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APRESENTAÇÃO

Esta obra, constituída por 54 capítulos, atende a uma solicitação dos estudantes e cirurgiões em formação, agregando três principais campos do conhecimento cirúrgico em um só livro: Introdução à Cirurgia e Bases da Técnica Cirúrgica; Cirurgia Abdominal e Digestiva; Cirurgia do Trauma e Atendimento ao Politraumatizado. Desta forma, este livro é um material prático e de fácil acesso, com informações atualizadas, baseadas nos conhecimentos básicos e publicações científicas recentes, formulado para utilização de alunos de graduação e pós-graduação, além de profissionais e residentes de cirurgia e áreas associadas.
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PREFÁCIO

O século XXI passará para a história como o século do conhecimento.

A produção, acúmulo e, sobretudo, a difusão da informação tomaram um desenvolvimento só comparável ao crescimento da globalização.

O professor universitário de grande conhecimento e erudição, dominador de várias áreas do saber, mudou as suas características e passou a concentrar o seu foco de conhecimento em um campo cada vez mais diminuto.

O tempo de estudo diminuiu, mas expandiram-se extraordinariamente o tempo de intercâmbio e a troca de informação, obrigando o pesquisador a conhecer os outros pesquisadores da mesma área para acompanhar o conhecimento que está sendo produzido em tempo real na bancada do Laboratório.

Este é o 12° livro editado por membros do Serviço de Cirurgia Geral do Hospital das Clínicas da UFPE; porém, tem características muito especiais.

Com a criação do Serviço de Cirurgia Geral no HC/UFPE, em 1990, iniciou-se o programa de Residência Médica em cinco anos (três de Cirurgia Geral e dois de Cirurgia Gastroenterológica), que se tornou um modelo de formação de cirurgiões gerais em nosso País e formou inúmeros médicos-residentes.

E de extraordinária importância que os alunos de graduação da nossa Universidade estudem em um livro baseado em nossa experiência, escrito por cirurgiões que pertenceram e/ou pertencem ao nosso Serviço, como residentes e membros do corpo clínico, consolidando um conhecimento adquirido por várias gerações de professores, particularmente dos dois que me antecederam, os Profs. Eduardo Wanderley Filho e Salomão Kelner.

Aí também se encontram a nossa doutrina de pensamento cirúrgico e a chancela das Escolas Cirúrgicas a que pertencemos.

O Serviço de Cirurgia Geral do Hospital das Clínicas tem sua origem na fusão das disciplinas de graduação do Curso Médico da UFPE de Cirurgia Abdominal e de Bases da Técnica Cirúrgica.

Em 27 de setembro de 1957, o Prof. Eduardo Wanderley Filho, professor da Disciplina de Técnica Operatória e Cirurgia Experimental, fundou e foi o primeiro Diretor do Núcleo de Cirurgia Experimental até a data de 27 de setembro de 1973, quando a Direção foi assumida pelo Prof. Salomão Kelner, que substituiu o Prof. Wanderley como Professor Titular da então Disciplina de Cirurgia Abdominal, acumulando a Coordenação da Disciplina de Bases da Técnica (BTCA), até 1983, tendo a coordenação de BTCA passado para o Prof. Paulo Rodrigues Ferreira.

Em 1983, com a transferência do Hospital para as novas instalações da Cidade Universitária, a assistência aos pacientes passou a ser exercida pelos Serviços que representavam as áreas afins das Disciplinas correspondentes.

Em 1987, fiz Concurso Público para Professor Titular de Bases da Técnica Cirúrgica e, em 1990, para Professor Titular de Cirurgia Abdominal, passando então os componentes das duas Disciplinas a integrarem um único Serviço para atendimento dos pacientes, o Serviço de Cirurgia Geral do Hospital das Clínicas da UFPE. Posteriormente, com a criação da Disciplina do Trauma, os membros do Serviço de Cirurgia Geral do Hospital das Clínicas da UFPE faziam parte destas três Disciplinas da Graduação.

Com a transformação da Residência Médica em Cirurgia para cinco anos (três de Cirurgia Geral e dois de Cirurgia Gastroenterológica), a consolidação das nossas linhas de Pesquisa de Esquistossomose Cirúrgica, Infecção e Cirurgia Bariátrica e Metabólica, o crescimento da Pós-Graduação em Cirurgia, especificamente na nossa área de concentração, e o estabelecimento do Núcleo de Cirurgia Experimental como o principal suporte da pesquisa, verificou-se um grande crescimento da nossa atividade assistencial, aumentando em muito a experiência cirúrgica do Corpo Clínico, além de propiciar excelente treinamento para os nossos residentes que passaram a formar massa crítica para a Pós-Graduação em Cirurgia e o desenvolvimento da pesquisa em nosso meio.

Neste livro, os autores procuraram concentrar-se em uma única obra, o conteúdo das três Disciplinas do Curso Médico que compõem o Serviço de Cirurgia Geral do Hospital das Clínicas da UFPE: Introdução à Cirurgia, Cirurgia Abdominal e a Disciplina do Trauma. Os alunos terão a facilidade de, em uma única obra, abranger o conteúdo destas três Disciplinas. Atende, portanto, uma antiga demanda do corpo discente, que tem grande dificuldade de encontrar em um livro todo o conteúdo destas disciplinas.

Estão, portanto, de parabéns os Drs. Álvaro Antônio Bandeira Ferraz, Josemberg Marins Campos, Euclides Dias Martins Filho, Luciana Teixeira de Siqueira, Flávio Kreimer e Carlos Eduardo Soares de Macedo, todos do Serviço de Cirurgia Geral, por mais esta iniciativa que dignifica o Hospital das Clínicas e a Universidade Federal de Pernambuco.

Edmundo Machado Ferraz
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PROTEÇÃO PROFISSIONAL EM CIRURGIA

Carlos Eduardo Soares de Macedo ■ Guilherme da Conti Oliveira Sousa

INTRODUÇÃO

Historicamente, os trabalhadores da área da saúde nunca foram considerados uma categoria profissional de alto risco para acidentes de trabalho. Medidas profiláticas e acompanhamento clínico-laboratorial de trabalhadores, expostos aos patógenos de transmissão sanguínea, só foram desenvolvidos e implementados a partir da epidemia de infecção pelo HIV/AIDS, no início da década de 1980.1

Evitar o acidente por exposição ocupacional é o principal caminho para prevenir a transmissão dos vírus das hepatites B e C e do vírus HIV. Entretanto, a imunização contra hepatite B e o atendimento adequado pós-exposição são componentes fundamentais para um programa completo de prevenção dessas infecções e elementos importantes para a segurança no trabalho.1

A falta de notificação destes acidentes é preocupante. Alguns trabalhos demonstram aproximadamente 50% de subnotificação das exposições.2 Dados nacionais mostram altas taxas de abandono do tratamento dos profissionais que, inicialmente, notificaram seus acidentes. Um levantamento de um hospital público de ensino de São Paulo aponta para uma taxa de abandono de 45% em 326 acidentes notificados.3

Outro estudo nacional mostrou que, dentre os acidentes notificados, a maior parte corresponde a acidentes com perfurocortantes (92,5%), sendo os auxiliares de enfermagem o grupo profissional que apresenta maior percentual de notificações, com 39,5% do total.4

O manual do Ministério da Saúde considera como profissionais da saúde todos os trabalhadores do setor que atuam, direta ou indiretamente, em atividades onde há risco de exposição ao sangue e a outros materiais biológicos.1

Uma exposição com risco de transmissão para hepatites B, C ou HIV é definida como uma lesão percutânea ou contato de mucosa/pele não íntegra, com sangue, tecidos ou outros fluidos potencialmente infecciosos. Além do sangue, sêmen e secreções vaginais são considerados fluidos potencialmente infecciosos, embora não associados a exposições ocupacionais. Líquido cefalorraquidiano (LCR); fluido sinovial; líquidos pleural, peritoneal ou pericárdico e líquido amniótico são considerados potencialmente infectantes, embora o risco de transmissão por HBV, HCV ou HIV seja desconhecido. Fezes, secreções nasais, saliva, escarro, suor, lágrimas, urina ou vômitos não são considerados infecciosos, a menos que contenha sangue. No caso de mordidas humanas, devem ser consideradas como exposição de risco quando envolverem a presença de sangue, podendo ser avaliadas tanto pelo indivíduo que provocou a lesão, quanto por aquele que tenha sido exposto.1,5

PREVENÇÃO PRIMÁRIA

A prevenção da exposição ao sangue ou a outros materiais biológicos é a principal medida para que não ocorra contaminação por patógenos de transmissão sanguínea nos serviços de saúde. A implementação de medidas preventivas nos Estados Unidos promoveu a redução pela metade na incidência de lesões percutâneas.6,7 As seguintes recomendações, com base no Manual do Ministério da Saúde, devem ser seguidas:1


■ Uso rotineiro de barreiras de proteção (luvas, capotes, óculos de proteção ou protetores faciais), quando o contato mucocutâneo com sangue ou outros materiais biológicos puder ser previsto.

■ Durante a realização de procedimentos que envolvam a manipulação de material perfurocortante, deve-se ter a máxima atenção durante a realização dos procedimentos e jamais utilizar os dedos como anteparo durante a realização de procedimentos que envolvam tais materiais.

■ As agulhas não devem ser reencapadas, entortadas, quebradas ou retiradas da seringa com as mãos, tampouco utilizadas para fixar papéis.

■ Todo material perfurocortante, mesmo que estéril, deve ser desprezado em recipientes resistentes à perfuração e com tampa.

■ Os coletores específicos para descarte de material perfurocortante não devem ser preenchidos acima do limite de 2/3 de sua capacidade total e devem ser colocados sempre próximos ao local onde é realizado o procedimento.

■ Utilização de métodos alternativos e de tecnologia em dispositivos e materiais médico-hospitalares, por exemplo: a substituição de materiais de vidro por plásticos; os dispositivos que permitam a realização de procedimentos sem a utilização de agulhas; a utilização de agulhas com mecanismos de segurança; a substituição dos bisturis por eletrocautérios.

■ Disponibilidade e adequação dos equipamentos de proteção individual (EPI), incluindo luvas, protetores oculares ou faciais, protetores respiratórios, aventais e proteção para os membros inferiores.

■ Luvas são indicadas sempre que houver possibilidade de contato com sangue, secreções e excreções, com mucosas ou com áreas de pele não íntegra (ferimentos, escaras, feridas cirúrgicas e outros). O uso de duas luvas reduz, de forma significativa, a contaminação das mãos com sangue e, portanto, tem sido recomendado em cirurgias com alto risco de exposições (p. ex., obstétricas, ortopédicas, torácicas).

■ Máscaras, gorros e óculos de proteção são indicados durante a realização de procedimentos em que haja possibilidade de respingos de sangue e outros fluidos corpóreos, nas mucosas da boca, nariz e olhos do profissional.

■ Capotes devem ser utilizados durante os procedimentos com possibilidade de contato com material biológico, inclusive em superfícies contaminadas.

■ Calçados fechados e botas devem ser usados para proteção dos pés em locais úmidos ou com quantidade significativa de material infectante (p. ex., centros cirúrgicos, áreas de necropsia e outros). Pro-pés, habitualmente compostos por material permeável, usados com sandálias e sapatos abertos não permitem proteção adequada.

■ Vacinação para hepatite B é recomendada para todos os profissionais da saúde, devem ser administradas três doses (0, 1 e 6 meses), com realização de dosagem do anti-HBS para documentar resposta vacinal (anti-HBS > 10 mUI/mL) um a 2 meses após a última dose, visto que, em torno de 10% dos vacinados, podem não apresentar resposta adequada.

■ Caso não haja resposta vacinal, o esquema pode ser repetido, sendo importante também solicitar HBS-ag e anti-Hbc para afastar a presença de doença nestes casos. Na ausência de resposta vacinal após o total de 6 doses, não se recomenda nova aplicação da vacina.



PREVENÇÃO SECUNDÁRIA
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Após a ocorrência do acidente, o profissional deve manter a calma, interromper o procedimento que está realizando, proceder aos cuidados locais, conforme recomendado no parágrafo a seguir, acabar o procedimento já iniciado ou acionar outro profissional para substituí-lo e dar seguimento aos próximos passos.

Os cuidados locais consistem na lavagem do local exposto com água e sabão nos casos de exposição percutânea ou cutânea. Nas exposições de mucosas, deve-se lavar exaustivamente com água ou solução salina fisiológica. Não há evidência de que o uso de antissépticos ou a expressão do local do ferimento reduzam o risco de transmissão, entretanto, o uso de antisséptico não é contraindicado. Não se devem realizar procedimentos que aumentem a área exposta, como cortes e injeções locais. A utilização de soluções irritantes (éter, glutaraldeído, hipoclorito de sódio) também está contraindicada.8

Coletar sangue do paciente, depois de consentimento informado do mesmo, documentado em prontuário, para realização de sorologias, quando indicado.

Dirigir-se à CCIH do serviço de saúde ou a unidade local de referência para avaliação quanto à necessidade de realização de profilaxia e demais providências. Vale ressaltar que acidentes em unidades básicas, serviços pré-hospitalares ou em horas onde os setores de medicina do trabalho/CCIH estão fechados podem ser um problema, perante a ausência de preparo por parte dos profissionais dos serviços de urgência e da ausência de protocolos locais que garantam uma condução adequada, tal fato ocorre mesmo em países desenvolvidos, como os EUA.9

Registro do acidente em CAT (Comunicação de Acidente de Trabalho) e preenchimento da ficha de notificação do Sinan (Portaria n° 777).

MEDIDAS ESPECÍFICAS
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O HBV é altamente infectante, podendo ser transmitido mesmo na ausência de sangue visível, materiais contaminados persistem com vírus viável por, no mínimo, 1 semana.5,10 O risco de desenvolver hepatite clínica ou evidência sorológica de infecção varia de acordo com o Hbs-ag do paciente-fonte, sendo de 30 e 60%, quando o Hbs-ag é positivo, e 3 e 30%, quando o Hbe-ag é negativo, respectivamente.5,11

A profilaxia secundária vai depender das situações vacinal e sorológica do profissional e do paciente infectado, conforme o Quadro 1-1.1


■ Observações:

• A imunoglobulina deve ser feita o quanto antes, de preferência nas primeiras 24 horas pós-exposição, tendo eficácia incerta após 7 dias.1,6

• O Manual do MS-2004 recomenda o uso da imunoglobulina nos casos de sorologia desconhecida do paciente, quando o risco de infecção for alto, com base em dados da história clínica; o guideline do CDC, contudo, não faz tal distinção, recomendando que a conduta frente ao paciente com sorologia desconhecida seja igual a do infectado, tal abordagem parece mais justificada ante a segurança da medicação, que possui raros efeitos adversos importantes, e uma eficácia de 75% na prevenção secundária.1,6

• O esquema de duas doses de imunoglobulina deve ser utilizado apenas nos pacientes com resposta vacinal inadequada após 6 doses, ou com alergia grave à vacina. A dose é de 0,06 mL/kg, via IM.1,6




Quadro 1-1 Profilaxia secundária da hepatite B
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O risco de transmissão do HIV após acidentes percutâneos é de 0,3%, caindo para 0,09% em caso de exposição de mucosas. Tal risco varia, dependendo da profundidade da lesão, presença de sangue no dispositivo, carga viral do paciente-fonte e uso de profilaxia pós-exposição.12

Dificuldades em determinar o grau de risco em acidentes individuais, problemas em definir a indicação do uso de duas ou três drogas, a alta incidência de efeitos adversos e toxicidades, associadas à profilaxia com drogas antigas e o manejo do profissional, cujo paciente-fonte tem sorologia desconhecida, associadas ao surgimento de novas drogas antirretrovirais, estimularam o CDC a publicar um novo guideline com as seguintes diretrizes:7


■ Eliminar a recomendação de avaliar o risco da exposição para determinar o uso de duas ou três drogas no esquema profilático: em todos os casos a profilaxia deve ser iniciada o quanto antes, sempre que houver exposição ocupacional. O início da profilaxia após 72 horas deve ser avaliado caso a caso por especialista, visto que sua eficácia é indefinida.

■ O regimedeveconter três (ou mais) drogasedurar 4 semanas.

■ O esquema-padrão é entricitabina 200 mg/dia + tenofovir 300 mg/dia + raltegravir 400 mg de 12/12 horas. Esquemas alternativos são descritos no Quadro 1-2. A avaliação de um especialista para definir a melhor opção é recomendada.

■ Consulta com especialista para definir a melhor estratégia de manejo, indicação da profilaxia e seleção do melhor regime particularmente em pacientes-fonte HIV+ já em tratamento. Deve-se ressaltar que tal avaliação não deve retardar o início da profilaxia, a mesma pode ser descontinuada ou modificada posteriormente, se necessário.

■ Testar o paciente-fonte com métodos rápidos, sem retardar o início da profilaxia. Caso a sorologia do paciente seja negativa, a mesma deve ser suspensa, e não há necessidade de exames adicionais. No caso de paciente-fonte desconhecido, a recomendação é avaliação do especialista quanto à necessidade da profilaxia, que será considerada caso a caso. Reforçamos que tal avaliação não deve retardar a dose inicial.

■ Os profissionais devem ser aconselhados a usar medidas preventivas (uso de anticoncepcionais de barreira, evitar doação de sangue e tecidos, gravidez e, se possível, amamentação), com o objetivo de evitar transmissão secundária, particularmente nas primeiras 6-12 semanas pós-exposição.

■ Uma consulta com especialista nas primeiras 72 horas deve ser realizada com o objetivo de tirar dúvidas, aumentar a aderência ao tratamento, avaliar possíveis modificações do regime para garantir tolerabilidade e aderência, além de identificar/manejar potenciais efeitos adversos das medicações utilizadas. Em alguns casos é necessário acompanhamento psicológico do profissional.

■ O acompanhamento habitual é feito com sorologias no momento do acidente, com 6 semanas, 12 semanas e 6 meses. Caso um teste de 4a geração para HIVag/ab seja utilizado, tal acompanhamento podeser reduzido para basal, 6 semanas e4 meses. Hemograma, testes de funções hepática e renal devem ser feitos no momento da exposição e 2 semanas após.




Quadro 1-2 Esquemas profiláticos alternativos








	
Combinar drogas de uma coluna da esquerda com uma coluna da direita, profissionais familiarizados com uso destes agentes devem ser consultados





	
Raltegravir


	
Tenofovir DF + Entricitabina





	
Darunavir + Ritonavir


	
Tenofovir DF + Lamivudina





	
Etravirine


	
Zidovudina + Lamivudina





	
Rilpivirine


	
Zidovudina + Entricitabina





	
Atazanavir + Ritonavir


	
 





	
Lopinavir + Ritonavir


	
 







O esquema combinado em dose fixa abaixo também pode ser usado como alternativa: Elvitegravir + Cobicistat + Tenofovir DF + Entricitabina



O manual do Ministério ainda contém as recomendações antigas, como estratificação de risco e escolha de regimes com duas ou três drogas.1 Utilizamos as recomendações do guideline do CDC por acreditar que estão mais atualizadas e condizentes com os estudos mais recentes na área.
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A chance de soroconversão após acidentes percutâneos é de 1,8%, devendo-se, principalmente, a acidentes em agulhas com lúmen.5,11

Não existem medidas de prevenção secundária para hepatite C, a única recomendação nos casos onde o paciente-fonte é HCV+ ou desconhecido é a coleta de sorologias e ALT no momento do acidente e 4-6 meses após. Caso o teste seja o HCV RNA, o mesmo pode ser feito em 4-6 semanas.1,5

CONSIDERAÇÕES FINAIS

É importante ressaltar que nos limitamos às exposições ocupacionais relacionadas com os principais agentes de transmissão por patógenos transmitidos pelo sangue e fluidos corporais em razãodesuaimportâncianoambientedetrabalhodocirurgião.

Embora não seja objetivo deste capítulo, influenza, tuberculose, infecções por MRSA, exposição à radiação, ruídos e gases anestésicos, desenvolvimento de doenças alérgicas (como dermatite de contato), distúrbios musculoesqueléticos e transtornos associados ao estresse (depressão, suicídio, abuso de drogas, síndrome de Burnout) são problemas ocupacionais importantes para os profissionais de saúde como um todo e, particularmente, para o cirurgião, com vários trabalhos na literatura, documentando sua relevância.13-18

CONCLUSÕES

Exposição a agentes infecciosos presentes no sangue e fluidos corporais por meio de acidentes ocupacionais é um problema relevante ao cirurgião. As medidas de prevenção primária são fundamentais e devem ser seguidas e estimuladas. O conhecimento da conduta adequada nos casos de acidentes permite a indicação precisa de medidas pós-exposição e ajuda a evitar maiores danos ao profissional e à sociedade.
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ASSEPSIA E ANTISSEPSIA

Natália da Silva Lira

HISTÓRICO

Frente aos conhecimentos atuais sobre infecção em cirurgia, discutir sobre assepsia e antissepsia parece corriqueiro. Entretanto, na Idade Média, acreditava-se que as infecções eram causadas por demônios e espíritos malignos.

No século XIX, o médico húngaro, Ignaz Philipp Semmelweis, trabalhava em uma maternidade em Viena, que era dividida em duas alas: uma frequentada por médicos e estudantes, e outra em que os partos eram realizados por parteiras. Ele observou que a febre puerperal era mais comum na ala dos médicos e estudantes, que, por sua vez, também praticavam treinamentos em salas de autópsias. Mais tarde, após a morte do professor Kolletschka, que se contaminou com uma lâmina de bisturi durante uma autópsia, Semmelweis concluiu que a origem da febre puerperal e da enfermidade que acometera o professor poderia ser a mesma. Instituiu a partir de então que os médicos e estudantes deveriam lavar as mãos antes de realizar os partos, o que diminuiu os índices de infecção puerperal, de maneira significativa.1

No mesmo século, o cirurgião inglês, Joseph Lister, realizou estudos sobre infecção e cirurgia, sendo considerado o precursor da cirurgia antisséptica. Ele usava o ácido fênico como antisséptico em feridas e instrumentais cirúrgicos.1

A preocupação com a antissepsia crescendo, entre 1885 e 1890, quando foi adotado o uso de panos embebidos em álcool ou fenol para limpeza das mãos dos cirurgiões. Neste mesmo período, Johan Von Mickulicz (1850-1905) estabeleceu o uso de luvas esterilizadas a vapor com fenol. Entretanto, como as luvas usadas na época eram de tecido, necessitavam trocas frequentes porque se umedeciam. Até que, em 1890, no Hospital John Hopkins, o cirurgião, William Stewart Halsted (1852-1922), confeccionou luvas de borracha para sua instrumentadora, que era alérgica ao fenol. A partir de 1894, o uso destas luvas tornou-se obrigatório para todos os cirurgiões daquele hospital.2

CONCEITOS BÁSICOS

É sabido, desde a Primeira Guerra Mundial, que quanto maior o número de bactérias em uma ferida, maior a chance de infecção da mesma. Estudos, desenvolvidos no United States Army Institute of Surgical Research, mostraram que os soldados machucados na guerra, que apresentavam feridas com mais de 1.000.000 de unidades formadoras de colônia por grama de tecido, desenvolviam infecções. Aqueles que tinham contagem de bactérias inferior a 10/5 grama de tecido, raramente, apresentavam infecções.3

De forma semelhante às feridas incidentais dos soldados da guerra, as feridas cirúrgicas interferem nos mecanismos de defesa do organismo. A ruptura da integridade da pele ocasiona maior vulnerabilidade a infecções. Desse modo, as infecções em pacientes cirúrgicos podem ser prevenidas por práticas de assepsia e antissepsia, que visam à redução da quantidade de microrganismos no sítio cirúrgico, sejam eles de origem endógena (flora do paciente) ou exógena (flora do ambiente que o rodeia).

A antissepsia é a prática que visa eliminar ou inibir o crescimento de microrganismos da pele e das mucosas. Portanto, refere-se ao uso de soluções antissépticas sobre a pele ou mucosas de pacientes e sobre as mãos da equipe de saúde. Assepsia, por sua vez, é o conjunto de práticas que tornam livres de microrganismo os instrumentais que entrarão em contato com o paciente durante a intervenção cirúrgica.4

Desinfecção é o processo que elimina todos os microrganismos em forma vegetativa de superfícies inanimadas, por meios físicos ou químicos. Pode ser de baixo, médio ou alto nível. A desinfecção de alto nível é aquela capaz de destruir bactérias vegetativas (como Escherichia, Pseudomonas), micobactérias (como o bacilo da tuberculose), alguns esporos bacterianos (como Clostridium, Bacillus), fungos (como Aspergillus, Stachybotrys), vírus encapsulados (influenza, HIV) e vírus não encapsulados (como adenovírus, rotavírus, poliovírus, papilo- mavírus). A desinfecção de médio nível elimina bactérias vegetativas, micobactérias, fungos, vírus encapsulados e vírus não encapsulados. A desinfecção de baixo nível destrói apenas bactérias vegetativas, alguns fungos e vírus encapsulados.5

Esterilização, por sua vez, é o processo que elimina todas as formas viáveis de vida microbiana (inclusive os esporos) de um objeto inanimado. Descontaminação é o processo que reduz a quantidade de microrganismos de determinada superfície ou objeto. Para realizar a descontaminação de um material, é necessário realizar limpeza, que é a remoção da sujeira visível, com retirada de matéria orgânica e de agentes químicos. Este material pode ser encaminhado para posterior desinfecção ou esterilização.6

Germicidas são substâncias químicas que podem ser usados sobre superfícies animadas ou inanimadas. Já os desinfetantes são germicidas usados apenas sobre superfícies inanimadas, diferente dos antissépticos, que se usam sobre superfícies animadas.4

AGENTES ANTISSÉPTICOS

Para avaliar se um agente antisséptico é adequado, devem-se avaliar sua efetividade e sua segurança. A efetividade está relacionada com a rapidez do início de ação, a persistência da ação e com o espectro. Desse modo, a escolha dos antissépticos deve ser direcionada aos objetivos desejados, devendo-se conhecer os principais agentes antissépticos e suas características:7


[image: ] Álcoois

Sua ação antisséptica se dá pela desnaturação de proteínas, que necessita da diluição deste agente em água. As preparações mais usadas têm concentração entre 60 a 90%, sendo a preparação a 70% a mais comum. Os álcoois mais adequados são o etílico (etanol) e o isopropílico.

Os álcoois são bactericidas com ação adequada sobre bactérias Gram+ e Gram -. Têm uma boa ação sobre fungos, vírus e o bacilo da tuberculose. Têm a vantagem de apresentar um rápido início de ação, entretanto, com baixa persistência, decorrente da secagem rápida. Têm ação diminuída na presença de matéria orgânica e são voláteis e inflamáveis.


[image: ] Gluconato de Clorexidina

É o principal agente antisséptico usado na atualidade. É uma biguanida catiônica capaz de romper a parede celular e precipitar o conteúdo celular. Sua ação antisséptica depende do pH, devendo sua apresentação ser em pH alcalino.

Possui espectro sobre bactérias Gram+ maior do que sobre Gram-. Têm ação parcial sobre fungos e quase nula sobre vírus e bacilo da tuberculose. Não tem início de ação tão rápido quanto os álcoois, porém tem persistência do efeito antisséptico por até 6 horas.

As formulações mais usadas são em base aquosa, a base de álcool e em solução degermante. As preparações aquosas e as degermantes em geral têm 4% de clorexidina, e as alcóolicas 0,5% de clorexidina e 75% de álcool etílico. A preparação alcóolica tem a vantagem de um início de ação mais rápido e maior cobertura contra fungos.

A clorexidina tem a vantagem de ser pouco irritante, quando usada sobre a pele, e tem baixa absorção em pele e mucosas. Entretanto, é ototóxica, podendo causar surdez.


[image: ] Iodofórmios

Durante muitos anos, as tinturas de iodo foram usadas como antissépticos por eliminarem bactérias Gram-positivas, Gramnegativas, vírus, fungos, bacilo da tuberculose. Entretanto, estas formulações provocam acentuados efeitos irritantes sobre pele e mucosas, o que inviabiliza o seu emprego.

As atuais preparações com tensoativos de iodo (iodofórmios), como a polivinil-pirrolidona e semelhantes, conseguiram manter um bom espectro antimicrobiano, com menos efeitos irritantes.

Os iodofórmios penetram na parede celular, desencadeando oxidação e substituição do conteúdo celular por iodo livre. Têm início de ação mais lento que os álcoois e a clorexidina, sendo em média de 2 minutos. Sua ação residual (persistência) é mínima, uma vez que a secagem rápida diminua a disponibilidade de iodo livre. Perdem efetividade quando em contato com matéria orgânica, como sangue e fezes.

A preparação mais comum é a de Isodine-Povidona a 75%. Há ainda preparações à base de álcool isopropílico, com 70% do álcool e 0,7% de iodo livre, que tem a vantagem de um rápido início de ação.

Os iodofórmios podem ser absorvidos pela pele e por mucosas, podendo provocar acidose metabólica severa e hipotireoidismo em neonatos.

Além dos antissépticos citados anteriormente, existem outros que foram muito utilizados no passado, mas que caíram em desuso, em razão da baixa efetividade ou baixa segurança. Dentre eles podemos citar:7


[image: ] Hexaclorofeno

É um bifenol clorinado que, em altas concentrações, rompe a parede celular de bactérias. Em baixas concentrações é bacteriostático, inibindo sistemas enzimáticos. Tem boa ação contra Gram-positivos, porém não é adequado contra Gram-negativos, fungos, vírus e bacilo de Koch. Está em desuso porque é absorvido pela pele e por mucosas, provocando encefalopatia vacuolar em neonatos, edema cerebral e potencial efeito teratogênico.


[image: ] Cloroxilenol

Também conhecido como para-cloro-meta-xilenol (PCMX), é um fenol halogenado, capaz de romper a parede celular de microrganismos e inibir processos enzimáticos, porém com menor efetividade que a clorexidina e os iodofórmios. Tem baixo efeito residual.


[image: ] Amônios Quaternários

Agem inativando processos enzimáticos e provocando ruptura da parede celular. Teve seu uso descontinuado decorrente de elevados índices de infecções nosocomiais observados com o seu emprego.


[image: ] Tricloral

Usado em sabões comerciais, é capaz de romper parede celular de bactérias; porém não é adequado contra vírus e fungos.


[image: ] Acetona, Clorofórmio e Éter

Têm ação similar ao álcool etílico, porém provocam exfoliação e efeitos tóxicos.


[image: ] Solução de Dakin

Muito usada durante a Primeira Guerra Mundial, esta solução com hipoclorito de sódio caiu em desuso por causar lesões teciduais.


[image: ] Permanganato de Potássio

Proscrito em razão dos efeitos tóxicos.


[image: ] Sais Metálicos (Mercúrio Cromo)

Rapidamente inativados na presença de matéria orgânica; pouca ação contra Pseudomonas.


[image: ] Peróxido de Hidrogênio (Água Oxigenada)

Proscrito em decorrência da baixa efetividade.


[image: ] Violeta de Genciana

Boa atuação contra estafilococos, porém provoca manchas cutâneas.

AMBIENTE

Embora as infecções de sítio cirúrgico sejam provocadas na maioria das vezes por microrganismo da flora dos próprios pacientes, a flora do ambiente, também, pode ser responsável por este tipo de infecção. Desse modo, as salas de cirurgia devem ser ambientes limpos e seguros para o paciente e para a equipe de saúde. Assim, cuidados básicos, como um piso de fácil limpeza, o tamanho adequado da sala, para evitar contaminação do material, são primordiais.

Outro cuidado importante é a gestão do ar. Vírus, fungos e bactérias podem circular no ar ligados a partículas em suspensão. O controle dessas partículas deve ser feito com a restrição da quantidade de pessoas nas salas de cirurgia e, principalmente, seguindo as recomendações de controle do ar do CDC (Centers of Disease Control and Prevention):8


■ O ar que entra nas salas de cirurgia deve ser filtrado, em um sistema que tenha uma efetividade de, no mínimo, 90%. Alguns sistemas avançados de filtragem filtram partículas de até 0,3 micras.

■ O fluxo de ar deve ser originário do teto e seguir uma direção vertical até o nível do chão, onde o ar volta para o sistema de filtração. Este direcionamento do ar impede que grandes partículas fiquem em suspensão. Apenas partículas menores que 0,3 micras podem permanecem suspensas.

■ As salas de cirurgia devem ter pressão positiva com relação às imediações (corredores), impedindo que partículas do ambiente externo contaminem o ar no interior das salas.

■ Os sistemas de ventilação devem realizar, no mínimo, 15 trocas por hora.



O CDC faz recomendações também acerca da limpeza das salas de cirurgia. Orienta a lavagem do piso ou das paredes com desinfetante de baixo ou médio nível depois de cada cirurgia apenas quando houver sujeira visível, e a limpeza das salas ao final do dia. Em casos de surtos de infecção, quando as normas de assepsia e antissepsia e os cuidados médicos não apresentarem alterações, deve-se suspeitar de um controle inadequado de microrganismos do ambiente. Nestes casos, faz-se necessário realizar pesquisas com culturas do ambiente. 4

PREPARAÇÃO DO SÍTIO CIRÚRGICO

Como já mencionado, os cuidados de assepsia e antissepsia visam diminuir a quantidade de microrganismos do meio externo e flora do paciente, seja ela normal ou patológica.

Com relação ao preparo do paciente, recomenda-se o banho pré-operatório com sabões antissépticos, como a clorexidina degermante, para diminuir a quantidade de bactérias da pele.9

Deve-se evitar a tricotomia, uma vez que provoca pequenas escoriações que podem desencadear processos inflamatórios e infecções. Caso a tricotomia seja indispensável, deve ser realizada apenas no local a ser incisado e de preferência com barbeadores elétricos que não causem abrasões na pele.10

Com relação ao preparo da pele do paciente na sala de cirurgia, devem-se empregar antissépticos adequados, iniciando o preparo no sítio planejado para a incisão e prosseguindo com a limpeza em círculos para áreas mais externas, de modo a realizar antissepsia em uma área ampla, maior que a da incisão. Preferencialmente deve ser usado um antisséptico degermante (sabão) e posteriormente uma preparação alcoólica ou aquosa, para posterior aposição de campos cirúrgicos estéreis.10

A equipe de cirurgia igualmente deve realizar a escovação das mãos com degermante e posterior uso de antisséptico em base alcoólica. O CDC recomenda que a escovação das mãos deve durar 5 minutos para o primeiro procedimento do dia e 3 minutos para os subsequentes. Para manejo de pacientes em consultas, recomenda-se a lavagem básica das mãos após cada exame.11

Ainda com o objetivo de diminuir a transferência de microrganismos da equipe de saúde para o paciente, recomenda-se o uso de vestimentas cirúrgicas (de Mayo) que devem ser trocadas quando estiverem sujas. Estas vestimentas também servem para proteger os profissionais. Sobre as vestimentas cirúrgicas, os cirurgiões e instrumentadores devem usar batas cirúrgicas estéreis, preferencialmente confeccionadas com material impermeável. A equipe cirúrgica deve usar ainda máscaras, que impedem a transmissão de microrganismos por perdigotos exalados pelos profissionais, e gorros, que diminuem a contaminação pela descamação da pele do couro cabeludo e da queda de cabelos. As sapatilhas e cobertores de calçado oferecem segurança aos profissionais, mas não diminuem os índices de infecção do sítio cirúrgico. Já as luvas cirúrgicas estéreis protegem tanto o paciente quanto a equipe cirúrgica. Sugere-se a troca das luvas a cada 2 horas, uma vez que frequentemente elas apresentam rupturas inadvertidas.11

LIMPEZA, DESINFECÇÃO E ESTERILIZAÇÃO

Para escolher quais cuidados de antissepsia empregar para os mais diversos instrumentos, utiliza-se, desde 1957, a classificação de Spaulding. Esta classificação orienta o nível mínimo de desinfecção a ser adotado de acordo com o risco associado ao emprego dos dispositivos médicos. Para tanto, classifica os artigos em críticos, semicríticos e não críticos.12,13


[image: ] Artigos Críticos

São aqueles que entram em contato com cavidades ou tecidos estéreis. São considerados críticos porque em caso de contaminação, o risco de provocar infecções é elevado. Portanto, devem ser esterilizados. Por exemplo: lâminas de bisturi, cateteres, próteses, instrumental cirúrgico.


[image: ] Artigos Semicríticos

Entram em contato com mucosas e com pele não íntegra. Estas áreas, em geral, são resistentes à contaminação com esporos bacterianos, mas não à contaminação a outras formas microbianas. Por isso, estes materiais devem ser submetidos à desinfecção de alto nível. Por exemplo: instrumentos para anestesia e para terapia respiratória


[image: ] Artigos Não Críticos

São os que entram em contato com pele íntegra. Desinfecção de médio/baixo nível ou limpeza são suficientes para os cuidados com estes materiais.

Para um correto processo de desinfecção é necessário atentar para alguns fatores, como:4,13


■ Localização de microrganismos: alguns materiais precisam ser desmontados para correta desinfecção, pois podem abrigar microrganismos em seu interior. É o caso de materiais de videocirurgia e de endoscopia, que muitas vezes são finos, longos e fenestrados.

■ Resistência dos microrganismos: é importante estar atento ao espectro de ação do método ou agente degermante; deve-se, por exemplo, evitar o emprego de glutaraldeído para materiais contaminados por esporos bacterianos, uma vez que a eficácia deste produto contra esporos seja baixa.

■ Concentração dos agentes: alguns agentes podem ter efeitos deletérios sobre os instrumentais quando em altas concentrações. Por outro lado, podem ter baixa efetividade em baixas concentrações. É o caso, por exemplo, dos compostos cloretados, que, quando em altas concentrações, são corrosivos de superfícies plásticas.

■ Fatores ambientais: variações de temperatura, pH e umidade podem alterar os processos de desinfecção. O glutaraldeído, por exemplo, tem maior espectro de ação quando é alcalinizado.

■ Presença de matéria orgânica: a presença de matéria orgânica pode inativar degermantes. É o que acontece com os iodóforos, que têm baixa eficácia quando aplicados sobre matéria orgânica.

■ Tempo de exposição: cada método ou agente de desinfecção exige um tempo adequado para que seja efetivo. No caso do glutaraldeído, por exemplo, recomenda-se a imersão por cerca de 40 a 60 minutos para desinfecção de alto grau.

■ Biofilmes: alguns microrganismos podem produzir biofilmes que são acúmulos de materiais celulares e extracelulares, intensamente aderidos a superfícies (como endoscópios, cateteres, lentes), que não são facilmente removíveis e aumentam a resistência bacteriana em até mil vezes.



A desinfecção pode ser realizada por meios químicos ou físicos. Dentre os meios físicos de desinfecção podemos citar:


■ Radiação ultravioleta.

■ Fervura.

■ Pasteurização.



A desinfecção química é realizada por desinfetantes, que devem preferencialmente não ser corrosivos, para não danificar o material, e não ser voláteis, o que dificulta a manipulação e armazenagem. Os principais agentes desinfetantes são:14


■ Álcoois: principalmente o álcool isopropílico e o etílico. São adequados para desinfecção de médio nível.

■ Cloro e compostos cloretados: principalmente o hipoclorito de sódio. Têm a vantagem do rápido início de ação, entretanto, são muito corrosivos e rapidamente inativados quando em contato com material orgânico. Atuam desnaturando proteínas, com ação desinfetante média ou baixa.

■ Formaldeído: na concentração de 37% atua alquilando bases de purina. É um desinfetante de alto nível, porém pouco usado por ser considerado carcinogênico e bastante irritante.

■ Glutaraldeído: é um desinfetante de alto nível, quando na concentração de 1%. Também produz alquilação de purinas. Não é corrosivo, porem pode causar irritação ocular.

■ Peróxido de hidrogênio: utilizado como desinfetante de alto nível e como esterilizante, quando em maiores concentrações. Provoca ruptura da parede celular de microrganismos.



Quanto aos processos de esterilização, podemos fazer algumas considerações. Já discutimos a importância da limpeza dos instrumentos antes dos processos de esterilização. Com a limpeza, conseguem-se a remoção de matéria orgânica e a diminuição do número de microrganismos, o que facilita a esterilização. Outros fatores que também interferem no processo de esterilização são:4


■ Tempo: qualquer fator que interfira negativamente no processo de esterilização, torna necessário que o tempo de exposição seja maior.

■ Temperatura: quanto mais alta a temperatura, maior a efetividade de um processo de esterilização.

■ Umidade relativa: quanto maior a umidade relativa, mais rápido e melhor o resultado final.

■ pH: o pH ácido acelera a maioria dos processos de esterilização.



Os processos de esterilização ocorrem principalmente a calor ou a gás. A esterilização a calor pode ser por meio de:


■ Esterilização a vapor: é o método mais usado em hospitais. O vapor quente e sob pressão consegue eliminar todos os tipos de microrganismos, em um período de tempo relativamente curto. Este processo é realizado dentro de autoclaves, que realizam a esterilização com temperaturas oscilando entre 121 e 132°C. As autoclaves têm ampla aplicabilidade, entretanto, o calor e a umidade podem danificar alguns tipos de materiais.

■ Esterilização com calor seco: considera-se calor seco todo meio de esterilização com umidade relativa entre 0 e 99% (UR = 100% é considerado vapor). Como exemplo deste método, podemos citar as estufas. Em razão da menor umidade relativa, necessitam de mais altas temperaturas e maior tempo de exposição.

■ Esterilização a gás: visa a uma boa efetividade, com menor dano aos materiais, por usar menor temperatura. Entretanto, os gases podem ser tóxicos ao pessoal. Os gases mais usados são:4,15

■ Óxido de etileno: promove alquilação. É amplamente utilizado por poder ser empregado para a maioria dos equipamentos médicos. Entretanto, tem a desvantagem de um maior tempo de esterilização – em média de 6 a 8 horas – e de ser extremamente tóxico em casos de vazamento, provocando efeitos carcinogênicos, teratogênicos e danos dermatológicos.

■ Formaldeído: é o esterilizador de eleição em unidades de segurança biológica e em sistemas avançados de filtração de ar (High-Efficiency Particulate Air: HEPA). Também tem a desvantagem de ser carcinogênico.



Há, ainda, outros métodos de esterilização, como o peróxido de hidrogênio em fase plasma – fase de vapor -, muito usado para materiais termossensíveis. O equipamento que o utiliza é conhecido como STERRAD®. É um método com poucos efeitos tóxicos. É também capaz de inativar príons, que geralmente são resistentes a grande parte dos processos de esterilização.16

Existe, ainda, a esterilização por radiações ionizantes, que é pouco usada em ambiente hospitalar pelo seu alto custo, apesar de ser muito efetiva e causar poucos danos ao material.

O ácido paracético tem sido muito utilizado para esterilização de equipamentos de endoscopia. Tem a vantagem de se decompor em água, ácido acético, oxigênio e peróxido de oxigênio. Atua desnaturando proteínas. Pode ser usado em forma líquida, gasosa ou plasma.17

Todos estes métodos de esterilização devem ser avaliados por indicadores de esterilização, que comprovam a efetividade da esterilização. Estes indicadores podem ser químicos, geralmente fornecidos pelos fabricantes dos equipamentos de esterilização, ou biológicos. Um dos indicadores biológicos mais usados é o de esporos do Bacillus stearothermophilus. Como os esporos são a forma microbiana mais resistente, considera-se que o processo de esterilização é adequado quando se consegue eliminá-los.18
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RESPOSTA METABÓLICA AO TRAUMA CIRÚRGICO

Luciana Teixeira de Siqueira ■ Álvaro Antônio Bandeira Ferraz

INTRODUÇÃO

O sistema imune se desenvolveu para responder e neutralizar microrganismos, bem como coordenar reparação tecidual. A resposta inflamatória à lesão ou à infecção envolve sinalização celular, migração celular e liberação de mediadores. Pequenas lesões ao hospedeiro instigam uma resposta inflamatória local que é transitória e, na maioria dos casos, benéfica. Grandes lesões ao hospedeiro podem propagar reações que podem se tornar amplificadas, resultando em inflamação sistêmica e respostas potencialmente deletérias.

As respostas neuroendócrina e metabólica ao estresse cirúrgico também têm o objetivo de melhorar as chances de sobrevida do paciente, em circunstâncias adversas ou durante uma lesão. As horas iniciais após lesão cirúrgica ou traumática são metabolicamente associadas a um gasto energético corporal total reduzido e à perda urinária de nitrogênio. Com adequada reidratação e estabilização do paciente lesado, segue-se uma repriorização do uso do substrato para preservar a função de órgãos vitais e para suportar a reparação do tecido lesado. Esta fase de recuperação também é caracterizada por funções que participam na restauração da homeostasia, como taxas metabólicas e consumo de oxigênio aumentados, preferência enzimática por substratos facilmente oxidáveis, como glicose, e estimulação do sistema imune.

Qualquer agressão cirúrgica desencadeia uma complexa resposta que envolve o eixo hipotálamo-hipofisário (sistema neuroendócrino) e o sistema imunológico em maior ou menor proporção. Esta resposta é caracterizada pela alteração da concentração plasmática de alguns hormônios, como ACTH, cortisol, glucagon, catecolaminas e interleucinas (IL-1, IL-6), além do fator de necrose tumoral. Vasopressina e ocitocina também são liberadas durante o estresse e trauma. Os resultados dessa sequência complexa, porém coordenada, de respostas ao trauma são a manutenção do fluxo sanguíneo, do aporte de oxigênio e da perfusão dos órgãos, com a mobilização e o uso de substratos para a cicatrização e a recuperação do organismo.



A resposta metabólica ao trauma (RMT) pode ser dividida em fases catabólica e anabólica. A primeira fase, a catabólica, caracterizada pelo consumo de massa proteica, ocorre logo após o início do trauma, fase imediata, que pode se estender, dependendo da idade, das condições clínicas e nutricionais do paciente e da extensão do trauma, até o início da fase anabólica. A segunda fase, a anabólica, segue até a recuperação do paciente. Ocorre um período de transição de uma fase para outra, de curta duração e sem grandes repercussões fisiológicas para o paciente.

O jejum prolongado, a extensão das lesões, o número de órgãos envolvidos, o tempo de exposição cirúrgica, a penetração ou não de uma cavidade, o planejamento ou não da cirurgia vão desencadear respostas biológicas ao trauma cirúrgico em diferentes proporções. Quanto maior a extensão do trauma, maiores serão as respostas neuroendócrinas, metabólicas e imunes, com consequentes distúrbios importantes da homeostase, lesivos e autodestrutivos ao organismo.

O planejamento cirúrgico para a melhor condição clínica e nutricional do paciente, técnicas minimamente invasivas, uso da anestesia pré, per e pós-operatória adequadas minimizam as respostas neuroendócrina, metabólica e imune ao estresse cirúrgico, diminuindo os danos ao paciente e facilitando sua recuperação.

Conhecendo esses eventos e suas manifestações clínicas e observando como o paciente responde, os cirurgiões poderão intervir para melhor controle dos danos ao paciente, no préoperatório, durante o ato cirúrgico e no pós-operatório.

MECANISMOS DE ATIVAÇÃO DA RMT

As respostas neuroendócrina e metabólica ao estresse cirúrgico se iniciam no pré-operatório, em razão do jejum e da descarga de ansiedade, que causam um estímulo para liberação de catecolaminas. Somado a isto, a indução anestésica, a intubação traqueal, a dor e a lesão tecidual durante a incisão cirúrgica provocam um aumento de catecolaminas e ativam o eixo hipotálamo-hipofisário (aferência sensitiva – via medular).1 O aumento da concentração plasmática de mediadores inflamatórios, resposta imunológica, também é responsável pela estimulação do eixo hipotálamo-hipofisário, um exemplo disso é a ativação deste eixo em cirurgias de membros desnervados.2,3

Ainda não é totalmente esclarecida a natureza dos mediadores imunológicos envolvidos nas respostas neuroendócrina e metabólica. Semelhante à cascata de coagulação, os imunomediadores são liberados a partir de um estímulo inicial, amplificando a resposta, e provocam a liberação de mediadores subsequentes.4

Os mediadores mais estudados são as interleucinas 1 (IL-1), interleucina 6 (IL-6) e o fator de necrose tumoral. Após o início da cirurgia, com o aumento da concentração das interleucinas e com ativação do eixo hipotálamo-hipofisário, há consequente ampliação da resposta hormonal ao estresse cirúrgico (via sanguínea).5,6

A relação entre o sistema imunológico e o eixo hipotálamo-hipofisário é bidirecional, pois a liberação de ACTH e cortisol inibe a liberação periférica de IL-1, IL-6 e TNF, que ativam a reposta neuroendócrina.

A intensidade da resposta neuroendócrina depende do número e da magnitude dos estímulos conduzidos por via neural ou sistêmica. Consequentemente, cirurgias de pequeno porte induzem respostas menores que as de médio e de grande portes.7

As aferências sensitivas associadas às IL-1, IL-6 e TNF atingem a região do hipotálamo, estimulando a produção de fatores liberadores do ADH e ocitocina. Os fatores liberadores hipotalâmicos, via sistema porta hipofisário, estimulam a secreção da adeno-hipófise, que libera uma série de hormônios, dentre eles o ACTH. Este promove a liberação de cortisol no córtex da suprarrenal. Os centros superiores do sistema nervoso simpático recebem aferência medular e, reflexivamente, aumentam o tônus simpático, liberando noradrenalina nos terminais nervosos, e estimulando a medula da suprarrenal a liberar adrenalina (Fig. 3-1).

RESPOSTA ENDÓCRINA E SEQUELAS METABÓLICAS
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Principais Hormônios

O estímulo inicial induz a liberação de catecolaminas, estimulando o eixo hipotálamo-hipofisário a liberar o hormônio antidiurético (ADH). Age nos túbulos contorcidos distais e ductos coletores nos rins, reabsorvendo água livre. Em consequência, ocorre vasoconstrição esplâncnica em caso de hipovolemia e estímulo à gliconeogênese hepática. Após o segundo e quarto dias de pós-operatório, seus níveis retornam ao normal.
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Fig. 3-1. Mecanismo de ativação da RMT.



O aumento da secreção de catecolaminas da medula suprarrenal e a liberação de norepinefrina nas terminações nervosas pré-sinápticas resultam da ativação hipotalâmica do sistema nervoso. Em cirurgias de grande porte, essa elevação pode permanecer por até 24 horas. Os sinais clínicos do aumento da atividade simpática são taquicardia e hipertensão. Do ponto de vista metabólico, aumentam os gastos energéticos. Ocorrem glicólise, glicogenólise e gliconeogênese hepáticas, aumento da degradação muscular, lipólise e inibição da secreção de insulina.

O ACTH (hormônio adrenocorticotrófico), produzido pela adeno-hipófise por estímulo hipotalâmico, estimula o córtex suprarrenal a secretar glicocorticoides, resultando no aumento rápido do cortisol circulante. O estresse cirúrgico é um dos mais potentes ativadores da secreção de ACTH e cortisol.8 Após um trauma, o cortisol sobe rapidamente, até alcançar um valor máximo entre 4-6 horas. Na resposta neuroendócrina e metabólica ao estresse cirúrgico, observa-se a perda do mecanismo de retroalimentação negativa entre ACTH e cortisol, permanecendo com níveis elevados. A elevação dos níveis plasmáticos de cortisol também pode sofrer influência do procedimento anestésico. O cortisol estimula a quebra da proteína muscular, que passa a ser convertida no fígado em glicose (gliconeogênese). Inibe a utilização de glicose pelas células, produzindo hiperglicemia, e induz a lipólise. Os corticoides possuem ainda efeito anti-inflamatório, inibindo o acúmulo de macrófagos e neutrófilos em áreas de inflamação e interferindo na síntese de mediadores da inflamação.

O aumento do hormônio do crescimento (GH) e da prolactina também ocorre na reposta neuroendócrina ao trauma. O GH promove lipólise (quebra de triglicerídeos em ácidos graxos e glicerol), tem efeito anti-insulínico, inibindo a captação de glicose pelas células, e estimula a glicogenólise hepática (quebra do glicogênio em glicose). A prolactina tem pouca atividade metabólica.

O glucagon e a insulina são os hormônios pancreáticos que merecem destaque na resposta neuroendócrina ao trauma. O glucagon, produzido pelas células alfa, está elevado, promovendo a gliconeogênese hepática e a lipólise. A insulina, produzida pelas células beta, tem ações anabólicas, levando à captação de glicose pelas células e à síntese de glicogênio pelo fígado, inibindo os catabolismos proteico e lipídico. É encontrada em baixas concentrações depois da lesão, mesmo após estabelecimento da hiperglicemia característica dessa fase. Observa-se, ainda, a resistência no período pós-trauma.

Os hormônios tireoidianos estimulam o consumo de oxigênio na maioria dos tecidos metabolicamente ativos do organismo, aumentando a taxa metabólica e a produção de calor. Atuam, também, como estimulantes dos sistemas nervoso central e periférico e aumentam a absorção intestinal de glicose. Sua ação é relacionada com a das catecolaminas. Aumentam o número de receptores beta-adrenérgicos no coração, elevando a sensibilidade às catecolaminas.

Fases da RMT

Fase Catabólica

A primeira é a fase aguda ou de choque, que se inicia imediatamente ao estímulo e dura 24 a 48 horas, é marcada pelo aumento da disponibilização e consumo de energia pelo organismo.9,10 Para suprir esse hipermetabolismo, ocorre a mobilização de substratos de energia do músculo esquelético e do tecido adiposo, mediado pelo sistema endócrino. Na fase catabólica, ocorre aumento de hormônios hipofisários, com efeitos secundários em órgãos-alvo, e ativação do sistema nervoso simpático.8 Grandes quantidades de catecolaminas são rapidamente liberadas na corrente sanguínea, e mais lentamente ocorre aumento do ACTH, cortisol, glucagon, ADH, ocitocina, hormônios do crescimento, interleucinas e B-endorfinas.4,11 Em consequência, a concentração plasmática de glicose aumenta depois da lesão ou do início da cirurgia, mediada pelo aumento de cortisol e catecolaminas (glicogenólise e gliconeogênese).

Nesta fase, ocorre a inibição da secreção de insulina, que provoca aumento da relação glucagon/insulina com consequente hiperglicemia, pois diminui a taxa periférica de consumo de glicose, e ocorre resistência insulínica.11 Em geral, há certa proporcionalidade entre o grau e a intensidade da agressão e a duração da hiperglicemia, bem como dos catabolismos proteico e lipídico.12,13 O cortisol também aumenta o catabolismo proteico, em reposta ao trauma cirúrgico. Existe um predomínio do consumo das proteínas do músculo esquelético, com relação às proteínas viscerais, para fornecer aminoácidos que serão usados no fígado na produção de glicose. Em consequência, observa-se perda de peso e de massa muscular em pacientes que sofrem traumas extensos. Essa perda é maior nos pacientes eutróficos com relação aos desnutridos.

A monitorização da perda proteica ocorre pelo aumento de excretas nitrogenados na urina e por sintomas clínicos de fadiga e atrofia muscular no pós-operatório, que são atenuados com retorno alimentar e exercícios físicos precoces.14 Existem dois aminoácidos semiessenciais, alanina e glutamina, que são responsáveis por 60% das reservas nitrogenadas, na fase catabólica, transferida do músculo esquelético para os tecidos viscerais. Esses aminoácidos suportam a maior parte da gliconeogênese, e a glutamina também é usada como fonte de energia pelos enterócitos, pelas células do sistema imunológico, envolvidas na cicatrização tecidual. Em traumas significativos, há queda na concentração plasmática de glutamina.

Durante a resposta metabólica ao trauma, observa-se o consumo das reservas de gordura, armazenadas sob a forma de triglicerídeos, glicerol e ácidos graxos. A lipólise é aumentada pelas catecolaminas, pelo cortisol e GH. O glicerol é substrato para a gliconeogênese hepática, e os ácidos graxos podem ser oxidados no fígado ou músculo esquelético para a conversão em corpos cetônicos ou reesterificação. Nesta fase, o ADH promove a preservação dos líquidos corporais, que se mantém por 3 a 5 dias, dependendo da duração da agressão. A baixa perfusão tecidual estimula a produção de renina pelas células justaglomerulares renais. A renina é transformada no fígado em angiotensina, que também está aumentada pelos estímulos simpáticos, ambas atuam na suprarrenal, estimulando a produção e secreção de aldosterona, que age na reabsorção de sódio e água, pelo túbulo contorcido distal dos néfrons.13 Essas alterações fisiológicas da fase catabólica visam a uma rápida resposta orgânica durante a fase aguda do trauma para minimizar o estresse cirúrgico e a manutenção da homeostase.

Fase Anabólica

Na segunda fase, anabólica, ocorre retorno ao estado de prélesão, com tendência à normalização dos hormônios. As concentrações das catecolaminas permanecem altas, porém menores que na fase inicial. A concentração plasmática de ACTH diminui no período pós-operatório, enquanto a do cortisol atinge seu pico nas primeiras 24 horas, o que indica maior sensibilidade do córtex suprarrenal ao ACTH plasmático.11 A concentração de cortisol permanece alta, porém diminui progressivamente, durante todo o período de convalescência. Na segunda fase, a concentração de insulina volta ao normal, entretanto sua ação hipoglicemiante está prejudicada, pois ocorre aumento da resistência à sua ação periférica.11 Clinicamente, pode ser observada a regressão do edema, com aumento da diurese e normalização da glicemia. Nesta fase, observam-se a cicatrização de feridas e o retorno aos anabolismos proteico, que podem durar até 5 semanas, e lipídico que podem durar até 6 meses, levando à ressíntese das perdas musculares à recuperação da força motora. A reintrodução da dieta oral, precocemente, e o estímulo ao exercício físico são importantes para estimular o anabolismo.15
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Os hormônios catabolizantes promovem diversas alterações no organismo, como hipermetabolismo, aumento do consumo corporal de oxigênio, retenção de água e sódio, hipercoagulabilidade, aumento do tônus simpático, além de atuarem na modulação da resposta inflamatória. Todas estas alterações promovem a proteção do indivíduo pela sua capacidade de reação e adaptação ao trauma, garantindo a homeostase. Principalmente em pacientes críticos ou com comprometimento sistêmico, a exacerbação das respostas metabólica e neuroendócrina ao trauma pode levar ao aumento da morbimortalidade.11

As respostas neuroendócrina e metabólica podem também ser responsáveis por eventos adversos no período pós-operatório de grandes cirurgias. A elevação das catecolaminas leva ao aumento da contratilidade e frequência cardíaca no pósoperatório, acarreta maior consumo de oxigênio corporal e pelo miocárdio, tendendo à disfunção ou depressão respiratória, aumentando a probabilidade de complicações cardíacas e renais. A hiperglicemia no peroperatório pode intensificar lesão cerebral isquêmica.11 A dor produz um estado de sofrimento e trauma psicológico, além de aumentar a incidência de complicações respiratórias.16

O aumento do cortisol leva a uma cicatrização mais lenta decorrente da imunossupressão. Fenômenos tromboembólicos e infarto agudo do miocárdio aumentam em razão do estado de hipercoagulabilidade. Níveis elevados de cortisol e catecolaminas no peroperatório também estão relacionados com a incidência de distúrbios psíquicos no período pós-operatório.11

A atenuação das respostas neuroendócrina e metabólica ao trauma cirúrgico poderá ser benéfica nos pacientes com alto risco de eventos adversos no peroperatório.

RESPOSTA IMUNOLÓGICA

Quando o organismo sofre uma agressão, haverá uma resposta inespecífica local, mediada por neutrófilos e macrófagos. Nessa fase inicial, ocorre a produção de citocinas, mediadores solúveis da inflamação que modulam a ação dos macrófagos e neutrófilos, células que recrutarão outros componentes do sistema imunológico. Inicialmente no período pós-operatório ocorre uma neutrofilia, decorrente da mobilização destas células que ficam agrupadas próximas ou aderidas às paredes dos vasos. Dependendo da magnitude do trauma e, consequentemente, de sua resposta, as alterações decorrentes poderão ser restritas aos tecidos lesados ou levar ao envolvimento sistêmico.15

As citocinas, grupo de proteínas de baixo peso molecular que incluem interleucinas e interferons, são produzidas pelos leucócitos, fibroblastos e células endoteliais, em resposta às lesões teciduais, e regulam a imunidade e a inflamação. Agem por meio do estímulo a receptores celulares, regulando sua ação e síntese proteica, exercem regulação da resposta ao trauma local e sistemicamente. A ferida operatória é local de grande produção dessas pequenas proteínas.

No momento inicial do trauma tecidual, há liberação de IL-1, TNF alfa, pelos macrófagos e, posteriormente, IL-6, que modulam alterações sistêmicas de resposta da fase aguda. De acordo com a função, as citocinas podem ser divididas em fatores de crescimento, quimiotáticos (levam à migração leucocitária), moduladores da função linfocitária e mediadores da resposta inflamatória. As citocinas pró-inflamatórias são inespecíficas em iniciar a resposta orgânica ao trauma.15

As principais citocinas pró-inflamatórias são fator de necrose tumoral (TNF), interleucinas 1 e 8 (IL-1, IL-8). A IL-6 é pró-inflamatória, mas apresenta efeito anti-inflamatório importante, é capaz de inibir os macrófagos de sintetizarem TNF e a IL-1. Entre os principais efeitos das citocinas próinflamatórias estão o aumento da síntese de moléculas de adesão endotelial, o aumento da migração e a ativação de neutrófilos, inflamação, febre, leucocitose, destruições tecidual e muscular. A IL-6 estimula produção de cortisol e aldosterona. As principais citocinas anti-inflamatórias são as antagonistas do receptor da IL-1 (IL-1ra), IL-4, IL-10, IL-11, IL-13 e o fator de crescimento transformador beta. Os principais efeitos anti-inflamatórios são inibição da produção de citocinas pró-inflamatórias, redução de lesões pulmonares, aumento da produção de fibroblastos.

O TNF pode causar lesão endotelial diretamente ou por sua interação com os neutrófilos que se tornam ativados após a exposição a citocinas pró-inflamatórias e aumentam sua capacidade funcional. TNF induz o aumento do catabolismo local, anorexia, ativação do eixo hipotálamo-suprarrenal. A IL-1 com o TNF, na fase inicial da resposta inflamatória, mediando a resposta da fase aguda, atuando como pirogênico e estimulando a secreção do ACTH pela hipófise. A IL-6 é detectada cerca de 30-60 minutos depois do trauma tecidual, atingindo sua concentração plasmática máxima em 4 horas. É um dos maiores estímulos à produção hepática das proteínas da fase aguda, havendo uma relação entre seus níveis e a mortalidade pós-lesão.8,17

As proteínas da fase aguda agem como mediadores da inflamação, antiproteases e no reparo tecidual. Incluem proteína C reativa (PCR), fibrinogênio, alfa-2 macroglobulina e outras. Nesta fase também ocorre queda na produção de outras proteínas hepáticas (albumina, transferrina).8

Outro produto da resposta imune ao trauma é o óxido nítrico (NO), vasodilatador de ações sistêmica e pulmonar, que inibe a agregação plaquetária e a adesão neutrofílica às células endoteliais. É sintetizado a partir da L-arginina, havendo um aumento de sua produção em situações de inflamação, levando à hipotensão. Alguns dos efeitos deletérios da produção excessiva de NO decorrem da formação associada de peroxinitrito, um produto da reação entre NO e superóxido. O peroxinitrito causa hiporreatividade vascular, disfunção plaquetária e de surfactante. Associadamente, radicais livres de oxigênio (sureróxido, peróxido de hidrogênio, radicais hidroxila) são lançados, agravando a lesão tecidual.15

ESTRATÉGIAS DE MODULAÇÃO

As respostas neuroendócrina e metabólica ao trauma são um processo fisiológico, e os seus limites nem sempre podem ser controlados. Quando possível, o seu controle é desejável. As cirurgias eletivas, minimamente invasivas, o ato anestésico e outros fatores diminuem as respostas neuroendócrina, metabólica e imunológica ao estresse cirúrgico, levando a uma recuperação mais precoce do organismo diante das alterações da homeostase. Dessa forma, uma série de estratégias vem sendo utilizada para minimizar esta resposta e antecipar a recuperação.14

ANESTESIA

Até o momento, nenhuma técnica anestésica, isolada, é capaz de bloquear totalmente as respostas neuroendócrina e metabólica. A tendência é associar a várias técnicas para obtenção de um melhor resultado.

O uso de AINES, antes do início da cirurgia, pode diminuir a liberação das interleucinas no peroperatório, com posterior atenuação da resposta neuroendócrina. Entretanto, o controle destas respostas neuroendócrina e metabólica com o uso de AINES ainda não está bem definido.11

No início da cirurgia, a repetida liberação de glutamato e substância P leva a um fenômeno, conhecido como hiperalgesia secundária, que corresponde à sensibilização da medula espinal a estímulos normalmente não dolorosos, que passam a se comportar como dolorosos. Dessa forma, a técnica de analgesia preemptiva pode influenciá-la.

A clonidina é um alfa-2 agonista de ação central que diminui o tônus do sistema nervoso simpático, promovendo sedação. Tem sido utilizada com frequência durante procedimentos anestésicos, com o objetivo de atenuar a resposta simpática ao estresse decorrente da intubação traqueal e da cirurgia.

A técnica de anestesia geral com anestésicos inalatórios não bloqueia as respostas neuroendócrina e metabólica, nem mesmo quando se utilizam altas concentrações de halogenado.

O provável local de ação dos opioides na inibição das respostas neuroendócrina e metabólica parece ser o hipotálamo. A presença de grande quantidade de receptores para os opioides nas regiões do hipotálamo e hipófise reforça essa hipótese. O próprio ACTH é derivado da proopiomielocortina que possui como metabólico a beta-endorfina, comprovando a ligação entre os opioides endógenos e o eixo hipotálamo-hipofisário.

A anestesia venosa total com propofol parece não diferir da anestesia com halogenados, apresentando-se ineficaz na inibição das respostas neuroendócrina e metabólica. Nem a cetamina e seus isômeros são capazes de bloqueá-la, o que seria esperado, pois a cetamina dissocia o hipotálamo dos centros superiores, e a resposta do organismo envolve o hipotálamo e a hipófise.

Sabe-se que o bloqueio das aferências sensitivas do campo cirúrgico promove atenuação das respostas neuroendócrina e metabólica, pois não permite que ocorra a propagação de estímulos para a região hipotalâmica. Em geral, os bloqueios peridurais e subaracnóideos com anestésico local, em cirurgias de membros inferiores ou abdominais abaixo da cicatriz umbilical, são capazes de atenuar as respostas neuroendócrina e metabólica. Entretanto, nas cirurgias torácicas e abdominais superiores, a anestesia peridural bloqueia somente de forma parcial o estresse cirúrgico.

Os opioides bloqueiam de forma parcial, por via peridural, as respostas neuroendócrina e metabólica e são menos eficazes que a peridural com anestésicos locais, visto que a manutenção de anestesia pós-operatória com morfina, através de cateter, seja menos eficaz em bloquear a resposta que a analgesia equipotente com anestésicos locais.

A analgesia com morfina por via subaracnóidea é mais efetiva no bloqueio da resposta que a analgesia por via sistêmica, quando doses equipotentes são utilizadas.

Durante a cirurgia cardíaca com circulação extracorpórea (CEC), as respostas neuroendócrina e metabólica são intensas. A ativação da resposta imune promove ativação das respostas neuroendócrina e metabólica e aumenta a possibilidade de lesão tecidual, sendo mais comum a lesão pulmonar.

Até o momento, nenhuma técnica anestésica foi eficaz para bloquear a ativação do sistema imunológico em cirurgias com CEC. A eficácia dos corticosteroides em atenuar a resposta imune à CEC permanece controversa.

CIRURGIA MINIMAMENTE INVASIVA

As cirurgias laparoscópicas causam menor lesão tecidual e, em consequência, causam menor resposta imunológica, menor aumento plasmático de citocinas inflamatórias e da PCR.

As concentrações dos marcadores, como o cortisol, as catecolaminas, a glicose e o GH, atingem picos menores nas laparoscopias, quando comparado às cirurgias abertas, e retornam mais rapidamente aos seus níveis basais. O mesmo se observa com a interleucina 6 (IL-6). Esses marcadores aparentemente também contribuem para a inibição da função imunológica.18

Estudos têm indicado que a laparoscopia está relacionada com uma melhor preservação da função imunológica, com manutenção do número de leucócitos, menor liberação de substâncias quimiotáticas pelos monócitos e neutrófilos, menor destruição de células mesoteliais, melhor preservação da imunidade celular e menor resposta inflamatória peritoneal.19-21 Com isso, sugere-se que a laparoscopia está associada a uma menor alteração metabólica e imunológica do que a cirurgia aberta. Isto levaria a uma recuperação mais rápida do organismo e, consequentemente, menor morbidade e mortalidade.

NUTRIÇÃO E IMOBILIZAÇÃO PROLONGADA

A resposta orgânica ao trauma produz diversas alterações metabólicas, como aumento de proteínas de fase aguda positiva (proteína C-reativa, por exemplo), diminuição de proteínas de fase aguda negativa (albumina e pré-albumina, transferrina), edema, proteólise, lipólise e resistência periférica à insulina que leva à hiperglicemia. Toda essa repercussão altera o metabolismo basal, podendo levar ao aparecimento ou agravamento de desnutrição preexistente, queda da qualidade de imunidade do paciente e possibilidade de falha de cicatrização e aparecimento de infecções.22

Em cirurgias de grande porte, com expectativa de jejum prolongado, estratégias para manutenção nutricional devem ser planejadas. A via de acesso para suporte nutricional deverá ser a digestória, preferencialmente, mesmo que complementada pela via parenteral. A utilização precoce de dietas oral/enteral mantém o trofismo e reduz a permeabilidade intestinal à translocação bacteriana, com possível redução da incidência de complicações infecciosas.23,24 A retroindução precoce da dieta e o estímulo ao exercício diminuem o catabolismo proteico e reduzem o tempo de passagem para a fase anabólica e favorecem a recuperação precoce.

O repouso no leito, mesmo isoladamente, leva ao catabolismo, caracterizado por fraqueza, atrofia muscular e balanço nitrogenado negativo. A mobilização no leito e o estímulo à atividade física diminuem a perda muscular por estímulo trófico.

CONCLUSÃO

As respostas neuroendócrina e metabólica ao trauma cirúrgico, quando exacerbadas, podem levar a consequências deletérias para o organismo que já foi agredido por uma cirurgia, exigindo grande reserva funcional dos principais sistemas orgânicos. Os pacientes com limitações funcionais ou com comorbidades

graves apresentam maior tendência em desenvolver complicações, se as respostas neuroendócrina e metabólica não forem atenuada.

A intensidade das respostas neuroendócrina e metabólica tem correlação direta com a extensão e com o local da cirurgia. Por isso a importância da cirurgia videolaparoscópica, como forma de diminuir a lesão tecidual, de esta forma minimizar os estímulos para RMT.

É importante, também, o preparo nutricional do paciente, pois pacientes desnutridos, submetidos ao estresse cirúrgico, apresentam maior risco de complicações pós-operatórias e maior mortalidade.

Portanto, considerando os recursos e o conhecimento médico-científico atuais, o bloqueio ou a atenuação das respostas neuroendócrina e metabólica deve ser meta de todos os profissionais envolvidos no atendimento do paciente crítico submetido a estresse traumático ou cirúrgico.
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DISTÚRBIOS DOS EQUILÍBRIOS HIDRELETROLÍTICO E ACIDOBÁSICO
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DISTÚRBIOS DO SÓDIO

O sódio é o cátion de maior concentração no líquido extracelular e o principal responsável pela osmolaridade plasmática. Em condições fisiológicas, a concentração de sódio no fluido extracelular varia de 135 a 145 mEq/L, e a osmolaridade plasmática de 280 a 290 mOsm/kg. A osmolaridade plasmática efetiva ou tonicidade representa o número de partículas osmoticamente ativas, sendo a ureia desconsiderada por atravessar livremente a membrana.1-4
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Os distúrbios do sódio estão diretamente relacionados com a quantidade de água corporal, controlada por dois mecanismos:


■ Osmorregulação: a alteração da osmolaridade plasmática é detectada pelos osmorreceptores hipotalâmicos que regulam a liberação do hormônio antidiurético (ADH) e a sede. Quando a osmolaridade plasmática aumenta, ocorre aumento da liberação do ADH, aumentando a reabsorção de água livre e ativação do centro da sede. Em situações de diminuição da osmolaridade plasmática, ocorre inibição do ADH, aumentando a excreção renal de água livre, e da sede, diminuindo a água corporal.1-4

■ Regulação de volume: a diminuição no volume plasmático é detectada por receptores do seio carotídeo que estimulam a liberação de ADH, aumentando a reabsorção de água livre. A sede é também estimulada pela depleção volêmica e pela angiotensina II.1-4




[image: ] Hiponatremia

A hiponatremia é definida como uma concentração plasmática de sódio menor que 136 mEq/L, e apesar de frequentemente representar um estado de hipotonicidade plasmática, pode também estar associado à tonicidade plasmática normal ou alta.5

É o distúrbio eletrolítico mais comum em pacientes hospitalizados, com incidência que varia de 15 a 30%. Aproximadamente metade dos casos ocorre durante o internamento.6

A hiponatremia está associada a aumento no tempo de permanência hospitalar, maior necessidade de internamento em unidade de terapia intensiva, maior custo e maior mortalidade intra-hospitalar, seja seu diagnóstico antes ou durante o internamento. Em pacientes portadores de insuficiência cardíaca e cirrose hepática, o diagnóstico de hiponatremia representa fator de mau prognóstico, independente de hospitalização.6

Causas

As hiponatremias podem ser secundárias a dois mecanismos principais: diminuição da excreção renal ou entrada em excesso de água livre no fluido extracelular. As causas de pseudo-hiponatremia devem sempre ser afastadas (Quadro 4-1).5

A diminuição da excreção de água livre pode ocorrer na presença de diferentes estados volêmicos. Nos estados de hipovolemia, a ativação dos receptores de volume leva ao aumento da liberação de ADH e à ativação do centro da sede. Como consequência, ocorre aumento da quantidade de água livre no plasma e diluição do sódio. Já em pacientes hipervolêmicos, esses estímulos ocorrem em resposta à diminuição do volume circulante efetivo, um estado de hipovolemia relativa.

Na ausência de alterações da volemia, a hiponatremia pode ser secundária à secreção inapropriada de ADH (SIADH) ou a um reajuste dos osmorreceptores. A SIADH é caracterizada pela liberação não fisiológica do ADH pela neuro-hipófise ou pela produção do ADH por uma fonte ectópica. As causas mais comuns de SIADH incluem tumores malignos, infecções respiratórias, ventilação mecânica, doenças neurológicas, drogas e cirurgias de grande porte.5-7


Quadro 4-1 Causas de hiponatremia







	
Diminuição na excreção renal de água livre





	
Hipovolemia


• Perda renal: diurético, diurese osmótica, diurese pós-obstrutiva, hipoaldosteronismo, necrose tubular aguda não oligúrica, nefropatia perdedora de sal

• Perda gastrointestinal: vômito, drenagem por sonda nasogástrica, fístula, diarreia

• Perda pela pele: queimadura, sudorese excessiva (maratonistas)

• Perda para o 3° espaço: trauma muscular, obstrução intestinal, peritonite, pancreatite

• Sangramento







	
Hipervolemia


• Insuficiência cardíaca congestiva

• Cirrose hepática

• Síndrome nefrótica

• Insuficiência renal

• Gravidez







	

Normovolemia

• SIADH


— Neoplasias (sistema nervoso central, pulmão, mediastino)

— Doenças do SNC (trauma, acidente vascular encefálico, hemorragia)

— Drogas (ciclofosfamida, antidepressivos tricíclicos, opioides, haloperidol, fibrato)

— Infecções pulmonares (tuberculose, pneumonia, abscesso)

— Ventilação com pressão positiva

— Pós-operatório

— Dor de forte intensidade

— Náusea grave



• Hipotireoidismo

• Insuficiência suprarrenal

• Uso de diuréticos tiazídicos







	
Entrada excessiva de água livre





	
Polidipsia primária

Potomania (doenças psiquiátricas, bebedores de cerveja)

Uso de soluções de irrigação em ressecções transuretrais, histeroscopias e laparoscopias (sorbitol, manitol e glicina)





	
Pseudo-hiponatremia





	
Hiperlipidemia

Hiperproteinemia

Hiperglicemia

Uso de manitol hipertônico

Uso de contraste radiográfico de alta osmolaridade









Pacientes politraumatizados ou no pós-operatório de grandes cirurgias tendem a produzir quantidades exageradas de ADH, sendo a hiponatremia comum na primeira semana pós-trauma. O aumento apropriado na produção e secreção de ADH ocorre, principalmente, por aumento da osmolaridade plasmática e hipovolemia, secundárias a sangramentos, aumento de perdas insensíveis, perda por terceiro espaço. No entanto, na resposta metabólica ao trauma, outros estímulos levam à secreção inapropriada do ADH, como hipóxia, hipercapnia, acidose, hipoglicemia, dor e náusea.8

O segundo mecanismo de hiponatremia é a entrada excessiva de água livre, que pode ocorrer por ingesta excessiva ou por uso de soluções de irrigação em grande quantidade durante procedimentos diagnósticos ou terapêuticos. No primeiro caso, a capacidade de excretar água é normal, porém a ingesta de água é tão volumosa, que ultrapassa os limites de excreção do rim, provocando o acúmulo de água livre e hiponatremia (polidipsia primária e potomania). Na hiponatremia por uso de soluções de irrigação, grande quantidade de soluções hipotônicas (glicina 1,5% e sorbitol 3%) ou isotônicas (manitol 5%) pode ser absorvida pela mucosa, resultando em hiponatremia dilucional. A absorção de 1.000 mL de fluido de irrigação de glicina, por exemplo, pode reduzir cerca de 10 mEq/L na concentração de sódio nas mulheres e de 6 a 8 mEq/L nos homens. Pode ocorrer após ressecções transuretrais de próstata ou bexiga, histeroscopia transcervical diagnóstica ou terapêutica, nefrolitotomia percutânea e outros procedimentos minimamente invasivos que utilizam soluções não eletrolíticas para irrigação/distensão. Os principais fatores de risco para maior absorção de fluidos de irrigação são: procedimentos com finalidade terapêutica ou com duração prolongada, infusão do fluido com alta pressão, uso de grandes volumes de solução e perfuração de vísceras.9

A pseudo-hiponatremia pode ocorrer por erro laboratorial, nas hiperglicemias, dislipidemias severas e hiperproteinemias.7 Na hiperglicemia, o excesso de glicose no plasma provoca a saída de líquido do meio intracelular para o meio extracelular, diluindo o sódio plasmático. Após a correção da hiperglicemia, o sódio sérico retorna ao seu valor basal. A fórmula mais amplamente utilizada para corrigir o valor do sódio em estados de hiperglicemia utiliza o valor de 1,6 como fator de correção.10
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Estudo posterior mostrou que 2,4 seria o valor mais adequado para o fator de correção do sódio sérico. Além disso, foi evidenciado que a relação entre a elevação da glicose e a queda do sódio sérico não é linear, e que valores de glicose acima de 400 mg/dL necessitam de fator de correção de 4,0.11

Manifestações Clínicas

Os sintomas da hiponatremia ocorrem decorrente da entrada de água no interior nas células, movida pelo gradiente osmótico gerado pela queda da osmolaridade plasmática. A entrada de água nas células do sistema nervoso central provoca edema cerebral, principal responsável pelos sintomas da hiponatremia. A intensidade da apresentação clínica depende da gravidade e, principalmente, da velocidade da queda do sódio. Em situações de hiponatremia aguda, o paciente pode evoluir com manifestações neurológicas que podem variar desde náusea, vômito, cefaleia e letargia, até convulsão, coma e parada respiratória.5-7

Na hiponatremia crônica, as células do sistema nervoso eliminam partículas osmoticamente ativas com o objetivo de reduzir a osmolaridade intracelular, a entrada de água nas células e, consequentemente, o edema cerebral. A eliminação dessas partículas ocorre nas primeiras 24 horas e se completa em 2 a3dias.5Emrazãodaadaptaçãodascélulasdosistemanervoso, pacientes com hiponatremia crônica podem ser assintomáticos, mesmo com concentração de sódio menor que 120 mEq/L. Quando presentes, os sintomas são inespecíficos e de instalação insidiosa, como: fadiga, náusea, letargia, distúrbios da marcha, perda da memória e confusão mental.5-7

Abordagem Prática

Na avaliação inicial de um paciente com hiponatremia, a primeira medida deve afastar causas de pseudo-hiponatremia. A história clínica e exame físico são de fundamental importância para se verificar doenças associadas, estado volêmico, lista de medicações utilizadas ou outros indícios que auxiliem no diagnóstico etiológico. A dosagem do sódio sérico, sódio urinário, osmolaridade sérica e osmolaridade urinária são de fundamental importância no diagnóstico diferencial das hiponatremias (Fig. 4-1).2,3,7 Outros exames, como creatinina sérica, gasometria, potássio sérico e dosagens de hormônios, como cortisol, TSH e T4 livre, muitas vezes também são necessários.4

A medida da osmolaridade plasmática divide as causas de hiponatremia em dois grupos. Quando normal ou alta, pseudo-hiponatremia; e quando baixa, hiponatremias hipo-osmolares. Como a medida da osmolaridade sérica muitas vezes não está disponível, para afastar causas de pseudo-hiponatremia, devem-se utilizar dados clínicos e laboratoriais, como perfil lipídico, glicemia e proteínas totais e frações.
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Fig. 4-1. Hiponatremia.



Afastadas as pseudo-hiponatremias, o próximo passo é a medida da osmolaridade urinária. Quando menor que 100 mOsm/kg, sugere polidipsia primária ou potomania, pacientes com capacidade normal de excretar água, porém com grande ingesta de água ou fluidos hipotônicos.

Casos de hiponatremia com urina concentrada (> 100 mOsm/kg) ocorrem na ausência de inibição do ADH ou em doenças renais. Nesses casos, o primeiro passo é avaliar o estado volêmico do paciente. Em pacientes hipovolêmicos, a dosagem de sódio urinário menor que 20 mEq/L sugere perdas não renais, e a dosagem de bicarbonato, potássio e cloro pode auxiliar no diagnóstico. Em pacientes com diarreia ou fístulas entéricas, por exemplo, acidose metabólica e hipocalemia podem estar associadas. Já em pacientes com vômitos frequentes ou drenagem excessiva por sonda nasogástrica, a alcalose metabólica, hipocalemia e hipocloremia são mais comuns. A dosagem de sódio urinário maior que 40 mEq/L em pacientes hipovolêmicos fala a favor de perdas renais (Quadro 4-2).

Condições de hiponatremia com hipervolemia estão associadas à diminuição do volume circulante efetivo, que estimula a produção de ADH e produz urina com osmolaridade alta (> 300 mOsm/kg) e sódio baixo (< 20 mEq/L) (Quadro 4-2). No entanto, a avaliação do sódio e da osmolaridade urinária nesses pacientes deve ser cautelosa, pois o uso de diuréticos leva ao aumento na excreção renal de sódio e de água livre, alterando esses parâmetros.

Na ausência de alterações da volemia, a investigação deve ser direcionada para a dosagem de hormônios tireoidianos e cortisol. Além disso, algumas drogas podem induzir hiponatremia por diminuírem a capacidade de excretar água livre por efeito direto nos túbulos coletores, como hidroclorotiazida, fluoxetina, sibutramina e carbamazepina.6

Na ausência de hipotireoidismo, insuficiência suprarrenal e drogas que diminuam diretamente a excreção de água livre, a pesquisa de SIADH deve ser realizada. O diagnóstico de SIADH é de exclusão, por isso, outras causas de hiponatremia devem ser sempre verificadas (Quadro 4-2).6

Além de hiponatremia, pacientes com SIADH apresentam concentrações séricas baixas de ácido úrico, ureia, renina e aldosterona. As frações de excreção de sódio e ácido úrico são elevadas, pressão arterial é normal, e não há edema periférico.6


Quadro 4-2 Diagnóstico de SIADH







	

1. Osmolaridade sérica 275 mOs/L

2. Osmolaridade urinária 100 mOs/L (em geral 300 mOs/L)

3. Sódio urinário 40 mEq/L

4. Euvolemia

5. Funções renal, hepática, tireoidiana, cardíaca e suprarrenal normais

6. Ausência de diurético tiazídico











Tratamento

O tratamento da hiponatremia vai depender da velocidade de instalação (aguda < 48 horas ou crônica > 48 horas), da concentração plasmática do sódio, da gravidade dos sintomas e da causa do distúrbio.7

As hiponatremias graves (Na+ sérico < 120 mEq/L) e as de instalação aguda, em geral, manifestam-se com sintomas neurológicos e necessitam de correção. Pacientes com hiponatremia crônica, podem também apresentar reduções agudas da concentração de sódio e sintomas graves. A determinação do tempo de instalação nem sempre é fácil, sendo a concentração sérica do sódio e a gravidade dos sintomas muitas vezes os dados mais objetivos para guiar o tratamento.5,7

Tratamento de Hiponatremia Sintomática

A hiponatremia sintomática é uma emergência médica. A elevação na concentração do sódio deve ser calculada em 1-2 mEq/L/h por 3 horas (elevação máxima de 6 mEq/L), em pacientes com sintomas graves. Se os sintomas persistirem, podem-se corrigir mais 2 mEq/L em 1 hora.7

Nas hiponatremias sem sintomas graves, a correção pode ser realizada de forma mais lenta. O valor máximo de elevação do sódio sérico deve ser de 6 a 8 mEq/L em 24 horas, independente da gravidade dos sintomas. Se os sintomas neurológicos não melhorarem após um aumento de 6 mEq/L na concentração do sódio, devem-se pesquisar outras causas que justifiquem os mesmos. Em 48 horas, a elevação do sódio sérico não deve ultrapassar 18 mEq/L.7

Para evitar elevação maior que a esperada na concentração sérica de sódio, a quantidade a ser administrada pode ser calculada pelas fórmulas (Quadro 4-3).5

A fórmula do déficit de sódio vai calcular a quantidade em mEq para elevar sua concentração até o valor desejado. Já a de Androgué calcula quanto será a variação da concentração do sódio sérico para cada litro da solução administrada.


Quadro 4-3 Fórmulas para correção da hiponatremia








	
Déficit de sódio = (Na+ desejado – Na+ paciente) água corporal total
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Solução


	
Concentração de sódio





	
Cloreto de sódio 5%

Cloreto de sódio 3%

Cloreto de sódio 0,9%

Ringer lactato


	
855 mEq/L

513 mEq/L

154 mEq/L

130 mEq/L







Água corporal total:
Homem jovem = peso (kg) 0,6; Homem idoso = peso (kg) 0,5.
Mulher jovem = peso (kg) 0,5; Mulher idosa = peso (kg) 0,45.



Outras abordagens mais simples já foram também propostas para o uso de solução salina hipertônica (cloreto de sódio [NaCl] 3%), como a infusão de 0,5 mL/kg/h para pacientes assintomáticos; 1 a 2 mL/kg/h para pacientes sintomáticos e até 4 mL/kg/h por uma ou duas horas para pacientes apresentando convulsão.12 A infusão de bolus de 100 mL de NaCl 3% é capaz de aumentar o sódio sérico em 1 a 2 mEq/L e pode ser também realizada em pacientes sintomáticos.13

A solução de escolha é o NaCl 3%, porém, no Brasil, não existe a solução pronta para uso (Quadro 4-4).

A monitorização do sódio sérico deve ser rigorosa (2/2 horas em pacientes com sintomas graves), e o ajuste da infusão deve ser realizado, conforme necessário. Se ocorrer um aumento da concentração do sódio maior que 10 a 12 mEq/L, deve-se administrar desmopressina (DDAVP 1-2 g intravenoso ou 4-5 g subcutâneo) com infusão de soro glicosado 5% e monitorizar rigorosamente o sódio sérico.7

Em algumas condições, a retirada do fator causal associada à correção com NaCl 3% pode levar à diminuição rápida dos níveis circulantes de ADH, aumento rápido da excreção de água livre e elevação do sódio plasmático maior que a prevista pelas fórmulas. São exemplos, a hiponatremia secundária a medicações, como tiazídico e inibidores seletivos da receptação de serotonina, hipovolemia, dor, náusea ou a combinação deles. Nesses casos e em pacientes com hiponatremia grave (Na+ < 120 mEq/L), a administração de DDAVP a cada 6 ou 8 horas em conjunto com NaCl 3% torna a correção mais segura.14

O tratamento de pacientes assintomáticos deve ser realizado pela correção da causa. Após descartar as pseudo-hiponatremias, a avaliação do estado volêmico do paciente guia o tratamento.

As hiponatremias hipovolêmicas são normalmente leves e assintomáticas. A correção da hiponatremia ocorre depois da reversão da hipovolemia com solução fisiológica 0,9%, e, na maioria das vezes, as fórmulas para cálculo de velocidade de correção não são necessárias. Uma exceção é a hiponatremia severa associada ao exercício, em que a correção com NaCl 3% é indicada.6,14

As hiponatremias hipervolêmicas devem ser tratadas com restrição hídrica (< 1 litro por dia) e uso de diuréticos de alça para aumentar a excreção de água livre. Os inibidores dos receptores V2 de vasopressina, os vaptans, são drogas capazes de aumentar a excreção de água livre. Seu uso em pacientes com insuficiência cardíaca resultou em aumento do sódio sérico e melhora dos sintomas, mas não modificou a mortalidade.15,16


Quadro 4-4 Como preparar 1 L de solução salina 3%
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Tratamento de Hiponatremia Secundária à SIADH

Pacientes assintomáticos devem ser tratados com restrição hídrica (< 1 litro por dia) e diuréticos de alça. Em pacientes com hiponatremia grave ou sintomática, a correção do sódio pode ser feita com NaCl 3% e diurético de alça.7

Por que a hiponatremia na SIADH pode piorar depois da infusão de NaCl 0,9%? Esse fenômeno é chamado de dessalinização e ocorre quando a osmolaridade urinária é maior que a osmolaridade da solução administrada (NaCl 0,9% = 308 mOsm/L), fazendo com que o paciente acumule água livre. Um paciente com osmolaridade urinária de 600 mOsm/L, por exemplo, se receber 1 litro de NaCl 0,9%, vai eliminar os 300 mOsm em 500 mL e vai reter 500 mL de água livre, piorando a hiponatremia. Dessa forma, para aumentar a concentração sérica do sódio em um paciente com SIADH, é necessário que a solução administrada apresente osmolaridade maior que a urinária.6
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A hipernatremia é definida como o aumento do sódio sérico para valores acima de 145 mEq/L. Está sempre associado à hiperosmolaridade plasmática (Osmpl > 295 mOsm/kg), com saída de líquido intracelular para o espaço extracelular e desidratação celular.17

O aumento da concentração plasmática do sódio é um distúrbio menos frequente que sua diminuição, graças ao potente estímulo à sede gerada pelos osmorreceptores, em consequência ao aumento da osmolaridade plasmática.1 É mais comum em pacientes hospitalizados, principalmente em unidade de terapia intensiva, e representa um fator de risco independente para mortalidade, que, nesse grupo de pacientes, pode chegar a 40-70%, sendo explicada pela gravidade da doença de base que gerou o distúrbio.18

Causas

As hipernatremias podem ocorrer por perda de água não reposta ou por excesso de sódio (Quadro 4-5).17 O principal mecanismo fisiopatológico é a não reposição de água em pacientes com perdas renais ou extrarrenais, secundária à falta de acesso à água (idosos, crianças e pacientes críticos) ou à diminuição do estímulo da sede. A hipernatremia pode ser também secundária à infusão de solução salina hipertônica, porém esse mecanismo é menos comum.


Quadro 4-5 Causas de hipernatremia







	
Perda de água sem reposição (diminuição do acesso à água ou da sede)





	

• Sudorese excessiva

• Queimadura

• Perda gastrointestinal

• Diabetes insipidus central:


— Pós-hipofisectomia, pós-traumático, tumores supra e intraselares, aneurisma, trombose, síndrome de Sheehan, histiocitose, cisto, tuberculose, sarcoidose, meningite, encefalite, síndrome de Guillain-Barré, idiopático



• Diabetes insipidus nefrogênico:


— Congênito, uropatia obstrutiva, anemia falciforme, doença cística medular, doença renal policística, pielonefrite, amiloidose, hipercalcemia, hipocalemia, drogas (lítio, foscarnet, demeclociclina)



• Diurese osmótica (hiperglicemia, ureia alta, manitol)

• Diurese pós-obstrutiva

• Fase poliúrica da necrose tubular aguda

• Diuréticos de alça

• Lesões hipotalâmicas com disfunção do centro da sede (Hipodipsia primária)







	
Uso de soluções hipertônicas





	

• Infusão de bicarbonato de sódio hipertônico

• Infusão de cloreto de sódio hipertônico

• Diálise hipertônica

• Dietas manipuladas hipertônicas

• Ingestão de cloreto de sódio

• Ingestão de água do mar

• Enema de salina hipertônica











Manifestações Clínicas

A hipernatremia aguda leva à diminuição do volume cerebral em razão da desidratação das células nervosas. A redução rápida do volume cerebral pode causar ruptura de veias cerebrais, levando à hemorragia subaracnóidea ou intracerebral e danos cerebrais irreversíveis. Hipernatremia aguda pode também provocar lesões cerebrais desmielinizantes, semelhantes às associadas à correção rápida de hiponatremia. As manifestações clínicas podem variar desde letargia, astenia e irritabilidade até convulsão e coma.17

Instalada a hipernatremia, as células nervosas se adaptam, aumentando a concentração de substâncias osmoticamente ativas no meio intracelular, na tentativa de manter o volume intracelular normal. Após cerca de 2 a 3 dias, as células nervosas estão adaptadas à hipernatremia, levando a um quadro menos sintomático.17 Além disso, pacientes com hipernatremia crônica, em geral, são portadores de doenças neurológicas, o que dificulta a diferenciação dos sintomas referentes à hipernatremia e à doença de base.

Abordagem Prática

Na avaliação inicial da hipernatremia, o primeiro passo deve ser a avaliação do estado volêmico do paciente (Fig. 4-2).7 Nas hipernatremias em pacientes hipovolêmicos, o sódio urinário vai ajudar na diferenciação entre causas renais e extrarrenais. A osmolaridade urinária vai ser importante para diferenciar o diabetes insipidus das outras causas de hipernatremia.

Tratamento

O tratamento adequado da hipernatremia depende da reversão do fator causador e da diminuição do nível sérico do sódio. O tratamento de diarreia, febre, hiperglicemia, hipercalcemia, hipocalemia ou a suspensão de medicações, como lítio, diuréticos ou laxantes, deve sempre ser realizado, pois podem representar tanto fatores causadores como perpetuadores da hipernatremia.2-4

Para a redução do sódio sérico, dois fatores são de fundamental importância: o estado volêmico e a velocidade de instalação do distúrbio. Nos pacientes hipovolêmicos, o principal objetivo é restaurar a volemia. Se houver instabilidade hemodinâmica, o tratamento com soro fisiológico (NaCl 0,9%) deve ser mantido até a reversão do quadro. Se não houver instabilidade, a solução de escolha para reposição de volume é a solução salina hipotônica (NaCl 0,45%).7

Os pacientes hipervolêmicos devem ser tratados com reposição oral ou parenteral de água, associada à remoção de sódio e água com diuréticos de alça. Em pacientes com insuficiência renal avançada, a correção da hipernatremia hipervolêmica muitas vezes só é possível com hemodiálise.

Em situações de estado volêmico normal, a hipernatremia deve ser tratada com reposição de água e/ou fluido hipotônico por via parenteral, associada ou não à via oral.

A estimativa da velocidade de infusão é o próximo passo no tratamento da hipernatremia e vai depender da velocidade de instalação do distúrbio. Em hipernatremias com evolução de horas, a rápida correção do déficit de água melhora o prognóstico, sem aumentar o risco de edema cerebral. A velocidade de correção nesses pacientes deverá ser de, no máximo, 1 mEq/L/h até a normalização do sódio sérico.7 O volume calculado pelo déficit de água corporal total deve ser somado ao volume de líquidos perdidos durante o dia por perdas insensíveis, sondas, diurese ou fezes.17

Na hipernatremia crônica, a velocidade de correção não deve ultrapassar 6 a 8 mEq/L em 24 horas.7 O volume calculado pelo déficit de água corporal total deve sempre ser somado ao volume de líquidos perdidos durante o dia por perdas insensíveis, sondas, diurese ou fezes.
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Fig. 4-2. Hipernatremia.



O cálculo do déficit de água pode ser realizado por duas fórmulas, e a velocidade de infusão, pela fórmula de Androgué (Quadro 4-6).17

A via preferida para a administração de fluidos é a oral ou por sonda nasoenteral. Se não for possível, a via intravenosa deve ser utilizada. As soluções apropriadas são as hipotônicas, incluindo água pura, glicose 5%, NaCl 0,2% (1/4 da salina isotônica), NaCl 0,45% (metade da salina isotônica).7

DISTÚRBIOS DO POTÁSSIO


[image: ] Hipocalemia

A hipocalemia é definida como uma concentração plasmática de potássio menor do que 3,5 mEq/L. É um distúrbio comum em pacientes hospitalizados, principalmente em unidade de terapia intensiva.19

Causas

As causas de hipocalemia podem ser divididas em quatro grupos de acordo com o mecanismo fisiopatológico: ingesta reduzida, desvio de potássio para o compartimento intracelular, perdas renais e perdas extrarrenais (Quadro 4-7).19

Manifestações Clínicas

As manifestações clínicas da hipocalemia dependem da duração e do grau de depleção do íon. Em geral, os sintomas começam a surgir em concentrações plasmáticas inferiores a 3 mEq/L. As principais manifestações são arritmias, anormalidades no eletrocardiograma (ECG), fraqueza muscular e rabdomiólise, mas alterações metabólicas e renais podem também estar presentes (Quadro 4-8).2-4


Quadro 4-6 Fórmulas para correção da hipernatremia








	
Fórmula 1:
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Fórmula 2:

Déficit de água = Água corporal total normal – Água corporal total atual

[image: ]





	
Fórmula de Androgué:
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Concentração de sódio





	
Glicose 5%

Cloreto de sódio 0,2%

Cloreto de sódio 0,45%

Cloreto de sódio 0,9%

Ringer lactato


	
0

34 mEq/L

77 mEq/L

154 mEq/L

130 mEq/L







Água corporal total:
Homem jovem = peso (kg) 0,6; Homem idoso = peso (kg) 0,5.
Mulher jovem = peso (kg) 0,5; Mulher idosa = peso (kg) 0,45.




Quadro 4-7 Causas de hipocalemia







	
Redução na ingestão

• Dieta com baixa quantidade de potássio

• Reposição de fluidos com pequena quantidade de potássio





	
Desvio do potássio para o intracelular

• Maior disponibilidade de insulina

• Alcalose metabólica

• Aumento da atividade adrenérgica

• Hipertireoidismo

• Estado anabólico: tratamento de anemia megaloblástica, uso de fatores de crescimento de granulócitos/macrófagos, nutrição parenteral

• Hipotermia

• Paralisia periódica hipocalêmica

• Intoxicação por bário, cloroquina, tolueno e teofilina





	
Perdas renais

• Drogas (diurético, penicilina, anfotericina B, lítio, cisplatina, aminoglicosídeos)

• Hiperaldosteronismo primário

• Síndromes hipertensivas hipocalêmicas (hipertensão maligna, hipertensão renovascular, tumores secretores de renina)

• Síndrome de Liddle

• Síndrome de Cushing

• Uso de costicosteroides

• Hiperplasia suprarrenal congênita

• Síndrome de Bartter

• Síndrome de Gitelman

• Acidose tubular renal tipos 1 e 2

• Hipomagnesemia

• Poliúria (diurese osmótica, pós-obstrutiva, fase poliúrica da NTA)





	
Perdas extrarrenais

• Gastrointestinal: diarreia, fístula entérica, adenoma viloso de cólon, abuso de laxantes, geofagia

• Pele: sudorese excessiva









Abordagem Prática

Na avaliação inicial, o primeiro passo é descartar se a causa da hipocalemia é real ou secundária ao desvio do potássio para o compartimento intracelular com potássio corporal total normal (Quadro 4-7). Se a redistribuição corporal de potássio não for o motivo do distúrbio, o próximo passo é afastar a ingesta reduzida. Após a exclusão dessas causas, deve-se prosseguir a investigação com a dosagem de potássio em urina de 24 horas (Fig. 4-3).2-4,7 A dosagem de potássio urinário em amostra isolada pode ser também utilizada, com ponto de corte de 15 mEq/L, se menor, a perda é extrarrenal, e se maior, a perda é renal.20 Vale ressaltar que a dosagem urinária em amostra isolada deve sempre ser avaliada junto ao volume urinário, pois a poliúria e a oligúria podem gerar resultados que não representam o diagnóstico do paciente. Uma dosagem urinária de potássio de 30 mEq/L, por exemplo, fala a favor de perda renal de potássio, mas se o paciente urinou 500 mL decorrente de um quadro de diarreia, o potássio urinário, eliminado em 24 horas, é de 15 mEq, sugestivo de perda extrarrenal.


Quadro 4-8 Manifestações clínicas de hipocalemia








	
Cardíacas


	
Achatamento do segmento ST, redução da onda T, surgimento da onda U, aumento da onda P e do intervalo PR, alargamento do QRS e arritmias





	
Neuromusculares


	
Fraqueza, paralisia muscular (inclusive do músculo diafragmático), rabdomiólise, íleo paralítico, retenção urinária





	
Metabólicas


	
Diminui síntese de glicogênio e a liberação de insulina





	
Renais


	
Diabetes insipidus nefrogênico









Outra forma de substituir a dosagem de potássio em urina de 24 horas é dosar a relação potássio/creatinina urinária. O ponto de corte utilizado é de 13 mEq/g de creatinina, quando a relação potássio/creatinina é menor, sugere-se, perda extrarrenal, e quando maior, a perda é renal.21

O cálculo do gradiente transtubular de potássio (TTKG) pode ser também útil para diferenciar causas renais de extrarrenais.22


[image: Image]



Seu valor normal varia de 6 a 10, porém na hipocalemia por perdas extrarrenais, o rim diminui a excreção de potássio no néfron distal, e o TTKG deve diminuir para valores menores que 3. Para maior acurácia do cálculo, a osmolaridade urinária deve ser maior do que a osmolaridade plasmática.
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Fig. 4-3. Hipocalemia.




Tratamento


A reposição de potássio deve ser realizada para todos os pacientes com hipocalemia por déficit renal. Em casos de hipocalemia por desvio para o compartimento intracelular, deve-se tratar a causa base, exceto se o paciente evoluir com fraqueza muscular importante ou paralisia. Nesses casos, a administração de potássio venoso 10 mEq/h está indicada.7

A quantidade e a velocidade de administração vão depender da gravidade da hipocalemia. Em pacientes com concentração plasmática de potássio entre 3 e 3,5 mEq/L, a reposição de cloreto de potássio (KCl) deve ser realizada por via oral na dose de 40 a 80 mEq/dia.7

Em pacientes com potássio sérico inferior a 3 mEq/L, sintomáticos ou sem disponibilidade da via oral, a reposição deve ser realizada por via venosa. A solução de reposição consiste em salina 0,9 ou 0,45% associada a ampolas de KCl 10 ou 19,1% (Quadro 4-9). O uso de soluções com glicose não é recomendado, pois a glicose estimula a secreção de insulina que aumenta o transporte de potássio para o intracelular, piorando a hipocalemia.7

O déficit corporal de potássio varia de acordo com a gravidade da hipocalemia, e sua estimativa é importante para o tratamento correto. Uma queda de 0,27 mEq/L no potássio sérico representa uma redução de 100 mEq do potássio corporal total.19

A reposição pode ser realizada em veia periférica ou central. Em geral, uma solução com concentração de potássio de 20 a 60 mEq/L (máximo de 100 mEq/L) é considerada segura para ser infundida em veia periférica. Soluções com concentração maior podem provocar dor no local da infusão, flebite e esclerose da veia e devem ser administradas por veia central. A concentração máxima em veia central deve ser de 400 mEq/L.22

A velocidade de infusão deve ser de, no máximo, 10 mEq/h em veia periférica e 20 mEq/h em veia central. Em situações de risco de vida, a velocidade de infusão pode chegar a 40 mEq/h (Quadro 4-10).22
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A hipercalemia é definida como uma concentração de potássio maior que 5 mEq/L.4 É um distúrbio comum e potencialmente letal, se não tratado.


Quadro 4-9 Apresentações do cloreto de potássio







	
Via oral


• Xarope de KCl 6%: 15 mL (900 mg) = 12 mEq de K+

• Drágea de liberação lenta (Slow K®): 1 drágea (600 mg) = 8 mEq de K+







	
Via intravenosa


• KCl 10%: 1 ampola = 13 mEq de K+

• KCl 19,1%: 1 ampola = 25 mEq de K+












Quadro 4-10 Infusão de cloreto de potássio







	
Concentração de K+ no soro


• Veia periférica: 20 – 60 mEq/L (máxima: 100 mEq/L)

• Veia central: 100 – 120 mEq/L (máxima: 400 mEq/L)







	
Velocidade de infusão do K+


• Veia periférica: 10 mEq/h

• Veia central: 20 mEq/h (máxima: 40 mEq/h)











Causa

As hipercalemias podem ser divididas em três grupos de acordo com o mecanismo fisiopatológico: sobrecarga de potássio pela ingestão ou infusão, redução da entrada ou aumento da saída do potássio das células e redução da excreção urinária (Quadro 4-11).2-4

Manifestações Clínicas

As manifestações mais graves da hipercalemia ocorrem, quando a concentração sérica de potássio está acima de 7 mEq/L ou em pacientes com níveis menores, porém com elevação rápida.23,24


Quadro 4-11 Causas de hipercalemia







	
Sobrecarga de potássio


• Fontes exógenas: alimentos ricos em potássio, suplementação oral ou endovenosa, substituto do sal, sangue estocado







	
Redução da entrada de potássio nas células ou aumento da liberação pelas células


• Acidose metabólica

• Deficiência de insulina

• Estado catabólico

• Bloqueio β-adrenérgico

• Exercício extenuante

• Rabdomiólise

• Paralisia periódica hipercalêmica

• Lise tumoral

• Intoxicação digitálica

• Transfusão sanguínea

• Uso de bloqueadores neuromusculares (succinilcolina)

• Infusão de arginina







	
Redução da excreção renal


• Doença renal crônica

• Lesão renal aguda

• Alteração do sistema renina-angiotensina-aldosterona por drogas: inibidor da enzima conversora de angiotensina, bloqueador do receptor de angiotensina, antagonista da aldosterona, anti-inflamatórios não esteroides, inibidores de calcineurina, heparina)

• Hipoaldosteronismo primário

• Acidose tubular renal tipo IV

• Insuficiência suprarrenal

• Resistência à aldosterona

• Depleção do volume circulante efetivo











A elevação do potássio sérico diminui a diferença entre os potássios intracelular e extracelular, torna o potencial de repouso menos eletronegativo e facilita a despolarização celular. A despolarização persistente inativa os canais de sódio da membrana, diminuindo a excitabilidade da célula. As consequências para as células musculoesqueléticas e cardíacas são paralisia muscular, anormalidades na condução cardíaca e arritmias.2-4

As alterações eletrocardiográficas iniciais surgem quando a concentração de potássio está acima de 6,5 mEq/L e tende a piorar com o aumento dos níveis séricos. A primeira alteração eletrocardiográfica observada é a onda T alta e pontiaguda nas derivações precordiais, seguida de segmento ST deprimido, diminuição da amplitude da onda R, prolongamento do intervalo PR, achatamento da onda P e alargamento do complexo QRS, com prolongamento do intervalo QT.2-4 Arritmias ventriculares e parada cardíaca podem ocorrer.

Fraqueza, adinamia e paralisia flácida ocorrem, em geral, com concentração plasmática de potássio maior que 8 mEq/L.

Abordagem Prática

O primeiro passo na investigação é afastar pseudo-hipercalemia por hemólise da amostra e redistribuição. Devem-se avaliar dieta, medicações utilizadas, doenças associadas, ECG e dosagem de ureia, creatinina, glicemia, pH e sódio.

O próximo passo é o cálculo do TTKG (valor normal de 6 a 10) (Fig. 4-4). Na hipercalemia, um valor acima de 10 representa uma atividade normal da aldosterona. Em pacientes com menor resposta à aldosterona, ocorre uma excreção renal inadequada de potássio. Quando o TTKG é inferior a 6, a administração de fludrocortisona 0,05 mg via oral é útil para diferenciar entre deficiência e resistência à aldosterona. Se após a administração de fludrocortisona, a excreção urinária de potássio aumentar, significa que o paciente tem deficiência de aldosterona. Em pacientes sem resposta, a resistência é a principal hipótese.22

Tratamento

O tratamento da hipercalemia vai depender da concentração plasmática do íon e da presença de alterações eletrocardiográficas. Dessa forma, o ECG é essencial para guiar o tratamento.

Pacientes com concentração sérica abaixo de 6,5 mEq/L e sem alterações eletrocardiográficas podem ser tratados com restrição de potássio na dieta e suspensão de drogas que diminuam sua excreção. O uso de diurético de alça e resina trocadora de cátions pode ser uma opção para pacientes com valores entre 6 e 6,5 mEq/L.7,24
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Fig. 4-4. Hipercalemia.



Na presença de alterações eletrocardiográficas ou concentração sérica superior a 6,5 mEq/L, o tratamento deve incluir três estratégias: antagonizar o efeito do excesso de potássio na membrana da célula muscular cardíaca com cálcio, aumentar a entrada de potássio no intracelular e remover o excesso de potássio corporal (Quadro 4-12).7,24

Monitorização cardíaca contínua e ECGs seriados são necessários em pacientes com hipercalemia que necessita de tratamento de ação rápida. O potássio sérico deve ser repetido após 1 a 2 horas do início da terapia, e o acompanhamento posterior dependerá da resposta ao tratamento inicial.


■ Cálcio: a infusão de cálcio não influencia o valor sérico do potássio, mas deve ser a primeira droga administrada pelo seu efeito estabilizador de membrana. Em pacientes com alterações eletrocardiográficas, as doses devem ser repetidas para manter o ECG normal até a diminuição do potássio sérico. Quando a hipercalemia ocorre em pacientes tratados com drogas digitálicas, o cálcio deve ser administrado em soluções mais diluídas e em menor velocidade, pois pode precipitar intoxicação digitálica.

■ Insulina com glicose: a insulina leva à diminuição da concentração plasmática de potássio por transporte deste íon para interior das células. A glicose deve ser administrada junto para evitar hipoglicemia, mas se a glicemia > 250 mg/dL, a insulina pode ser administrada sem glicose de forma segura. A solução diminui a concentração plasmática do potássio em cerca de 0,5 a 1,2 mEq/L.

■ Agonistas -adrenérgicos: a via inalatória é a de escolha e é capaz de reduzir a concentração de potássio plasmático em 0,5 a 1 mEq/L. Não devem ser usados como monoterapia e, quando associados à glicose-insulina, podem reduzir a concentração plasmática do potássio em 1,2 a 1,5 mEq/L.



As resinas de troca eliminam potássio do organismo através da troca com o cálcio ou sódio no lúmen intestinal, e cada grama da resina é capaz de remover 1 mEq de potássio. Pacientes no pós-operatório, com íleo adinâmico, em uso de opioides ou com obstrução intestinal alta ou baixa não devem usar resinas trocadoras pelo alto risco de necrose intestinal.


Quadro 4-12 Tratamento da hipercalemia









	
Tratamento


	
Dose habitual


	
Duração





	
Gluconato de cálcio 10%


	
1 ou 2 ampolas + SF 0,9% 100 IV em 2 a 5 min


	
0,5-1 hora





	
Insulina com glicose


	
Insulina regular 10 UI + glicose 50% 100 mL IV em 30 min


	
4-6 horas





	
Salbutamol e fenoterol


	
NBZ: 40 gotas + SF 0,9% 3 mL + O2 6 L/min em 10 min


	
2 horas





	
Bicarbonato de sódio 8,4%


	
50-100 mL IV em 30 min


	
2 horas





	
Poliestirenossulfato de cálcio 30 g


	
1 envelope + manitol 10% 100 mL VO ou VR


	
4 horas





	
Furosemida 40 mg


	
20 a 40 mg IV 6 horas


	








Fenoterol e Salbutamol = 5 mg/mL (20 gotas).

SF = soro fisiológico; IV = intravenoso; NBZ = nebulização; VO = via oral; VR = via retal.



Os diuréticos de alça podem ser utilizados, porém seu uso deve ser cauteloso para evitar hipovolemia, e o bicarbonato está indicado em pacientes com acidose. A diálise deve ser considerada em pacientes com hipercalemia grave, sem resposta às terapias anteriores. É o método mais rápido para a correção do potássio, sendo preferido em casos de hipercalemia aguda grave. A diálise peritoneal é também efetiva, mas a remoção é mais lenta.

DISTÚRBIOS DO CÁLCIO


[image: ] Hipocalcemia

A hipocalcemia é definida pela concentração sérica de cálcio iônico inferior a 4,2 mg/dL ou cálcio total inferior a 8,5 mg/dL.7 Se a dosagem de cálcio iônico não for disponível, deve-se sempre realizar a correção do cálcio total, de acordo com a concentração plasmática de albumina.

Causa

A hipocalcemia ocorre, principalmente, decorrente de uma menor produção de PTH e por alterações no metabolismo de vitamina D (Quadro 4-13).2-4 A formação de complexos com o fosfato pode também causar hipocalcemia, quando ocorrem de forma rápida. Pacientes graves podem também apresentar quadros de hipocalcemia, muitas vezes, multifatorial.

Os distúrbios do magnésio podem causar hipocalcemia por reduzir a secreção ou causar resistência ao PTH. A hipomagnesemia reduz a liberação de PTH, geralmente, em valores de magnésio plasmático inferiores a 1 mg/dL. O excesso de magnésio pode ativar os receptores sensíveis ao cálcio (CaSR) das paratireoides e diminuir a produção e secreção de PTH, e ocorre em concentrações séricas superiores a 6 mg/dL.25

A hipocalcemia é um distúrbio frequente em pacientes internados em unidades de terapia intensiva e é considerado um marcador de gravidade. Sua incidência pode chegar a 80 a 90% em pacientes críticos ou no pós-operatório de grandes cirurgias. A etiologia parece ser a combinação da hipomagnesemia e citocinas inflamatórias, levando a menor secreção de PTH, menor produção de calcitriol e resistência ao PTH.25


Quadro 4-13 Causas de hipocalcemia







	
PTH baixo (hipoparatireoidismo)


• Desenvolvimento deficiente das paratireoides

• Doença poliglandular autoimune

• Hipocalcemia familiar com hipercalciúria

• Remoção cirúrgica (paratireoidectomia, tireoidectomia, dissecção cervical radical)

• Infiltração (doença granulomatosa, sobrecarga de ferro, metástase)

• Irradiação cervical

• Fome óssea (após paratireoidectomia)

• HIV







	
PTH alto (hiperparatireoidismo secundário em resposta à hipocalcemia)


• Alterações no metabolismo da vitamina D

• Resistência ao PTH: pseudo-hipoparatireoidismo, hipomagnesemia

• Doença renal crônica

• Perda de potássio por deposição tecidual ou formação de complexos


— Hiperfosfatemia

— Síndrome de lise tumoral

— Pancreatite aguda

— Metástase osteoblástica Alcalose respiratória aguda

— Sepse ou doença aguda grave

— Transfusão maciça de sangue, contendo citrato





Drogas


• Anticonvulsivantes, inibidores da reabsorção óssea (bifosfonatos, calcitonina, denosumab), heparina, protamina, colchicina, cinacalcete

• Quelantes de cálcio (EDTA, citrato, fosfato)



Distúrbios do magnésio


• Hipomagnesemia/hipermagnesemia









PTH = paratormônio; DRC = doença renal crônica.



Manifestações Clínicas

Os sintomas da hipocalcemia variam de acordo com a gravidade e duração do distúrbio. A diminuição do cálcio plasmático provoca um aumento na excitabilidade da membrana celular, fazendo com que um único estímulo provoque despolarizações repetidas e de alta frequência. Os principais sintomas são neuromusculares e cardiovasculares (Quadro 4-14).2-4


Quadro 4-14 Manifestações clínicas da hipocalcemia







	
Hipocalcemia aguda


• Neuromusculares: parestesias (perioral e extremidades), espasmos musculares, sinal de Trousseau, sinal de Chvostek, laringospasmo, broncospasmo, convulsão

• Cardiovasculares: intervalo QT prolongado, bloqueio atrioventricular, arritmias ventriculares, hipotensão, insuficiência cardíaca

• Papiledema







	
Hipocalcemia crônica


• Neurológicos: síndrome extrapiramidal, parkinsonismo, demência

• Outros: catarata, pele seca, unhas quebradiças, perda de cabelo











Abordagem Prática

O primeiro passo no diagnóstico etiológico das hipocalcemias é corrigir o cálcio total pela concentração plasmática de albumina.
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O segundo passo é afastar alterações na concentração de magnésio. Se presentes, realizar reposição, tratar causa base e reavaliar calcemia. A partir desse ponto, deve-se prosseguir investigação com dosagem de fósforo, PTH e vitamina D para melhor abordagem diagnóstica (Fig. 4-5).7

A pesquisa de medicações, doenças renal e hepática crônicas, doenças disabsortivas e desnutrição deve ser realizada na avaliação inicial, para afastar causas mais comuns de hipocalcemia.

Tratamento

A hipocalcemia deve ser rapidamente revertida em pacientes com cálcio plasmático total inferior a 7,5 mg/dL ou com sintomas neuromusculares. A droga de escolha é o gluconato de cálcio 10% na dose de 1 a 2 g (1 g de gluconato de cálcio 10% = 90 mg de cálcio elementar) via venosa, diluído em 50 mL de glicose 5%, salina ou água, em um período de 10 a 20 minutos. Em seguida, a reposição deve ser mantida com 0,5 a 1,5 mg/kg de cálcio elementar por hora, até a elevação do cálcio plasmático total para valores acima de 8 mg/dL. A solução de manutenção é feita com 11 ampolas de gluconato de cálcio 10% (990 mg de cálcio elementar) e 880 mL de salina, glicose 5% ou água destilada.7,26

Alguns cuidados devem ser tomados na infusão do cálcio: soluções com cálcio não podem ser infundidas no mesmo acesso venoso que soluções contendo bicarbonato e fósforo pelo risco de formar cristais insolúveis; soluções muito concentradas podem provocar flebite; e pacientes em uso de drogas digitálicas apresentam maior risco de intoxicação digitálica com a infusão de cálcio, por isso a infusão deve ser realizada em maior intervalo de tempo e em solução menos concentrada.7,26
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Fig. 4-5. Hipocalcemia.



Pacientes com hipocalcemia assintomática devem realizar suplementação oral de cálcio e vitamina D, se necessário. O cálcio pode ser iniciado na dose de 1 a 2 g de cálcio elementar ao dia, com carbonato de cálcio 500 mg (200 mg de cálcio elementar) ou acetato de cálcio 350 mg (87,5 mg de cálcio elementar). Pacientes com deficiência de vitamina D ou com hipoparatireoidismo necessitam de suplementação da vitamina.7,26
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Hipercalcemia é definida por concentração de cálcio total superior a 10,5 mg/dL ou cálcio ionizado maior que 5,2 mg/dL.4 É um distúrbio relativamente comum, e pode ser diagnosticado em exames de rotina de pacientes assintomáticos ou com sintomas inespecíficos.

Causas

A hipercalcemia pode ser secundária à elevação do PTH ou independente dele (Quadro 4-15). Os mecanismos fisiopatológicos são reabsorção óssea acelerada, aumento da absorção gastrointestinal e diminuição da excreção renal. Hiperparatireoidismo primário e neoplasia maligna representam 90% das causas de hipercalcemia.27


Quadro 4-15 Causas de hipercalcemia







	
PTH-mediadas


• Hiperparatireoidismo primário: adenoma de paratireoide, neoplasia endócrina múltipla 1a e 2a, carcinoma de paratireoide, glândulas ectópicas

• Hipercalcemia hipocalciúrica familiar

• Hiperparatireoidismo terciário







	
PTH-independente


• Hipercalcemia da malignidade

• Intoxicação por vitamina D

• Doenças granulomatosas crônicas: tuberculose, sarcoidose, histoplasmose

• Medicações: diuréticos tiazídico, carbonato de lítio, intoxicação por vitamina A

• Hipertireoidismo/acromegalia/feocromocitoma/insuficiência suprarrenal

• Imobilização

• Nutrição parenteral

• Síndrome leite-álcali









PTH = paratormônio.



Hiperparatireoidismo primário é a principal causa de hipercalcemia em pacientes ambulatoriais. A apresentação ca é uma pequena elevação da concentração plasmática do cálcio (em geral, cálcio total menor que 11 mg/dL) em pacientes assintomáticos. O diagnóstico, em geral, é feito através de exames de rotina ou durante a investigação de nefrolitíase, hipercalciúria ou osteoporose. Cerca de 85% dos pacientes com hiperparatireoidismo primário tem adenoma simples de paratireoide como causa.7 Neoplasias endócrinas múltiplas, carcinoma de paratireoide e glândulas ectópicas são causas mais raras.27

A hipercalcemia pode estar presente em 20 a 30% dos pacientes com câncer na apresentação inicial ou durante sua evolução e, quando presente, é sinal de mau prognóstico.28 Pode ocorrer em neoplasias sólidas ou hematológicas, sendo os tumores de mama, pulmão e mieloma múltiplo os mais comuns. Em pacientes internados, as neoplasias malignas são as causas mais comuns de hipercalcemia. Os principais mecanismos são: hipercalcemia humoral da malignidade (80% dos casos) ocorre pela produção de um peptídeo PTH-símile (PTHrp); metástases osteolíticas (20% dos casos); produção de 1,25-di-hidroxivitamina D (< 1% dos casos) ocorre por aumento da produção de vitamina D pelo tecido linfoide em pacientes com linfoma; e secreção ectópica de PTH (< 1% dos casos) ocorre pela produção de PTH pelo tumor.28

Manifestações Clínicas

As manifestações da hipercalcemia podem variar desde quadros assintomáticos até quadros mais graves com confusão mental, fraqueza muscular e coma (Quadro 4-16). Pacientes com cálcio total plasmático inferior a 12 mg/dL são, em geral, assintomáticos. Valores entre 12 e 14 mg/dL podem ser bem tolerados, se forem de evolução crônica, mas, se forem de evolução aguda, provocam poliúria, polidipsia, desidratação, anorexia, náusea, fraqueza muscular e confusão mental. Em pacientes com hipercalcemia grave (cálcio total superior a 14 mg/dL), as manifestações neurológicas e cardiovasculares graves predominam.2-4


Quadro 4-16 Manifestações clínicas da hipercalcemia








	
Renais


	
Nefrolitíase, nefrocalcinose, acidose tubular renal, diabetes insipidus nefrogênico, insuficiências renais aguda e crônica





	
Gastrointestinais


	
Anorexia, náuseas, vômito, constipação, pancreatite, úlcera péptica





	
Musculoesqueléticas


	
Fraqueza muscular, dor óssea, osteopenia, osteoporose





	
Neurológicas


	
Diminuição da concentração, confusão mental, letargia, estupor, coma





	
Cardiovasculares


	
Encurtamento do intervalo QT, bloqueio atrioventricular, hipertensão









Abordagem Prática

O primeiro passo é a dosagem do PTH para diferenciar entre as causas de hipercalcemia mediadas e as não mediadas pelo PTH (Fig. 4-6). Valores elevados ou normais sugerem hiperparatireoidismo primário. A dosagem do cálcio na urina de 24 horas é utilizada para diferenciar o hipoparatireoidismo primário (cálcio urinário > 200 mg/24 horas) da hipercalcemia hipocalciúrica familiar (cálcio urinário < 100 mg/24 horas), sendo o primeiro muito mais frequente.7

Valores de PTH inferiores a 20 pg/mL ocorrem nas hipercalcemias não mediadas pelo PTH. Nesses casos, as dosagens de PTHrp, 25-hidroxivitamina D e 1,25-di-hidroxivitamina D auxiliarão no diagnóstico etiológico.

Tratamento

Pacientes com cálcio total inferior a 14 mg/dL, assintomáticos ou pouco sintomáticos, não precisam de tratamento imediato. Nestes casos, devem-se evitar fatores que possam piorar a hipercalcemia, como medicações (carbonato de cálcio, vitamina D, carbonato de lítio, hidroclorotiazida), depleção volêmica, repouso prolongado na cama, inatividade e dieta rica em cálcio (mais que 1 grama por dia) e tratar a causa da hipercalcemia.7


[image: Image]

Fig. 4-6. Hipercalcemia.



Pacientes com cálcio total superior a 14 mg/dL ou sintomáticos necessitam de tratamentos imediato e mais agressivo. A terapia inicial consiste na administração simultânea de solução salina e bifosfonatos, com ou sem calcitonina (Quadro 4-17).7,28

A salina isotônica deve ser iniciada na velocidade de 200 a 300 mL/hora, e o débito urinário deve ser mantido em 100 a 150 mL/hora. A infusão deve ser suspensa, se o paciente apresentar sinais de hipervolemia, e nesses casos, pode-se lançar mão do uso de diuréticos de alça.

A calcitonina é uma alternativa a ser utilizada no tratamento inicial decorrente de seu rápido início de ação, segurança e pouca toxicidade. É capaz de reduzir a concentração de cálcio total em 1 a 2 mg/dL, porém seu efeito tem duração limitada de 48 horas.

Os bifosfonatos podem ser utilizados no tratamento de hipercalcemia por qualquer etiologia. A duração de ação é de 14 a 21 dias, mas, em casos selecionados, a dose pode ser repetida após 1 semana. Os bifosfonatos de escolha no tratamento da hipercalcemia são o pamidronato e o zoledronato.29 Pacientes com creatinina sérica superior a 3 mg/dL ou clearance de creatinina inferior a 30 mL/min/1,73 m2 foram excluídos dos estudos clínicos, e se o uso dos bifosfonatos for necessário, pode ser realizado na dose de 60 mg e com duração da infusão de 4 a 6 horas.30


Quadro 4-17 Tratamento de hipercalcemia
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Os glicocorticoides atuam diminuindo a produção de calcitriol e são utilizados em pacientes com hipercalcemia por esse mecanismo.

A hemodiálise com banho pobre em cálcio ou diálise peritoneal deve ser considerada em pacientes com insuficiência renal avançada e insuficiência cardíaca, que não toleram volume. Pacientes com cálcio plasmático superior a 18 mg/dL e sintomas neurológicos podem também ser tratados com hemodiálise, junto a outras medidas.

DISTÚRBIOS DO FÓSFORO


[image: ] Hipofosfatemia

É definida pela concentração sérica de fósforo inferior a 2,5 mg/dL e pode ser classificada em leve (2 a 2,5 mg/dL), moderada (1 a 1,9 mg/dL) e grave (< 1 mg/dL). A hipofosfatemia não é comum em pacientes ambulatoriais, mas pode ser observada em, aproximadamente, 5% dos pacientes hospitalizados, e em até 50% dos pacientes com sepse grave e trauma.31

Causas

A hipofosfatemia pode ocorrer por diminuição da absorção intestinal, redistribuição interna (mais comum) ou por maior excreção renal (Quadro 4-18).4

Manifestações Clínicas

Em geral, sintomas da hipofosfatemia surgem com concentração de fósforo sérico inferior a 1 mg/dL, sendo as principais manifestações as musculoesqueléticas, hematológicas e cardiopulmonares (Quadro 4-19).32


Quadro 4-18 Causas de hipofosfatemia







	
Diminuição da absorção intestinal


• Ingesta inadequada: desnutrição, alcoolismo, jejum prolongado

• Restrição de fósforo na dieta: uso crônico de quelantes

• Anormalidades do metabolismo de vitamina D

• Síndrome de má absorção intestinal







	
Redistribuição interna


• Síndrome de realimentação

• Alcalose respiratória

• Tratamento de cetoacidose diabética

• Leucemia aguda

• Síndrome do osso faminto

• Drogas: glicose, insulina, epinefrina, β2-agonista, estrógenos, esteroides







	
Aumento da excreção urinária


• Hiperparatireoidismo

• Síndrome de Fanconi

• Raquitismo hipofosfatêmico

• Osteomalacia oncogênica

• Drogas fosfatúricas: diuréticos, corticoides, broncodilatadores












Quadro 4-19. Manifestações clínicas de hipofosfatemia








	
Musculares


	
Fraqueza muscular (miopatia proximal ou generalizada), mialgia, rabdomiólise, disfagia, íleo adinâmico





	
Hematológicas


	
Hemólise, disfunção dos granulócitos (diminuição da fagocitose e quimiotaxia), plaquetopenia





	
Cardiovasculares


	
Insuficiência cardíaca congestiva (baixo débito), arritmia





	
Pulmonares


	
Insuficiência respiratória, dificuldade de desmame da ventilação mecânica





	
Neuropsiquiátricas


	
Irritabilidade, confusão mental, estupor, coma, parestesias, convulsão









Em geral, para o paciente apresentar um quadro grave sintomático, mais de um mecanismo para hipofosfatemia está presente. É o caso do alcoolismo crônico (baixa ingesta, menor absorção intestinal e perda urinária) e a cetoacidose diabética, associada à hiperventilação.

Abordagem Prática

O primeiro passo para o diagnóstico da etiologia da hipofosfatemia é estabelecer, na história e no exame físico, possíveis fatores responsáveis pelo distúrbio, além de verificar medicações, dieta e soluções utilizadas. As dosagens de cálcio, magnésio e fosfatase alcalina plasmáticos e dosagem urinária de creatinina e fósforo, para o cálculo da fração de excreção de fosfato (FEPO4), são úteis para guiar o diagnóstico (Fig. 4-7).7

Tratamento

O tratamento da hipofosfatemia varia de acordo com a concentração sérica do fósforo e a gravidade dos sintomas. Pacientes com hipofosfatemia leve (fósforo sérico 2 a 2,5 mg/dL) são assintomáticos e não necessitam de reposição de fosfato.7,32 A hipofosfatemia moderada (fósforo sérico 1 a 2 mg/dL) assintomática deve ser tratada com reposição por via oral de 2 a 3 g de fósforo por dia ou 15 mg/kg divididos em 3 ou 4 doses.7,32

A hipofosfatemia grave (fósforo sérico < 1 mg/dL) ou sintomática (hemólise, rabdomiólise, encefalopatia metabólica, insuficiência respiratória, dificuldade de desmame de ventilação mecânica, insuficiência cardíaca) deve ser tratada com reposição venosa, na dose de 2,5 a 5 mg/kg (0,08 a 0,16 mMol/ kg) de fósforo em 2 a 6 horas.7,32 A monitorização da concentração sérica do fósforo deve ser feita a cada 6 horas. A reposição venosa de fosfato pode também ser realizada por protocolo com base no peso (Quadros 4-20 e 4-21).33
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Fig. 4-7. Hipofosfatemia.




Quadro 4-20 Protocolo de reposição intravenosa de
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[image: ] Hiperfosfatemia

Hiperfosfatemia é definida pela concentração sérica de fósforo superior a 4,5 mg/dL.4 Os rins são os principais reguladores do balanço do fósforo e são capazes de manter níveis normais mesmo após ingesta de grandes quantidades de fósforo.

Causas

As causas de hiperfosfatemia são decorrentes do aumento da ingesta, aumento da absorção intestinal, diminuição da excreção renal ou redistribuição para o meio extracelular.7 Sempre é importante pesquisar causas de pseudo-hiperfosfatemia (Quadro 4-22).

Manifestações Clínicas

As manifestações agudas da hiperfosfatemia são consequência da hipocalcemia aguda, levando à tetania, parestesias, arritmias e, até, coma. A deposição aguda de fosfato de cálcio no rim pode levar à insuficiência renal. A hiperfosfatemia crônica leva a calcificações vascular e de tecidos moles.4

Tratamento

O tratamento da hiperfosfatemia dependerá do fator causal e da velocidade de instalação, e visa à diminuição da ingesta e absorção de fósforo e o aumento na excreção renal. Em pacientes com hiperfosfatemia aguda, a infusão de solução salina pode ser o suficiente para aumentar a excreção renal de fósforo. A acetazolamida aumenta a excreção renal de fósforo e pode também ser utilizada para aumentar a fosfatúria. Pacientes com hiperfosfatemia aguda, associada à hipocalcemia assintomática e insuficiência renal, podem necessitar de hemodiálise para correção do distúrbio. Em pacientes com doença renal crônica em tratamento conservador, o tratamento da hiperfosfatemia deve ser feito com restrição de fósforo na dieta e uso de quelantes à base de cálcio. Pacientes portadores de doença renal crônica em hemodiálise devem ser tratados com dieta, quelantes (sais de cálcio ou sevelamer) e intensificação da diálise (aumentar o tempo e/ou o número de sessões).7


Quadro 4-21 Preparações para reposição de fósforos oral e venoso

[image: ]




Quadro 4-22 Causa de hiperfosfatemia







	
Aumento da ingestão e absorção intestinais


• Aumento da ingesta de fósforo

• Administração de fosfato (laxantes, soluções para preparo de cólon)

• Intoxicação pela vitamina D







	
Redistribuição para o extracelular


• Síndrome de lise tumoral

• Rabdomiólise

• Anemia hemolítica

• Hipertermia

• Hepatite fulminante







	
Diminuição da excreção renal


• Diminuição da filtração glomerular: insuficiências suprarrenais aguda e crônica

• Aumento da reabsorção tubular: hipoparatireoidismo, acromegalia, intoxicação por vitamina D, pseudo-hipoparatireoidismo, bifosfonato, calcinose tumoral







	
Pseudo-hiperfosfatemia


• Paraproteinemias Hiperlipidemia

• Refrigeração prolongada











DISTÚRBIOS DO MAGNÉSIO
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A hipomagnesemia é definida por concentração plasmática inferior a 1,7 mg/dL e pode ocorrer em cerca de 12% dos pacientes internados. Em unidade de terapia intensiva sua incidência pode chegar de 60 a 65% em razão da dieta, do uso de diuréticos e aminoglicosídeos, além de hipoalbuminemia.34

Causas

As causas de hipomagnesemia podem ser secundárias a perdas gastrointestinais, renais ou por redistribuição (Quadro 4-23).34

Manifestações Clínicas

A hipomagnesemia leve à moderada é, em geral, assintomática. Concentrações inferiores a 1 mg/dL geralmente estão associadas a outros distúrbios eletrolíticos, ficando difícil a diferenciação dos sintomas.35

As principais manifestações são decorrentes da hiperexcitabilidade neuromuscular, provocando tremor, tetania, fraqueza muscular, ataxia, mioclonias e convulsão. Os sinais de Trousseau e Chvostek podem também estar presentes, sendo o segundo o mais encontrado.35

As manifestações cardiovasculares incluem: alargamento do QRS e onda T apiculada em hipomagnesemias moderadas; alargamento do intervalo PR, achatamento da onda T, arritmias atriais e ventriculares nas hipomagnesemias severas (magnésio sérico < 1 mg/dL). O risco de intoxicação digitálica é maior em pacientes com hipomagnesemia.35

Abordagem Prática

O diagnóstico de hipomagnesemia deve ser sempre buscado em pacientes com diarreia crônica, uso prolongado de diuréticos, hipocalemia refratária, hipercalcemia e arritmias.


Quadro 4-23 Causas de hipomagnesemia







	
Perdas gastrointestinais


• Diarreia crônica

• Pancreatite aguda

• Síndrome de má absorção intestinal

• Síndrome do intestino curto

• Fístula e drenagem intestinal

• Uso de inibidores da bomba de próton

• Alcoolismo







	
Perdas renais


• Diuréticos (tiazídico e de alça)

• Drogas (aminoglicosídeos, anfotericina B, cisplatina)

• Expansão volêmica

• Hipercalcemia

• Hipocalemia

• Diurese pós-obstrutiva

• Doenças túbulo-intersticiais

• Alcoolismo







	
Redistribuição interna


• Síndrome do osso faminto

• Síndrome de realimentação

• Alcalose metabólica











Diagnosticada a hipomagnesemia, sua causa deve ser buscada pela história, exame físico e exames complementares. O primeiro passo é diferenciar entre perda renal ou não renal (trato gastrointestinal e redistribuição), pelo cálculo da fração de excreção de magnésio (FEMg) em urina de 24 horas. Se não for possível a sua coleta, a urina em amostra única pode ser utilizada.

Quando a FEMg é superior a 5%, significa que o paciente está perdendo magnésio pela urina, e quando inferior a 5%, a hipomagnesemia é consequência de perda pelo trato gastrointestinal ou por redistribuição.7

Tratamento

Pacientes com magnésio sérico superior a 1 mg/dL e assintomáticos não precisam receber reposição de magnésio. Nos casos com sintomas sem gravidade (parestesias, fraqueza muscular, tremor), a reposição deve ser feita com sulfato de magnésio, por via intravenosa, na dose de 2 a 4 g/dia, se magnésio sérico entre 1 e 1,6 mg/dL, e 4 a 8 g/dia, se menor que 1 mg/dL.7,35

Em pacientes com hipomagnesemia de evolução aguda e sintomas graves, o tratamento inicial é a infusão intravenosa de 1 a 2 g de sulfato de magnésio em 2 a 15 minutos. Após infusão inicial, os pacientes devem ser mantidos com 4 a 8 g por dia de sulfato de magnésio intravenoso. Em todos os casos, o magnésio sérico deve ser monitorizado, e sua reposição deve ser mantida até 1 a 2 dias após a normalização sérica.7,35


[image: ] Hipermagnesemia

A hipermagnesemia é definida pela concentração sérica de magnésio superior a 2,5 mg/dL. É um distúrbio pouco frequente na prática clínica.4

Causas

A hipermagnesemia ocorre por diminuição da excreção ou por aporte de magnésio superior à capacidade de eliminação (Quadro 4-24).36

Manifestações Clínicas

As manifestações da hipermagnesemia dependem do nível sérico. Concentrações inferiores a 3,6 mg/dL, raramente, causam sintomas, porém, quando atingem níveis superiores a 5 mg/dL os mesmos começam a surgir.


Quadro 4-24 Causas de hipermagnesemia







	
Diminuição da excreção


• Insuficiências suprarrenais aguda e crônica

• Hipercalcemia hipocalciúrica familiar

• Diuréticos poupadores de potássio







	
Aporte excessivo


• Uso abusivo de laxantes

• Uso parenteral em pacientes com pré-eclâmpsia ou eclâmpsia











As principais manifestações neuromusculares são diminuição dos reflexos profundos, letargia, confusão mental, paralisia muscular, hipoventilação e midríase. O paciente, também pode evoluir com bradicardia, hipotensão e alterações eletrocardiográficas (prolongamento do intervalo PR e QT, alargamento do complexo QRS, bloqueio atrioventricular, parada cardíaca).4

Tratamento

O tratamento da hipermagnesemia varia de acordo com a função renal e sintomas. Pacientes com sintomas devem receber gluconato de cálcio 1 a 2 g (100 a 200 mg de cálcio elementar), intravenoso, em 5 a 10 minutos, para antagonizar os efeitos tóxicos do magnésio.7 Quando a função renal é normal, a tendência é que o magnésio retorne ao valor normal após suspensão da infusão. Em pacientes com disfunção renal aguda ou crônica, o uso de diurético pode auxiliar na eliminação de magnésio e correção dos níveis séricos. Pacientes com disfunção renal importante, sem resposta aos diuréticos ou anúricos, devem ser tratados com diálise. A hemodiálise é capaz de reduzir a concentração plasmática do magnésio para níveis não tóxicos de forma rápida, em 2 a 4 horas. A diálise peritoneal pode também ser utilizada, mas a correção ocorre de forma mais lenta.36

DISTÚRBIOS DO EQUILÍBRIO ACIDOBÁSICO

Para que haja o funcionamento adequado das funções celulares, deve haver perfeito equilíbrio entre a produção e excreção de íons hidrogênio do organismo. Este balanço entre a produção contínua de metabólitos ácidos, decorrente do metabolismo celular, deve ser acompanhado pelo sistema tampão intra e extracelular em conjunto com as regulações respiratória e renal.4

No ambiente cirúrgico, são frequentes os distúrbios acidobásicos (DAB) decorrentes, muitas vezes, da complexidade e gravidade destes pacientes. Pacientes com fístulas entéricas e pancreáticas apresentam quadros de acidemia graves, assim como pacientes vítimas de intoxicações exógenas. Alcalose metabólica pode ser ocasionada por vômitos excessivos (p. ex.: síndrome pilórica) ou sonda nasogástrica aberta, assim como, decorrente da presença de adenoma viloso dos cólons. Distúrbios respiratórios são frequentes nos pacientes vítimas de trauma torácico, distensão abdominal ou depois de uso de anestésicos sedativos.
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