte dos episodios de hipoglicemia sao
assintomdticos. E isto que revelam os estudos
com registadores implantados, que permitem
medicoes continuas da glicemia, mostram que,
em cerca de metade dos casos, os doentes ndo sen-
tem as hipoglicemias. Também as hipoglicemias
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ligeiras nao sao habitualmente registadas. Um
exemplo sdao os doentes que acordaram de noite
com sudorese, que se sentiram mal, comeram pao,
beberam leite, ingeriram um pouco de agucar e
ficaram sem sintomas, trés meses depois, nao
referem estes factos na consulta. Os doentes nao
se lembram de referir e 0 médico nao se lembra
de perguntar. O mesmo se passa quando falamos
duma situacao moderada, em que os familiares
auxiliam. No estudo da VMER do Hospital Curry
Cabral, mesmo os doentes tratados em casa, nao
foram avaliados nos servicos de urgéncia e quanto
aos doentes que faleceram, nao ha certeza sobre
0 que aconteceu. Assim, é dificil estabelecer esta
relacao da hipoglicemia como causa do quadro
clinico do doente.

Tivemos a oportunidade da Merck Sharp and
Dohme patrocinar o estudo HIPOS-ER, o que per-
mitiu ter o apoio de, por exemplo, estatistas, que
perante os objectivos de analisar prevaléncias e es-
tratificar por grandes grupos, insulina, antidiabé-
ticos orais hipoglicemiantes e antidiabéticos orais
nao hipoglicemiantes, determinaram que uma
amostra de cerca de 240 doentes seria suficiente.

Os critérios de inclusao no estudo HIPOS-ER
consideraram 240 doentes com diabetes mellitus
tipo 2, idade superior a 40 anos, medicados com,
pelo menos, um farmaco antidiabético e cujo
motivo de admissao no servico de urgéncia fosse
hipoglicemia. Os doentes tinham de ter consen-
timento informado dado pelo proprio doente ou
por representante legal. Os critérios de exclusao
incluiram a diabetes mellitus tipo 1 e terapéutica
com antidiabético oral, desconhecida. A definicio
de hipoglicemia foi <70mg/dL (pré ou intra hos-
pitalar; capilar ou sérica). O estudo foi realizado
em 7 hospitais do continente.

O HIPOS-ER foi um estudo observacional,
transversal e multicéntrico. O objectivo primario
foi avaliar a prevaléncia de casos de diabetes melli-
tus tipo 2, medicados com agentes antidiabéticos
e que deram entrada num servico de urgéncia
devido a hipoglicemia. O investigador estava
presente e recolhia os dados.

Foram estabelecidos 4 grupos: insulina; anti-
diabéticos orais hipoglicemiantes (sulfonilureia,

nateglinida); insulina associada a antidiabético
oral hipoglicemiante; um grupo que correspon-
deria mais ou menos ao risco de placebo (em
termos de hipoglicemia), constituido por anti-
diabéticos orais nao hipoglicemiantes (acarbose,
a metformina, inibidores da DDP4, glitazonas e
analogo GLP1).

O objectivo secundario do estudo foi avaliar
o consumo de recursos em saude causado pela
hipoglicemia, na perspectiva do Servico Nacional
de Satude, (transporte para o hospital; exames
complementares; internamento; custos indirectos;
activacao da VMER, farmacos; tempo médico e
enfermagem).

Quando chegava um doente com hipoglicemia,
podia dar-se o caso da situacao ja ter sido corrigida
em casa ou na ambulancia, tendo o doente me-
lhorado com o aporte de algo glicosado. Os enfer-
meiros alertavam o investigador, era preenchido o
consentimento informado, iniciava-se a recolha de
dados. No caso de morte no servico de urgéncia
ou de alta do servico de urgéncia, terminava ai o
estudo mas, no caso de internamento, o doente
continuava a ser seguido até a avaliacao da nota
de alta e das eventuais complicacoes surgidas.

No que se refere a metodologia estatistica,
os dados foram sumariados utilizando estatisti-
ca descritiva. As comparacdes entre grupos de
tratamento foram realizadas através do teste X2
para variaveis categoricas e Kruskal-Wallis para
varidveis quantitativas. Os testes estatisticos foram
bilaterais (two-tailed) considerando um nivel de
significancia de 5%.

O estudo foi realizado em sete centros, tendo
como coordenador no Norte o Dr. Jorge Dores,
endocrinologista e chefe de equipa de urgéncia
do Hospital de Santo Anténio, Porto. O estudo
incluiu um centro em Vila Real, dois centros no
Porto, um centro em Coimbra, dois em Lisboa e
um em Faro. Além do apoio de muitos clinicos
em todos os centros, o estudo contou com as
chancelas da Sociedade Portuguesa de Diabeto-
logia, Sociedade Portuguesa de Medicina Interna,
Eurotrials Consultores Cientificos S.A, e Merck
Sharp and Dohme.

O recrutamento foi superior ao esperado,
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FIGURA 3
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tendo o ultimo doente sido recrutado em Janeiro
de 2014. Os dados colhidos foram analisados e
propostos para publicacao.

O Dr. Francisco Aratjo referiu que os dados
que ia mostrar ndo eram ainda os dados finais
mas sim os dados interinos. No que se refere ao
objectivo primdrio do estudo, a prevaléncia de
episodios de hipoglicemia no servico de urgéncia
apontou, nos dados interinos para 65 por 100 mil
episodios de urgéncia, apontando os dados finais
para 75 por 100 mil episodios de urgéncia. Isto
resultaria num numero de 2.903 episodios de
hipoglicemia a nivel nacional por ano ou 3.500
episodios de hipoglicemia se considerarmos o
valor de 75. Estes calculos tomaram como base o
numero de quase 4 milhoes e meio de episédios
de urgéncia em Portugal, constante do relatorio de
contas de 2011 da ACSS. Destes doentes, cerca de
um quarto (24,4%) ja tinha estado no servico de
urgéncia, no ano anterior, devido a um episodio
semelhante.

Dos quatro grupos de terapéutica utilizada,
aquele onde se registaram mais episodios de
hipoglicemia foi o da insulina, seguido pelo dos
antidiabéticos orais hipoglicemiantes, seguidos
por dois grupos com poucos doentes, o de tera-
péutica mista, insulina associada a sulfonilureia
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e por ultimo, o grupo de antidiabéticos orais nao
hipoglicemiantes.

A idade média dos doentes foi 76 anos, com
uma duracio média da diabetes de 20 anos, ou
seja, uma populacdo muito vulneravel ao apa-
recimento de hipoglicemias. O Indice de Massa
Corporal (IMC) médio foi 27,3kg/m2. Na sua
maioria os doentes viviam acompanhados (83,2%)
e cerca de 90% dos que participaram no HIPOS-
-ER tinham como nivel de escolaridade a quarta
classe ou menor. Por se tratar de uma populacao,
na sua maioria idosa, eram reformados, o que
acabou por ter impacto na andlise de custos, uma
vez que sendo reformados, os custos indirectos do
estudo sao muito baixos. A maioria dos doentes
(60,8%) era seguida habitualmente em Cuidados
de Saude Primarios e cerca de um terco (28,7%)
na consulta hospitalar.

Eram doentes vulneraveis, cerca de 20% dos
quais apresentavam uma condicdo de demeéncia, o
que alerta para a necessidade de ensinar familiares
e cuidadores. Doentes com doenca aterosclerética
(54,9%), com doenca microvascular e doenca
macrovascular.

Um aspecto analisado foi perceber, em relacao a
insulinizacao, se havia diferencas entre os doentes
seguidos nos CSP e na Consulta Hospitalar, ndo se
tendo verificado diferencas. Contudo, constatou-se
uma diferenca muito significativa no numero de
doentes prescritos com antidiabéticos orais hipo-
glicemiantes (sulfonilureias) seguidos nos CSP, em
comparacao com os seguidos na consulta hospitalar,
o que se explica devido a condicionalismos diferen-
tes num lado e no outro (Figura 3).

A analise de custos foi cuidada, tendo sido
contabilizados o nimero de vezes que a VMER foi
activada, os quilometros percorridos e se realizou
ou ndo, o transporte do doente para o hospital.

A omissao de refeicoes ou refeicoes pobres em
hidratos de carbono, constituiu a principal causa
imediata (58%) que desencadeou o episodio de
hipoglicemia em doentes que mantinham a tera-
péutica. Este facto é muito importante, bem como
o risco apos exercicio fisico porque alerta para a
necessidade de educar os doentes, uma area em
que precisamos melhorar.
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FIGURA 4
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Em média, uma hipoglicemia teve um custo de
1.675 €, tendo variado entre 36 € e 19.132 €.

Uma vez que o investigador acompanhou o
doente, foi possivel recolher dados relativos a
todos os seus sinais e sintomas. Os sinais ou sin-
tomas que levaram o doente a urgéncia foram, em
primeiro lugar, a perda transitéria de conhecimen-
to (21%) e em segundo lugar, a quase perda tran-
sitoria de conhecimento (pré-lipotimia) (18%). Se
adicionarmos o coma (4%), temos mais de 40%,
ou seja, quase metade dos doentes apresentaram
perturbacao do conhecimento.

Cerca de um quinto dos doentes sofreram
complicacoes no servico de urgéncia. Um pri-
meiro grupo com complicacoes cardiovasculares
(palpitacoes, dor toracica, insuficiéncia cardiaca),
um segundo grupo com trauma, o que explica o
numero de TAC efectuadas (8%), (traumatismos
cranio-encefalicos, fracturas do colo do fémur),
um terceiro grupo com complicacdes neurologicas
e um quarto grupo com uma entidade isolada, ou
seja, a pneumonia de aspiracao.

Foi administrado glucagon apenas a 1,4% dos
doentes e seria de considerar que estes doentes,
por norma, tivessem glucagon em casa para poder
administrar.

Quase metade dos doentes foram internados.
A maioria dos doentes sob terapéutica com in-
sulina teve alta do servico de urgéncia mas, pelo
contrario, a maioria dos doentes sob terapéutica
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com sulfonilureias, antidiabéticos orais hipogli-
cemiantes, permaneceram internados devido ao
risco elevado de novo episodio de hipoglicemia
nas horas seguintes.

Na sua maioria os doentes voltaram a ser
seguidos na Medicina Geral e Familiar (48%),
sendo de esperar que a troca de informacoes
entre especialidades se realize com eficacia e se
ultrapassem alguns problemas como a codificacao
dos processos clinicos, uma situacao que merece
atencao.

De salientar ainda o 6bito de 8% dos doentes.

No que se refere ao objectivo secunddrio que
incluia a analise de custos, o resultado obtido foi
superior aos resultados internacionais. Em média,
uma hipoglicemia foi associada a um custo global
de cerca de 1.500 euros, sendo o internamento
responsdvel pelo maior impacto econémico
(86%), ou seja, no caso de uma hipoglicemia re-
ferenciada ao servico de urgéncia mas com alta, o
custo médio é de cerca de 190 euros, no caso de
hipoglicemia referenciada ao servico de urgéncia
seguida de internamento, o custo médio é de
3.480 euros (Figura 4).

Revendo os topicos principais focados na sua
apresentacdo, o Dr. Francisco Araujo referiu que a
prevaléncia de hipoglicemia em doentes com dia-
betes mellitus tipo 2 tratados, foi de 75 por cada
100 mil episodios de urgéncia geral de adultos.
Metade dos casos de hipoglicemia ocorreram em
doentes sob terapéutica com insulina e um terco
em doentes sob terapéutica com antidiabéticos
orais hipoglicemiantes, valores superiores aos
decorrentes dos estudos retrospectivos interna-
cionais que apontam para entre 16% e 20%. O
grupo dos antidiabéticos orais nao hipoglice-
miantes registou poucos casos referenciados de
hipoglicemia.

A necessidade de troca de informacdes com
a Medicina Geral e Familiar é essencial porque
¢ esta especialidade que segue a grande maioria
dos doentes e, no Hospital, a Medicina Interna, a
Endocrinologia, a Cardiologia e todas as especia-
lidades que tratam diabéticos, devem aproveitar a
oportunidade para fazer uma revisao terapéutica,
para educar o doente e a familia, alertando para
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alguns factores de risco como, por exemplo, a
omissao de refeicdes.

A perda de conhecimento teve como reper-
cussao que o trauma tenha sido a segunda com-
plicacao mais frequente e que a pneumonia de
aspiracao tenha surgido, facto que alerta para a
importancia do ensino do uso correcto de papa
de acucar e a utilizacao apropriada de glucagon.

A taxa de mortalidade de 8% foi semelhante a
de um estudo italiano que registou 9%. Trata-se
do estudo SIMEU, de Marchesini e colaboradores,
apresentado no EASD em 2013. De salientar que
a dois anos, estes doentes apresentam um risco
de mortalidade de 34%, segundo o estudo de
Parsaik e colaboradores, realizado nos E.U.A. e
publicado em 2012, no Journal of Diabetes Science
and Technology.

No que se refere aos custos, o internamento
surge como o principal responsavel pelos custos
associados a estes doentes (86%), tendo os valores
obtidos ficado muito acima do que era esperado.

O Dr. Francisco Aratijo terminou a sua inter-
vencdo recordando os dados do braco espanhol
do estudo RECAP (Real-Life Effectiveness and Care
Patterns of Diabetes Management) a proposito das
implicacoes na abordagem didria dos doentes
e na forma como sdo controlados. Este estudo
refere um valor alvo da HbAlc de 6,5% e avaliou
nos doentes com sintomas de hipoglicemia a per-
centagem de doentes com HbAlc no alvo, tendo
verificado que 75,3% apresentavam sintomas
ligeiros causando minima ou nenhuma interrup-
cdo das actividades diarias, sem necessidade de
assisténcia para tratamento, 19% apresentavam
sintomas causando alguma interrupcao das activi-
dades diarias, sem necessidade de assisténcia para
tratamento e 5,8% apresentavam necessidade de
assisténcia médica para tratamento dos sintomas
de hipoglicemia.

DISCUSSAO

No periodo reservado a discussao, o Dr. Rui
Cernadas, a proposito dos dados partilhados do
estudo RECAP, solicitou um comentdrio ao Dr.
Francisco Araujo sobre a possibilidade da Medici-
na Geral e Familiar subvalorizar e subdiagnosticar

a hipoglicemia. O Dr. Francisco Aratjo referiu que
ha o habito de perguntar aos doentes com diabetes
tipo 1 se tiveram hipoglicemias no periodo entre
consultas, pergunta que nao ¢é feita de forma
sistematica aos doentes com diabetes tipo 2. O
palestrante enfatizou a necessidade de estar alerta
para esta situacdo, em particular nos doentes mais
idosos e naqueles que tém cardiopatia isquémica,
porque se sabe que as hipoglicemias condicionam
o risco de eventos corondrios e aumentam o risco
de arritmias. O doente, por vezes, esconde alguns
dos sintomas porque sabe que o médico pode ter
de tomar algum tipo de atitude relativamente a
alteracao da terapéutica, disse ainda o orador.

O Dr. Rui Cernadas mencionou que nao existe
nenhum indicador que esteja ligado a questao das
hipoglicemias, ainda que estejam contempladas
complicacoes da diabetes, por exemplo, amputa-
cdes, doentes com insuficiéncia renal e hemoglo-
bina glicosilada. O orador anunciou que a ARS
do Norte e a ARS de Lisboa e Vale do Tejo iriam
brevemente elaborar um documento com dados
do estudo HIPOS-ER, destinado a sensibilizar a
Direccao Geral de Saude para a necessidade de
solicitar a4 ACSS a caracterizacdo dum indicador
que contemple a hipoglicemia, nao tanto na
perspectiva da medicdo mas da pesquisa activa
destas situacdes nas consultas. O Dr. Francisco
Aratjo acrescentou que a forma mais razoavel
de o fazer, nesta fase, é verificar os registos dos
doentes e perceber se os episodios de hipoglicemia
traduziram alguns sintomas ou nao, pois isso pode
modificar algumas das estratégias terapéuticas.
Nos proximos anos havera uma tendéncia para a
generalizacao de farmacos menos hipoglicemian-
tes ainda que mais onerosos, rematou. [

PATIENT CARE / NOVEMBRO 2014 39



Coxartrose
da Medicina Geral e Familiar
a Ortopedia

A coxartrose é uma patologia crénica, com preva-
léncia e impacto significativo na populagcao. Pelo
seu curso lento e prolongado, é usualmente motivo
de consulta recorrente no contexto dos cuidados
de satde primarios.

Os autores abordam os aspetos clinicos e radio-
légicos da doenca e sao apresentadas estratégias
médicas para modificar o curso da doenca, assim
como atrasar e aliviar a perda de funcao e inca-
pacidade.

A ligagao estreita entre o Médico de Familia e o
Ortopedista, baseado num protocolo de referen-
ciagcao apresentado pelos autores, permitira definir
uma estratégia mais rapida e eficaz para o plano
de tratamento de cada doente.

Os autores tecem algumas consideragées no
ambito da coxartrose e artroplastia da anca: Pro-
telar a referenciacao para intervengao cirdrgica?
Até quando? Que critérios? Quais os riscos de
intervencionar demasiado cedo ou tarde? Qual a
duracao atualmente expectavel de uma protese?

DR. TIAGO BARBOSA

Assistente Hospitalar de Ortopedia, Servico de Ortopedia
do Centro Hospitalar do Alto Ave, Guimardes

DRA. SOFIA VICOSO
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DRA. MARIA JOAO AZEVEDO
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Assistente Hospitalar de Ortopedia, Servico de Ortopedia
do Centro Hospitalar do Alto Ave, Guimardes
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INTRODUCAO

A osteoartrose (OA) é a doenca articular mais fre-
quente do mundo, com o aumento da incidéncia
e prevaléncia associado a idade.!

Com o envelhecimento populacional prevé-se
que a prevaléncia da coxartrose aumente na pro-
xima década, constituindo um problema de satide
publica e econémico.?

A formulacao, de um plano de tratamento
individualizado, no individuo com coxartrose é
fundamental. Assim, a gestdo da doenca consiste
inicialmente numa abordagem conservadora e
mais tarde no tratamento cirargico, se necessario.

No sentido de possibilitar a definicao de uma
estratégia mais rapida e eficaz que permita a
referenciacdo do doente com coxartrose para a
consulta de Ortopedia, os autores apresentam um
protocolo de referenciacdo destes doentes e tecem
algumas consideracoes sobre as questdes frequen-
tes no ambito da coxartrose e artroplastia da anca.

ETIOLOGIA

A coxartrose como doenca cronica, é o resultado
de um conjunto de eventos mecanicos e biologicos
que desestabiliza 0 normal processo de degradacao
e sintese dos condrocitos da cartilagem articular,
matriz extracelular e osso subcondral.’

A coxartrose pode ser classificada em primaria
ou idiopatica, ou coxartrose secundaria a outra
condic@o.* A coxartrose primaria, na generalidade,
tem origem desconhecida, pode estar associada a
osteoartrose ativa em alguma extensao noutras
articulacoes e raramente ocorre antes dos 35 anos.
Esta tem um progndstico melhor relativamente a
osteoartrose secunddria da anca que usualmente
atinge apenas esta articulacao e resulta de uma
reacdo a alguma condicdo que produz incon-
gruéncia nas superficies articulares. As causas
mais comuns sio a presenca de um desarranjo
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QUADRO 1
DefinicGo de coxartrose

Coxartrose primaria

Coxartrose secundaria

1. Displasicas - Doenga displasica da anca, doenca
de Legg-Calve-Perthes, displasia epifisaria

2. Desarrajo mecanico - Instabilidades ligamentar,
dismetria dos membros, mau alinhamento,doencas
neuromusculares

3. Inflamatorias — Artrite reumatoide/juvenil, espondili-
te anquilosante

4.Infecciosas - Artrite piogénica ou osteomielite,
tuberculose

5. Traumaticas — Pds-fraturas (articulares) ou luxa-
¢Oes, iatrogénicas (pos-cirrgia)

6. Metabdlicas — Hemofilia, IUpus, Doenga de Gau-
cher, Doenca de Paget, insuficiéncia renal crénica,
hemocromatose

7. Hereditarias — Acondroplasia

mecanico, infecdes piogénicas, anormalidades
congénitas, fraturas articulares e instabilidade
ligamentar (Quadro 1).>*

O estadio final para ambos os tipos pode ser o
mesmo, mas a progressao da coxartrose primaria
¢ mais lenta e menos agressiva, podendo manter-
-se estaciondria por um periodo consideravel de
tempo.’

DIAGNOSTICO CLINICO

As principais caracteristicas clinicas da coxartrose
sdo a dor e a diminuicdo da funcio articular. Na
fase inicial da doenca a dor é o primeiro sintoma,
normalmente localizada na virilha, na regido ante-
rior ou medial da coxa ou eventualmente referida
ao joelho e que tende a piorar quando se exercita
a articulac@o. Inicialmente a dor pode ter uma
intensidade varidvel, cursando com periodos
assintomaticos e, por vezes, com surtos agudos,
que podem estar associados a inflamacao sinovial
(sinovite). A dor ocorre também por friccao au-
mentada da articulacéo, estimulando as estruturas
adjacentes a cartilagem (musculos, tenddes, 0sso
sub-condral) que tém nervos e sao afetadas quan-
do a articulacio sofre lesdo.”

A medida que a doenca se vai estabelecendo a
rigidez da articulacao e a perda de funcdes come-
cam a manifestar-se, devido a fibrose da capsula
articular ou perda da superficie articular lisa. A
rigidez caracteriza-se por desaparecer apos alguns
minutos a exercitar a articulacdo. Nas situacoes
de coxartrose grave, a dor pode ser noturna ou
torna-se constante.>’

Funcionalmente o doente comeca a apresentar
dificuldade na deambulacdo, com necessidade
de auxiliares de marcha, dificuldade para cortar
as unhas dos pés, calcar as meias ou apertar os
sapatos, e levantar-se de cadeiras baixas.

No exame fisico, os doentes podem apresen-
tar alteracoes do padrao da marcha desde uma
discreta claudicacao até a marcha antdlgica tipo
Trendelenburg.’ As deformidades fixas devem
ser avaliadas, sendo as mais frequentes a con-
tractura em flexdo, aducao e rotacdo externa.
Uma deformidade fixa em flexo da anca forca
a coluna lombar para a lordose no ortostatismo
podendo agravar a lombalgia. Também as mo-
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W Coxartrose

bilidades ficam comprometidas com a evolucao
da doenca, com diminuicdo da rotacio interna,
rotacdo externa, abducédo, aducao e flexdao por
ordem decrescente de atingimento. Estas alte-
racoes devem-se fundamentalmente ao espasmo
muscular, retracao definitiva da capsula articular
e a propria deformidade 6ssea.’”

A queixa de dor na anca pode ter origem numa
variedade de patologias, e a artrose da anca é
uma das menos comuns. A presenca de dores
com caracteristicas e localizacdes atipicas devem
remeter-nos para outras patologias. A dor localiza-
da na nadega ou regiao pélvica posterior frequen-
temente é proveniente da coluna lombar, sacro
ou da articulacao sacro-iliaca. Uma claudicacao
vascular ndo reconhecida, bursites trocantéricas,
fraturas dos ramos pubicos, tumores no colo ou
cabeca femoral, patologia intra-abdominal ou
eventualmente gonartroses podem originar dor
na regiao da anca.’

Laboratorialmente nao existem testes que esta-
belecam o diagnostico da coxartrose. Alguns sao
realizados para ajudar a excluir alguns tipos de
artrite, como por exemplo, a artrite reumatoide.’

DIAGNOSTICO RADIOLOGICO

A radiografia representa o exame mais util para
confirmar o diagnostico de osteoartrose da anca.
Deste modo, sdo obtidas as incidéncias antero-
-posterior da bacia e perfil da anca.’® No entanto,
existe uma relacdo inconsistente entre a sintoma-
tologia e as alteracoes radiograficas, e apesar de os
exames radiologicos contribuirem para o diagnos-
tico de coxartrose, nao preveem o nivel de dor e
sofrimento que o doente sente. Um paciente pode
ter uma coxartrose incapacitante com achados
radiologicos minimos.*

Na coxartrose secundaria outros exames comple-
mentares poderdo ser necessarios, como a tomo-
grafia computorizada e a ressonancia magnética.®

A utilizacao do Sistema de Kellgren e Lawrence
constitui um método de classificar radiologicamen-
te a osteoartrose (Quadro 2).*

Um grau > 2 de Kellgren e Lawrence ¢ a defi-
nicao mais usada de coxartrose radiolégica.” No
entanto, o uso isolado desta definicdo identificaria
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QUADRO 2

Sistema de classificacdo radiolégica de

Kellgren-Lawrence

Grau Resultados radiolégicos

0 Normal

1 Possivel ostedfito

2 Possivel estreitamento do espaco articular,
ostedfitos definidos.

3 Estreitamento do espaco articular, ostedfitos
moderados, alguma esclerose e quistos e pos-
sivel deformidade das extremidades do 0sso

4 Estreitamento marcado do espaco articular,
osteodfitos grandes, esclerose grave e quis-
tos, Deformidade definida das extremidades
Osseas

individuos com sintomas minimos ou até ausentes
de incapacidade.*’

Por conseguinte, a maioria das definicoes fun-
cionais de coxartrose baseia-se na combinacao de
achados clinicos e radiologicos, isto é, na prova
radiologica de coxartrose e dor na maioria dos dias
de um més no ultimo ano.’ Segundo a American
College of Rheumatology os critérios clinicos e
radiologicos para a classificacdo da coxartrose sao
dor na anca e pelo menos 2 das seguintes 3 carac-
teristicas: velocidade de sedimentacdo <20 mm/h,
osteofitos femorais ou acetabulares radiograficos,
estreitamento do espaco articular radiografico
(superior, axial, e/ou interno).®

TRATAMENTO

O tratamento da coxartrose primaria usualmente é
nao cirurgico, enquanto é possivel. Inversamente,
na coxartrose secundaria quando a dor e a destrui-
¢do se inicia a progressao é usualmente mais agres-
siva, e os métodos nao cirurgicos sao ineficazes.’

Abordagem farmacoldgica

Na gestao medicamentosa da doenca existem
vdrias solucoes, que vao desde os analgésicos,
anti-inflamatorios nao esteroides, corticoterapia
até aos condroprotetores e viscosuplementacao.
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fixa com uma dose mais baixa de naproxeno ou de outros AINEs. Adicionalmente devera ser reavaliada a necessidade de continuacdo do tratamento gastroprotetor. VIMOVO esta
contraindicado em doentes com compromisso renal grave devido a ter sido observada a acumulacédo de metabolitos do naproxeno em doentes com insuficiéncia renal grave e em didlise.
Doentes com compromisso hepatico: Em doentes com compromisso hepatico ligeiro a moderado, VIMOVO deve ser utilizado com precaucdo e a fungao hepatica devera ser cuidadosamente
monitorizada. Devera ser considerada uma redugao da dose didria total de naproxeno. Quando a dose didria total de 1000 mg de naproxeno (500 mg duas vezes ao dia) ndo € considerada
apropriada, devera ser utilizado um tratamento alternativo em associacdo de dose ndo fixa com uma dose mais baixa de naproxeno ou de outros AINEs. Adicionalmente devera ser
reavaliada a necessidade de continuag&o do tratamento gastroprotetor. Pessoas idosas (> 65 anos): As pessoas idosas possuem um risco aumentado de consequéncias graves de reagoes
adversas. Quando a dose didria total de 1000 mg de naproxeno (500 mg duas vezes ao dia) ndo é considerada apropriada (p.ex. pessoas idosas com compromisso renal ou baixo peso
corporal), devera ser utilizado um tratamento alternativo em associacao de dose nao fixa com uma dose mais baixa de naproxeno ou de outros AINEs. Adicionalmente devera ser reavaliada
a necessidade de continuagdo do tratamento gastroprotetor. Populacdo pediatrica: Nao se recomenda a utilizagao de VIMOVO em criangas. Modo de administracéo: VIMOVO deve ser
engolido inteiro com agua, e ndo deve ser dividido, mastigado ou esmagado. E recomendado que VIMOVO seja administrado pelo menos 30 minutos antes da ingestao de alimentos.
Contraindicagdes: Hipersensibilidade ao naproxeno, esomeprazol, benzimidazdis substituidos ou a qualquer um dos excipientes. Histdria de asma, urticaria ou reagdes do tipo alérgico
induzidas pela administraco de AAS ou outros AINEs. Terceiro trimestre de gravidez. Compromisso hepatico grave (p.ex. Childs-Pugh C). Insuficiéncia cardiaca grave. Compromisso renal
grave. Ulceragdo péptica ativa. Hemorragia gastrointestinal, hemorragia cerebrovascular ou outras doencas hemorragicas. VIMOVO néo deve ser utilizado em associagéo com atazanavir e
nelfinavir. Adverténcias e precaucdes especiais de utilizagao: Deve ser evitado o uso concomitante de VIMOVO com outros AINEs incluindo inibidores seletivos da cicloxigenase-2 dado
0 risco acumulado de incidéncia de acontecimentos adversos graves relacionados com os AINES. Naproxeno s6 deve ser utilizado apés um racio beneficio-risco rigoroso em doentes com:
Porfirias induziveis, Ldpus eritematoso sistémico e Doenca mista do tecido conjuntivo, dado que foram descritos casos raros de meningite asséptica nestes doentes. Doentes em tratamento
de longa duracdo devem ser mantidos sob vigilancia regular. VIMOVO contém niveis muito baixos de parahidroxibenzoato de metilo e de propilo, 0 que pode originar reacoes alérgicas.
Doentes com histéria de toxicidade G, particularmente pessoas idosas, devem notificar qualquer sintoma abdominal néo habitual (especialmente hemorragia Gl) particularmente nas fases
iniciais do tratamento. E recomendada precaucéo em doentes a utilizarem AINEs em concomiténcia com medicagéo passivel de aumentar o risco de ulceracdo ou hemorragia, tais como
corticoesteroides orais, anticoagulantes, ISRSs ou agentes antiplaquetarios como AAS. Quando ocorre hemorragia Gl ou ulceragéo em doentes a utilizar VIMOVO, o tratamento deve ser
interrompido. Na presenca de qualquer sintoma de alarme (p.ex. perda significativa de peso néo intencional, vémitos recorrentes, disfagia, hematemese ou melena) e quando existe
suspeita ou presenca de Ulcera gastrica, a malignidade devera ser excluida, pois o tratamento com esomeprazol magnésico pode allviar os sintomas e atrasar o diagnostico. Pode ainda
ocorrer dispepsia apesar da adicao de esomeprazol ao comprimido de associagdo. O tratamento com IBPs pode originar um risco ligeiramente aumentado de infecoes gastrointestinais
como as por Salmonella e Campylobacter. E necessaria monitorizagéo apropriada e precaugao em doentes com histéria de hipertens@o e/ou insuficiéncia cardiaca congestiva ligeira a
moderada. Doentes com hipertens@o ndo controlada, insuficiéncia cardiaca congestiva, doenca cardiaca isquémica estabelecida, doenca arterial periférica e/ou doenga cerebrovascular
apenas devem ser tratados com naproxeno ap0s cuidadosa avaliagdo. Devera ser feita avaliag@o similar antes do inicio de tratamento de longa duragdo em doentes com fatores de risco
de acontecimentos cardiovasculares. Alguns doentes, especificamente aqueles cujo fluxo sanguineo renal esta comprometido devem fazer uma avaliagéo da funcéo renal antes e durante
a terapéutica com VIMOVO. O uso de AINEs pode estar associado a insuficiéncia renal aguda em doentes com cirrose hepatica grave. Estes doentes também tém frequentemente
coagulopatia concomitante, relacionada com a sintese inadequada de fatores de coagulacao. Os efeitos antiplaquetarios associados a naproxeno podem aumentar ainda mais o risco de
hemorragia grave nestes doentes. Quando ocorre hemorragia ativa e clinicamente significativa de qualquer origem em doentes a utilizarem VIMOVO, o tratamento devera ser suspenso.
Recomenda-se a realizagdo de um exame oftalmoldgico no caso de ocorrer alguma alterafﬁo ou perturbagéo na visao. VIMOVO deve ser interrompido ao primeiro sinal de erupgéo cutanea,
lesbes da mucosa, ou qualquer outro sinal de hipersensibilidade. VIMOVO néo deve ser utilizado em doentes com sensibilidade ao AAS e deve ser utilizado com precaugéo em doentes com
asma pré-existente. O uso de VIMOVO pode diminuir a fertilidade feminina e ndo esta recomendado em mulheres que estejam a tentar engravidar. Deve ser considerada a suspenséo de
VIMOVO em mulheres com dificuldade em engravidar ou que estéo a ser submetidas a investigacao de infertilidade. Podem ocorrer manifestagcoes graves de hipomagnesiemia que
melhoram apos a reposicao do magnésio e interrupcao do esomeprazol pelo que se recomenda a monitorizagéo dos niveis de magnésio. Os IBPs podem aumentar moderadamente o risco
de fratura daanca, punho e coluna vertebral. Interagdes medicamentosas e outras formas de interagao: Aconselha-se precaugao quando a ciclosporina é administrada concomitantemente
devido ao risco aumentado de nefrotoxicidade. Existe um possivel risco de nefrotoxicidade quando os AINEs séo utilizados conjuntamente com tacrolimus. A combinagéo com inibidores da
ECA e ARAs deve ser usada com precaucdo em doentes com compromisso da funcéo renal, especialmente em doentes idosos com deplegéo do volume. Os AINEs podem aumentar 0s
niveis de glicosideos cardiacos no plasma quando administrados concomitantemente com glicosideos cardiacos tais como digoxina. Quando AINEs e litio sdo administrados
concomitantemente, os doentes devem ser observados cuidadosamente para sinais de toxicidade com litio. Recomenda-se precaugdo quando o metotrexato é administrado
concomitantemente especialmente em doses elevadas. Doentes que recebem em simultaneo naproxeno e hidantoina, sulfonamida ou sulfonilureia devem ser monitorizados para
ajustamento da dose caso necessario. A utilizagdo concomitante de VIMOVO e clopidogrel deve ser desencorajada. Naproxeno e outros AINEs podem reduzir o efeito anti-hipertensor do
propranolol e outros beta-blogueantes. Probenecida administrada concomitantemente aumenta os niveis plasmaticos de naproxeno aniénico e aumenta significativamente o seu tempo de
semivida plasmatica. Como com outros medicamentos que diminuem a acidez intragastrica, a absorcéo de medicamentos tais como cetoconazol, itraconazol, posaconazol e erlotinib pode
diminuir enquanto que a absorcéo de medicamentos tais como digoxina pode aumentar durante o tratamento com esomeprazol. 0 uso concomitante de posaconazol e erlotinib deve ser
evitado. Como com outros AINEs, a administracdo concomitante de colestiramina pode atrasar a absorcéo de naproxeno. Efeitos indesejaveis: As experiéncias adversas seguintes foram
notificadas em doentes a tomarem VIMOVO durante ensaios clinicos: Muito frequentes: dispepsia. Frequentes: tonturas, cefaleia, alterac@o do paladar, hipertensdo, dor abdominal,
obstipagdo, diarreia, esofagite, flatuléncia, dlceras géstrica/duodenal, gastrite, nauseas, vomitos, erupcoes cutaneas, artralgia, edema. Pouco frequentes: infecao, alteracdo do apetite,
ansiedade, depressdo, insonia, parestesia, sincope, acufenos, vertigens, arritmia, palpitagﬁes, asma, broncospasmo, dispneia, xerostomia, eructacdo, hemorragia gastrointestinal,
estomatite, dermatite, hiperidrose, prurido, urticaria, mialgia, astenia, fadiga, pirexia, provas funcionais do figado anormais, aumento da creatinina sérica. Raros: diverticulite, eosinofilia,
leucopenia, reacdes de hipersensibilidade, retencéo de liquidos, hipercaliemia, hiperuricemia, confusao, sonhos anormais, sonoléncia, tremores, enfarte do miocérdio, taquicardia, glossite,
hematemese, hemorragia retal, alopécia, equimoses, proteinuria, insuficiéncia renal, perturbagéo menstrual. Titular da Autorizagéo de Introducédo no Mercado: AstraZeneca Produtos
Farmacéuticos, Lda., Rua Humberto Madeira, 7, Queluz de Baixo, 2730-097 Barcarena. Informagdes revistas em agosto de 2013. Para mais informacdes devera contactar o Titular da
Autorizacao de Introducéo no mercado. Medicamento sujeito a receita médica. Medicamento nao comparticipado. Verséo 4.0 (agosto 2013).
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B Coxartrose

Os analgésicos constituem a primeira linha
de tratamento e sdao particularmente uteis em
situacoes de coxartrose leve a moderada. Quando
necessdrio, nas situacdes mais graves podem ser
utilizadas associacoes.

Os anti-inflamatorios niao esteroides (AINEs)
sao eficazes na coxartrose, particularmente nas
situacdes inflamatorias. Tal como os analgésicos,
nao tém qualquer efeito na degradacdo da carti-
lagem e nao atrasam nem param a evolucao da
doenca. Apesar da sua eficacia, existem aspetos
que devem ser valorizados quando se opta por
este grupo de medicamentos nomeadamente a
variacdo individual, devem ser utilizados medi-
camentos melhor tolerados, com menos reacoes
adversas, nao prolongar o tratamento por mais
tempo do que o necessario e nao fazer combi-
nacoes.’

Os condroprotectores, como a glucosamina ou
sulfato de condroitina, podem ajudar a abran-
dar a destruicao da cartilagem e estimular o seu
novo crescimento, e, embora actuem lentamente,
ajudam a proporcionar alivio sintomatico. Sao
geralmente bem tolerados e estao mais indicados
nos casos incipientes de coxartrose.’

O tratamento com corticoides, tanto na forma
oral como na usada para infiltracao local (depot)
pode ser justificado pelo efeito anti-inflamatorio,
sobretudo na sinovial articular. No entanto, o seu
uso deve ter em conta os varios efeitos adversos
e contra-indicacoes, e a sua utilizacdo deve ser
limitada no tempo. Particularmente, no uso local
deve valorizar-se o seu efeito “destrutivo” para a
cartilagem articular. A adequada avaliacao da re-
lacéo risco-beneficio pode inclinar-nos para usar
ou nao esta opcao.*°

Os preparados para infiltracao de viscosuple-
mentacdo, nomeadamente os derivados de dcido
hialuronico melhoram a funciao mecanica articular
de modo tempordrio durante periodos, contudo as
“experiéncias” sao heterogéneas tanto na variacao
de idades como da gravidade de coxartrose.'

Papel da Fisiatria no tratamento conservador

O tratamento fisiatrico apresenta-se como “arma”
fundamental do tratamento conservador, com-
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preendendo uma abordagem holistica do doente,
com vista a2 melhoria da dor e promocao da fun-
cionalidade e da qualidade de vida, evitando a
progressao da doenca propriamente dita.

Tem particular interesse nos estadios iniciais da
evolucao da doenca; na presenca de coxartrose
avancada, este tratamento podera nao revelar re-
sultados tdao notorios, mas tera como principais
objetivos a analgesia, o fortalecimento muscular
e a manutencdo do estado funcional do doente
(nomeadamente da capacidade de marcha), desta-
cando-se a importancia da hidrocinesiterapia nesta
abordagem. Em fases tardias da doenca, em doentes
com multiplas comorbilidades que impedem o
tratamento cirargico, esta terapéutica adquire um
papel fulcral, sendo de igual forma relevante no
periodo pos-operatorio.

O tratamento fisidtrico incorpora um vasto
numero de medidas terapéuticas farmacologicas
(analgésicos, AINEs, condroprotectores, viscosu-
plementacao, corticosterdides), termoterapia (calor
superficial, calor profundo, crioterapia), eletrote-
rapia (correntes analgésicas e electroestimulacio),
massoterapia, mecanoterapia e hidroterapia.'*

A gestao da doenca passa inicialmente pelo
aconselhamento ao doente. Os doentes devem
ser esclarecidos sobre a necessidade de adocdo de
medidas de economia articular, como reduzir ou
evitar o excesso de peso, utilizar calcado adequa-
do com boa base amortecedora e de sustentacio,
praticar exercicio fisico aerdbio, restricao de
atividades desportivas de alto impacto e repouso
articular na agudizacdo da doenca.

Um programa de exercicios domiciliares ¢é
fundamental para que o doente com coxartrose
reduza a dor, melhore as amplitudes articulares,
a forca muscular, aumente a velocidade, melho-
re a postura da marcha bem como o equilibrio,
aumentando consequentemente a sua atividade
fisica e participacao social.'" A elaboracao de um
plano de exercicios domicilidrios deve basear-se
num conjunto de exercicios de manutencao das
amplitudes articulares, de fortalecimento mus-
cular, exercicio aerobio e treino de equilibrio.'!
Os exercicios de manutencao das amplitudes
articulares devem ser realizados em todo o arco



Coxartrose #

FIGURA 1

.

A - Flexores, B - Extensores, C — Abdutores, D — Adutores da anca

servam a articulacio
da anca, nomeada-
mente as osteotomias
do fémur proximal ou
periacetabulares, e as
cirurgias que envol-
vem a reconstrucio
da articulacao da anca
com especial destaque
para a artroplastia to-
tal da anca.’> Com o

de movimento - mantendo durante 30 seg. com
uma frequeéncia diaria (Figura 1).

Os exercicios de fortalecimento muscular devem
ser realizados em dias alternados em 3 séries de 12
repeticoes por grupo muscular (Figura 2).

Os tipos de exercicio aerébio mais adequado
para doentes com coxartrose sao exercicios de
baixo impacto como a marcha, bicicleta e natacao,
devendo ser incentivada a modalidade preferida
de cada doente. Estes devem ser realizados 20 a
30 minutos, 3 vezes por semana. Além disso, ou-
tras atividades fisicas devem ser incentivadas de
acordo com a preferéncia: Yoga, Tai-Chi, Pilates. ..

As ajudas técnicas (bengalas, muletas, andari-
lho, cadeira de rodas...) podem ser tteis, liber-
tando a pressao na articulacao, particularmente
em fases mais avancadas da doenca.

Abordagem cirdrgica
O tratamento cirdrgico da coxartrose pode ser di-
vidido em 2 grandes grupos, as cirurgias que pre-

alargamento da acei-
tacdo e com o sucesso obtido com a artroplastia
total da anca, esta constitui uma op¢ao para quase
todos os doentes com doenca da anca que causa
desconforto cronico e compromisso funcional
significativo.'?

PROTELAR A REFERENCIACAO PARA INTERVEN-
GCAO CIRURGICA? ATE QUANDO? QUE CRITERIOS?
A formulacao de um plano de tratamento in-
dividualizado no individuo com coxartrose é
fundamental.

Se, por um lado, o principio de “quanto mais
tarde melhor” na consciéncia da finitude do ma-
terial protésico, dos problemas graves quando
ha infeccao ou outras complicacoes das proteses
totais da anca (PTA), pode num idoso com uma
esperanca de vida de mais de dez-quinze anos,
sem doencas associadas e que se mantém sufi-
cientemente ativo nas suas atividades de vida
diarias (AVD) fazer desviar o plano no sentido
da atitude expectante e tratamento conservador.
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Protocolo de referenciacao - Coxartrose

[ Identificacdo: Profissdo, necessidades e intensidade nas AVD e de lazer, expectativas

[ Antecedentes Pessoais
Patologia cardiaca/HTA
Patologia pulmonar
Patologia genitourinaria

Patologia metabdlica/diabetes
Patologia neoplasica
Patologia neurolégica

Patologia osteoarticular
Antecendentes traumaticos

[ Medicacdo habitual: ¢ verdadeiramente relevante e vital, especificar os tipos de antiagregantes plaquetarios séo
causa frequente de contratempos a nivel hospitalar

[ Clinica
Dor (caracter, intensidade, localizagéo, frequéncia e duragao, evolugéo)

Numero de dias de auséncia laboral ou impedimento das AVD no ultimo ano pela dor e incapacidade funcional

provocadas pela coxartrose

Harris Hip Score - Seccdo 1 (adaptado)

1. Dor

____Nenhuma ou desprezavel

(44 pontos)

___Ligeira, ocasional, sem compro-
misso das actividades (40 pontos)
___Branda, sem efeito nas activida-
des médias, raramente moderada com
actividades pouco habituais, podendo
tomar aspirina (30 pontos)
____Moderada, toleravel. Algumas
limitagbes com actividades habituais
ou trabalho. Pode necessitar ocasio-
nalmente de medicagéo mais forte do
que aspirina (20 pontos)

___ Marcada, limitagdo séria nas ac-
tividades (10 pontos)
____Totalmente incapacitante, invali-
do, dor na cama, acamado (0 pontos)

2. Claudicacdo
____Nenhuma (11 pontos)
___ Ligeira (8 pontos)
___ Moderada (5 pontos)
___ Severa (0 pontos)

(] Exame Fisico
Contractura em flexao:
Atrofia do quadricipete:

3. Suporte

__Nenhum (11 pontos)
____Bengala para caminhadas
longas (7 pontos)

____Bengala para a maioria do
tempo (5 pontos)

____Uma canadiana (3 pontos)
___Duas bengalas (2 pontos)
__ Duas canadianas (0 pontos)
____Incapacidade para a marcha
(0 pontos)

4. Distancia percorrida

___ Limitada (11 pontos)

___ 30 minutos (8 pontos)
__10-15 minutos (5 pontos)
____Apenas do domicilio (2 pontos)
___ Cama e cadeira (2 pontos)

5. Escadas

__Normalmente sem corrimao
(4 pontos)

___Normalmente com corrimao
(2 pontos)

(expressa em graus)
(expressa em cm)

____De qualguer modo (1 ponto)
____Incapaz para utilizar escadas
(0 pontos)

6. Calcar sapatos e meias
___ Com facilidade (4 pontos)
___ Com dificuldade (2 pontos)
Incapaz (0 pontos)

7. Posicdo sentada

____ Confortavelmente, numa
cadeira normal por 1 hora (5 pontos)
____Numa cadeira alta por 1/2 hora
(3 pontos)

____Incapaz de se sentar conforta-
velmente em qualquer cadeira

(5 pontos)

8. Transportes publicos (bus)
____Sim (1 ponto)
____Né&o (0 pontos)

......................... Excelente

Outros parametros do exame fisico a serem efectuados pelo especialista completam o Harris Hip Score mas séo

demasiado especificos para serem usados no dia-a-dia. A seccdo 1 do Score é suficiente para uma boa referenciacéo.

(1 Avaliacao Laboratorial: Hemograma, bioquimica sumarias, estudo da coagulagao, VS e analises reumatologicas
sempre que a situacao clinica assim o sugira.

(1 Estudo Radiolégico
Rx da bacia AP em carga
Rx da anca atingida: AP + perfil

Rx da cloluna lombar: Face + perfil
Rx do/s joelho: Face em carga + perfil a 20° de flexao
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QUEM TEM DORES
CORTA NA CAPACIDADE
DE TRABALHO

, VIVER POR INTEIRO
E VIVER A VIDA VEZES MAIS

EXXIV, comprimidos revestidos por pelicula contendo 30 mg, 60 mg, 90 mg ou 120 mg de etoricoxib. Indicagdes terapéuticas: Alivio sintomatico da osteoartrose (OA),
artrite reumatoide (AR), espondilite anquilosante e da dor e sinais de inflamagéo associados a artrite gotosa aguda. Tratamento de curta duragédo da dor moderada associada
a cirurgia dentaria. Posologia e modo de administragao: Exxiv é administrado por via oral e pode ser tomado com ou sem alimentos. Osteoartrose — 30 mg uma vez por
dia. Em alguns doentes com alivio sintomatico insuficiente, um aumento da dose para 60 mg, uma vez por dia, pode aumentar a eficacia. Na auséncia de um aumento no
beneficio terapéutico devem ser consideradas outras opgoes terapéuticas. Artrite reumatoide — 90 mg uma vez por dia. Espondilite anquilosante — 90 mg uma vez por dia.
Em situacdes de dor aguda, o etoricoxib deve ser usado apenas no periodo sintomatico agudo. Artrite gotosa aguda — 120 mg uma vez por dia. Em estudos clinicos para
a artrite gotosa aguda, o etoricoxib foi administrado durante 8 dias. A dose para a artrite gotosa aguda néo deve exceder 120 mg por dia, limitada a um maximo de 8 dias
de tratamento. Dor pés-operatéria na cirurgia dentaria — 90 mg uma vez por dia, limitado a um maximo de 3 dias. Alguns doentes podem precisar de analgesia pés-operatéria
adicional. Doses superiores as doses recomendadas para cada indicagdo nao demonstraram eficacia adicional ou ndo foram estudadas. A dose para cada indicagdo nao
deve exceder a dose maxima recomendada. Uma vez que o risco cardiovascular relacionado com a utilizagcdo de etoricoxib pode aumentar com a dose e a duragdo da
exposicao, devera usar-se a menor dose diaria eficaz, na menor duragéo possivel. Contraindicagoes: Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer dos excipientes.
Ulcera péptica ativa ou hemorragia gastrointestinal (Gl) ativa. Antecedentes de broncospasmo, rinite aguda, pélipos nasais, edema angioneurético, urticaria ou reagdes do
tipo alérgico ap6s a administracdo de acido acetilsalicilico ou anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs) incluindo os inibidores da COX-2 (ciclo-oxigenase-2). Gravidez e
aleitamento. Disfungéo hepatica grave (albumina sérica <25 g/l ou pontuagéo 210 na escala de Child-Pugh). Depuragéo da creatinina estimada em <30 ml/min. Criangas
e adolescentes com menos de 16 anos de idade. Doenga intestinal inflamatéria. Insuficiéncia cardiaca congestiva (NYHA II-IV). Doentes com hipertenséo cuja presséo
arterial esteja persistentemente acima de 140/90 mmHg e n&o tenha sido controlada de forma adequada. Cardiopatia isquémica, arteriopatia periférica e/ou doenga
cerebrovascular estabelecidas. Efeitos indesejaveis: As reacdes adversas listadas por frequéncia (muito frequentes: 21/10, frequentes: 21/100 a <1/10, pouco
frequentes: 21/1.000 a <1/100, raros: 21/1.000 a <1/1.000, muito raros: <1/10.000) foram as seguintes: Muito Frequentes: dor abdominal. Frequentes: osteite alveolar,
edemalretencdo de liquidos, tonturas, cefaleias, palpitacdes, arritmias, hipertensdo, broncospasmo, obstipacdo, flatuléncia, gastrite, azia/refluxo acido, diarreia,
dispepsia/mal-estar epigastrico, nauseas, vomitos, esofagite, ulcera da boca, aumentos da AST e/ou da ALT, equimose, astenia/fadiga e doenga gripal; Pouco frequentes:
gastroenterite, infegbes respiratérias superiores, infegéo do trato urinario, anemia (principalmente associada a hemorragia gastrointestinal), leucopenia, trombocitopenia,
hipersensibilidade, aumento ou diminuicdo do apetite, ganho de peso, ansiedade, depressdo, acuidade mental diminuida, alucinagdes, disgeusia, insénias, parestesia/
hipoestesia, sonoléncia, viséo turva, conjuntivite, acufenos, vertigens, fibrilhagéo auricular, taquicardia, insuficiéncia cardiaca congestiva, alteragdes nao-especificas do
ECG, angina de peito, enfarte do miocardio, afrontamento, acidente cerebrovascular, acidente isquémico transitério, crise hipertensiva, vasculite, tosse, dispneia, epistaxe,
distensdo abdominal, alteragdo do vasculite, tosse, dispneia, epistaxe, distensdo abdominal, alteragdo do motilidade intestinal normal, boca seca, Ulcera gastroduodenal,
ulceras pépticas incluindo perfuragéo gastrointestinal e hemorragias, sindrome de intestino irritavel, pancreatite, edema facial, prurido, erupgéo cutanea, eritema, urticaria,
caibra/espasmo muscular, dor/ rigidez musculosquelética, proteinuria, creatinina sérica aumentada, insuficiéncia renal/faléncia renal, dor toracica e azoto ureico no sangue
aumentado, creatinafosfoquinase aumentada, hipercaliemia, acido Urico aumentado. Raros: angioedemalreagdes anafilaticas /reagdes anafilactoides incluindo choque,
confuséo, irrequietude, hepatite, insuficiéncia hepatica, ictericia, sindrome Stevens-Johnson, necrose epidérmica téxica, erup¢cdo medicamentosa fixa e natremia diminuida.
Foram notificados os seguintes efeitos indesejaveis graves associados a utilizagdo de AINEs, que
ndo podem ser excluidos para o etoricoxib: nefrotoxicidade incluindo nefrite intersticial e
sindrome nefrético. Apresentagao: Exxiv 60 mg, cx. 7 e 28 comp. Exxiv 90 mg cx. 7 e 28 comp. =

Exxiv 120 mg, cx. 7 comp. Comparticipagéo (excepto Exxiv 120 mg, cx. 7 comp.): 37% (Regime D,@
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W Coxartrose

Por outro lado, a existéncia de comorbilidades:
HTA, diabetes mellitus, doenca coronaria (que,
sao agravadas pela falta de uma atividade fisica
regular) poderao desviar o plano no sentido de
uma intervenc¢ao mais precoce.

Com o objetivo de agilizar e facilitar a referen-
ciacao dos pacientes com coxartrose, os autores
desenvolveram um protocolo de referenciacao
destes doentes para a consulta de Ortopedia.
Este inclui informacoes relativas a identifica-
cdo, aos antecedentes pessoais relevantes, a
medicacao habitual, a clinica com realce para a
utilizacdo de um score modificado — Harris Hip
Score modificado, que permite quantificar a dor
e o estado funcional, ao exame fisico, a avaliacdo
laboratorial e estudo radiologico.

DE UM MODO INDICATIVO RESPONDERIA-
MOS ASSIM A PERGUNTA: “ - QUANDO REFE-
RENCIAR?”

Referenciar um doente que apresenta um es-
tado funcional medido pelo Harris Hip Score
- seccao 1 (adaptado) <61 pontos e alteracdes
radiograficas da anca grau 2 ou superior no Sis-
tema de Kellgren e Lawrence. Outras situacoes
particulares, como por exemplo a osteonecrose
da cabeca femoral, a displasia da anca, doencas
metabolicas ou infeciosas com atingimento da
articulacdo coxo-femoral também devem ser
referenciadas.

QUAIS OS RISCOS DE INTERVENCIONAR DE-
MASIADO CEDO? E DEMASIADO TARDE?
Parece-nos logico que uma PTA colocada num
individuo de meia-idade (40-50 anos), venha a
ter mais problemas no futuro: siao individuos
mais ativos, com maior esperanca de vida e
que irdo sujeitar a protese a solicitacoes muito
significativas por um periodo de tempo maior.
Ha no entanto situacdes em doentes desta idade
(necroses assépticas, sequelas de epifisiolise
e de Perthes por ex.) que irdo colocar o indi-
viduo dentro dos critérios para PTA. Assim, a
preocupacdo com a faléncia por descolamento
protésico, com a osteolise (destruicio dssea)
por particulas dos materiais do implante e com
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a infecao de protese terao de certo modo que
ser colocadas de lado, e os riscos assumidos, se
queremos devolver estes individuos a uma vida
ativa e produtiva.

O reverso da medalha numa cirurgia tao pre-
coce pode no entanto implicar um preco elevado
no caso de complicacoes: cirurgias iterativas, de
revisao, potencialmente com resultados cada
vez piores poderao transformar a vida destes
doentes num verdadeiro inferno afastando-os
definitivamente da vida ativa.

De qualquer modo, somos da opinido de que
este tipo de situacoes sao felizmente a excecao
e nao a regra pelo que nao vemos motivo para
negar cirurgia a doentes mais jovens que preen-
cham critérios para tal.

Argumentando do mesmo modo, ndao nos
parece licito adiar indefinidamente a cirurgia
de um individuo digamos de 70 anos s6 porque
os critérios indicados sdo borderline, dizendo o
proverbial “enquanto for aguentando!”. Pode
ser pior, as co-morbilidades podem agravar-se
tornando a cirurgia mais arriscada. Também a
coordenacdo motora e as amiotrofias nao vio
com certeza melhorar tornando a convalescen-
ca mais dificil. A ponderacdo, experiéncia do
clinico e o mais elementar bom senso sao aqui
chamados a intervir para que o doente seja
aconselhado de modo sério.

QUAL A DURAGCAO ATUALMENTE EXPECTAVEL
DE UMA PROTESE?

A tendeéncia atual caminha no sentido da apli-
cacdo de PTA's ndo cimentadas em pacientes
jovens e ativos, enquanto que a fixacdao cimenta-
da deve ser o tratamento de eleicdo em doentes
idosos e relativamente inativos.

Estudos mostram que as PTA cimentadas e
nao cimentadas tém taxas de sucesso compa-
raveis. A sobrevivéncia de uma PTA cimentada
ao fim de 12 anos é de aproximadamente 90%,
enquanto que de uma PTA nao cimentada é de
95% aos 15 anos.’

A aplicacdo de uma correta técnica cirturgica,
incluindo técnicas de cimentacdo “de terceira
geracao” e o correto posicionamento dos compo-
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nentes protésicos constitui o principal fator que
determina a durabilidade de uma PTA. Também
o stress imposto sobre a protese (dependente da
atividade que o paciente exerce) e a qualidade
de osso do doente influenciam a sobrevivéncia
de uma PTA. [J]
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Acupunctura no fratamento das
cefaleias primarias em adultos

A prevaléncia das cefaleias primdrias nos cuidados
de satde primarios é bastante elevada.

Afectam ambos os sexos sem preferéncia geo-
grafica.

Contam-se entre as dez causas mais importantes
de incapacidade a nivel mundial.

De caracter insidioso, as cefaleias tém grande
impacto na qualidade de vida dos doentes.

Com o uso/abuso da farmacoterapia que apre-
senta efeitos secundarios com um impacto e custo
que ndo sao de desprezar, emergiram estudos
sobre técnicas alternativas de tratamento.

A evidéncia actual indica que a acupunctura
confere beneficio como tratamento de cefaleias
de tensao, tanto isolada como em associacdo com
outros tratamentos (SORT A).

Para a enxaqueca foi também encontrada evi-
déncia de beneficio com a acupunctura (SORT B).

Foi no cémpito geral, considerada como um tra-
tamento seguro e sem importantes efeitos laterais,
que pode ser encarado como uma alternativa ou
como adjuvante aos tratamentos farmacoldgicos
tradicionais.

Palavras-chave: cefaleia, acupunctura
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INTRODUGCAO

E sabido que as cefaleias — em especial as cefaleias
primdrias — sao uma das queixas que os doentes
mais frequentemente apresentam na consulta,
ao nivel dos cuidados de satide primarios (CSP).

Esta patologia representa de facto um problema
de satide comum (com uma prevaléncia elevada)
que afecta tanto homens como mulheres, nao
tendo preferéncia etaria (embora se manifeste em
diferentes proporcoes).

A Organizacdao Mundial de Saude classifica as
cefaleias colectivamente entre as cinco mais im-
portantes causas de incapacidade a nivel mundial.!

O impacto das cefaleias manifesta-se nao so
na vertente laboral e econémica, mas também
na vida relacional do doente que muitas vezes é
seriamente afectada.

Actualmente as terapéuticas disponiveis para
tratamento e profilaxia das cefaleias sao maio-
ritariamente farmacologicas. Estes farmacos sao
prescritos com frequéncia nos CSP, mas alguns
deles estao disponiveis para aquisicao sem recei-
ta médica, escapando a vigilancia do Médico de
Familia, que deve monitorizar posologias, poli-
medicacoes e efeitos laterais.

Estes farmacos nao sao isentos de riscos. E por
isso, sao também imputdveis a esta patologia,
0s custos com a terapéutica propriamente dita e
com aquela necessaria para ultrapassar os efeitos
laterais da primeira.

As alternativas aos tratamentos tradicionais
tem sido cada vez mais estudadas, atendendo ao
caracter insidioso da patologia e ao impacto que
tem na qualidade de vida dos doentes, com uso e
abuso das terapeéuticas farmacologicas.

Assim, as autoras pareceu importante perceber
a eficacia da acupunctura — um tratamento nao
farmacologico - no tratamento de cefaleias prima-
rias em adultos, pelo que se propuseram a rever a
evideéncia disponivel segundo a escala Strength of
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Recommendation Taxonomy (SORT) da American
Family Physitian.

METODOS

Foi realizada uma pesquisa bibliografica em
09/2010, utilizando os termos MeSH headache
e acupuncture. Pesquisaram-se meta-analises
(MA), revisoes sistemadticas (RS), ensaios clinicos
aleatorizados e controlados (ECAC) e normas
de orientacio clinica (NOC), nas bases de dados
da Cochrane Library, Pubmed, National Guideli-
ne Clearinghouse, DARE, TRIP, Bandolier, Index
Revistas Médicas Portuguesas, publicadas entre
01/2005 e 08/2010, nas linguas portuguesa e
inglesa.

Critérios de inclusao: a) Populacdo: adultos
(> 18 anos) com cefaleias, independentemente
do tipo de cefaleias; b) Intervencdo: acupunctura
tradicional; ¢) Comparacio: outras terapéuticas
(farmacoterapia, fisioterapia...) ou auséncia de
terapéutica; d) Outcome: (pelo menos um dos se-
guintes) eficacia na profilaxia das crises, nimero/
frequéncia das crises, duracao da crise, melhoria na
qualidade de vida.

Para a avaliacdo dos niveis de evidéncia (NE) e
atribuicdo de forcas de recomendacio foi usada
a escala Strenght of Recommendation Taxonomy
(SORT) da American Family Physitian, que apre-
senta NE 1, 2, 3 e Graus de Recomendacdo (GR)
A, B, C.

RESULTADOS

Foram encontrados 217 artigos, tendo sido ex-
cluidos 209 (populacao nao coincidente com a
faixa etaria definida, outros tratamentos de acu-
punctura, avaliacdo de outras patologias que nao
a cefaleia) e seleccionados oito — uma MA, trés
RS, trés ECAC e uma NOC.

Uma vez que as populacoes estudadas nos arti-
gos encontrados nao sao homogéneas, a analise
dos resultados sera feita agrupando os artigos
encontrados em trés grupos conforme o tipo de
cefaleia em tratamento em cada um deles: cefaleias
de tensao, cefaleias de tensdo e enxaqueca, enxa-
queca. As caracteristicas de cada um dos estudos
incluidos estdo expostas no Quadro 1.

ACUPUNCTURA NO TRATAMENTO DE CEFALEIAS
DE TENSAO

Linde K et al. na sua RS de 2009* concluiu que
houve beneficio superior a curto prazo com a
acupunctura relativamente ao controlo da cefaleia,
numero de dias de crise e intensidade da dor —
resultados estatisticamente significativos, versus
o “tratamento habitual” dos doentes.

Em particular quando comparada a acupunctura
com a técnica sham demonstrou-se beneficio ligei-
ro mas ainda assim estatisticamente significativo
com a acupunctura. Sham é uma técnica placebo
utilizada em estudos sobre acupunctura e que
envolve a estimulacao de pontos cutaneos com
agulhas mas nem a profundidade de penetracao
da agulha, nem os locais mencionados, corres-
pondem aos utilizados na acupunctura.

Quando comparada a acupunctura com fisiote-
rapia/massagem/relaxamento, os resultados foram
de dificil interpretacao sugerindo ainda assim
beneficio ligeiro para a acupunctura (NE 1).

Jedel E et al. na sua revisao sistematica de 2005°
pretendeu avaliar a eficacia do tratamento com
acupunctura comparativamente a auséncia de tra-
tamento ou outro tratamento (nao especificado).
Dois estudos de elevada qualidade concluiram
que o tratamento da cefaleia de tensao crénica
ou episddica com acupunctura nao trouxe be-
neficio ou prejuizo. Dos restantes estudos — de
qualidade limitada — um apresentou resultados
negativos com o tratamento de acupunctura e os
restantes apresentaram resultados positivos. Os
autores concluiram que a evidéncia encontrada
foi limitada, ainda que se trate de um tratamento
seguro (NE 2).

Davis MA et al. na sua meta-analise de 2008*
concluiram que a acupunctura — quando compa-
rada com placebo - apresentava resultados ligei-
ramente mais favoraveis relativamente a reducio
da intensidade das cefaleias no follow-up a longo
prazo (mas esta diferenca na reducao nao foi
estatisticamente significativa para o periodo em
que decorreu o tratamento), apresentando tam-
bém maior reducao (ainda que ligeiramente) do
numero de dias com cefaleia por més. Os autores
concluiram que a acupunctura tem ainda assim
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QUADRO 1
Resumo dos estudos incluidos na revisdo
Referéncias Tipo de estudo Objectivo Resultados
Cefaleias de tensao
Linde K2 (2009) RS AC vs sham* vs “outro | AC diminui a frequéncia e intensidade das
(11 ECAC = 2317 | tratamento” vs “sem crises vs “sem tratamento” vs sham (efeito
individuos) tratamento” ligeiro)'!
AC + “outro tratamento diminui a frequéncia
das cefaleias (beneficio a curto prazo)'
AC vs “outros tratamentos”: dados limitados,
resultados semelhantes na maioria dos estudos
Jedel B3 (2005) RS AC vs sham vs “outro | AC tem evidéncia limitada de eficacia vs sham
(6 ECAC = 301 tratamento” vs “sem
individuos) tratamento”
Davis MA* (2008) MA AC vs sham AC diminui a intensidade das crises no follow-
(5 ECAC = 896 -up alongo prazo vs sham
individuos) AC diminui a duragéo das crises vs sham
Melchart D° (2005) | ECAC =270 AC vs sham vs sem AC vs sham: resultados sobreponiveis;
individuos tratamento AC vs “sem tratamento”: beneficio do trata-

mento com AC;

Cefaleias de tensao e en

Xaqueca

controlos), + 1 EC
nao randomizado
(1874 individuos)

sem tratamento

Sun Y¢ (2008) RS AC vs sham vs trata- AC diminui a intensidade e frequéncia das
31 EC = 3916 mento farmacoldgico | crises vs farmacoterapia
individuos vs outros tratamentos | AC diminui a intensidade de cefaleias de ten-
vs sem tratamento s30 vs sham
Jena S7 (2008) ECAC = 3404 AC vs sem AC (+ tra- | AC+"tratamento habitual” vs “tratamento
pacientes rando- | tamentos habituais) habitual”: superioridade da AC na diminuigao
mizados (1693 AC vs sham e AC vs da intensidade da dor e qualidade de vida

dos doentes (manutencdo aos 3 meses pds
tratamento)

AC vs sham: resultados sobreponiveis

AC vs “sem tratamento”: beneficio claro da AC

mentos habituais)

Duncan C® (2008) | NOC Diagnosis and mana- | A AC pode ser considerada como tratamento
gement of headache preventivo na enxaqueca.
in adults AC vs sham: efeitos sobreponiveis na redugao
da intensidade e frequéncia das crises.
Enxaqueca
Linde K°® (2005) ECAC =304 indi- | AC vs shamvs “sem | AC vs sham: resultados sobreponiveis
viduos tratamento” (+ trata- | AC vs “sem tratamento”: beneficio do trata-

mento com AC

Nota: *sham - técnica placebo utilizada em estudos sobre acupunctura e que envolve a estimulago de pontos cutaneos com agulhas mas nem a profundidade de
penetragdo da agulha, nem os locais mencionados, correspondem aos utilizados na acupunctura

Legenda: AC - acupunctura; EC - ensaio clinico; ECAC - ensaio clinico aleatorizado e controlado; MA — meta-andlise; NOC — norma de orientag&o clinica; RS -
revisdo sistematica; vs - versus.
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limitada evidéncia de eficacia como método de
tratamento valido para doentes com cefaleias
(versus (vs) sham) (NE 1). Apontam ainda que se
verificou um efeito placebo superior ao esperado
para estudos randomizados com a técnica sham,
sendo o facto de nao existir um placebo adequado,
apresentado como uma limitacao.

Melchart D et al. no seu ECAC de 2005° regis-
tou uma diminuicao do numero de dias de crise
sendo esta mais relevante para o grupo tratado
com acupunctura, menor para o grupo tratado
com placebo (ndo significativa) e menor ainda
para o grupo que nao recebeu nenhuma destas
intervencoes. Estes resultados mantiveram-se até
as 12 semanas de tratamento (NE 2). Uma das
limitacoes deste ensaio prendeu-se com o facto de
ambos os grupos alocados para receber uma das
intervencdes foi informado de que as intervencoes
em estudo seriam tipos (diferentes) de acupunctu-
ra, ambas associadas a resultados positivos, facto
que pode ter introduzido viés no estudo.

ACUPUNCTURA NO TRATAMENTO DE CEFALEIAS
DE TENSAO E NO TRATAMENTO DA ENXAQUECA
Uma revisao sistematica de 2008° incluiu 31
estudos (17 sobre o tratamento de enxaqueca,
10 sobre tratamento de cefaleia de tensao e
quatro sobre o tratamento de ambos os tipos de
cefaleias).

Os resultados apontam para uma eficacia da
acupunctura superior a técnica sham, manifestada
na reducdo da intensidade da dor a longo prazo
nos doentes com cefaleia cronica (estatisticamen-
te nao significativo) — efeito mais relevante para as
cefaleias de tensao e ndo tanto para a enxaqueca.

Os autores referem a possibilidade de, pelas
suas caracteristicas, o sham, poder ter algum
efeito terapéutico (superior ao esperado para
um placebo).

A eficdcia da acupunctura também foi superior
a farmacoterapia para os mesmos outcomes, me-
lhorando também a qualidade de vida do doente
no que concerne a esta patologia. Os autores re-
ferem ainda que os efeitos laterais relatados para
os tratamentos farmacologicos foram superiores
aos relatados para a acupunctura (NE2). Relativa-

mente a comparacdo da acupunctura com outras
terapias, pela grande heterogeneidade dos artigos,
0s autores ndo emitiram conclusoes.

Como limitacoes apontam-se a metodologia
fraca dos artigos incluidos e a variabilidade de
métodos de medicao dos outcomes procurados.

Um ensaio clinico randomizado e controlado
de Jena S et al. de 20087, sem dupla ocultacao,
estudou 1442 pacientes (1350 controlos) adultos.
Para os individuos que nao aceitaram a randomi-
zacdo, os autores desenharam um braco de estudo
com alocacao dos referidos individuos no grupo
que recebeu o tratamento com acupunctura
(10.410 individuos). Os outcomes foram obtidos
através do preenchimento de questionarios.

Os autores concluiram que a associacao da
acupunctura com o tratamento habitual (vs trata-
mento habitual apenas) foi superior na obtencao
de uma melhor qualidade de vida dos doentes
e na diminuicio da intensidade da dor. Para os
outcomes procurados, a acupunctura foi superior
a auséncia de tratamento mas obteve resultados
quase sobreponiveis ao placebo (NE1).

Como limitacoes do estudo aponta-se que os
tratamentos farmacologicos habituais dos doen-
tes ndo foram totalmente contabilizados, ficando
excluidos os farmacos de venda livre. Além disso,
o método de avaliacao dos outcomes (por questio-
nario) pode eventualmente ter introduzido um
viés de memoria dos doentes.

Uma NOC?® do Scottish Intercollegiate Gui-
delines Network (2008) sobre o diagndstico e
tratamento de cefaleias em adultos (cefaleia de
tensao cronica, mista ou episodica e enxaqueca)
apontou para uma reducdo de intensidade e fre-
quéncia das cefaleias com magnitude sobrepo-
nivel para ambos os tratamentos: acupunctura
e sham (NE3).

ACUPUNCTURA NO TRATAMENTO DA
ENXAQUECA

Foi encontrado apenas um ECAC’ (2005) onde os
autores concluiram que acupunctura foi superior
a auséncia de tratamento mas obteve resultados
quase sobreponiveis ao placebo que se mantém
as 12 semanas (NE2).
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CONCLUSOES

A acupunctura pode ser considerada como um
tratamento seguro e com beneficios no trata-
mento profilatico de cefaleias de tensiao quer
isoladamente quer como tratamento adjuvante
(Grau de Recomendacdo A). Pode também ser
considerada com a mesma seguranca, para o tra-
tamento profilatico das cefaleias tipo enxaqueca
(Grau de Recomendacéo B) ainda que os estudos
encontrados nao tenham mostrado um beneficio
tao claro para este tipo de cefaleias como para as
anteriores.

As autoras pensam que esta terapéutica devera
ser encarada como uma alternativa a oferecer aos
doentes que sofrem desta patologia, e, dentre es-
tes, aqueles em quem ja foram tentadas outras te-
rapéuticas que nao obtiveram o sucesso desejado.

Consideram também que os custos associados
a esta técnica podem ser uma limitacao a sua
prescricao — uma vez que nao é comparticipada
pelo Sistema Nacional de Saude - mas existam
ja hospitais do SNS que, (maioritariamente) na
Consulta da Dor dispoem deste tratamento.

Como vantagens, deste trabalho as autoras
apontam o facto de terem sido incluidos estu-
dos que comparam a acupunctura com varios
tratamentos comuns para cefaleias utilizados
na pratica clinica, bem como com a auséncia de
intervencdo, tendo-se demonstrado seguranca e
beneficio da acupunctura.

Por outro lado, destacam o facto dos outcomes
procurados serem, transversalmente, orientados
para o doente (qualidade de vida, reducao de
intensidade e duracao das crises).

Como limita¢des apontam-se a heterogeneidade
nos estudos relativamente ao tipo de acupunctura
tradicional utilizada (n° de sessoes, n°® de agulhas
por sessdo), e aos tratamentos farmacologicos
permitidos — muitas vezes, nao sendo estes itens
especificados nos estudos e o facto dos métodos
de avaliacdo dos outcomes nao serem standard e
transversais a todos os estudos.

Como vieses possiveis apontam-se o viés de
memoria decorrente dos métodos de avaliacdo
dos outcomes utilizados (preenchimento de
questiondrios).
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Mantém-se pois a necessidade de aprofundar
a investigacdo no sentido de serem comparadas
outras técnicas de acupunctura, nao incluidas
nesta revisao e de perceber qual o real valor tera-
péutico da técnica sham, utilizada como placebo
nestes estudos. Por ultimo, os trabalhos futuros
deverao tentar uniformizar ou controlar de modo
mais sistematico os tratamentos farmacologicos
permitidos aos doentes durante o decorrer dos
estudos, ainda que se deva ponderar se esta é uma
medida eticamente aceitavel, uma vez que em
estudo esta uma patologia, que acarreta grandes
alteracdes no bem-estar do individuo. [J
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Caso Clinico

Ginecomastia pubertdria
ou algo mais...

Descricao do caso: Rapaz de 17 anos de idade
previamente sauddvel. Recorreu a consulta a
16/04/2011 por tumefaccdo mamadria a esquer-
da, sem outra sintomotolgia pelo que foi pedida
ecografia mamadria. Quinze dias depois traz re-
sultado de ecografia que revelou ginecomastia
moderada a esquerda, e pequena adenopatia
axilar esquerda de significado indeterminado
pelo que se efectou biopsia aspirativa. Resultado
de biopsia foi negativo para células malignas.
A 5/07/2011 recorre a consulta, por aumento
do volume testicular a esquerda, indolor, sem
sinais inflamatdrios. Ao exame fisico detectava-
-se aumento do volume testicular, sem outras
alteragées. Foi requisitada ecografia testicular. A
31/07/2011 recorreu ao servico de urgéncia do
hospital da area de residéncia por agravamento
da sintomatologia testicular. Ecografia realizada
revelou tumefaccao de provavel natureza neo-
formativa. Foi submetido a orquidectomia radical
esquerda a 11/08/2011. Tratava-se de um tumor
ndo-semiomatoso, estadio IA.

Comentario: Trata-se de um caso cuja sintoma-
tologia inicial nao é a mais frequente, pelo que se
salienta a importancia de manter em vigilancia os
individuos com ginecomastia.

Palavras-Chave: Ginecomastia; Puberdade;
Neoplasia Testicular

DRA. ANA SOFIA NOGUEIRA

Interna de Formagdo Especifica de Medicina Geral e Fami-
liar, USF S. Félix da Marinha - ACeS Grande Porto IX - Espinho/
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INTRODUCAO

A ginecomastia consiste na proliferacdo benigna
de tecido glandular mamario masculino, e pode
ser unilateral ou bilateral, consistir no crescimento
assimétrico da glandula mamaria ou manifestar-se
por dor ou tumefaccdo mamadria inespecifica.! A
ginecomastia é comum na infancia, adolescéncia
e no individuo idoso no entanto, é importante o
seu diagnostico diferencial com patologia malig-
na, especialmente quando apresentacdo atipica
ou associada a outra sintomatologia.*

A ginecomastia pubertaria é uma manifesta-
cdo fisiologica que ocorre em jovens do sexo
masculino saudaveis. Deve-se a um predomi-
nio transitorio de estrogéno comparativamente
com os valores de androgéno.** Ocorre na fase
intermédia da puberdade em jovens no estadio
de Tanner 3 ou 4 e, geralmente, regride espon-
taneamente em 1-3 anos, quando os niveis de
testosterona atingirem os valores esperados para
aidade adulta.”’ Através do exame fisico podemos
diferenciar a ginecomastia da lipomastia ou de
patologia maligna da mama. Contudo, em caso de
duvida deve proceder-se a realizacdo de exames
complementares de diagnostico — mamografia e/
ou ecografia mamaria.**

Todavia, a ginecomastia pode ser uma manifes-
tacao de um disturbio sistémico. Nestas situacoes
estamos perante uma ginecomastia patologica.
As causas mais frequentes de ginecomastia sao o
uso de farmacos/drogas, idiopatica, insuficiéncia
hepatica, ma nutricao, e hipogonadismo. Em casos
raros, pode constituir a manifestacao inicial de
tumores testiculares ou adrenais, estar associada
a insuficiéncia renal, hipertiroidismo ou patolo-
gias endocrinas raras.” A ginecomastia ocorre em
5% dos casos de tumores testiculares de células
germinativas, e corresponde a uma manifestacao
enddcrina desta neoplasia. O tumor testicular ma-
ligno atinge 1% dos individuos do sexo masculino
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Ginecomastia pubertdaria

e representa a neoplasia maligna mais frequente
em homens entre os 15-35 anos de idade.*”

Os tumores de células germinativas constituem
95% dos tumores testiculares diagnosticados.
Cerca de 50% dos tumores testiculares sao
diagnosticados no estadio I e apresentam bom
prognostico, com uma taxa de sobrevida aos 5
anos de 95%.’

Identificacdo, antecedentes e caracteriza-
¢do familiar

Individuo do sexo masculino, 17 anos de idade,
raca caucasiana, estudante.

Gestacao e parto sem intercorréncias. Teve um
bom desenvolvimento estato-ponderal e psico-
-motor, estando actualmente no estadio Tanner 4
do seu desenvolvimento pubertario. Nega hdbitos
tabagicos, etilicos ou de drogas ilicitas. Apresenta
o calendario vacinal actualizado.

Nao ha historia de antecedentes familiares
relevantes para o caso descrito. Pertence a uma
familia tipo nuclear, que se encontra no estadio
V do ciclo de vida de Duvall.

Histéria da doenca atual

Recorreu a consulta de intersubstituicao por
tumefaccdo mamaria a esquerda, indolor, sem si-
nais inflamatoérios ou secrecdo mamilar. Tera sido
detectada no dia anterior apos traumatismo na
aula de educacao fisica. Ao exame fisico notava-
-se aumento da mama esquerda, e um pequeno
nodulo no quadrante supero-lateral esquerdo,
indolor, de contornos regulares e consisténcia
mole. Pedida ecografia mamaria.

Compareceu a consulta aberta para apresentar
resultado de ecografia que revelou ginecomastia
moderada a esquerda.

Apresentava os seguintes parametros anto-
prométricos: Peso — 65,5 Kg; Altura — 178 cm;
IMC - 20,67. Relativamente aos sinais vitais nao
foram encontradas alteracdes relativamente aos
parametros da normalidade.
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Ao exame fisico mantinha ginecomastia e
apresentava nodulo/adenopatia na regiao axilar
esquerda. Sem adenopatias cervicais. Ausculta-
cao cardiopulmonar sem alteracdes. Apresentava
abdomen mole e depressivel. Indolor a palpacao
superficial e profunda, e sem tumefaccoes ou
organomegalias palpaveis. Sem adenopatias in-
guinais. Exame genital sem alteracoes. Decide-se
pedir mamografia para melhor esclarecimento.

Recorreu novamente a consulta aberta para mos-
trar resultado de mamografia. Detectada pequena
adenopatia axilar esquerda de significado inde-
terminado pelo que se efectua biopsia aspirativa.

Traz resultado de biopsia que foi negativo para
células malignas.

Recorreu a consulta aberta por aumento do vo-
lume testicular a esquerda, indolor, sem sinais
inflamatorios, com 1 dia de evolucdo. Ao exame
fisico detectava-se testiculo esquerdo aumen-
tado, sem alteracdo da translucéncia testicular
ou tumefaccoes palpaveis. Testiculo direito sem
alteracoes. Foi requisitada ecografia testicular.

Recorreu ao servico de urgéncia (SU) do hospital
da drea de residéncia por aumento da tumefaccao
ja existente, associada a dor na regido inguinal
esquerda. Nao tinha realizado a ecografia pedida
a 05/07/2011 por motivos pesssoais. Ecografia
realizada no SU revelou tumefaccio nodular
heterogénea com sinais de vascularizacao, e de
provavel natureza neoformativa.

Segundo o relatorio de alta do SU, foi agendada
consulta de urologia para 01/08/2011. Foi rea-
lizado estadiamento da doenca com TC toraco-
-abdomino-pélvica e estudo analitico com mar-
cadores tumorais. Submetido a orquidectomia
radical esquerda a 11/08/2011 e colocacao de
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Ginecomastia pubertdaria

protese testicular. Tratava-se de um tumor nao-
-semiomatoso, estadio IA. Actualmente mantém
vigilancia na consulta externa de urologia.

A ginecomastia constitui uma manifestacao inicial
rara de tumor testicular. Corresponde a 3% dos
casos de ginecomastia, e surge, como manifesta-
cdo incial, em apenas 5% dos tumores testiculares.
Os factores de risco conhecidos para desen-
volvimento de cancro testicular sao diversos.
Os principais consistem em historia pessoal de
criptorquidia ou hipopadias, histéria pessoal
ou familiar de tumor testicular, infertilidade e
infeccao por HIV. Todos este factores predispoe
ao desenvolvimento de carcinoma in situ e car-
cinoma invasivo. Contudo, no caso descrito nao
se detectou qualquer factor de risco, pessoal ou
familiar, para o desenvolvimento desta patologia.
O tumores testiculares podem apresentar-se
sob diversas formas. Apresenta-se, mais frequen-
temente, como um nodulo ou tumefaccao tes-
ticular indolor identificado acidentalmente pelo
proprio ou pelo parceiro sexual. Pode, também,
surgir como dor/desconforto na regiao abdomi-
nal inferior, perianal, escrotal ou lombar. Dor
aguda nas localizacoes supracitadas ocorre ape-
nas em 10% dos casos. A ginecomastia constitui
um manifestacio inicial de 5-7% dos tumores de
células germinativas, e em 20-30% dos tumores
testiculares das células de Leydig.> Nos tumores
de células germinativas a ginecomastia deve-se
a uma manifestacao endocrina desta neoplasia.’
Relativamente ao caso descrito trata-se de
uma patologia de baixa incidéncia, que acomete
apenas 1% dos individuos do sexo masculino.
Associada a sua baixa incidéncia manifestou-se
incialmente de uma forma incomum visto que
a ginecomastia apenas surge em 5-7% dos casos
como manifestacio inicial. Assim, o facto de se
tratar de uma patologia rara que se manifestou
inicialmente de uma forma rara, associada a
auséncia de factores de risco pode ter adiado a
suspeicdo do diagnostico.
Por outro lado, a demora na realizacido da eco-
grafia testicular atrasou, também, o diagnostico,
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condicionando a necessidade de recorrer ao SU.
No entanto, foi diagnosticado num estadio preco-
ce, pelo que nao houve necessidade de realizacao
de terapéutica adjuvante.

Salienta-se a importancia de manter em vigi-
lancia os individuos com ginecomastia, especial-
mente quando se manifesta no final da puberdade
ou no inicio da adulticia, dado poder tratar-se
de uma manifestacao de patologia sistémica.
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Andropausa: Uma abordagem
nos Cuidados de Saude Primarios

Com o envelhecimento, o défice de androgénios
tem tido um interesse crescente na comunidade
cientifica. Fala-se em andropausa ou hipogona-
dismo de inicio tardio (LOH), estimando-se uma
prevaléncia elevada no idoso.

A testosterona diminui de forma progressiva com
a idade e esse declinio esta associado a varios
fatores.

O seu défice associa-se a uma multiplicidade de
sintomas que afetam diversos 6rgaos e a qualidade
de vida do paciente. Por isso, e por estar associado
a doencgas cronicas prevalentes, considera-se um
importante problema de satde.

A THS (Terapéutica Hormonal de Substituicao)
esta indicada no homem com sinais e sintomas
sugestivos de deficiéncia androgénica, na presenca
de niveis baixos de testosterona. Mas mantém-
-se duvidas quanto a sua seguranga e beneficio a
longo prazo.

A THS deve ser recomendada de forma indivi-
dualizada e a decisao devera ser partilhada com
0 paciente.
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INTRODUCAO

Com uma populacao cada vez mais envelhecida,
o défice de androgénios tem tido um interesse
crescente na comunidade cientifica. Ao contrario
da mulher, o declinio da func¢do gonadal no ho-
mem é mais dificil de definir visto ndo haver uma
manifestacio imediata desse declinio. Além disso,
0s sinais e sintomas sdo mais leves, mal definidos
e nao existe nenhuma alteracdo que marque a
degradacao gonadal do envelhecimento.! O que
parece existir ¢ uma diminuicao lenta e progres-
siva da testosterona (T)? surgindo uma sindrome
denominada andropausa ou hipogonadismo de
inicio tardio (LOH).

O hipogonadismo ¢ comum no idoso, com uma
prevaléncia de cerca de 20% conforme os paises,’
tem repercussoes na sua qualidade de vida e esta
associado a varias comorbilidades.>* Apesar do
papel da testosterona na satide do homem ainda
ser controverso, sabemos que afeta muitos 6rgaos
e a terapéutica hormonal de substituicdo (THS)
comeca a ser uma op¢ao. No entanto, a avaliacdo
da sua eficacia torna-se dificil por nao existir uma
associacdo definida entre os niveis de testosterona e
os sintomas do LOH no homem idoso.>° A evidén-
cia, apesar de limitada, ¢ cada vez mais a favor do
beneficio da THS. No entanto, mantém-se duvidas
quanto a seguranca e beneficio a longo prazo.®’

O objetivo deste trabalho foi rever a literatura
quanto a fisiopatologia, clinica, anamnese, diag-
nostico e terapéutica do LOH, com particular
referéncia as necessidades do Médico de Familia.

METODOS

Foi realizada uma pesquisa bibliografica nas
bases de dados PubMed, UpToDate, Medscape e
recomendacoes de Sociedades Cientificas, com a
palavra-chave Andropause e limitando-se a artigos
publicados desde Janeiro de 2000 até Outubro de
2011, em Inglés e Portugués.
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deve ser prescrito para retardar a ejaculagdo em homens a quem nao foi diagnosticada EP. Posologia e modo de administragéo Para administracdo oral. Os com-
primidos deverdo ser engolidos inteiros de forma a evitar o sabor amargo. E recomendado que os comprimidos sejam tomados com pelo menos um copo cheio de
agua. Priligy pode ser tomado com ou sem alimentos. Homens adultos (entre os 18 e 64 anos de idade): A dose inicial recomendada para todos os doentes é de
30 mg, tomada conforme necessario aproximadamente 1 a 3 horas antes da atividade sexual. O tratamento com Priligy ndo deve ser iniciado com a dose de 60mg.
Priligy nao é destinado a um uso diario continuo. Priligy deve ser tomado apenas quando é expectavel uma relagéo sexual. Priligy ndo deve ser tomado mais do que
uma vez a cada 24 horas. Se a resposta individual a 30 mg for insuficiente e o doente n&o tiver apresentado reagdes adversas moderadas a graves ou sintomas pro-
doémicos sugestivos de sincope, a dose podera ser aumentada para a dose méaxima recomendada de 60 mg, tomada se necessario aproximadamente 1 a 3 horas
antes da atividade sexual. A incidéncia e gravidade dos acontecimentos adversos sdo superiores com a dose de 60mg. Se o doente teve reagdes ortostaticas na dose
inicial, ndo deve ser feito nenhum aumento de dose para 60 mg. Deve ser feita uma avaliagéo individual cuidadosa dos riscos e beneficios de Priligy pelo médico apds
as primeiras quatro semanas de tratamento (ou pelo menos, apds 6 doses de tratamento) para determinar se é apropriado continuar o tratamento com Priligy. Os dados
relacionados com a eficécia e seguranga de Priligy acima de 24 semanas séo limitados. A necessidade clinica de continuacao e a relagéo risco-beneficio do tratamen-
to com Priligy deve ser reavaliada pelo menos a cada seis meses. [dosos (65 anos de idade ou mais): A eficacia e seguranga de Priligy nao foram estabelecidas em
doentes com 65 anos de idade ou mais. Criancas e adolescentes: Priligy ndo devera ser utilizado em individuos com menos de 18 anos de idade. Doentes com com-
promisso renal: E aconselhada precaucdo em doentes com compromisso renal ligeiro ou moderado. A utilizag&o de Priligy ndo é recomendada em doentes com
compromisso renal grave. Doentes com afecdo hepética: A utilizagéo de Priligy é contraindicada em doentes com afe¢éo hepatica moderada e grave (Classe Child-
Pugh B e C). Doentes conhecidos como fracos metabolizadores CYP2D6 ou doentes tratados com inibidores potentes CYP2D6: E recomendada precaucéo no caso
de um aumento da dose para 60 mg em doentes conhecidos como possuindo gendtipo de metabolizadores fracos de CYP2D6 ou doentes a serem tratados conco-
mitantemente com inibidores potentes CYP2D6. Doentes tratados com inibidores moderados ou potentes de CYP3A4: E contraindicada a utilizagdo concomitante com
inibidores potentes de CYP3A4. E recomendada precaucéo e restricao da dose a 30 mg em doentes em tratamento concomitante com inibidores moderados de
CYPG3A4. Contraindicacoes Hipersensibilidade a substancia ativa ou a qualquer dos excipientes. Situagdes cardiacas patoldgicas significativas, tais como insuficién-
cia cardiaca (classe II-IV da Associagao do Coragao de Nova lorque (NYHA)), anomalias de condugao tais como blogueio AV ou sindrome do nédulo sinusal, doenga
cardiaca isquémica significativa, doencga valvular significativa, histéria de sincope. Histéria de mania ou depresséo grave. Tratamento concomitante com inibidores da
monoaminoxidase (IMAO) ou nos 14 dias apds descontinuar o tratamento com um IMAQ. De forma semelhante, néo se devera administrar um IMAO nos 7 dias apds
ter descontinuado Priligy. Tratamento concomitante com tioridazina ou nos 14 dias apds descontinuagéo do tratamento com tioridazina. De uma forma semelhante,
nao se devera administrar tioridazina nos 7 dias apds a descontinuagéo de Priligy. Tratamento concomitante com inibidores da recaptagéo da serotonina [inibidores
seletivos de recaptacéo da serotonina (ISRSs), inibidores da recaptagao da serotonina-noradrenalina (IRSNs), antidepressivos triciclicos (ADTs)] ou outros medicamen-
tos/produtos a base de plantas com efeitos serotoninérgicos [por ex., L-triptofano, triptanos, tramadol, linezolida, litio, Erva de S. Jodo (Hypericum perforatum)] ou nos
14 dias ap6s descontinuagao do tratamento com estes medicamentos/produtos a base de plantas. De um modo semelhante, estes medicamentos/produtos a base
de plantas nao dever&o ser administrados nos 7 dias ap6s Priligy ter sido descontinuado. Tratamento concomitante com inibidores potentes da CYP3A4, tais como
cetoconazol, itraconazol, ritonavir, saquinavir, telitromicina, nefazadona, nelfinavir, atazanavir, etc... Compromisso hepatico moderado e grave. Efeitos indesejaveis A
seguranca de Priligy foi avaliada em 4224 individuos com ejaculagcdo prematura que participaram em cinco ensaios clinicos em dupla ocultagéo, controlados com
placebo. Dos 4224 individuos, 1616 receberam Priligy 30 mg, conforme necessario, e 2608 receberam 60 mg, conforme necessario ou uma vez por dia. Durante a fase
3 dos ensaios clinicos, as seguintes rea¢des adversas medicamentosas foram notificadas mais frequentemente e foram relacionadas com a dose: nausea (11,0% e
22,2% em grupos de 30 mg e 60 mg de dapoxetina, respetivamente), tonturas (5,8% e 10,9%), cefaleias (5,6% e 8,8%), diarreia (3,5% e 6,9%), insonias (2,1% e 3,9%) e
fadiga (2,0% e 4,1%). Os acontecimentos adversos mais frequentes que levaram a descontinuagao foram nduseas (2,2% dos individuos em tratamento com Priligy) e
tonturas (1,2% dos individuos em tratamento com Priligy). Reacdes Adversas Medicamentosas: Muito frequentes (> 1/10), Frequentes (> 1/100 a < 1/10); Pouco frequen-
tes (= 1/1000 a < 1/100), Raras (= 1/10 000 a < 1/1000). Perturbacdes do foro psiquidtrico Frequentes: insdnia, ansiedade, agitagao, agitagdo motora, diminui¢ao da li-
bido, sonhos anormais. Pouco frequentes: depressao, humor deprimido, nervosismo, pesadelos, perturbagéo do sono, bruxismo, humor euférico, indiferenca, apatia,
humor alterado, insénia inicial, insénia intermédia, anorgasmia, estado confusional, hipervigilancia, pensamento anormal, desorientagao, perda da libido. Doencas do
sistema nervoso Muito frequentes: tonturas, cefaleia. Frequentes: sonoléncia, perturbagdo da atengéo, tremor, parestesias. Pouco frequentes: disgeusia, hipersonia,
letargia, sedacao, nivel de consciéncia deprimido, sincope, sincope vasovagal, tonturas posturais, acatisia. Raras: tonturas com o exercicio fisico, adormecimento su-
bito. Afecdes oculares Frequentes: visao turva. Pouco frequentes: midriase, perturbagao visual. Afe¢cbes do ouvido e do labirinto Frequentes: zumbidos. Pouco frequen-
tes: vertigem. Cardiopatias Pouco frequentes: paragem sinusal, bradicardia sinusal, taquicardia. Vasculopatias Frequentes: rubor. Pouco frequentes: afrontamento, hi-
potenséo, hipertensao sistélica. Doencas respiratérias, toracicas e do mediastino Frequentes: congestao dos seios paranasais, bocejos, Doencas gastrointestinais
Muito frequentes: nduseas. Frequentes: diarreia, boca seca, vémitos, obstipa¢éo, dor abdominal, dor abdominal superior, dispepsia, flatuléncia, mal-estar do estoma-
go, distensao abdominal. Pouco frequentes: mal-estar abdominal, mal-estar epigastrico. Raras: urgéncia de defecagao. Afecoes dos tecidos cutaneos e subcutaneos
Frequentes: hiperidrose. Pouco frequentes: prurido, suores frios. Doencas dos érgdos genitais e da mama Frequentes: disfuncéo eréctil. Pouco frequentes: falha de
ejaculacéo, parestesia genital masculina, perturbagéo orgasmica masculina. Perturbacdes gerais e alteracdes no local de administracéo Frequentes: fadiga, irritabilida-
de. Pouco frequentes: astenia, sensagao de calor, sentir-se trémulo, sentir-se estranho, sensagao de embriaguez. Exames complementares de diagnéstico Frequentes:
pressao arterial aumentada. Pouco frequentes: frequéncia cardiaca aumentada, pressao arterial diastdlica aumentada, pressao arterial ortostatica aumentada. Sincope
caracterizada como perda de consciéncia, com bradicardia ou paragem sinusal observada em pacientes que utilizam monitores Holter, foi notificada em ensaios clini-
cos e considera-se relacionada com o medicamento. A maioria dos casos ocorreu durante as primeiras 3 horas depois de tomar a dose, depois da primeira dose ou
associados com procedimentos dos estudos relacionados com a pratica clinica (como retirar sangue, testes ortostaticos e determinagao da pressao arterial). Sintomas
proddmicos frequentemente precederam a sincope. A ocorréncia de sincope e possibilidade de sintomas prodémicos parecem ser dependentes da dose como de-
monstrado pela maior incidéncia entre doentes tratados com dose superior a recomendada nos ensaios clinicos de fase 3. Hipotensao ortostatica foi notificada em
ensaios clinicos. A frequéncia de sincope caracterizada como perda de consciéncia no programa de desenvolvimento clinico de Priligy, varia dependendo da populagao
estudada e encontra-se entre 0,06% (30 mg) e 0,23% (60 mg) para doentes envolvidos nos ensaios clinicos de fase 3 controlados com placebo, a 0,64% (todas as
doses combinadas) para a estudos de fase 1 em voluntarios saudaveis sem ejaculagao prematura. As reagoes adversas medicamentosas notificadas no ensaio de 9
meses de extensao, sem ocultacado, de longa duragéo foram consistentes com as notificadas nos estudos em dupla ocultagao e nao foram notificadas reagoes adver-
sas medicamentosas adicionais. Efeitos de abstinéncia. Foi descrito que a descontinuagdo abrupta de ISRSs administrados cronicamente e utilizados para tratar per-
turbagbes depressivas crénicas resultou nos seguintes sintomas: humor disférico, irritabilidade, agitacao, tonturas, perturbacdes sensoriais (por ex, parestesias, tais
como sensagdes de choque elétrico), ansiedade, confusao, cefaleias, letargia, instabilidade emocional, insénia e hipomania. Resultados de um estudo de seguranca
demonstraram uma incidéncia ligeiramente superior de sintomas de abstinéncia como insénia leve e moderada e tonturas em individuos que mudaram para placebo,
apods 62 dias de dose diaria. Para mais informacoes devera contactar o titular da autorizacao de introducao no mercado - A. Menarini Portugal - Farmacéu-
tica, S.A.

MSRM-N&o comparticipado. IECRCM inclusas. RCM disponivel a pedido. Para mais informagdes contatar o Titular da A.l.M.

De forma a assegurar a utilizagdo correta de Priligy e evitar o risco de sincope, a A. Menarini Portugal disponibiliza um guia para o médico
e uma brochura para o doente. Recomenda-se a leitura destes materiais educacionais de gestao do risco antes da prescri¢cao de Priligy.
Os materiais podem ser pedidos através do nimero 210 935 500 ou do email menporfarma@menarini.pt ou obtidos ainda através de
um Delegado de Informagao Médica da A. Menarini Portugal.
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B Andropausa

RESULTADOS

Testosterona e envelhecimento

A testosterona circula maioritariamente (60%) li-
gada a globulina de ligacao das hormonas sexuais
(SHBG), e arestante ligada a albumina (38%) e livre
(2%).® Apenas as ultimas se encontram biodisponi-
veis, visto que a SHBG tem alta afinidade e pouca
capacidade de dissociacao. A testosterona apresenta
efeitos distintos e a varios niveis (Quadro 1).°

Com a idade, ha uma diminuicao e desorganiza-
¢ao dos pulsos de GnRH (hormona libertadora de
gonadotropina) e da producao de testosterona pelas
células de Leydig com reducao da resposta ao LH
(hormona luteinizante) e GnRH.

A partir dos 40 anos ha uma diminuicao de apro-
ximadamente 1-2% por ano da testosterona e um
aumento de aproximadamente 1,2% por ano da
SHBG, diminuindo a testosterona biodisponivel.>!°

A Endocrine Society define hipogonadismo mas-
culino como uma sindrome que resulta da faléncia
dos testiculos produzirem niveis fisiologicos de
testosterona causado pela desregulacdo no eixo
hipotalamo-hipofise-gonada.**!!

Quer o hipogonadismo primario (func¢ao inadequa-
da das células de Leydig) quer o secundario (estimu-
lacao inadequada dos testiculos pela LH) podem ser
hereditario ou adquirido.'* No idoso, o mais comum
é o hipogonadismo combinado/misto.'""?

O médico deve estar alertado para o aumento da
prevaléncia de niveis baixos de testosterona em al-
gumas doencas comuns no idoso, como: osteoporo-
se, diabetes mellitus tipo 2, obesidade, insuficiéncia
renal créonica, doenca pulmonar obstrutiva cronica,
infecao por virus de imunodeficiéncia humana as-
sociada a perda de peso."*%!!13 Estas doencas que
podem suprimir os niveis de testosterona, sao indi-
cacoOes para a medicao dos niveis de T e devem ser
devidamente tratadas. E por isso fundamental a ex-
clusao de causas adquiridas para o hipogonadismo,
bem como diminuicoes transitorias dos niveis de T
devido por exemplo a doenca aguda ou medicacao
(corticoterapia, opioides, anti-fungicos, etc.).* Por
vezes, podera ser necessario fazer uma prova tera-
péutica com THS para confirmacdo quanto a causa
do hipogonadismo, se de inicio tardio (dependente
da idade) ou se devido a causa adquiridas.
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QUADRO 1
Efeitos da testosterona

SNC Libido e fungéo sexual
Crescimento e sobrevivéncia
das células neuronais

Efeitos nas areas relacionadas
com ag&o motora, cognicéo,
comportamento emocional,
memoria

Relagdo com o humor

Surto de crescimento

Acne e pelo corporal
Aumento da massa muscular
Voz mais grave
Espermatogénese

Puberdade

Caracteres sexuais| Producéo testicular de testos-
terona
Desenvolvimento dos carateres

sexuais secundarios

Eritropoiese Estimula a hematopoiese na
medula dssea — Aumento do

hematdcrito

Osso Inibicéo da atividade osteo-
clastica e estimula a atividade
osteoblastica — Aumenta a

densidade mineral éssea

Musculo Retém nitrogénio — Desenvolvi-
mento e manutengdo da massa

muscular

Tecido adiposo Lipdlise e diminuigao da gordura

abdominal

Diminuicao da lipoproteina de
baixa densidade (LDL), diminui-
¢ao dos triglicerideos, aumento
da lipoproteina de alta densida-
de (HDL)

Figado

Definicdo de andropausa

Sindrome clinico e bioquimico associado ao en-
velhecimento, caracterizado por sintomas e pela
deficiéncia nos niveis de testosterona (abaixo do
nivel de referéncia para o homem adulto jovem
saudavel).?

Historia clinica e exame objectivo
Os sintomas de LOH no idoso sido semelhantes aos
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[ —
QUADRO 2

Sintomatologia relacionada com
andropausa

[ ——
QUADRO 3

Questionario ADAM - Androgen
Deficiency in Aging Males

Alteracoes Sexuais

¢ Diminuigédo da libido (associagao significativa com
os niveis baixos de T.) 24

¢ Disfuncao erétil e diminuicdo da erecdo noturna e
matinal”

Alteracoes da Composicao Corporal
¢ Perda de massa muscular — fraqueza
¢ Aumento da massa gorda'

Alterac6es cutaneas

¢ Pélos nas orelhas e nariz

¢ Diminuicdo do pélo corporal
¢ Pele fina e hiperpigmentada’

Alteracoes 6sseas
¢ Diminuicdo da densidade mineral éssea — osteo-
penia e osteoporose'

Alteracoes cognitivas’

¢ Mudancas de humor

¢ Fadiga

¢ |rritabilidade

¢ Diminuicdo da atividade inteletual e capacidade
espacial

¢ Alteragdes dos mecanismos do sono

observados no hipogonadismo do homem jovem'*
(Quadro 2), mas verifica-se grande discrepancia
entre sintomas, achados fisicos e os niveis de tes-
tosterona. Como tal, é importante ter em atencao
os sintomas e sinais sugestivos de hipogonadismo
durante a avaliacdo.*

Como nem sempre é facil avaliar estes doen-
tes, a Universidade de St. Louis desenvolveu um
questionario para auxiliar no diagnostico, a que
chamaram ADAM — Androgen Deficiency in Aging
Males® (Quadro 3). O questiondrio é positivo se
houver respostas positivas as perguntas 1 ou 7 e/
ou se a resposta for sim a 3 das outras perguntas.

Existe ainda o questiondrio The Aging Males’
Symptoms Scale (AMS) de Heinemann et al.'"* que
avalia subjetivamente os sintomas.'® No entanto, a
utilizacao destes questiondrios nao é recomendada
atendendo a baixa especificidade.*®

O paciente deve ainda ser avaliado quanto a altu-

. Tem diminuicao da libido (interesse sexual)?
Tem falta de energia?

Tem diminuicao da forga e/ou resisténcia?
Perdeu altura?

Notou desinteresse pela vida?

Est4 triste ou mal humorado?

. Nota que as suas erecoes sao menos fortes?
Notou recentemente uma deterioragdo na capaci-
dade em praticar desporto?

9. Adormece logo apds o jantar?

10.Tem havido uma deterioracdo recente do seu
desempenho no trabalho?

O NN A

ra, peso e perimetro abdominal, bem como pressao
arterial. O exame fisico deve incluir a observacio
da regiao perineal e palpacao testicular, para ava-
liar o seu tamanho e consisténcia. Deve-se ter em
atencao a distribuicao do pélo corporal e fazer uma
avaliacao prostatica por toque retal,'®bem como a
verificacao de fatores de risco para carcinoma da
prostata. A ecografia ou biopsia prostatica nao estao
recomendadas por rotina, apenas como investiga-
¢ao adicional na presenca de alteracdes.

Comorbilidades associadas a andropausa

A diminuicdo dos niveis de testosterona esta asso-

ciada a vérias comorbilidades? e na avaliacio de um

doente com suspeita de défice é necessario avaliar

0 seu risco:

* Doenca cardiovascular — Estudos mostraram que
a testosterona tem um efeito positivo na reducao
de factores de risco cardiovasculares, verificando-
-se uma relacdo inversa entre os niveis de tes-
tosterona e o IMC (Indice de Massa Corporal),
perimetro abdominal, leptina sérica, colesterol de
baixa densidade (LDL), triglicerideos e niveis de
fibrinogénio. Por outro lado, verificou-se que a
testosterona causa dilatacdo das artérias corona-
rias. Portanto, a sua diminuicio estd associada a
marcadores de aterosclerose como dislipidemia,
hipertensao arterial, obesidade e diabetes, aumen-
tando o risco de doenca cardiovascular.™
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QUADRO 4

Tipos de terapéutica hormonal de substituicdo

Aplicacao Vantagem Desvantagem
Gel Diaria. * Facil de aplicar ¢ Potencial transferéncia para
Local: abdémen, e Aplicagao invisivel contatps diref[os cutaneos
brago ou ombro * Menor incidéncia de (parceira ou filhos)
irritagéo cutanea que
Transdérmico 0 adesivo
¢ Flexibilidade da dose
Adesivo | Noturna ¢ Aproximagéo ao ciclo e |rritagdo cuténea
circadiano ¢ Exige tricotomia se aplicagéo
e Facil aplicagéo escrotal

De 2-2 semanas

¢ Barato

* Injetavel

Ou

Ap0s 6 semanas e
depois a cada 10-
14 semanas.
(dependendo do
injetavel)

Intramuscular

¢ Longa duragéo de acdo que néo
pode ser revertida caso ocorram
efeitos adversos graves.

¢ Niveis suprafisiolégicos apos
a injecdo, diminuindo o seu
efeito gradualmente (alguns
pacientes apresentam estas
oscilagdes a nivel sintomatico)

¢ Nao mimetiza o ritmo circadiano

* Diabetes tipo 2 — Varios estudos demonstraram
uma relacdo inversa entre os niveis de testoste-
rona com a DM (Diabetes Mellitus) e insulino-
-resisténcia, prevendo-se o aparecimento de
diabetes no homem de meia-idade com niveis
baixos de testosterona.>!!

Obesidade e sindrome metabolico — A testoste-
rona endégena tem uma associacao independente
com a reducio do risco de sindrome metabolico
no homem idoso nao obeso, e portanto com
niveis baixos de testosterona preveé-se o apareci-
mento de sindrome metabdlica e DM tipo 2 no
idoso.>!!

Verificou-se haver uma relacdo linear entre a
testosterona total, o IMC e a gordura visceral,
parcialmente explicado pela conversao da testos-
terona em estrogénios pela aromatase do tecido
adiposo.*!! O estradiol produzido provoca um
feedback negativo no eixo hipotdlamo-hipéfise
reduzindo mais a producéo de testosterona. Por-
tanto, a adiposidade leva a um hipogonadismo
que por si s6 promove ainda mais a adiposidade.
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A insulino-resisténcia é apontada como um dos
mecanismos implicados na diminuicao da tes-
tosterona, sugerindo-se o seu efeito na reducao
da secrecdo de testosterona.??
A testosterona endogena estd associada a melhor
perfil lipidico por diminuir os niveis de coleste-
rol total e triglicerideos bem como aumentar o
colesterol de elevada densidade (HDL).?
* Osteoporose — A testosterona estd positivamente
associada a densidade mineral 6ssea, mas mais
fracamente que o estradiol.
A elevacdo da Proteina C Reactiva (PCR) e ane-
mia verifica-se mais frequentemente no homem
com niveis de testosterona diminuidos.'' Estes
pacientes apresentam ainda, diminuicao do an-
tigénio prostatico especifico (PSA).

DIAGNOSTICO

O diagnostico deve ser realizado quando existe cli-
nica de hipoandrogenismo associada a deficiéncia
de testosterona devida ao envelhecimento, apos
exclusao de outras causas.'” Requer a presenca
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dos dois elementos: pelo menos um sintoma e a
confirmacao bioquimica. No entanto, ainda nao se
estabeleceu uma relacdo causal conclusiva entre os
sintomas e os niveis baixos de testosterona, uma
vez que, muitos homens com sintomas marcados de
LOH apresentam uma testosterona normal, e mui-
tos com niveis baixos de testosterona encontram-se
assintomaticos.*®

A sintomatologia de hipoandrogenismo (Quadro
2) deve ser inquirida, doseando-se a testosterona
total apenas quando surgem sintomas, pois a evi-
deéncia néo suporta o uso de rastreio populacional .>¢

Recomenda-se colheita matinal atendendo ao
seu ritmo circadiano. Como no idoso este ritmo
estd reduzido discute-se que eventualmente nao
seja necessario.’

A Sociedade Internacional de Andrologia (ISA), a
Sociedade Internacional para o Estudo do Homem
Idoso (ISSAM), a Associacao Europeia de Androlo-
gia (EAA) e a Sociedade Americana de Andrologia
(ASA) sugerem como limite para o diagnostico
uma testosterona total inferior a 230 ng/dL. Estas
sociedades sugerem ainda que niveis de testoste-
rona total entre 230 e 350 ng/dL podem beneficiar
de repeticao juntamente com a SHBG calculando a
testosterona livre. Valores acima de 350 ng/dL sao
considerados normais.*

Valores de testosterona livre abaixo de 65 pg/mL
sao considerados um suporte para a THS segundo
as guidelines anteriores.’

ABORDAGEM TERAPEUTICA
Os objetivos sao restabelecer o nivel de testoste-
rona dentro de valores fisiologicos retomando os
parametros metabolicos para estado eugonadal,
melhorar a sintomatologia e assim promover a
qualidade de vida.'' A THS sera a base desta aborda-
gem. No hipogonadismo sintomatico em qualquer
idade é inequivoco a necessidade de tratamento. A
maioria das sociedades recomendam um valor de
testosterona total <230 ng/dL para inicio da THS.
A Associacao Americana de Endocrinologistas
(AACE) recomenda um valor inferior a 200 ng/dL
como indicacdo para tratamento.*

Os beneficios da THS no hipogonadismo mode-
rado (230-350 ng/dL) com sintomatologia difusa

A —
QUADRO 5
Contra-indicagoes para o uso de THS

Absolutas ¢ Carcinoma da préstata
¢ Carcinoma da mama
Relativas ¢ Noédulo prostatico palpavel

¢ PSA total > 4 ng/mL ou > 3 ng/mL
se risco elevado de neoplasia (ho-
mens afro-americanos ou com fami-
liares 1° com carcinoma da prostata)

¢ Sintomas do trato urinario inferior
graves (score IPSS > 19) asso-
ciados a hipertrofia benigna da
préstata

* Hematdcrito > 50 % - 52%

¢ Apneia de sono ndo tratada (maior
risco nos obesos, fumadores e
portadores de doenca pulmonar
obstrutiva crénica)

e |nsuficiéncia cardiaca congestiva
grave ndo tratada

mantém-se controversos. Nao existe evidéncia que
suporte a utilizacao de THS no homem com niveis
normais de testosterona, mesmo que sintomatico.*
Quando se verificam niveis baixos de testosterona,
muitas vezes associados a obesidade e doenca sisté-
mica como doenca corondria e diabetes, é aceitavel
que a THS possa ser ttil como terapia adjuvante,
nao esquecendo no entanto que a prevencao dessas
comorbilidades com medidas higieno-dietéticas
sera sempre a atitude preferivel. Nao existe tam-
bém informacao baseada na evidéncia que suporte
respostas a questoes fundamentais como a duracao
do tratamento, efeitos a longo prazo na funcao
testicular e os beneficios e riscos a longo prazo.

Os beneficios esperados com a THS sao ao nivel
da composicdo corporal, da DMO (Densidade
Mineral Ossea) e melhoria da disfuncao erétil
bem como aumento da libido.**!" Espera-se uma
reducdo da massa gorda e aumento da massa magra.
Secundariamente supde-se uma melhoria na forca
e funcdo muscular, bem como beneficios a nivel
metabolico e cardiovascular, contudo sdo necessa-
rios mais estudos que o confirmem."’

O androgénio ideal para a THS seria aquele es-
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[ —
QUADRO 6
Efeitos laterais da Terapéutica hormonal de substituicao?4'?

¢ Comportamentos inadequados: libido excessivo, agressividade

¢ Ginecomastia (aromatizagao da T em estrogénios nos tecidos periféricos)

e Atrofia testicular ou infertilidade por supressao da espermatogénese (aumento do feedback negativo na secregao
gonadotrdfica)

e Estimulagao da eritropoiese: aumento dos reticulécitos e hemoglobina

e AlteragOes desfavoraveis do perfil lipidico (em doses suprafisiolégicas — diminuigao do colesterol HDL; Em doses
fisiolégicas parece diminuir a concentragcdo de colesterol total)

¢ Retencgao de fluidos, raramente com significado clinico mas ter em atencdo em doentes com insuficiéncia
cardiaca congestiva e hipertensao arterial.

¢ Desenvolvimento ou agravamento da apneia de sono (efeito da T a nivel do SNC; hipdxia com a apneia de sono
pode explicar o aumento do hematdcrito)

¢ Aumento ligeiro do volume da prdstata e do nivel de PSA.

FIGURA 1

6timo do nivel de testoste-
rona a atingir que seja eficaz
e seguro. Assume-se como
objetivo terapéutico um
valor entre o normal a baixo
do nivel de referéncia para
um adulto jovem, conside-
rado na maioria dos estudos
entre os 300 a 1000 ng/dL*,

« Sinais e sintomas

« Efeitos laterais
» Doseamento da testosterona
« Hematécrito

« Avaliagao prostatica

mais estritamente entre
430-575 ng/dL? ou 400-500
ng/dL segundo a Endocrine
Society.® Recomenda-se evi-
tar picos suprafisiologicos.

A THS deve ser reco-
mendada de forma indi-
vidualizada e para tal o
médico deve conhecer os
efeitos laterais, bem como
a farmacocinética e van-

Monitorizagdo da terapéutica hormonal de substituigao.

tagens e desvantagens de
cada formulacdo e via de

pecifico para o 6rgao alvo, neste caso que atingisse
exclusivamente o 0sso, o musculo e o cérebro e
sem o efeito indesejavel a nivel prostatico e car-
diovascular.”!” Atualmente, o tinico androgénio
disponivel recomendado ¢ a testosterona, que estd
longe de ser o ideal.

Nao existem dados que justifiquem um valor
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administracao existente no
mercado (Quadro 4).*%81118 No entanto, nenhuma
se mostra claramente superior a outra.” Assim, o
paciente deve ser informado quanto aos riscos e
beneficios desta terapéutica para que possa dar o
seu consentimento informado e a selecdo da formu-
lacao deve ser uma decisao conjunta entre o médico
e o paciente.’® O carcinoma da prostata e da mama
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sao contra-indicacoes absolutas para o seu uso.
As relativas estao descritas no Quadro 5.>*6811

Atendendo a possibilidade de efeitos ad-
versos que podem requerer uma paragem
rapida da THS, para iniciar a terapéutica
devem ser preferidas as preparacoes de acao
curta em detrimento das de longa acao (in-
jetaveis). Além das formulacoes referidas no
Quadro 4, existem ainda a via oral, adesivo
bucal e implante intradérmico que nao estao
disponiveis em Portugal. Foram observados
efeitos hepatotoxicos com as formulacoes
orais que continham esterdides anaboélicos
antigos (estrutura 17o-alquilada) devido a
passagem pela metabolizacao hepatica, mo-
tivo pelo qual foram retiradas do mercado.
Estes efeitos hepaticos ndao siao observados
nas vias intramuscular e transdérmica uma
vez que evitam a primeira passagem hepatica.
Os efeitos laterais descritos com a THS estao
listados no Quadro 6. O desenvolvimento de
neoplasia é o mais temido, mas nao existe
evidéncia cientifica que associe a THS ao au-
mento de risco de carcinoma da prostata ou
hiperplasia benigna da prostata. Sabe-se que a
testosterona estimula o crescimento e agrava
a sintomatologia em homens com carcinoma
prostatico localmente avancado e metastatico.
Mais estudos sao necessarios que determinem
se existe algum risco adicional com a THS.%%"?

A monitorizacdo antes e apds a instituicdo
da terapéutica é essencial e nao deve ser me-
nosprezada.

Antes de iniciar a THS recomenda-se: do-
seamento da testosterona total basal, perfil
lipidico, avaliacdo prostatica, hematocrito ou
hemoglobina e despiste de histéria de apneia
do sono. Posteriormente recomenda-se a
avaliacao do paciente 3 a 6 meses apds inicio
do tratamento, aos 12 meses e, em seguida,
anualmente (Figura 1).>°

A melhoria dos sinais e sintomas deve ser
sempre avaliada, bem como se o paciente
apresenta algum dos efeitos adversos.”® Se os
beneficios clinicos nao forem verificados apos
um periodo de tratamento razoavel, este deve ser

¥ Antitassico
' com ac¢ao
Antialérgica

INFORMACORS ESSENCLIAIS COMPATIVEIS COM O ACM (ECRCM). DE ACORDD COM O

REGULAMENTO DA PUBLICIDADE [DELIE, S44rCON200E), DENOMINAGAD DO MEDSCAMENTD: Linolusy
&0 mg eompnmicon. COMPOSICAD QUALITATIVA E OUANTITATIVA: 60 mg Bvodmpropinms  FORMA
FARMACEUTICA: Corgprmidos. IRDICACOES TERAPEUTICAS: Tralamenis eriomabco da iosse
POSOLOGIA EMODO DE ADMINISTRAGAD: Mister o Iratimonis ot Sesinarscns & iodtas i, 14 dias koo
M PRI, g1, Aduion o GRS SOM M tir 305D um oo T, oo g iy
menos B Mbo eald indicnds e w:mmﬂeﬁmn!ﬂﬂu CI'.'I“'H'.A-I'NDIG!I:I:EE
Hpoenskadade & subetinos stva'scipanios o broncomes oo unglo mucookad reduzids (sindoms de
Kartagane:, drcunasia clar Befequics) - ADVERTENCIAS E P'REEMICOES ESPECIAIS DE UTILIZAGAD:
Precaugiio am dommas £am ol deal Jiave (ERannGg o cualneg <35 slirin) & dedo ningad
Tomar o madcarmeshs sfistado das (usghes. Mo pomndsinar em shongies de iniserdnog & galacinse,
deficincia em acisss U mslabeoncho ghaoosn-galacines. Precascio om0 dF USD COTOOMEEne Com
sudatovns. INTERAGOES NIM[NTM&S £ CUTRAS FORMAS DE INTERAGAD: Alwvodipopinm nda
petencia 9 alel lpmacoklaies ded subsshiens oom abddade & il 83 uslema Feraes caniml (i
Esprendazepings, Moo, fendsing, FapEaTea), o Modfcs & aivdats G0N BAOCOMUANING oFieS DM 0
wartannm & ro indsrlern na apla hipogicemianis da nselra. Em doomes. paricuerments senibssis deverio
o mcaies o cass da i pmutines deshe medicamanto com sadstvon, On esiudod clirm
alechusaoy A0 ORMOAFRT QUGG Eerssilo no casd de UWleTwoln foncomieln 08 palolagie
BONCOpUONITES COM  agoeiEles baba-Z  mwShoedng o Ooivadon, oolosionedes, enbtdlioo,
mecoroguindores o antitlstaminicon. EFEITOS (NDESEJAVEDS: Musto rarce (frequiincia < 110 000% urScina,
wriami, sxathinTa, prad, angiseduma. e cutineet, epsderrmding {1 ciso molid, Satal), Sor abdoming,
epiaEITaky, aUMTAS, VR, S, R o fete afhad, P i co st penm epogitimmen (e
- MRS COm RpOQRIBMLINIEES (A, MRS B & Brilitres, mal s e, cusos indsduns de
sdsmn genenirado, sinoops 0 osbends, & fndn s, vtiges, remons, patrslesia, corisies oo
civcat o alague Ju pRgpaano mal palpdoies. ouciniis hpolensdo, amimis Gwdaca  miab@dada,
sonasbngn & desgarsonalifagde, Haprain, a0, Goemn do nkhe Meginidns, DHenia @ Haquits {mambre
loeioeeEs ). BoaE O pigsbrn, mdniass o pend Al Clpscoads 0 Wido bislaml o soncebnoia, hpolonia §
WIS DL TOOAT Moo, s 10ma O irvodopropdzinn pols mbn que 0 EMEmeEiave JEHapaNOENs oom
midmugchc da anvamertachks. IECRCM aprovada pelo
Py | MADALS THFARMED s 37103013, Pars mals informacées deverd
mﬂiut.n @ sitular dl IuLolllﬂh da irodisils no

Litboupiseiom Duits, B2 | i Supeibo a Receits bédia

Laboratoos Dalta, 5.4, - Rus Deets da Massamai, 148 = 745751 Massama = Tel,- 214 308 300 + Fax;, 294 308
30T = Cont, n® 500 BO2 54 = Sooedads Andnima Maiicolada ra Corapnating 3o Regeto Comarnoial de Sintra
woky o rreeind ndmeen + Capeial Social € 500000, Thuar da A0 Dompd Farmaceeticl §.p.A, - 20128 Mians -
Wi Ban Marens, 13 - 120 « Dagriaig soctals § T. 747 500,00~ Irgomio Tribus Ml N 21315 - CC 1A A
280519 = Export Codea Al 258435 + Code Comaroinds & Parita B (WAT] IT H. DOTB1 570153 Deinbardor, Mes-
Farmachutica, 8A Av. D Joda I, Lobs 1 0221 D2+ 1600-050 Linboa « Tl | 27430 8300« Fax - 21 £30 B3 08+
Contritaiiis N° 5200 207 120 « Socedade Andewma Masiculads na Consarsabiea & Begichy Comercial de Liskas
00 F AT Pl » Cijulal Sotinl Faatisad 1 496 357 G0

Q4201 4LVTOE 1P TBOIML




B Andropausa

descontinuado. Neste caso recomenda-se a investi-

gacao de outras causas para os sintomas. Para surtir

efeito na funcao sexual e libido, fun¢do muscular e

reducdo da massa gorda sao suficientes 3-6 meses

de tratamento, sendo necessario um intervalo maior
para se notarem resultados ao nivel da DMO.®

Aquando da avaliacao dos efeitos secundarios
deve ter-se em atencéo o tipo de formulacao que o
doente estiver a fazer. Se for o injetavel intramus-
cular é importante questionar quanto a flutuacoes
de humor ou da libido e a existéncia de tosse apos
a injecao. Nos doentes a aplicar o gel deve-se re-
lembrar os conselhos para evitar a transferéncia
para outros, como lavar as maos apés aplicacao,
evitar contatos diretos, cobrir o local da aplica-
¢do com roupa apos o gel secar, se o contato for
esperado lavar a pele com sabao e dgua antes de
contato cutaneo direto (4-6 horas depois de apli-
cacdo). Nos doentes a colocar o adesivo deve ser
verificada a existéncia de reacdo cutanea local.
Para evitar este efeito indesejavel aconselha-se a
rotacao regular dos adesivos.*>0918

A monitorizacdo do nivel de testosterona varia
consoante o tipo de formulacao que o doente
estiver a efetuar:*>¢#

* Injetavel de enantato ou cipionato de testos-
terona: entre as injecdes, ajustando a dose ou
frequéncia.

* Injetavel de undecanoato de testosterona: antes
da injecao subsequente e ajustar o intervalo de
administracéo.

e Adesivo transdérmico: 3-12 h apo6s a aplicacao.

* Gel transdérmico: a qualquer momento apos
pelo menos 1 semana de tratamento.

Quanto ao hematocrito, recomenda-se a sua
primeira verificacao 3-4 meses apos inicio do trata-
mento. Se o hematocrito for > 54% deve-se parar a
terapia até que diminua para um nivel seguro. Em
cada avaliacao devera consistir a investigacao de
hipoéxia e apneia do sono. Se necessario, reiniciar
o tratamento com uma dose reduzida.”®

Na avaliacao prostatica esta recomendado o
doseamento do PSA e a realizacao do toque rectal.

A realizacao de densitometria dssea para medi-
¢do da DMO da coluna lombar e/ou colo do fémur
esta recomendada ao diagnostico e reavaliacao
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apos 1-2 anos de THS em homens com hipogona-
dismo com osteoporose diagnosticada na avalia-
¢do inicial ou com fratura por traumatismo leve.>®

Na abordagem do LOH nao podem ser esque-
cidas as medidas preventivas e o incentivo de
modificacoes do estilo de vida com a pratica de
exercicio fisico e perda de peso."”

CONCLUSAO

O diagnostico de LOH requer a presenca de pelo
menos um sintoma associado a baixos niveis de
testosterona (< 230 ng/dl), sendo apenas neste
caso que estd recomendada a THS. Nao existindo
evidéncia que suporte respostas a questdes funda-
mentais como a duracido do tratamento, efeitos a
longo prazo na funcao testicular e os beneficios
e riscos a longo prazo, a decisao devera ser par-
tilhada com o paciente apods este ser informado
quanto aos riscos e beneficios desta terapéutica. [
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Brilique pois podem aumentar o risco de hemorragia. Efeitos indesejaveis: As reacoes adversas mais frequentemente notificadas nos doentes tratados com
ispneia, contuséo e epistaxe e estas reagdes ocorreram em taxas mais elevadas do que no grupo de tratamento com clopidogrel (estudo PLATO). As reacoes
foram identificadas ap6s estudos com Brilique: Frequentes: Dispneia, Epistaxe, Hemorragia gastrointestinal, Hemorragia subcutanea ou dérmica, Contusao,
al do procedimento. Pouco frequentes: Hemorragia intracraniana (inclusive fatal), Cefaleias, Tonturas, Hemorragia ocular (intraocular, conjuntival, retiniana),
emese, Ulcera hemorragica gastrointestinal, Hemorragia hemorroidaria, Gastrite, Hemorragia oral (incluindo sangramento gengival), Vémitos, Diarreia, Dor
e Dispepsia, Erupcéo cuténea, Prurido, Hemorragia do trato urinario, Hemorragia vaginal (incluindo metrorragia), Hemorragia pés-procedimento, Hemorragia,
cluindo angioedema. Raros: Hiperuricemia, Confusdo, Parestesia, Hemorragia do ouvido, Vertigens, Hemorragia retroperitoneal, Obstipacao, Hemartrose,
entada, Hemorragia de ferida, Hemorragia traumética. Para os resultados globais das taxas hemorrégicas no estudo PLATO consultar o Resumo das Caracteristicas
abela 2. Titular da Autorizacao de Introducdo no Mercado: AstraZeneca AB, S-151 85, Sodertalje, Suécia. Representante local do Titular da Autorizacéo de
do: AstraZeneca Produtos Farmacéuticos, Lda., Rua Humberto Madeira, 7, Queluz de Baixo, 2730-097 Barcarena. Informagdes revistas em agosto de 2014. Para mais
contactar o titular da autorizacdo de introducdo no mercado. Medicamento sujeito a receita médica. Medicamento comparticipado (69% de
egime geral e 84% de comparticipacao no regime especial). Versao 5.0 (agosto 2014).

s adversas devem ser notificadas ao INFARMED ou a AstraZeneca através dos seguintes contactos:
astrazeneca.com, Tel. +351 21 434 57 43, Fax +351 21 434 61 77 383302.011, aprovado em 16-09-2014



Zomarist® 50mg/850 mg Zomarist® 50mgi1000 mg Apresentagao: vildagliptina/cloridrato de metformina associagao fixa: 50 mg/850 mg e 50 mg/1000 mg comprimidos revestidos por pelicula. Indicagdes: Zomarist®
¢ indicado no tratamento da diabetes mefiitus tipo 2: - em doentes adultos que ndo conseguem atingir controlo da glicemia com a dose méaxima tolerada de metformina em monoterapia, por via oral, ou que j& estejam a
ser tratados com a associagao de vildagliptina e metformina separadamente; - em terapéutica de associagéo tripla com uma sulfonilureia, associado a dieta e exercicio fisico em doentes néo controlados com metformina
e sulfonilureia;. - € em terapéutica de associacéo tripla com insulina associado a dieta e exercicio fisico para melhorar o controlo glicémico em doentes quando a insulina numa dose estavel e a metformina isoladamente
n&o proporcionam controlo glicémico adequado. Posologia: A dose da terapéutica deve ser individualizada com base no regime terapéutico atual do doente, eficacia e tolerabilidade, ndo excedendo a dose diaria maxima
recomendada de 100 mg de vildagliptina. Pode ser iniciado com a dosagem de 50 mg/850 mg ou de 50 mg/1000 mg duas vezes por dia, um comprimido de manh e outro a noite. #Para doentes inadequadamente
controlados na sua dose maxima tolerada de metformina em monoterapia a dose inicial deve ser 50 mg de vildagliptina duas vezes por dia mais a dose de metformina ja& em utilizagéo. #Para doentes que mudaram da
administragdo concomitante de vildagliptina e metformina em comprimidos separados deve ser iniciado com a dose de vildagliptina e metformina jé& em utilizagdo. #Para doentes inadequadamente controlados com
associagdo dupla de meftormina e uma sulfonilureia a dose deve fornecer 50 mg de vildagliptina duas vezes por dia e uma dose de metformina semelhante a dose j& em utilizagéo. Quando utilizado em associagéo com
uma sulfonilureia, pode considerar-se uma dose mais baixa da sulfonilureia para reduzir o risco de hipoglicemia. #Para doentes inadequadamente controlados com terapéutica de associagdo dupla com insulina e a dose
maxima tolerada de metformina a dose deve fornecer 50 mg de vildagliptina duas vezes por dia uma dose de metformina semelhante a dose ja em utilizagéo. Contraindicagdes: Hipersensibilidade as substancias ativas
ou a qualquer um dos excipientes. # Cetoacidose diabética ou pré-coma diabético 4 Insuficiéncia renal ou compromisso renal definida como depuragéo de creatinina < 60ml/min 4 Condi¢Bes agudas com potencial para
alterar a fungdo renal, tais como desidratagéo, infegdo grave, choque e administragdo endovenosa de agentes iodados de contraste # Doenga cronica ou aguda que possa provocar hipdxia dos tecidos, tais como:
insuficiéncia respiratéria ou cardiaca, enfarte do miocardio recente, choque # Compromisso hepatico 4 Intoxicagdo alcodlica aguda, alcoolismo ¢ Amamentacéo. Precaugdes/Adverténcias: Risco de acidose lactica+
monitorizag@o da funcéo renal#precaugéo com utilizagao concomitante de medicamentos que possam afetar a fungéo renal ou a eliminagdo de cloridrato de metformina.# deve ser interrompido temporariamente em
doentes sujeitos a intervengao cirirgica#evitar o consumo excessivo de alcool#ndo recomendado em doentes com insuficiéncia hepatica incluindo doentes com ALT ou AST >3 x o limite superior normal antes do
tratamento. Devem ser efetuadas andlises a fungao hepatica (AFHs) antes de se iniciar o tratamento, e em intervalos trimestrais durante o primeiro ano e depois periodicamente. A terapéutica com Zomarist deve ser
interrompida se se mantiver um aumento na ALT ou AST > 3x o LSN. Apds interrupcao do tratamento com Zomarist e da normalizagdo da AFHs , a terapéutica com Zomarist ndo deve ser reiniciada. #risco de redugéo
dos niveis séricos de vitamina B124ndo deve ser utilizado em doentes com diabetes tipo 1 ou no tratamento da cetoacidose diabética#risco de hipoglicemia# deve apenas ser utilizado em idosos com fungéo renal normal
+ndo recomendado em doentes pediatricos 4 em caso de suspeita de pancreatite deve suspender-se a vildagliptina; se a pancreatite aguda for confirmada, a vildagliptina ndo deve ser retomada. Deve ter-se precaugo
em doentes com antecedentes de pancreatite aguda4 os doentes tratados com vildagliptina em associagdo com uma sulfonilureia podem estar em risco para hipoglicemia. Por conseguinte, pode considerar-se uma dose
mais baixa de sulfonilureia para reduzir o risco de hipoglicemia. Gravidez: ndo deve ser utilizado durante a gravidez. Lactagao: nao deve ser utilizado durante a amamentagao. Interagodes: interagcdes com vildagliptina:
fraco potencial de interagdo com outros medicamentos, ndo se observaram interagdes clinicamente relevantes com outros antidiabéticos orais (glibenclamida, pioglitazona, metformina), amlodipina, digoxina, ramipril,
sinvastatina, valsartan ou varfarina apés coadministragdo com vildagliptina. Interagdes com cloridrato de metformina: farmacos catiénicos (p. ex cimetidina), glicocorticoides, agonistas beta 2, diuréticos, IECAs
administragdo endovenosa de meios de contraste iodados,alcool. Efeitos indesejaveis: Vildagliptina associada a metformina: Casos raros de angioedema. Casos raros de disfuncdo hepética (incluindo hepatite)
Vildagliptina monoterapia - Frequentes: tonturas - Pouco frequentes: cefaleias, obstipagéo, edema periférico, hipoglicemia.Muito raros: Infegdo do trato respiratério superior, nasofaringite Metformina monoterapia —
Muito frequente: nduseas, vomitos, diarreia, dor abdominal, perda de apetite. Frequentes: sabor metalico. Muito raros: redugéo da absorgéo da vitamina B12, acidose lactica, anomalias nas andlises da fungdo hepatica,
hepatite, reagdes cutdneas como eritema, prurido e urticéria. Vildagliptina associada a metformina e uma sulfonilureia -Frequentes: hipoglicemia, tonturas, tremores, hiperhidrose, astenia. Vildagliptina em
associagdo com insulina - Frequentes: glicose baixa no sangue, cefaleias, arrepios, nduseas, refluxo gastro-esofagico. Pouco frequentes: diarreia, flatuléncia. Outros efeitos com a associagao de vildagliptina e
metformina -Frequentes: cefaleias, tremor, tonturas, hipoglicemia. Pouco frequentes: fadiga. Experiéncia pés-comercializagéo - Tém sido comunicados casos de alteragdes nos testes da fungao hepatica e casos de
hepatite, reversiveis apés interrupcao da administragéo do medicamento. Frequéncia desconhecida: urticaria, pancreatite, lesdes cuténeas bolhosas e esfoliativas. Regime de comparticipagdo: Escaldo A. Sob licenca
Novartis. Para mais informagdes devera contactar o titular da AIM efou o representante local do titular da AIM: Bialport - Produtos Farmacéuticos, S.A.- A Av. da Siderurgia Nacional - 4745-457 S. Mamede do Coronado
- Portugal. Capital Social €50.000 - Sociedade Anénima - Matricula N° 504 404 512 - Conservatéria do Registo Comercial da Trofa - NIPC 504 404 512 - www.bial.com - info@bial.com. Medicamento sujeito a receita
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