!:”"S

w\lSPAa

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE

POS-GRADUACAO EM NEUROPSIQUIATRIA E CIENCIAS DO COMPORTAMENTO
ANA DOLORES FIRMINO SANTOS DO NASCIMENTO

TRATAMENTO AGUDO DO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL NO SISTEMA
UNICO DE SAUDE DO RECIFE:

perfil profissional dos médicos dos hospitais terciarios

Recife
2020



ANA DOLORES FIRMINO SANTOS DO NASCIMENTO

TRATAMENTO AGUDO DO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL NO SISTEMA
UNICO DE SAUDE DO RECIFE:

perfil profissional dos médicos dos hospitais terciarios

Dissertacdo apresentada ao Programa de P0s-
Graduacdo em Neuropsiquiatria e ciéncias do
comportamento da Universidade Federal de
Pernambuco como parte dos requisitos parciais para
obtencdo do titulo de Mestre em Neuropsiquiatria e
Ciéncias do Comportamento.

Area de concentracdo: Neurologia

Orientador: Prof® Dr. Marcelo Morais Valenca

Co-orientadora: Prof2 Dra. Clélia Maria Ribeiro Franco

Recife
2020



Catalogacdo na Fonte
Bibliotecaria: Ménica Uchda, CRB4-1010

N244t

Nascimento, Ana Dolores Firmino Santos do.

Tratamento agudo do acidente vascular cerebral no Sistema Unico
de Saude do Recife: perfil profissional dos médicos dos hospitais
terciarios / Ana Dolores Firmino Santos do Nascimento. — 2020.

164 f.:il.; tab.; 30 cm.

Orientador: Marcelo Morais Valenca.
Dissertacdo (Mestrado) — Universidade Federal de Pernambuco,

CCS. Programa de Pos-Graduagdo em Neuropsiquiatria e Ciéncias do
Comportamento. Recife, 2020.

Inclui referéncias, apéndices e anexos.
1. Acidente vascular cerebral. 2. Trombodlise venosa. 3.

ContraindicagGes. 4. Barreiras médicas. 5. Educacdo médica. |.
Valenga, Marcelo Morais (Orientador). Il. Titulo.

612.665 CDD (20.ed.) UFPE (CCS2020-070)




ANA DOLORES FIRMINO SANTOS DO NASCIMENTO

TRATAMENTO AGUDO DO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL NO SISTEMA
UNICO DE SAUDE DO RECIFE:

perfil profissional dos médicos dos hospitais terciarios

Dissertacdo apresentada ao Programa de Pos-
Graduacdo em Neuropsiquiatria e ciéncias do
comportamento da  Universidade Federal de
Pernambuco como parte dos requisitos parciais para
obtencéo do titulo de Mestre em Neurologia.

Aprovada em: 17/02/2020

BANCA EXAMINADORA

Prof? Dra. Rosana Christiane Cavalcanti Ximenes (Examinador Interno)

Universidade Federal de Pernambuco - UFPE

Prof? Dra. Heloisa Maria Mendonga de Morais (Examinador Externo)

Universidade Federal de Pernambuco - UFPE

Prof? Dra. Shirley Lima Campos (Examinador Externo)

Universidade Federal de Pernambuco - UFPE



Dedico esta dissertacdo aquelas que diariamente me incentivam a evoluir pessoal e

profissionalmente — minha mée, Maria e minha esposa, Nelle.



AGRADECIMENTOS

A Deus, que me concedeu a graca da vida saudavel e o privilégio de poder conviver
com pessoas especiais até esse momento da minha existéncia.

A Maria Ribeiro, minha mée, que apoia minhas escolhas e sempre incentivou minha
vida académica.

A Reginelle, pelo incentivo de enfrentar os desafios do retorno a universidade para
uma poés-graduacdo, pelo apoio e estimulos diarios; e que, juntamente com Guigui, perpetuam
a sensacdo de lar e familia que torna qualquer caminhada menos cansativa.

Ao professor Dr. Marcelo Valenca por aceitar ser orientador deste trabalho. Através
dele agradeco a todos os docentes da PGs-Neuro.

A Dra Clélia Franco, co-orientadora do trabalho, e preceptora da residéncia médica do
HC, por estar presente em mais uma etapa do meu aperfeicoamento profissional.

A Po6s-graduacdo em Fisioterapia da UFPE, pelo acolhimento na realizacio de
disciplinas eletivas.

A Dra. Cristina Raposo, que me ajudou a desvendar os niimeros nesse trabalho e mais
uma vez me mostrou 0 quanto é gratificante ser parte da Universidade Federal de
Pernambuco.

Aos colegas plantonistas das emergéncias neuroldgicas do Hospital da Restauracao e
do Hospital Peldpidas Silveira que aceitaram participar desse trabalho preenchendo os
questionarios da pesquisa.

Aos colegas do Instituto Médico Legal de Pernambuco e da emergéncia neuroldgica
do Hospital da Restauracdo pela auséncia nos plantBes, justificada pelas atividades
académicas do mestrado.

Aos medicos residentes da Neurologia de Pernambuco (HR, HUOC, HC e HPS) pelo
estimulo diario ao aperfeicoamento técnico.

A Ana Patricia Bastos Ferreira, pela parceria e amizade nesse periodo de novos
aprendizados.

Aos demais colegas da pos-graduacdo pelos momentos de descontracdo e por

compartilharem conhecimentos nessa jornada.



“Time is brain” (autor desconhecido).



RESUMO

A fibrinolise quimica para tratamento de acidente vascular cerebral isquémico deve ser
realizada o mais rapido possivel para se obter os melhores resultados. A despeito de que a
maior barreira para isso seja 0 tempo entre inicio dos sintomas e chegada ao hospital de
referéncia (>4,5 horas), aqueles que conseguem transpor esse obstaculo ainda encontram
entraves decorrentes de problemas intra-hospitalares como: atraso na realizacdo de exames
complementares e inseguranca na prescricdo da medicacdo. O estudo teve como objetivo
caracterizar os centros de referéncia em tratamento agudo de acidente vascular cerebral do
sistema publico do Recife, bem como o perfil profissional dos médicos responsaveis por tal
procedimento, utilizando tomografia de cranio como exame complementar. A amostra do
estudo foi composta por 64 médicos, responsaveis pelo atendimento emergencial de pacientes
com sintomas de acidente vascular cerebral, nos hospitais de referéncia em doencas
neuroldgicas, do sistema publico do Recife. Para obtencdo dos dados, cada participante
preencheu um questiondrio estruturado pela pesquisadora. A taxa de participacdo foi de 97%
dos profissionais. Trinta profissionais responderam ser neurologistas; a média de anos de
formado foi de 8,8; e de 3,6 anos trabalhando com trombdlise venosa para acidente vascular
cerebral isquémico no Sistema Unico de Salde. S6 dezoito participantes se auto definiram
totalmente capazes de indicar e realizar trombdlise venosa na maior parte dos casos; e 3
profissionais apresentam taxas de > 20 trombolises na carreira. A autopercepcao sobre a
capacidade de realizar a medicacdo mostrou associa¢cdo com o tempo de formado, o tempo
trabalhando com realizagdo do procedimento e com a concluséo da residéncia em neurologia.
J4 a quantidade de trombdlises realizadas teve, como Unica associacdo estatisticamente
significativa, a autoanalise de se declarar totalmente capaz para realizar a administracdo da
alteplase. O tempo de formado mostrou-se inversamente associado ao nimero de trombdlises
realizadas; e o tempo trabalhando com trombolise e a presenca de especializacdo em
Neurologia mostraram uma tendéncia a aumentar o numero de pacientes tratados, porém néo
foram confirmados por testes estatisticos. No tocante as contraindicacGes, os profissionais
definiram como contraindica¢des absolutas: cirurgia de grande porte realizada hd < 14 dias
(58/64), ASPECTS <7 (45/64) e uso de DOACs (38/64). O ASPECTS < 7 e 0 uso de
warfarin, independentemente do valor do INR (17/64) foram as variaveis que tiveram suas
escolhas como contraindicag0es absolutas associadas com o tempo trabalhando com

trombélise.



Os hospitais apresentam estrutura adequada para oferecer o tratamento, porém com
subutilizacédo de recursos. Os profissionais participantes se mostram atualizados com as novas
praticas, mas ainda com pouca experiéncia, podendo atrapalhar a elegibilidade de pacientes

para o tratamento adequado.

Palavras chaves: Acidente Vascular Cerebral. Trombdlise venosa. ContraindicacGes. Barreiras

médicas. Educacao Médica.



ABSTRACT

Thrombolytic therapy in acute ischemic stroke should be performed as soon as
possible to obtain the best results. Although the greatest barrier to this is the time between
onset of symptoms and arrival at the referral hospital (> 4.5hours), those who manage to
overcome this obstacle still face many intrahospital barriers such as delays in performing
complementary exams , insecurity of medical staff in the prescription of thrombolytic therapy,
and ultimately patient may be considered not eligible for treatment for reasons that do not
abide to the most up-to-date literature. This study aimed to better understand the reference
centers for acute stroke treatment in the public health network of Recife, as well as the
medical professionals responsible for such procedure, and how much the profile of these
professionals interferes in the judgment of clinical situations as absolute contraindications for
venous thrombolysis using CT-SCANS as single neuroimaging method. Method: The study
sample consisted of 64 physicians, directly responsible for the acute care of patients with
symptoms of stroke, from the only two neurological hospitals of the amidst SUS of Recife. In
order to obtain the data, each participant filled out, in person, a questionnaire structured by the
researcher. The participation rate was 97% of professionals. 46.9% of them had neurology as
a specialty, having an average of 8.8 years of training and 3.6 years working with intravenous
thrombolysis for stroke in the setting of public health system. Only 28.1% of the physicians
defined themselves as fully capable of indicating and performing venous thrombolysis in most
cases, and only 3 professionals presented rates of> 20 thrombolysis in their careers. Self-
perception about the ability to perform the medication was influenced by the time of training,
the time of experience working with the procedure and the conclusion of the residency in
neurology. Despite that, the only factor that significantly correlated with the number of
thrombolysis already performed by each professional was the self-declared perception as fully
capable of indicating and administrating the thrombolytic. The years of experience since
medical degree had an inverse effect on the number of thrombolysis performed, while the
years of experience working with thrombolysis in acute stroke and the presence of formal
specialization in neurology showed a tendency to increase the number of patients treated, but
that was not confirmed by statistical tests. Regarding contraindications, professionals defined
as absolute contraindications: large surgery performed <14 days (90.6%), ASPECTS <7
(70.3%) and use of NOACs (59.4%). The ASPECTS <7 and the use of warfarin, regardless of



the INR value (26.6%) were the variables that were more influenced by the length of time
working with thrombolysis as absolute contraindications for the procedure. Hospitals have
adequate structure to offer treatment, but with underutilization of resources. Participating
professionals are up to date with new practices, but still with little experience and can
inadequately disrupt the eligibility of patients for appropriate treatment. Thus, it is necessary
to promote continued education for all professionals, the creation of "stroke teams", and better
organization of services so that their material and professional structures are used to the it

fullest, ensuring an optimized number of patients selected safely for acute stroke treatment.

Key words: Stroke. Intravenous Thrombolysis. Contraindications. Medical barriers. Medical
education.
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1 INTRODUCAO

A nomenclatura acidente vascular cerebral foi utilizada, provavelmente, pela primeira
vez por Willian Cole em 1689. Antes disso, o termo utilizado para descrever lesdes agudas
cerebrais ndo traumaticas era apoplexia, palavra elaborada por Hipdcrates por volta de 400
a.C. (SACCO et al., 2013)

A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) define acidente vascular cerebral (AVC)
como a afeccdo encefalica decorrente da interrupcdo do suprimento de sangue para o
encéfalo, secundaria ao rompimento de um vaso ou ao bloqueio do fluxo sanguineo, como no
exemplo da ocorréncia de formacdo de um trombo intravascular. Este “acidente” prejudica ou
blogueia a oferta de nutrientes e oxigénio para o tecido nervoso, o que leva a dano encefalico.
Conforme definicéo fisiopatoldgica, um AVC pode ser de dois tipos. Quando ha interrupcéo
do fluxo sanguineo, ocorre o acidente vascular cerebral isquémico (AVCI) e quando ha
extravasamento de sangue para o interior do tecido ou espago Subaracnoideo, tem-se o
acidente vascular cerebral hemorragico (AVCH) (WHO, 2006).

Em 2013, dados mundiais demonstraram que 6,5 milhGes de pessoas morreram por
causa de AVC, sendo que 51% destas mortes se deram por AVCI. Por outro lado, 25,7
milhGes de pessoas foram acometidas por AVC e sobreviveram, sendo 71% destas
diagnosticadas com AVCI (FEIGIN et al., 2013). Esse estudo mostrou que em 10,3 milhdes
das ocorréncias tratava-se de repeticdo de um novo evento vascular (67% AVCI). Por fim,
evidenciou que o grande impacto negativo do AVC gerou 113 milhdes de anos de vida
ajustados por incapacitacdo — AVAI (58% decorrentes de AVCI) (FEIGIN et al., 2013).
AVAI ou, como ¢ mais conhecido em inglés, “DALY”, ¢ a medida de anos de vida ajustado
por incapacidade. Trata-se, entdo, de uma ferramenta estatistica que calcula a correspondéncia
dos anos de vida saudaveis perdidos devido a morte prematura e a vida com incapacidade por
determinada condicdo ou enfermidade (HONG, 2011). Avaliando os ultimos quinze anos, a
WHO (2018) conclui que as doencas isquémicas do cora¢do e o AVC (comorbidades com
bases fisiopatoldgicas semelhantes) sdo, globalmente, as principais causadoras de morte.

Sé&o claras as evidéncias que tratamentos que levem a diminui¢do de mortalidade, mas
principalmente, que sejam eficazes em diminuir incapacidade, trardo ganhos imensuraveis a
populagdo acometida por AVC.

Ao se falar em tratamento de AVC, o ano de 1995 aparece como um divisor de aguas.
A partir dos trabalhos do National Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS,
1995) e do European Cooperative Acute Stroke Study I, 11 e 111 (ECASS, 1998), a comunidade
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médica internacional comecou a oferecer aos pacientes uma medicacdo com possibilidade de
diminuir as sequelas fisicas e cognitivas ap6s um AVC. Esses estudos, de forma geral,
tiveram como objetivo testar uma substancia que desobstruisse as artérias envolvidas nos
eventos diagnosticados como AVCI e o0 tempo maximo em que essa substancia poderia ser
usada com seguranca. Tal substancia é uma glicoproteina chamada ativador do plasminogénio
tissular recombinante (rt-PA ou alteplase), cuja acdo final é favorecer a degradagdo de
trombos no organismo. Recentemente, outra substancia, a tenecteplase, foi apontada como
segura para tratamento agudo de AVCI, porém ainda ndo é uma realidade na pratica clinica
(CAMPBELL, 2018).

Ap6s o melhor dominio da fibrindlise quimica com alteplase, a nova revolucdo do
tratamento agudo do AVCI se deu com a fibrindlise mecanica ou trombectomia. Entre 2015 e
2018, ensaios clinicos seguros com a utilizacdo da trombectomia e extensdo da janela
terapéutica para infartos em territdrios vasculares de artérias calibrosas foram publicados,
mostrando resultados positivos e seguros de tratamento para isquemia cerebral recente
(BERKHEMER et al., 2015; SAVER et al., 2015; JOVIN et al., 2015; NOGUEIRA et al.,
2018).

Outro avanco para os pacientes foi 0 entendimento que o melhor tratamento é dado em
unidades especializadas em eventos vasculares — as unidades de AVC. Esse tipo de espaco,
com profissionais treinados para melhor manejo de tais pacientes, ja se mostrou capaz de
reduzir tempo de permanéncia hospitalar, diminuir a letalidade intra-hospitalar e melhorar a
qualidade de vida dos pacientes ap0s alta nosocomial, sendo entdo mais um agente
transformador do desfecho da doenga. (ZHU, 2009); (MAR, 2015).

Para qualquer uma dessas intervengOes citadas anteriormente, os resultados sdo
melhores quanto menor for o tempo decorrido entre o inicio dos sintomas e a introdugéo do
tratamento — o que se chama janela terapéutica (SAVER, 2006). A frase “tempo é cérebro”
nunca fez tanto sentido.

No Brasil, 0 Manual de rotinas para atencdo ao AVC e as portarias n°. 664 e 665
(Anexos A e B), de 12 de abril de 2012 do Ministério da Saude sdo os documentos oficiais
que definem os cuidados a serem prestados aos pacientes com AVC. Nesses documentos
estdo definidos os requisitos para instalacdo das unidades de AVC e as diretrizes para uso de
trombolise venosa. Contudo, nenhum deles engloba, ainda, o uso de trombectomia no Sistema
Unico de Saude. No cenario mundial, paises como a Holanda apresentaram uma taxa de

trombodlise venosa (nUmero de pacientes submetidos ao tratamento trombolitico
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venoso/nimero de pacientes internados por AVC), em 2012, de 14,6% (SHERF et al., 2016).
Na Nova Zelandia, entre 2015 e 2016, a taxa de trombolise foi de 7%, conforme estudos de
Liu et al. (2017). Dequatre-Ponchelle et al. (2014) mostraram que, em 2012, a cidade de
Lille, no interior da Franca apresentava taxa anual de trombdlise venosa de 16,5%.

No Brasil, ndo temos um sistema que notifique a realizacdo de trombdlises de todas as
regibes. Dados, em geral, sdo escassos. Entre 2012 e 2015, Nascimento et al. (2016)
registraram 78 trombdlises no Hospital Universitario do Triangulo Mineiro, em Uberaba, o
que corresponde a uma taxa de trombdlise de 11,8% para este servico.

Na regido Nordeste, Carvalho et al., (2011) com dados coletados entre junho 2009 e
outubro de 2010, em 19 hospitais de Fortaleza, encontraram uma taxa de trombolise entre os
pacientes com diagnostico de AVCI de 1,1%. Oliveira et al.(2017), em trabalho de conclusédo
de residéncia médica, com dados coletados entre 2015 e 2016, mostraram que foram
atendidos no hospital da Restauracdo, no Recife, 1.744 pacientes com diagndstico de AVC e
somente 43 deles foram elegiveis para trombolise venosa, perfazendo uma taxa de trombdlise
de 2,98%.

Segundo dados do DATASUS, em 2018, na cidade do Recife, ocorreram 8.086
internamentos por acidente vascular cerebral, o que corresponde a 38% dos internamentos por
AVC no Brasil, que no mesmo periodo somaram 21.195. Nesse intervalo, 0os dois Unicos
hospitais publicos da cidade com capacidade para realizar diagndstico de imagem com
tomografia e administrar a trombolise com alteplase para tratamento agudo de AVC, apds
avaliacdo neuroldgica, realizaram juntos 182 trombdlises. Um média de 2,3% dos pacientes
internados por AVC no Recife, conforme dados cruzados do DATASUS e fornecidos pelas
unidades em estudo.

N&o existe um numero ideal de qual taxa de trombdlises um servico deva ter para ser
considerado bom, mas na avaliacdo da qualidade geral de atendimento ao paciente com AVC,
certamente ela deve ser levada em consideracéo e, quanto maiores os indices de trombolises
exitosas (que haja recuperacéo clinica do paciente), melhor sera considerado o atendimento ao
paciente.

As caracteristicas inerentes ao contexto do atendimento de doenca vascular arterial
aguda - exigéncia clinica de obedecer a janela curta de tempo para administracdo da
medicacdo, a necessidade de exame de imagem (tomografia ou ressonancia de encéfalo) e
equipe treinada para o atendimento agudo do AVC - entre os principais fatores que dificultam

o tratamento adequado. Em estudo multicéntrico, realizado na Califérnia, autores estimaram
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que se todos os pacientes com inicio conhecido de sintomas tivessem chegado aos servicos
dentro de 1h e fossem tratados de forma ideal, 57% teriam sido submetidos ao tratamento
fibrinolitico (CASPR, 2005).

Assim, esta dissertacdo buscou identificar as dificuldades identificadas por médicos
dos hospitais de referéncia no tratamento das emergéncias cerebrovasculares da rede publica
da cidade do Recife, na execucdo de protocolos, o perfil profissional e a préatica corrente de
tais profissionais quanto a contraindicacbes para realizacdo da trombolise quimica com
alteplase.

O esforco deste estudo, avaliando a intimidade do atendimento dos casos de AVC nos
hospitais de referéncia da cidade do Recife, busca identificar os fatores de impacto, tanto
positivo e negativo neste cenario de atendimento, viabilizando a ciéncia da problematica real
e mobilizando criacdo de medidas de aperfeicoamento dos protocolos existentes para
tratamento agudo de AVC. Em especial, 0 estudo visa avaliar os aspectos relacionados ao
profissional médico responsavel pelo atendimento e a estrutura hospitalar que estejam
comprometendo a extensdo do protocolo de tratamento agudo de AVC a um namero maior de
pessoas. Os resultados serdo encaminhados aos gestores das unidades de salde, com

sugestdes de estratégias para otimizacdo do tratamento agudo do AVC nesses servigos.
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2 FUNDAMENTAGCAO TEORICA

2.1 DEFINICAO E FISIOPATOLOGIA DO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL (AVC)

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) ou Acidente Vascular Encefalico pode ser
definido como a parada do fluxo sanguineo em determinada regido cerebral. Esse fenbmeno
decorre principalmente, da obstrucdo ou rompimento de vasos, sobretudo artérias. E
classicamente subdividido em AVC isquémico (AVCI), quando o mecanismo de origem é a
obstrugdo do fluxo sanguineo e em AVC hemorragico (AVCH), quando a instalacéo se d& por
rompimento de parede vascular e extravasamento de sangue. Esse ultimo grupo pode ser
subdividido em dois: hemorragia intraparenquimatosa, quando ocorre extravasamento de
sangue para o parénquima cerebral, sendo a hipertenséo arterial sisttmica sua principal
etiologia; e a hemorragia subaracnodidea (HSA), definida pelo extravasamento de sangue para
0 espaco subaracnoideo, sendo a ruptura de aneurismas congénitos, a principal etiologia.

Os AVCIs resultam de eventos que causam obstrucdo completa ou interrupcéao
significativa do fluxo sanguineo em artérias encefalicas. Isso pode ocorrer por
tromboembolismo (intra ou extracraniano), trombose in situ ou hipoperfusdo relativa (baixo
débito cardiaco ou hipotenséo arterial sistémica). Admite-se que um fluxo sanguineo menor
que 18ml/100g de tecido/ min leve a lesdo neuronal irreversivel, geralmente ocorrendo morte
celular neuronal quando o fluxo arterial cai entre 12-10ml/100g de tecido/min. Os eventos
iIsquémicos correspondem a 88% dos AVCs e 0s hematomas intraparenquimatosos, a cerca de
10%, sendo o restante decorrente da ruptura de aneurismas (BRADLEY et al., 2008).

Em boletim de 2016, a OMS afirma que, de forma geral, 0 AVC é a segunda causa de
morte global e a terceira causa de incapacidade. Estudos mostraram também que o AVC é
uma das principais causas de deméncia e depressdo. De maneira geral, 70% dos AVCs e 87%
dos dbitos relacionados ao AVC ocorrem em paises de baixa e média renda (JOHNSON et al.,
2016). Entre os pacientes sobreviventes, aproximadamente 70% precisardo de algum auxilio:
30% requerem assisténcia para atividades de vida diaria, 20% assisténcia para deambular e
16% necessitam de cuidados institucionais (BRADLEY et al., 2008).
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2.2 0 ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICO (AVCI)

As caracteristicas patologicas do AVCI dependerdo do mecanismo da interrupcdo do
fluxo sanguineo, do tamanho da artéria envolvida e da presenca de circulacdo colateral na
regido atingida. Em torno de 75 a 80% dos AVCI ocorrem na circulagdo anterior, havendo
prejuizo do fluxo nas artérias carotidas internas, cerebrais médias ou cerebrais anteriores. Ja
em 20-25% dos eventos ocorrem afetando a circulacdo posterior, tendo repercussao em
territorio da irrigacdo vertebrobasilar (BRADLEY et al., 2008).

Sdo considerados fatores de risco ndo modificaveis para desenvolvimento de AVCI a
idade, 0 género, a raca e histdria familiar/heranca genética. A partir de 55 anos a incidéncia de
AVC dobra a cada década. Homens sdo mais acometidos que as mulheres, e negros sdo
propensos geneticamente a serem hipertensos mais severos e dislipidémicos, sendo assim
mais afetados por AVCI. Individuos com doencas hematolédgicas familiares, dislipidemias
hereditérias, arritmias e cardiopatias familiares também apresentam maiores taxas de
acometimento por doencas cerebrovasculares (BRADLEY et al., 2008).

Entre os fatores de risco modificaveis, que podem ser considerados na prevencdo da
instalacdo do AVCI estdo: hipertensdo arterial sistémica, ataque isquémico transitério, AVC
prévio, estenose de carétida assintomatica conhecida, doencas cardiacas (atencdo especial
para fibrilacdo atrial), diabetes mellitus, tabagismo, obesidade, dislipidemia, uso de
anticoncepcional oral e presenca de doenca ateromatosa de arco aortico (BRADLEY et al.,
2008).

O infarto aterotrombdtico de grandes vasos (placas de ateroma obstruindo a luz
vascular) ocorre geralmente em pacientes que ja tém fatores de risco significativos e, em
geral, em associacdo. A persisténcia dessa associacdo de fatores de risco em pessoas
acometidas por AVC, faz com que tenham 25% de chance de desenvolver novo evento
vascular, com risco fatal, nos proximos trés anos pos AVC. Muitos desses Obitos se ddo por
infarto do miocardio. A circulacdo anterior, como ja falado, € a mais acometida, levando a
quadros graves de hemiplegia, afasia e heminegligéncia, e em decorréncia da area lesada,
muitas vezes, hipertensdo intracraniana maligna, por acometimento da artéria cerebral média
(BRADLEY et al., 2008).

O infarto lacunar ocorre habitualmente em pacientes com HAS de longa data,
tabagismo e DM. A HAS leva a mudancas microvasculares cerebrais e isso determina

angiopatia fibrindide, lipohialinose e formacdo de microaneurismas. Do ponto de vista
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fisiopatologico, sdo esses os fendmenos mais frequentes que levam aos infartos lacunares
(infartos pequenos). No entanto, microateroma de Ostio de artérias perfurantes e embolismo
cardiaco ou arterial também podem estar relacionados (BRADLEY et al., 2008).

Os AVCls cardioembolicos respondem por 15 a 20% das isquemias encefélicas. O
émbolo cardiaco pode ser composto de plaquetas, fibrina, plaqueta-fibrina, célcio,
microrganismos ou fragmentos neoplésicos. Os infartos sdo, em geral, grandes, multiplos,
bilaterais e em forma de cunha. Sdo complicacGes de diversas doencas cardiacas, sendo a
fibrilacdo atrial a responsavel por metade a dois tercos dos émbolos cardiacos (BRADLEY et
al., 2008).

Outras causas de AVCI sdo doencas vasculares ndo ateromatosas (dissecgdes; traumas;
displasia fibromuscular; doenca de Moyamoya; vasculites inflamatdrias, infecciosas — sifilis,
tuberculose - e sistémicas; uso de drogas); distirbios de hipercoagulabilidade - como
deficiéncia de antitrombina, proteina C e S; e infartos criptogénicos (causas indeterminadas)
(BRADLEY et al., 2008).

2.3 COMO SE FORMAM OS TROMBOS E A SUA DEGRADACAO

Thrombo é uma palavra de origem grega que significa coagulo. E a solidificacdo dos
constituintes normais do sangue, dentro do sistema cardiovascular. O sangue € composto por
células (hemécias, leucocitos e plaquetas) e por proteinas plasmaticas sollveis envolvidas na
coagulacdo e fibrindlise, dentre outras substancias. Tais componentes transitam na luz do
vaso, separadas da parede deste por uma fina lamina celular: o endotélio vascular (LIPPI;
FRANCHINI; TARGHER, 2011).

A “trombose” (formagao de trombos) ¢ uma consequéncia de trés fendmenos (triade
de Virchow) que podem agir isoladamente ou em conjunto. S8o eles: alteracGes na parede
vascular ou cardiaca; alteragdes hemodindmicas e alteragdes na composicdo sanguinea
levando a estado de hipercoagulabilidade (LIPPI; FRANCHINI; TARGHER, 2011).

A hemostasia € um complexo sistema fisioldgico que busca preservar a integridade do
sistema circulatério dos individuos. Esse sistema pode ser ativado por lesdo na parede do
vaso. A formacdo de codgulos de fibrina no sitio de lesdo endotelial € um processo critico
para homeostase vascular. Os mecanismos hemostaticos devem ser regulados para
simultaneamente se contraporem a perda excessiva de sangue e impedir a formacdo de
trombos intravasculares (LIPPI; FRANCHINI; TARGHER, 2011).
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ApoGs haver lesdo da parede vascular interna, a ativacdo de células endoteliais e a
exposicdo da matriz subendotelial s&o os eventos desencadeadores da ativagéo da hemostasia,
conforme Franco (2001). A ativacdo endotelial leva a expressao de receptores de adesdo
(ICAM 1,2,3); moléculas de adesao vascular e moléculas de adesao plaquetarias. A exposicao
da bicamada lipidica faz com que fosfolipidios carregados negativamente se exponham e se
liguem a fatores de coagulagdo e moléculas hemostaticas como o fator tecidual, dando inicio a
sinalizacdo protrombdtica (LIPPI; FRANCHINI; TARGHER, 2011).

Depois que o fator tecidual, de células endoteliais lesadas, é lancado no sangue,
proteinas inativas (zimogénios) sdo convertidas em enzimas ativas, na presenca de Ca*". Essa
é a producdo rapida de trombina que marca o inicio da formacéo do trombo. Segundo Lippi,
Franchini, Targher (2011), sdo dois os tipos de trombos. Os arteriais formados tipicamente
por agregados de plaguetas (dando a aparéncia de trombos brancos) e os venosos formados
tipicamente por fibrina e glébulos vermelhos (codgulos vermelhos). A aterosclerose é uma
doenca cronica, caracterizada por retencdo lipidica e inflamagdo permanente na camada
intima da parede arterial. Esse processo cronico acaba maximizando a agregacdo plaquetaria e
formacdo de trombos arteriais. a instabilidade de tal trombo, com desgarramento de
fragmentos é mais danoso aos 6rgdos (coracdo e cérebro) que a estenose causada na luz do
vaso. Embora sejam oriundos da camara esquerda do coracdo e cheguem aos 6rgdos, por
artérias, os émbolos cardiacos, apresentam caracteristicas de trombos venosos (com mais
fibrina), pela natureza de sua formacdo em um ambiente com aumento da viscosidade.

Classicamente, a divisdo da cascata de coagulacdo era feita em vias intrinseca e
extrinseca. Fisiologicamente, tal divisdo ndo é aceita pois os fenébmenos ocorrem
simultaneamente. Contudo, didaticamente, € um modelo interessante para se entender a
hemostasia (FRANCO, 2001).

A inicializacdo do processo depende da exposi¢do do sangue a componentes que
normalmente ndo estdo presentes no interior dos vasos (injaria vascular ou liberacdo de
citocinas). A cascata inicia entdo pela expressdao do fator tecidual derivado do endotélio
lesado, presente em fibroblastos subjacentes ao endotélio vascular. O complexo fator tecidual-
fator Vlla ativa o fator X, na presenca do Va. Essa é o que classicamente se chamava via
extrinseca da coagulacdo. Por sua vez, os demais fatores (XII, X1, IX e VIII) participam da
via intrinseca e, no final, atuam ativando o fator X que € o fator comum as duas vias. Entéo, o
fator Xa, na presenca do Va, ativa a protrombina em trombina e, esta, catalisa a transformacéo
de fibrinogénio em fibrina, substancia estabilizadora do codgulo (FRANCO, 2001).
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Existem mecanismos reguladores da coagulagcdo. S&o considerados inibidores
fisiologicos: o inibidor do fator tecidual, as proteinas C e S e a antitrombina. Em condicGes
fisioldgicas (auséncia de lesdo tecidual) ha predominio dos mecanismos anticoagulantes sobre
0s pro-coagulantes para manter a fluidez sanguinea (FRANCO, 2001).

Por fim, o sistema de fibrindlise é a degradagdo da fibrina mediado pela plasmina. A
enzima inativa é o plasminogénio. Existem dois ativadores fisioldgicos de plasminogénio: t-
PA (ativador de plasminogénio tecidual) e o U-PA (ativador de plasminogénio uroquinase). O
t-PA exibe baixa afinidade pelo plasminogénio, na auséncia de fibrina. Os inibidores do
sistema fibrinolitico sdo o PAI-1 (inibidor do ativador do plasminogénio) e o TAFI (inibidor
da fibrindlise ativado pela trombina) (FRANCO, 2001).

2.4 0 TRATAMENTO AGUDO DO ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICO

2.4.1 O caminho que levou ao uso da alteplase (rt-PA) em até 4,5h de inicio dos sintomas

Os tromboliticos sdo substancias responsaveis pela degradacdo de fibrina que é o
maior componente do trombo, principal mecanismo dos AVCI. A acdo deles se da ao
promoverem a ativacdo do plasminogénio. A plasmina (plasminogénio ativado) é uma enzima
proteolitica capaz de degradar a fibrina e o fibrinogénio. Podem ser divididos em dois grupos:
o0 néo fibrino-especificos (estreptoquinase) e os fibrino-especificos (alteplase e tenecteplase),
(IZIDORO et al., 2015).

A estreptoquinase é uma substancia derivada da bactéria estreptococo; foi o primeiro
fibrinolitico a ser utilizado por volta de 1970. Além de ter acdo mais sistémica, 0 organismo
pode desenvolver anticorpos contra o estreptococo e inativar a droga. Por esse motivo ndo é
recomendado seu segundo uso em periodo inferior a doze meses (IZIDORO et al., 2015).

A alteplase foi introduzida no mercado por volta de 1980. E uma molécula semelhante
ao t-PA, produzida por técnica de DNA recombinante e administrada por infusdo venosa.
(1IZIDORO et al., 2015). No tratamento de AVC, utiliza-se 10% em bolus e 90% em infusdo
continua por 1 hora (HACKE, 2008).

A tenecteplase é mais recente (2001), sendo uma variante geneticamente modificada
da alteplase (IZIDORO et al., 2015). Tem mais especificidade pela fibrina e uma meia vida

mais longa, 0 que permite sua administracdo em bolus (CAMPBELL,2018).
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Uma vez que a estreptoquinase foi o primeiro fibrinolitico a ser utilizado e a ter bons
resultados no tratamento do infarto do miocéardio, naturalmente foi a substancia a ser testada
nos primeiros ensaios clinicos que envolveram trombdlise quimica para tratamento de AVCI
(DONNAN, 1996). Alguns ensaios clinicos testaram a estreptoquinase e demonstraram néo
haver beneficios com seu uso (HOMMEL ET AL.,1996; MAST-1,1995; MORRIS,1995),
e,embora existam inimeras criticas na literatura aos ensaios: utilizacdo da mesma dose da
terapéutica do infarto do miocardio para o tratamento do AVCI, tempo relativamente longo
apos inicio dos sintomas (6-24 horas), caracteristicas dos critérios de inclusdo e exclusdo e
associacdo da estreptoquinase ao AAS, por exemplo. Com essas questdes e em havendo
drogas posteriormente testadas que demonstraram melhores resultados, utilizando outros
desenhos de estudo, o uso da estreptoquinase acabou abandonado para o AVCI e novas
pesquisas ndo foram realizadas com a droga (SHABBIR, 2018).

A alteplase (rt-PA) passou entdo a ser testada, em ensaios clinicos mais rigorosos,
utilizando doses menores que as prescritas para infarto do miocéardio e com critérios de
inclusdo e exclusdo bem estabelecidos.

O estudo NINDS (1995) foi um dos mais robustos ensaios clinicos, que submeteu
pacientes ao uso de rt-PA (0,9mg/kg) com até 3 horas de inicio dos sintomas. Foi dividido em
duas partes. Na primeira, o desfecho principal foi a melhora de 4 pontos na escala do NIHSS,
24 horas, apds inicio dos sintomas. N&o houve diferenca estatistica na analise dos grupos. Na
segunda parte, os pacientes foram examinados e avaliados por 4 escalas, trés meses ap0s 0
inicio dos sintomas (NIHSS, Rankin modificada, Barthel e Glasgow Outcome Scale). Na
avaliagdo geral das escalas, houve uma diferenga absoluta de 12% na chance de estar com
minimo ou nenhum comprometimento neurolégico, no grupo tratado (NNT:8). Ndo houve
diferenga de mortalidade e o grupo tratado teve 6,4% de eventos hemorragicos, contra 0,6%
do grupo placebo.

Ainda em 1995, o estudo ECASS | testou a eficacia do uso do rt-PA (dose 1,1mg/kg)
em pacientes com até 6 horas de ictus, com clinica neurologica de AVCI moderado a extenso.
O desfecho principal foi a melhora funcional avaliada pelas escalas de Rankin modificada e
Barthel em 90 dias. N&o houve diferenca significativa entre os grupos para o desfecho
principal e a mortalidade em 90 dias foi significativamente maior no grupo tratado. Parte
desse resultado foi explicado por violacGes de protocolo, tendo por exemplo 17% da amostra
preenchendo critérios de exclusdo. O ECASS II, publicado em 1998, também testou doentes
até 6 horas do inicio dos sintomas do AVCI, com dose de 0,9 mg/kg. O desfecho principal era
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pacientes apresentarem escore 0 ou 1 na escala de Rankin modificada(mRS). Novamente ndo
houve diferenca estatistica entre 0s grupos; maior sangramento no grupo da alteplase, sem
diferenca de mortalidade em 30 ou 90 dias. E, novamente, 9% de incluidos apresentavam
critérios de excluséo. Por fim, o ECASS 11l (2008) avaliou pacientes com até 4,5horas do
inicio dos sintomas, submetidos a 0,9 mg/kg de rt-PA. O grupo tratado apresentou maior
namero de desfechos favoraveis (escore 0 ou 1 na mRS) de forma estatisticamente
significativa (52,4 vs 45,2; odds ratio 1,34; p 0,04). Outros estudos posteriores ratificaram a
seguranca e eficcia para uso até 4,5 horas (WARDLAW, 2001; LANSBERG et al, 2009).
Por fim, recentemente, estudos realizados com a tenecteplase mostram que a droga se
apresenta com melhor eficacia ou, pelo menos, é semelhante a alteplase, podendo se tornar em
breve, mais um recurso no tratamento agudo do AVC (NELSON et al., 2018). Ensaio clinico
publicado na NEJM, em 2018, mostrou que o0 uso da tenecteplase previamente a
trombectomia mecanica foi significativamente mais efetivo em promover a reperfusdo de

artérias de maior calibre (proximais) que o uso da alteplase (CAMPBELL et al., 2018).

2.4.2 O uso do trombolitico intra-arterial e a trombectomia mecanica

O tratamento agudo do AVCI por via endovascular busca recanalizar o vaso obstruido
utilizando técnicas e dispositivos por via intra-arterial. Tais procedimentos sdo utilizados
principalmente em trombos localizados em segmentos arteriais proximais como a artéria
carotida interna (segmentos cervical e intracraniano), artéria cerebral média (segmento M1 e
M2), artéria cerebral anterior (segmento Al e A2) e artérias vertebrais e basilar (PONTES-
NETO, 2015).

As principais técnicas de recanalizacdo sdo: a trombdlise intra-arterial e a
trombectomia mecanica. A trombolise intra-arterial consiste na técnica de injetar o
trombolitico (rt-PA em doses nunca maiores que 0,9 mg/kg) no local da oclusdo, utilizando
para isso um microcateter. Geralmente € mais utilizado para oclusdes mais distais que nao
conseguem ser bem acessadas pelos dispositivos de trombectomia mecéanica referidos a seguir
(SILVA, 2015).

A trombectomia mecénica consiste na retirada dos trombos sem uso de trombolitico,
utilizando técnicas e dispositivos intra-arteriais. De forma simplificada,pode-se utilizar um
sistema de aspiracdo do trombo ou um sistema de stent que prende o trombo a sua malha antes
de ser retirado (PONTES-NETO, 2015).
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Grandes estudos publicados entre 2014 e 2015 compararam 0 uso isolado do rt-PA e
sua associagdo com a trombectomia em pacientes com ocluséo proximal de vasos cerebrais,
com até 6 horas do inicio dos sintomas (alguns chegaram a utilizar pacientes com até 12
horas). Todos mostraram superioridade da associacdo das terapias nesses pacientes, com
significancia estatistica. O NTT em geral foi de 3 pacientes tratados para que um apresentasse
escala de Rankin modificada < 3 apdés 90 dias (BERKHEMER et al, 2015; SAVER et al,
2015; JOVIN et al, 2015).

2.4.3 As unidades de AVC (U-AVC)

A unidade de AVC € um espaco no hospital onde se prestam cuidados a pacientes
vitimas de AVC. Esse setor dispGe de equipe multidisciplinar, multiprofissional e
especializada no tratamento de pacientes com patologia cerebrovascular. Podem ser divididas
em: U-AVC aguda (aquela que oferece tratamento aos pacientes com até 48 horas de ictus e
para tanto podem ter caracteristicas de unidade de cuidados intensivos, semi-intensivos ou nao
intensivos), U-AVC de reabilitacdo (oferecem tratamento de reabilitacdo, com internamentos
prolongados) e U-AVC integral (aquela que oferece o tratamento agudo, mas tém
internamentos mais prolongados, oferecendo também reabilitacdo ao paciente) (PHILLIPS,
2002; PONTES-NETO, 2015).

O internamento em U-AVC é o tratamento ao qual todos os pacientes podem ser
submetidos, independentemente do tipo do AVC e do tempo do ictus. E, em geral, apesar da
heterogeneidade (intensiva, semi-intensiva ou ndo intensiva; aguda ou de reabilitacdo), chega
a reduzir o nimero de mortes e de incapacidade, de forma significativa (PONTES-NETO,
2015).

Assim como a fibrindlise quimica ou mecanica, a principio o internamento em uma U-
AVC financeiramente € mais dispendioso. Contudo, uma vez que diminui tempo de
internamento e ajuda a reduzir sequelas, a longo prazo, é um investimento que se mostra
viavel (LAUNOIS et al., 2004).

2.4.4 Estendendo a janela terapéutica para tratamento de AVCI

Conforme mostrado anteriormente, a janela de tempo utilizada, atualmente, para

trombolise venosa (rt-PA) é de até 4,5 horas do inicio dos sintomas e tem o uso da tomografia
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de crénio como Unico exame necessario para ser realizada. Pacientes os quais ndo se sabe o
horério de inicio dos sintomas e que acordam com déficit (wake-up stroke) sdo excluidos do
protocolo. Os servigos que tém possibilidade de realizar trombectomia mecanica ou
trombolise intra-arterial utilizam, além da tomografia de créanio, a angiotomografia de vasos
cervicais e cerebrais e em casos selecionados ressonancia de encéfalo e angioressonancia de
vasos cervicais e cerebrais. Em geral, por protocolo, os servicos utilizam o periodo de até 6
horas do inicio dos sintomas para trombectomia mecanica, e em alguns casos, estendem essa
janela terapéutica para até 12 horas.

Em 2018, o estudo DAWN investigou o uso da trombectomia mecénica associado aos
cuidados clinicos comparados apenas aos cuidados clinicos em pacientes com ictus entre 6 e
24 horas. Tais pacientes deveriam ter uma incompatibilidade entre a gravidade clinica e o
volume do infarto visto por angiotomografia ou angioressonancia. Na avaliacdo posterior dos
pacientes foi utilizada a escala de Rankin modificada em 90 dias. Apds 3 meses, a
independéncia funcional (escore 0-2 na mRS) foi de 49% no grupo da trombectomia +
cuidados clinicos versus 13% no grupo submetido apenas aos cuidados clinicos (NOGUEIRA
etal., 2018).

Também em 2018, o ensaio clinico Wake-up estudou o grupo de pacientes que
acordam com sintomas de AVC e por terem o horario de inicio do ictus desconhecido acabam
ndo sendo submetidos ao protocolo de trombolise venosa. Utilizou duas sequéncias da
ressonancia magneética (difuséo e flair). Os principais critérios de selecdo era ter ido dormir ha
> 4,5 horas e ter acordado com os sintomas e ter o AVCI observado apenas na sequéncia da
difusdo. O desfecho primério foi definido como nédo incapacidade em 90 dias, medida pela
mRS (pontuagdo 0 ou 1). Dois grupos randomizados foram criados: um fez uso de alteplase,
tratamento padrdo + cuidados clinicos e o outro apenas cuidados clinicos. O estudo foi
suspenso por falta de financiamento, mas a analise dos 503 pacientes ja inscritos mostrou que
53,3% do grupo tratado e 41,8% do grupo controle atingiram a independéncia funcional
(adjusted odds ratio 1.61; IC 1.09-2-36; p 0,02) (THOMALLA et al, 2018)

O estudo EXTEND utilizou RM nas sequéncias de difusdo e perfusdo para estender a
janela terapéutica da trombdlise venosa para 9 horas do inicio dos sintomas. Utilizou para tal
o “mismatch radioldgico” que ¢ a diferenga entre a area realmente “isquemiada” (vista na
difusdo) e a area de “penumbra” (que pode ser salva) pela realizacao da revascularizagao. O
trabalho acabou sendo suspenso quando foram publicados os resultados do Wake-up, descrito
anteriormente, uma vez que muitos pacientes do Extend tinham tido o AVCI enquanto
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dormiam. Mesmo ndo tendo atingido o nimero de pacientes que desejava, o desfecho
primario (ndo incapacidade em 90 dias) foi atingido no grupo da alteplase de forma
significativa, sem relevantes aumentos de mortes ou hemorragias intracranianas (MA et al.,
2019).

2.5 0 TRATAMENTO AGUDO DE AVCI NO SISTEMA UNICO DE SAUDE (SUS)

2.5.1 Evolucéo historica no Brasil

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) aprovou a terapia trombolitica
com rt-PA em 2001. Entre 2002 e 2008, alguns hospitais particulares e poucos publicos (que
tinham recursos para pagar a terapia) iniciaram a estruturacéo de centros de AVC (PONTES-
NETO et al., 2015).

Entre 2008 e 2010, o Ministério da Saude iniciou um projeto para melhorar o
atendimento dos pacientes com AVC, em conjunto com muitas associacdes médicas
(Sociedade Brasileira de Doencas Cerebrovasculares, Academia Brasileira de Neurologia,
Associacdo Médica Brasileira, dentre outras). O projeto chamado “Projeto Nacional de AVC”
possuia cinco a¢Bes principais: campanhas educativas; treinamento dos servi¢cos médicos de
urgéncia; desenvolvimento dos centros de AVC em todo pais; melhoria na prevencdo dos
fatores de risco vasculares na atencdo primaria e implementacdo de programas de reabilitacdo
precoce e suporte familiar. Apds a instituicdo do projeto, o nimero de centros de AVC, na
rede publica de saude, passou de 15, em 2008, para 45 em 2012 (MARTINS et al., 2013).

Em 12 de abril de 2012 foi publicada pelo Ministério da Saude a portaria n® 665 que
institui a Politica Nacional de AVC. Tal portaria definia investimento em unidades de AVC,
reembolso pela medicagdo utilizada, educacdo continuada aos profissionais, um incentivo
financeiro pelo internamento por AVC e criacdo de uma linha de cuidados ao AVC desde a
atencdo primaria ate a reabilitacdo, entre outros pontos abordados.

Hoje, a “Rede Brasil-AVC”, composta pelos profissionais e entidades médicas que
colaboram com o Ministério da Salde desde 2008, tem cadastrados, em todo Brasil, 164
centros de tratamento de AVC, entre publicos e privados. Como mostraram Martins et al.
(2013), somavam apenas 82 em 2012. Entretanto, apesar de dobrar o nimero de centros, em

um pais continental, ainda € grande a desigualdade na assisténcia. A maioria (85) dos centros
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estdo concentrados na regido Sudeste, havendo apenas 17 distribuidos em 6 estados do
Nordeste.

2.5.2 Tratamento agudo de AVCI no SUS de Pernambuco

Em Pernambuco, na rede de servigos do SUS, o inicio do tratamento agudo do AVCI
com trombdlise venosa, utilizando o rt-PA se deu em 2012. Em janeiro daquele ano, o HPS
iniciou o tratamento, seguido pelo HR, em junho. Além do HR e HPS, na capital do estado,
apenas o hospital universitario da Universidade Federal do Vale do Séo Francisco (Univasf),
em Petrolina, oferece este tipo de tratamento pelo SUS.

2.6 AS BARREIRAS PARA A INDICACAO DO TRATAMENTO TROMBOLITICO

2.6.1 As barreiras pré-hospitalares (antes da chegada ao hospital de referéncia)

Artigo de revisdo publicado no “Journal of Clinical Pharmacy and Terapeutics”
mostrou as barreiras para utilizacdo de trombolise no tratamento do AVCI. A cadeia de
atendimento do paciente com AVC agudo foi estratificada, e foram identificadas as
peculiaridades de cada segmento. Nas barreiras relacionadas ao paciente, foi citado o
inadequado reconhecimento dos sintomas do AVC e a demora em buscar ajuda, muitas vezes
na esperanca que 0s sintomas possam melhorar. Entre os fatores relacionados aos
paramédicos - servico equivalente ao SAMU - identificou-se o atraso para chegar até o
paciente acometido que fez o chamado, o ndo reconhecimento dos sinais e sintomas do AVC,
bem como o erro na condugdo dos pacientes para servicos que ndo oferecem trombolise
(EISSA; KRASS; BAJORET, 2012).

2.6.2 As barreiras intra-hospitalares (dentro do hospital de referéncia)

N&o ha duvidas que o principal fator limitador para realizacdo de protocolos para
tratamento agudo dos AVCIs é o atraso com que o0s pacientes chegam ao hospital de
referéncia para o tratamento (>3-4,5 horas) (EISSA; KRASS; BAJORET, 2012).

Contudo, barreiras encontradas dentro desses servigos impactam negativamente em dois

referenciais de qualidade no atendimento ao paciente com AVC em janela terapéutica: o
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numero de trombdlises quimicas/mecanicas realizadas ¢ o “tempo porta-agulha” (DNT- door
to needle time) (EISSA; KRASS; BAJORET, 2012).

O “tempo porta-agulha” ¢ definido como o intervalo de tempo decorrido entre a
entrada do paciente no hospital de referéncia em tratamento agudo de AVC e a infusdo venosa
do bolus de rt-PA. Estudos mostraram que dois milhdes de neurénios sdo perdidos a cada
minuto que se atrasa o tratamento (SAVER et al., 2013). A cada 15 minutos que se acelera o
inicio do rt-PA, ha um ganho de 4% na probabilidade de independéncia (FERNANDES et al.,
2016).

O aumento no ndmero de trombolises realizadas foi estudado por Paul et al. (2016) em
uma revisdo sistematica, realizada em quatro bancos de dados e reunindo quarenta e um
artigos. Um dos fatores que mostrou aumento no ndmero de trombolises foi a presenca de
telemedicina quando em comparacdo apenas com o contato telefénico, em hospitais
considerados periféricos. O internamento em servicos com neurologista responsavel pelo
atendimento ou admisséo em unidades de AVC, ou tratamento em hospitais de ensino ou com
maior numero de internamentos por AVC, foram elementos que se mostraram estimuladores
da infusdo do rt-PA. Também foram avaliadas na revisdo a presenca de enfermeiro treinado
para AVC, um time de AVC, servi¢o de neuroimagem e uso de protocolos especificos para
tratamento de AVC. Todos sdo motivos que mostraram ajudar no aumento de trombdlises
quimicas.

Barber (2001) em estudo retrospectivo envolvendo 2.165 pacientes, mostrou que 1.168
pacientes foram diagnosticados com AVCI. Desses, 73% foram excluidos do protocolo de
tratamento agudo por terem chegado fora da janela terapéutica, que na época era de 3 horas.
Porém, dos 314 restantes s6 84 pacientes receberam a alteplase, fazendo com que a taxa de
trombolise do servico fosse de 7,2% (avaliando todos os eventos isquémicos). Uma taxa de
exclusdo muito alta de 73,2% foi encontrada dentro do grupo de pessoas que conseguiram
chegar a um servigo de referéncia em um tempo tdo curto. Os principais motivos de
contraindicacdo do tratamento para este grupo foram: sintomas muito leves (13,1%), melhora
clinica dos sintomas (18,2%), preencher algum dos critérios de exclusdo [AVC muito
extenso/tomografia com anormalidade/cirurgia recente/infarto agudo do miocéardio (9,8%)],
atraso intra-hospitalar para encaminhar paciente para setor de referéncia (8,9%), tempo entre
realizar a tomografia e decidir pela trombolise extrapolou as 3 horas da janela
terapéutica(5,4%). A soma de outros fatores citados foi responsavel pela excluséo de 8,2% de

pacientes e 1,3% ndo tiveram a causa da exclusdo identificada no prontuario.
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Ainda nesse estudo, os pesquisadores avaliaram as causas de excluséo do protocolo e
identificaram que apenas 4 de 15 tomografias excluidas ndo deveriam ter sido submetidas ao
tratamento trombolitico. A exclusdo por hipertensdo se deu em trés pacientes, todos com
medidas abaixo de 185 x 110 mmHg. A maior parte das contraindicacfes clinicas eram, na
verdade, relativas. E, dos pacientes que foram classificados como sintomas leves ou melhora
dos sintomas, 32% receberam alta para suas residéncias com algum grau de dependéncia ou
vieram a 6bito no hospital por complicacdes do AVC (BARBER, 2001).

Outra coorte retrospectiva avaliou pacientes admitidos entre 2003 e 2011, por AVCI
com até 2 horas de inicio dos sintomas (MESSE et al., 2016). Foram encontrados 177.719
pacientes dos quais 116.021 (65%) ndo foram elegiveis para terapia trombolitica. Na
documentacao dos pacientes ndo elegiveis foi investigada a presenca de contraindicacdes e de
fatores de alarme para sangramentos. Em 25,5% dos prontuérios ndo foi encontrada nenhuma
contraindicacdo e em 68,5% nenhum fator de alarme. Em 51,4% dos pacientes excluidos, o
motivo foi a presenca de sintomas leves ou rapida melhora, sendo essa a principal causa
conhecida de ndo submeter os pacientes ao tratamento trombolitico. Dos 61.698 pacientes
restantes e, portanto, elegiveis para o tratamento, 25% néo receberam rt-PA até as 3 horas de
inicio dos sintomas. Novamente, uma parcela dos pacientes ndo teve sua contraindicacédo
documentada, mas avalia¢Oes cruzadas identificaram sintomas leves ou muito severos e idade
avancada como possiveis fatores de exclusdo destes pacientes para o tratamento trombolitico.

Em uma revisdo da literatura utilizando publicacdes entre 1995-2011, foram
identificadas e discutidas as principais barreiras para o tratamento trombolitico quimico no
AVCI. As barreiras foram divididas: em pré-admissdo e pos-admissdo no hospital de
referéncia. Entre as pré-admissionais sdo citados como obstaculos para administracdo do
trombolitico a triagem ineficiente; a falta de coordenacédo entre varios setores hospitalares no
cuidado agudo ao paciente com AVC; a falta de estrutura adequada e especializada para
administracdo do rt-PA,; incerteza do medico para prescrever a medicacao e a dificuldade em
obter consentimento informado para trombdlise por parte do responsavel pelo paciente
(EISSA; KRASS; BAJORET, 2012).

Uma revisdo sistematica realizada por Choudhry et al. (2005), teve como objetivo
reavaliar estudos relacionados ao conhecimento medico e qualidade de cuidados em saude e
suas relacbes com os anos de pratica médica. Do total de 59 artigos, a maior parte focou em
conhecimentos sobre o virus da imunodeficiéncia humana (HIV), conhecimentos médicos

generalizados e neoplasias. Nenhum envolveu diretamente conhecimentos sobre AVC. Trinta
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e dois artigos mostraram existir uma relacdo inversa entre aumento da experiéncia médica e
melhor performance na qualidade de atendimento; dois trabalhos mostraram que ha um
aumento proporcional entre experiéncia e performance nos cuidados, seguido de um plato e
terminando por uma curva descendente. Apenas um estudo mostrou associacdo direta entre

aumento da experiéncia e melhora da performance.

2.6.3 Como o perfil profissional do medico esta associado ao diagndstico, a escolha

terapéutica ou ser um obstaculo ao uso do trombolitico venoso

Um estudo realizado por De Brun et al. (2018) no Reino Unido mostrou que a deciséo
por administrar alteplase a um paciente com AVCI é complexa. Além da janela de tempo
curta, muitos fatores clinicos associados aos pacientes e fatores “psicossociais” dos
profissionais que trabalham com a medicagdo entram na equacgéo para a efetiva indicagdo do
tratamento. Os autores procuraram analisar a tomada de decisdo de médicos para casos
limitrofes e areas de incerteza, questionando os mesmos a responder “sim” ou “nao” para
indicacdo de alteplase em 19 casos clinicos. Foram 138 profissionais participantes do Reino
Unido, sendo 73% do sexo masculino e 59% médicos especializados em tratamento de AVC.

A experiéncia dos profissionais tratando AVC foi em média de 11 anos (variacéo de 3
meses a 38 anos) e utilizando alteplase venosa de 6 anos e 4 meses (variagcdo de 3 meses a 22
anos). Na maioria dos casos, houve decisdo por ndo oferecer alteplase aos pacientes (68,6%).
Sete fatores relacionados aos pacientes (idade, etnia, tempo de inicio dos sintomas,
dependéncia pré-ictus, pressdo arterial sistolica e gravidade do AVC medida pela NIHSS) e
quatro fatores relacionados aos profissionais (percepcdo de evidéncia para eficacia e
seguranga da droga, nimero de pacientes tratados nos ultimos 12 meses, se sentir confortavel
com incertezas — “stroke mimics” € 0 conforto em tratar pacientes fora dos critérios
universais) foram fatores preditores significativos na tomada de decisdo para uso ou ndo da
alteplase.

Um estudo canadense buscou entender quais fatores estdo associados a adesdo de
diretrizes clinicas por parte de neurologistas (SAURO et al., 2018). Participaram deste estudo
38,7% dos profissionais do pais. O perfil sociodemografico dos participantes foi de exercer a
profisséio ha + 16,6 anos, em area urbana, de forma subespecializada e com vinculo
académico. De forma quantitativa, 76,5% disseram usar os “guidelines” de pratica clinica no

dia a dia e os dois fatores significativamente associados foram o sexo masculino (p: 0,01) e a
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afiliacdo académica (p: 0,02). Entre os principais determinantes qualitativos para néo
aderéncia ao protocolo estavam a falta de conhecimento, a limitacdo de tempo para seu uso e
a aplicabilidade dos protocolos a prética clinica. Recursos estruturais ndo foram uma barreira
significativa. Entre os neurologistas canadenses, o uso de protocolos estd mais ligado a
credibilidade (metodologias rigorosas, sintese ndo tendenciosa e informacao disseminada por
organizacao respeitavel), aplicabilidade, publico-alvo e principalmente a forca de associagéo.

Pesquisadores italianos buscaram avaliar o impacto das diretrizes da “American Heart
Association” para tratamento agudo de AVCI e AIT na regido da Lombardia. A sobrevivéncia
das pessoas e a eficacia do tratamento foram diretamente correlacionadas com o cumprimento
das diretrizes. Os principais fatores envolvidos com a falta de conformidade ao “guidelines”
foram: ndo admissdo ao protocolo de trombdlise e medidas de neuroprotecdo (86,4%),
monitorizacdo cardiaca em 24 horas inadequada (80%), falta de avaliacdo fisica por médico
(60,9%), exame fisico geral e neurolédgico de duracdo inferior a 15 min (52,7%) e auséncia de
radiografia de torax (38,2%) (MICIELI, 2002).

Um estudo, com 456 médicos das mais diferentes especialidades no Parana (Brasil),
concluiu que os profissionais ndo estavam bem informados sobre as novas diretrizes de
tratamento agudo de AVC. Cinguenta por cento dos médicos com especialidades néo
relacionadas a neurologia responderam ndo fazer ideia sobre as evidéncias da trombectomia
para o tratamento agudo de AVC. Entre os relacionados a neurologia, 21% também
responderam que ndo. Na analise de resposta de todos juntos, 47,36% afirmaram que a
estrutura do hospital é o principal obstaculo para tratamento agudo de AVCI, enquanto 34%
identificaram como barreira principal o atraso na chegada dos pacientes (GATTO et al.,
2017).

2.7 GUIDELINES E PROTOCOLOS PARA TRATAMENTO AGUDO DE AVCI

Guidelines ou diretrizes clinicas sdo recomendacdes desenvolvidas, de forma
sistematica, com o objetivo de sintetizar as evidéncias cientificas em relacdo a determinado
tema, e auxiliar o profissional na tomada de decisGes em relagdo a alternativa mais adequada
para o cuidado de satde em determinada circunstancia clinica.

Ja os protocolos sdo adaptacbes de tais diretrizes a realidade dos servigos. Os
protocolos podem adaptar os guidelines de acordo com o perfil epidemioldgico local ou
recursos disponiveis, entre outras adaptacoes.
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A seguir, apresenta-se o principal Guideline utilizado para tratamento de AVC no
meio médico e os protocolos dos dois hospitais publicos de referéncia em tratamento de
AVCI, na cidade do Recife.

2.7.1 Guideline da American Heart Association

Em Diretrizes para Manejo Precoce de Pacientes com AVCI, publicado em 2018, a
American Heart Association (AHA) estabelece recomendacdes e descreve niveis de evidéncia
para varias situacdes clinicas que antes eram colocadas como contraindicacdo para a préatica
do tratamento trombolitico. Além disso, estabelece a importancia de varios procedimentos
para 0 melhor atendimento ao paciente com AVCI. As classes de recomendacdes se dividem
em cinco tipos. A Classe | é a recomendacdo mais forte onde os beneficios da acdo sdo muito
maiores que os riscos. A classe Ila tem recomendacdo de forca moderada, com beneficios
maiores que os riscos. Na classe Ilb a recomendacdo é fraca e os beneficios sdo pouco
maiores ou iguais ao risco. A Classe Il se divide em “no benefit” e “harm”. Na lll: “no
benefit” refere que as a¢bes ndo sdo recomendadas e o risco € igual ao beneficio; na classe IlI:
“harm” refere que é forte a recomendacdo para ndo se fazer determinada acéo e 0s riscos sao
maiores que os beneficios. Ao falar sobre os niveis de evidéncias, a recomendagdo também se
subdivide em cinco grupos. Nivel A sdo estudos com alta qualidade de evidéncia, com mais
de um ensaio clinico randomizado; nivel B-R é aquele com moderada qualidade de evidéncia,
com pelo menos um ensaio clinico randomizado; nivel B-NR traz estudos ndo randomizados,
mas ainda apresenta moderada qualidade de evidéncia. O nivel C-LD séo estudos com dados
limitados e por fim, o nivel C-EO é aquele baseado em consenso de especialistas (POWERS
etal., 2018).

Ao abordar sobre a estrutura de atendimento ao paciente, a diretriz enfatiza que os
servigos devem ter protocolo organizado para atendimento ao paciente com suspeita de AVC;
uma equipe de AVC agudo deve ser composta por medico, enfermeiro, pessoal de laboratorio
e radiologista (Recomendac@es Classe I, com nivel de evidéncia B-NR). Em relacdo ao uso da
tomografia, o texto diz que é o Unico exame necessario na maioria dos casos (Classe I; B-NR)
e que deve ser realizado de forma rapida (I; B-NR). A angiotomografia e a ressonancia com
imagem de perfusdo ndo devem adiar a administragdo da alteplase, nos pacientes que ja
preenchem critérios com tomografia (Classe Ill-harm; B-NR). Naqueles pacientes que sdo

potenciais candidatos a trombectomia, imagens vasculares da circulacdo extracraniana e
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intracraniana sdo importantes para fornecer informagdes sobre elegibilidade, mas ndo devem
atrasar a administracdo do trombolitico venoso, se este ndo tiver contraindicag&o.
(Recomendacdo I, nivel de evidéncia A). Na interpretacdo da tomografia, ainda séo
insuficientes as evidéncias para determinar qual extensdao de hipoatenuacdo afetaria o
tratamento com alteplase. Assim, a extensdo e a gravidade de hipoatenuacdo precoce néo
devem ser usadas como critério para exclusdo de terapia (Ill, B-R) e deixa claro que a
administracdo da droga € expressamente recomendada no contexto de isquemias precoces de
grau leve a moderado na tomografia (I; A). Em relacdo ao uso de drogas anticoagulantes, a
revisdo deixa claro que o uso da alteplase oferece mais riscos que beneficios (1l harm, C -
EO) no caso de pacientes que fazem uso de inibidores diretos da trombina ou inibidores do
fator Xa. Mas, ressalva que se TTPa, INR, contagem de plaquetas, tempo de ecarina, tempo
de trombina e fator Xa estiverem com valores dentro da normalidade ou o paciente com
funcdo renal normal e ultima dose da droga >48 horas, pode-se administrar a trombdlise. Ja
em relagdo ao uso do warfarin, o alteplase deve ser considerado se INR < 1.7 e/ou TP < 15
segundos (Ilb; B -NR). A trombolise quimica é considerada razoavel em pacientes que
iniciam os sintomas com crise convulsiva e evidéncias sugerem que déficit é secundario ao
AVC e ndo a fendbmenos pos-ictais. (Ila; C-LD) (POWERS et al., 2018).

Nos pacientes com AVCI e quadros de AVCH prévios, a recomendacdo diz que a
administracdo de rt-PA é potencialmente prejudicial (Classe Ill, C -EO). Portadores de micro
sangramentos cerebrais em estudo de ressonancia, caso 0 numero de sangramentos seja
pequeno (até 10) podem ser submetidos ao trombolitico (11b;B-NR). Se esse nUmero passar de
10, e houver potencial beneficio em confronto ao potencial aumento de sangramento, a droga
também pode ser utilizada (I1b; B-NR) (POWERS et al., 2018).

Estudo realizado por Zhao et al. (2018) avaliando 805 trombdlises realizadas entre
2015 e 2017 evidenciou que 12 pacientes apresentavam histéria prévia de AVCH espontaneo.
A comparagéo entre 0s pacientes que tinham historia prévia de AVCH e receberam rt-PA para
0 evento isquémico e aqueles que ndo receberam por causa da histéria de sangramento
mostrou um desfecho - escala de Rankin modificada em 90 dias - favoravel aqueles que foram
trombolisados (41,7 vs 23,4% p: 0,029). Na avaliacdo de mortalidade com 90 dias (41,7 vs
45,6% p:0,53) e Rankin modificada em 90 dias (8,3 vs 6,5% p:0,95) de pacientes submetidos
ao rt-PA com e sem historia previa de sangramento, viu-se que a diferenca ndo foi
significante. Os resultados nesse estudo mostraram também um aumento significativo na

SICH daqueles que tinham histéria prévia de sangramento em compara¢do aos que nao
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tinham relato de AVCH (8,3 vs 4.3% p: 0,039), contudo, ndo se refletiu em pior desfecho
clinico na prética. Tal estudo se contrapde ao atual Guideline da AHA.

Em pacientes que possuam aneurismas intracranianos < 10 mm e que ndo se
romperam, a trombolise é provavelmente recomendada (Ila;C-LD). Caso o aneurisma seja
maior e ndo roto, a conduta ndo foi bem estabelecida (Il B; C -LD). Nos portadores de
malformacdes arteriovenosas o risco-beneficio deve ser bem estabelecido (llb; C-LD).
Naqueles que foram submetidos a procedimentos cirargicos e apresentam sintomas de AVCI
em janela terapéutica, a orientacdo € ndo realizar se paciente tiver sido submetido a cirurgia
intracraniana ou de medula nos ultimos 3 meses. (111 H; C-EQ). Caso a cirurgia seja em outro
sitio e tenha < 14 dias, o alteplase pode ser considerado, mas o potencial surgimento de
hemorragia no sitio cirdrgico deve ser pesado contra os beneficios previstos (llb; C -LD).

A administracdo de alteplase pode ser considerada na gestacdo, se os beneficios
esperados do tratamento do AVC superarem os riscos de sangramento uterino (l1b; C-LD).
Niveis de glicose > 50 (I, A) e > 400 que sdo normalizados subsequentemente (llb, C-LD) nédo
impedem o tratamento trombolitico.

A senilidade n3o é um fator limitante para a aplicacdo de alteplase. E recomendado
que pacientes > 18 anos, > ou < 80 anos sejam submetidos ao tratamento se a janela
terapéutica for de até 3 horas. Para pacientes < 80 anos, janela terapéutica entre 3 e 4,5 horas,
sem DM ou AVCI prévio, NIHSS < 25, sem uso de NOACs e sem evidéncia de lesbes
isquémicas envolvendo > 1/3 da ACM também se pode fazer uso do trombolitico venoso (1,
B-R). Para pacientes com idade > 80 anos e janela de tempo entre 3 e 4,5 horas, a alteplase é
segura e pode ser tdo efetiva quanto em mais jovens (lla, B-NR).

No outro extremo estdo os pacientes na faixa < 18 anos. O estudo TIPS iniciado em
2010 e financiado pelo NINDS buscou determinar a viabilidade do tratamento com rt-PA em
criangas com AVCI (seguranga, melhor dose e desfecho clinico em 90 dias) (BERNARD et
al., 2014). Em criangas, o sistema fibrinolitico ainda ndo estd completamente amadurecido e
difere do sistema dos adultos pois o rt-PA livre é diminuido e o inibidor do plasminogénio
estd aumentado. Além disso, o metabolismo hepatico é aumentado fazendo com que o rt-PA
saia mais rapido da circulacdo. Até 2013, o ensaio conseguiu selecionar 93 criangas com
sintomas compativeis com AVC, contudo s0 46% tiveram o diagnostico de AVCI
confirmado. Os demais foram definidos com diagnosticos simuladores de AVC. Entre os 43
pacientes diagnosticados com AVC, 21 tiveram a alteplase contraindicada por diagnosticos
médicos incompativeis com uso da droga (arterite de moyamoya; coagulopatias, malignidade)
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ou tempo de apresentacdo > 12 horas; 5 foram excluidos por ter a PedNIHSS < 6; 10 foram
excluidos por ter o diagnostico entre 4.5 hs-12 hs; 4 foram excluidos por PedNIHSS <6 e fora
da janela terapéutica e em dois pacientes ndo se encontrou obstru¢do no exame de imagem.
Assim, apenas 1 paciente foi incluido no estudo ao final de trés anos e essa baixissima taxa de
recrutamento foi a responsavel pelo encerramento do estudo (RIVKIN et al., 2015). Antes do
TIPS, Nasr et al. (2014) avaliaram retrospectivamente o uso de rt-PA venoso na populagéo
entre um més e menores de dezoito anos entre 2001 e 2010. Observou um aumento no uso
que passou de 0,9% (20012-2005) para 2% (2006 e 2010). E mostrou que ndo houve aumento
de taxas de hemorragias intracranianas nos pacientes submetidos a tal tratamento. Na
literatura encontram-se alguns relatos de casos de pacientes na faixa pediatrica que fizeram
uso da trombdlise venosa, melhoraram o0s sintomas e ndo apresentaram complicacfes
associadas ao tratamento (WARING et al., 2018; RENER-PRIMEC et al., 2013; VIARO et
al., 2015).

2.7.2 Protocolo do Hospital Metropolitano Oeste Pel6pidas Silveira

O hospital apresenta seu protocolo na primeira pauta de condutas do HPS. O contetido
completo pode ser analisado no material suplementar dessa dissertagdo (Anexo C).

De forma prética, a trombolise € realizada na emergéncia do servico, em leito
especifico, na sala do repouso da hemodindmica, sob cuidados presenciais do médico que
indicou o procedimento e, pelo menos, um enfermeiro e um técnico de enfermagem. O exame
de imagem disponivel é a tomografia de cranio. N&o h& radiologista de plantdo e a imagem
tomogréfica € analisada pelo médico emergencista. A dose utilizada de rt-PA é a padrdo de
0,9 mg/Kg.

Desde outubro de 2017, o HPS ndo mais realiza trombectomia mecanica para
tratamento agudo de AVC. Apos o término do procedimento, 0s pacientes sdo encaminhados
para UTI e na indisponibilidade de leito nessa, sd&o monitorizados pela equipe da sala
vermelha da emergéncia.

N&o ha no HPS termo de consentimento livre e esclarecido especifico para realizacéo
do procedimento, contudo, todos 0s acompanhantes/pacientes, ao serem admitidos no servico

assinam um termo geral de consentimento para que sejam prestados os cuidados adequados.


https://doi-org.ez16.periodicos.capes.gov.br/10.1016/j.pediatrneurol.2014.07.030
https://doi-org.ez16.periodicos.capes.gov.br/10.1016/j.ejpn.2013.03.007

42

2.7.3 Protocolo do Hospital da Restaurac¢éo Governador Paulo Guerra

O protocolo do servico estd disponivel de maneira impressa ou digitalmente na
unidade de AVC da instituicdo. Sua primeira versao é de 2012 (Anexo D), estava vigente no
periodo da pesquisa e foi atualizada no final de 2019.

A trombdlise é realizada na emergéncia do servico, em leito especifico, na U-AVC,
sob cuidados presenciais do médico que indicou o procedimento e, enfermeiro e técnico de
enfermagem da propria unidade. O exame de imagem disponivel também é a tomografia de
cranio, analisada pelo neurologista, pois também ndo ha radiologista destinado para tal
atividade. A dose utilizada de rt-PA é a padrdo para trombdlise venosa no AVC.

N&o se realiza trombdlise intrarterial, nem ha possibilidade de trombectomia; e a
utilizacdo de RM de encéfalo é remota. Ap6s o término do procedimento, 0s pacientes
permanecem aos cuidados da equipe da U-AVC. Todo conteido do protocolo do HR pode ser
consultado no material suplementar (Anexo D).
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3 HIPOTESE
A experiéncia profissional dos medicos que realizam trombdlise quimica € decisiva
para a caracterizacdo das situacdes clinicas que contraindicam o procedimento e, portanto,

para a realizacdo dele.
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4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL

Caracterizar os centros de referéncia do SUS do Recife responsaveis pelo atendimento
e tratamento agudo de pessoas acometidas por AVC, bem como a experiéncia de seus
médicos responsaveis por tal procedimento. Com isso, estabelecer se os perfis hospitalares e
profissionais apresentam associacdo com praticas de atendimento ao paciente portador de
AVC agudo.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Especificar a estrutura hospitalar na qual os pacientes com AVC agudo sdo atendidos
no SUS do Recife, através da visdo dos profissionais participantes;

e Descrever o perfil profissional dos médicos que realizam o atendimento ao paciente
portador de AVC agudo;

e Detalhar a autopercepcdo dos médicos quanto a capacidade de realizarem o
procedimento de trombdlise venosa para tratamento de AVCI;

e Estabelecer associagdes entre o perfil profissional dos profissionais e sua
autopercepcao da capacidade para utilizar alteplase em pacientes com AVCI agudo;

e Definir se h4 associagdo entre a autopercepcdo sobre a capacidade para administrar
trombolise venosa e nimero de trombolises realizadas;

e Verificar a associacdo entre o numero de trombolises realizadas e as variaveis:
situacdo de conclusdo de qualquer programa de residéncia médica; situagdo de
conclusdo de programa de residéncia médica em Neurologia; tempo de formado e
tempo trabalhando com trombdlise;

e Enumerar a frequéncia com que os profissionais avaliam situagdes clinicas especificas
apresentadas na pesquisa, tais como as contraindicacfes absolutas para realizacdo de
trombdlise venosa para tratamento de AVCI na emergéncia, tendo como método
diagnostico apenas tomografia de cranio;
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Avaliar a existéncia de associagdo entre as variaveis: autopercepcdo da capacidade de
realizar trombolise, nimero de trombdlises realizadas, periodo do estadgio ou da
residéncia médica, tempo trabalhado com trombolise e a caracterizacdo de
determinada situagdo no contexto do atendimento (contraindicacdo absoluta para o

procedimento).



46

5 MATERIAL E METODO

5.1 MODALIDADE DA PESQUISA

Foi realizado um estudo observacional, do tipo transversal, de carater descritivo e
analitico. Segundo Hulley et al. (2015), esse tipo de estudo tem como principais objetivos a
descricdo de varidveis preditoras e desfechos em uma populacdo estudada; bem como a
analise de associacOes entre as varidveis. Essa avaliacdo € realizada em um Gnico momento,

ndo sendo necessario 0 seu seguimento.

5.2 CAMPO DE OBSERVACAO

5.2.1 Local de Estudo

A pesquisa foi realizada nas emergéncias neurologicas dos dois hospitais publicos do
Recife, que sdo referéncia em atendimento de emergéncia para pacientes com acidente
vascular cerebral na capital, regido metropolitana, zona da mata e parte do agreste do estado
de Pernambuco.

O Hospital da Restauracdo Governador Paulo Guerra (HR) é uma instituicdo
hospitalar piblica, inaugurado em 1969. E o maior hospital publico da regido Nordeste do
Brasil, com 472 leitos. E referéncia nas areas de trauma, neurocirurgia, cirurgia
bucomaxilofacial, neurologia, cirurgia geral, clinica médica e ortopedia, realizando, em
média, 39.016 internamentos anuais a pacientes eletivos e de emergéncia. S6 na emergéncia
neuroldgica sdo atendidos, anualmente, uma média de 9.786* pessoas (considerando o
namero de atendimentos entre 2016 e 2018). A emergéncia neuroldgica deste servigo esta
inserida dentro da emergéncia clinica, localizada no térreo da edificacdo. Nesta area, séo
atendidos pacientes com diversas patologias clinicas agudas, dentre as quais estdo os quadros
neuroldgicos. Como estrutura para atendimento a esse grupo de pacientes, a emergéncia conta
com o sistema de classificacdo de risco, com enfermeira e técnico de enfermagem. Maqueiro
para transporte dos pacientes, pessoal administrativo e atendimento neurolégico também estao
disponiveis 24 horas por dia. O hospital dispde de quatro méaquinas de tomografia para
atendimento de exames de emergéncia e eletivos (todas localizadas no primeiro andar). Nao

dispde de radiologista de plantdo para laudar as tomografias. Uma maquina de RM ¢€ utilizada


https://pt.wikipedia.org/wiki/%C3%93rg%C3%A3o_p%C3%BAblico
https://pt.wikipedia.org/wiki/1969
https://pt.wikipedia.org/wiki/Regi%C3%A3o_Nordeste_do_Brasil
https://pt.wikipedia.org/wiki/Regi%C3%A3o_Nordeste_do_Brasil
https://pt.wikipedia.org/wiki/Cirurgia_bucomaxilofacial
https://pt.wikipedia.org/wiki/Cirurgia_bucomaxilofacial
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para realizar exames eletivos. O setor de hemodindmica dispde de residéncia medica em
Neuroradiologia intervencionista, contudo, funciona em horérios divididos com a cirurgia
vascular, em carater eletivo e ndo realiza procedimento de trombectomia. A emergéncia
possui uma unidade de AVC, regulamentada conforme portaria do MS, com 12 leitos, um
deles exclusivo para realizagdo do procedimento trombolitico venoso. A farmécia, com
funcionamento 24 horas, fica ao lado da Unidade de AVC. O hospital possui, desde 2012,
protocolo de trombdlise venosa para AVCI, que foi atualizado em 2019. A equipe médica
responsavel pela emergéncia neurologica € composta por profissionais com residéncia médica
em neurologia concluida ou em curso. Ha atendimento durante 24 horas para as emergéncias
neurocirdrgicas.

O Hospital Peldpidas Silveira (HPS) é o primeiro hospital neuro-cardiolégico publico
do Brasil; pioneiro em oferecer, exclusivamente, assisténcia médica nas areas de neurologia,
neurocirurgia e cardiologia. Inaugurado em 2011, possui 184 leitos, garantindo uma média
anual de 5.040 internamentos. A emergéncia neuroldgica do Hospital Peldpidas Silveira
também se localiza no térreo do hospital, no espaco que abriga pacientes com patologias
neuroldgicas, neurocirurgicas e cardiologicas. Anualmente, recebem atendimento neuroldgico
de emergéncia, 7.566* pacientes, considerando o ultimo triénio. Sendo um hospital de
arquitetura horizontal, a triagem dos pacientes com classificacdo de risco (equipes de
enfermagem e médica), o setor de tomografia e s sala de realizacdo de trombodlise venosa
estdo localizados a poucos passos entre um setor e outro. Possui heliponto, permitindo o
recebimento de pacientes por transporte aéreo. Dispde de equipe de neurologia de plantdo nas
24 horas, composta por neurologistas com residéncia médica concluida ou em curso e alguns
profissionais sem especialidade médica concluida ou em curso, mas com treinamento
institucional para realizagdo do tratamento trombolitico venoso. O hospital dispde de apenas
um tomografo, sala de hemodinamica compartilhada com a cardiologia, € que atende a
procedimentos neurolégicos de forma eletiva. N&o dispbe de aparelho de ressonancia
magnética e ndo tem radiologista de plantdo. Possui suporte neurocirdrgico 24 horas.
Apresenta protocolo institucional para atendimento de pacientes com AVCI agudo e
ferramenta digital de treinamento profissional com dez modulos sobre cuidados com AVCI na

Plataforma Pelopidas Digital.

* Dados obtidos a partir do sistema MV® utilizado pelos dois servigos para admisséo e atendimento

dos pacientes.
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5.2.2 Populagéo e amostra de Estudo

A escolha da amostra foi realizada de forma censitaria. A populacdo do estudo
consistiu nos profissionais medicos dos Hospitais Pelopidas Silveira e Restauracdo. Foram
incluidos no estudo os profissionais que trabalham nas emergéncias neuroldgicas, fazendo o
atendimento de pacientes com AVC agudo. Foram excluidos da pesquisa aqueles, que no
periodo do estudo, ndo estivessem ativamente desempenhando suas fun¢des na emergéncia.

Os participantes que, simultaneamente, trabalhavam nos dois servigos, foram
contabilizados uma Unica vez e se submeteram ao instrumento de coleta em apenas um

momento.

5.3 INSTRUMENTO DE COLETA

Os dados foram coletados mediante questionario (apéndice A), elaborado pela
pesquisadora. A formulacdo das perguntas teve por base o0s objetivos da pesquisa. A escolha
das possiveis respostas teve como eixo principal a experiéncia da pesquisadora na rotina
diéria das emergéncias somada a contribuicdo de profissionais experientes do setor.

As perguntas foram respondidas (assinaladas) diretamente pelos profissionais médicos
responsaveis pelo atendimento dos pacientes com AVC agudo nas duas emergéncias
neuroldgicas.

O questionario foi organizado em trés partes. A primeira buscava caracterizar o perfil
profissional dos médicos envolvidos no atendimento desses pacientes; a segunda parte elenca
as dificuldades que tais profissionais enumeraram como significantes para atendimento dos
pacientes com AVC agudo bem como o conhecimento desses profissionais acerca da estrutura
hospitalar e o protocolo da instituicdo para atendimento de pacientes com AVC agudo. Por
fim, a Gltima sessdo apresentava situagdes clinicas, em sua maioria presentes nos protocolos
institucionais como contraindicacfes, e se buscou definir, quais delas foram entendidas por

tais profissionais como impedimento absoluto para o tratamento trombolitico quimico.
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5.4 RESPONSAVEL PELA COLETA DOS DADOS

Todos os profissionais médicos participantes receberam e responderam o questionario
de forma presencial e com a pesquisadora principal no local da aplicacdo para dirimir davidas
sobre o entendimento das perguntas, sem, no entanto, influenciar nas respostas.

Os participantes responderam os questionarios fora do seu horario de trabalho
(antes/apds ou no intervalo da sua jornada). O tempo medio para explicacdo do TCLE e a

resposta dos questionamentos foi de 15 minutos.

5.5 APRESENTACAO DAS VARIAVEIS DO ESTUDO

As variaveis do perfil profissional foram subdivididas em quantitativas: tempo de
formado, tempo de servigco no hospital, tempo que trabalha realizando trombdlise quimica; e
qualitativas: sexo, situacdo de conclusdo de qualquer programa de residéncia médica, situacdo
de conclusédo do programa de residéncia médica em neurologia, local em que trabalha, numero
de trombolises realizadas (categorizadas em classes) e autopercepcdo sobre a capacidade de
administrar o tratamento trombolitico venoso para maior parte dos casos (Figura 1).

O tempo de formado foi aferido pelo nimero em anos transcorridos desde a graduacgao
em medicina até a realizacdo do questionario. O tempo trabalhando no servigo foi 0 nimero
em anos trabalhados em cada instituicdo participante. Para os profissionais que trabalhavam
nas duas instituicdes contabilizou-se o periodo maior como dado valido para esse estudo. Por
fim, o tempo trabalhando com trombolise foram os anos que o profissional trabalha realizando
tratamento trombolitico. E importante observar que nos dois hospitais a disponibilidade de
tratamento teve inicio em 2012 (janeiro no HPS e abril no HR) e, portanto, o tempo maximo é
de 7 anos para essa variavel.

A autopercepgdo sobre a capacidade de administrar o tratamento trombolitico venoso
para maior parte dos casos € uma varidvel qualitativa, onde os profissionais se auto
classificaram em: a) totalmente capazes de realizar o procedimento trombolitico na maioria
das situagdes, sem necessidade de uma segunda opinido; b) capazes de realizar a triagem dos
pacientes, mas gostariam de uma equipe de apoio para discutir todos os casos selecionados
para o protocolo de AVC; c) ndo se sentem capazes de realizar o atendimento inicial ou a
indicacdo do procedimento e por isso passam o atendimento para outro colega. Para estudo
estatistico, o primeiro grupo foi designado totalmente capaz e os dois ultimos, parcialmente
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capazes. Além de fins estatisticos, a divisdo se deu dessa maneira, pois na avaliacdo dos
dados, o Unico profissional que se auto classificou como incapaz, ja havia realizado um

procedimento trombolitico.

Figura 1: Classificacdo das variaveis do perfil profissional dos médicos envolvidos com trombdlise
venosa no SUS do Recife e suas unidades de medida

Nome da Variavel Medida/ Classificacao da
caracterizacao variavel
Tempo de formado Anos Quantitativa
Tempo de servigo no hospital Anos

Tempo que trabalha realizando trombolise quimica | Anos

Sexo Masculino Qualitativa

Feminino

Conclusdao de qualquer programa de residéncia | Sim

médica Néao

Conclusdo do programa de residéncia médica em | Sim

Neurologia Né&o

Local em que trabalha HR
HS

Ambos

NUmero de trombdlises realizadas <1
2a5b
>6

Autopercepcao sobre a capacidade de administrar o | Totalmente capaz
tratamento trombolitico venoso para maior parte | Parcialmente

dos casos. capaz

Fonte: a autora, 2019

Sobre a estrutura hospitalar e dindmica de atendimento dos pacientes com AVC
agudo, estudaram-se as seguintes varidveis: a pratica do uso de outros exames
complementares, além da tomografia, para definir o tratamento agudo de AVC, tais como a
ressonancia de encéfalo, a angiotomografia e arteriografia. Questionamentos foram feitos a

respeito da existéncia de protocolo no servico para realizacdo de trombolise venosa, a
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presenca de leito disponivel e a realizagdo de bolus da medicacdo enquanto o paciente esta no
setor de radiologia (Figura 2).

Figura 2: Classificacdo das varidveis da estrutura (fisica e fluxo de atendimento) dos hospitais de
referéncia em trombolise venosa para AVCI, no SUS do Recife e suas unidades de medida

Protocolo de tratamento de AVCI agudo e Medida/ Classificacao da
estrutura hospitalar caracterizacao variavel
Existéncia de Protocolo Sim Qualitativa
Né&o
Uso da RM de encéfalo Sim
Néo

Presenca de hemodindmica e realizacdo de | Sim

trombectomia Néao

Realizacdo de bolus da medicacdo no setor de | Sim

imagem Nao

Realizacdo de angiotomografia durante a fase | Sim
aguda do tratamento N&o

Harmonia entre os diversos setores hospitalares | Sim

na aplicacéo do protocolo Nao

Fonte: a autora, 2019

Entre as dificuldades, foi pesquisada se existe harmonia entre os diversos setores do
hospital envolvidos na realizacdo do tratamento agudo de AVC e em seguida, 0s participantes
foram solicitados a, dentre um grupo de fatores, identificar aqueles que foram relevantes
como barreiras para realizagdo do tratamento trombolitico (Figura 3).

Por fim, foi apresentada aos médicos uma lista de contraindicagdes presentes no
estudo NINDS e ECASS e reproduzida na maioria dos protocolos de servi¢os que tratam
AVCI com alteplase, incluindo os protocolos do HR e do HPS; bem como algumas situacdes
cotidianas da emergéncia. Sobre tais situacdes foi solicitado que cada uma fosse avaliada
individualmente, e definida ou ndo como contraindicagdo absoluta para realizacdo do

tratamento trombolitico quimico (Figura 4).
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Figura 3: Classificacdo das variaveis das principais dificuldades dos hospitais de referéncia em
trombolise venosa para AVCI, no SUS do Recife e suas unidades de medida

Dificuldades Medida/ Classificacdo da
caracterizacao variavel
Falta de medicacéo Sim Qualitativa
Né&o
Tomografia quebrada Sim
Né&o
Falta de leito para realizar o0 |Sim
procedimento Néo
Falta de harmonia entre os setores do | Sim
hospital Né&o

Fonte: a autora, 2019

Figura 4: SituacBes clinicas apresentadas aos participantes para avaliagdo do carater de
contraindicagdo absoluta ao uso da trombolise venosa.

Situacdo Clinica

Situacdo Clinica

Uso de NOACS

Gravidez

Cirurgia de grande porte ha < 14 dias

Aneurismas clipados ou

embolizado ha > 3 meses

ASPECTS <7

Paciente que previamente ja tenha utilizado tratamento

trombolitico para AVCI, > 3 meses

Histéria prévia de AVCH, ja

reabsorvido, > 3meses

Uso do warfarin previamente, independentemente do

valor do INR

Glicemia entre 200 e 400 mg/ml

Crise Convulsiva precedendo a instalagdo do déficit

Uso de SNG instalada ha < 1h

Idade > 80 anos

Uso de SVD ha < 1h

Idade < 18 anos

Uso crénico de SNG e SVD

Fonte: a autora, 2019
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5.6 CONSIDERACOES ETICAS

O presente estudo faz parte de um projeto maior intitulado “Atencdo a saude do
paciente com Acidente Vascular Cerebral no sistema Unico de salde de Pernambuco: a
realidade do tratamento agudo do AVC” o qual foi submetido integralmente ao Comité de
Etica e Pesquisa em Seres Humanos do Hospital da Restauracéo, através da plataforma Brasil.
Foi aprovado em 30 de abril de 2018, tendo como CAAE: 87534618.8.0000.5198. Registrado
também no Centro de Pesquisa do HPS sob o nimero: 2018-43-33.

A todos os voluntérios, participantes da pesquisa, foi explicado que existia o risco de
ocorrer algum constrangimento em responder ao questionario, apesar das informacdes obtidas
serem confidenciais. No caso de recusa, ndo haveria qualquer implicacdo profissional para o
ndo participante. A participacdo também ndo implicaria em nenhuma vantagem para 0s

profissionais.

5.7 ANALISE DOS DADOS

Os dados obtidos foram armazenados em planilhas no IBM SPSS Statistics®, verso
20. Nesse software também foram realizadas as analises estatisticas. A significancia estatistica
em todas as avaliacdes foi estabelecida a um nivel de 5%.

Aplicou-se o0 teste de normalidade de Kolmogorov-Sminorv para as variaveis
guantitativas continuas. Como todas se mostraram ndo normais, para comparar diferencas de
medianas foram aplicados os testes ndo paramétricos de Mann-Whitney, para duas amostras e
0 Kruskal-Wallis, para mais de duas amostras.

Para verificar a existéncia de independéncia entre dois critérios de classificacdo
(variaveis categoricas) utilizou-se 0 teste do y* de independéncia de Pearson ou, quando

necessario, o teste exato de Fisher.
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6 RESULTADOS

6.1 CARACTERIZACAO DA AMOSTRA

O numero total de médicos que trabalharam nas duas emergéncias neurolégicas no
periodo entre junho-2018 a janeiro - 2019 foi de 67. Dois médicos foram excluidos por se
encontrarem afastados de suas funcdes por motivo de doenca e uma foi excluida por ser a
autora do trabalho.

Dos 64 profissionais que compuseram a amostra, 56,3% eram do sexo masculino.
53,1% dos profissionais séo lotados exclusivamente no hospital da Restauragdo, enquanto
14,1% afirmaram trabalhar nos dois hospitais. Pouco mais da metade dos profissionais
entrevistados tem algum titulo de especialista ou residéncia médica concluida (51,6%,).
Quando perguntados se concluiram a residéncia ou possuem titulo de especialista em
Neurologia, apenas 46,9% responderam de forma afirmativa.

Em média, o profissional que trabalha nas emergéncias neuroldgicas publicas do
Recife tem 8,8 anos de formado (95% IC:6,6 - 11,1); trabalha nesse ambiente ha 5,1 anos
(95% 1C:3,52;6,66); e realiza trombdlise quimica ha 3,6 anos (95%IC 3,06; 4,25). Como a
avaliacdo da amostra se mostrou ndo normal, pelo teste de Kolmogorov-Sminorv, as variaveis
foram também analisadas em medianas e compdem o gréfico 1.

Quando solicitados a fazer uma autoavaliacdo a respeito de sua capacidade de
indicar/realizar trombdlise quimica utilizando apenas tomografia como técnica de imagem,
71.9% dos profissionais se sentem capazes de realizar a triagem dos casos, mas gostariam de
uma segunda opinido (“stroke team”) para todos os casos selecionados. Os demais dispensam
tal opinido para maior parte das situagdes selecionadas (se definiram como totalmente capazes
de realizar a trombdlise venosa). Em relacdo ao nimero de trombolises que ja realizaram,
18,8% dos participantes disseram ter realizado no maximo uma vez o procedimento; e 46,9%

realizaram 6 ou mais.

6.2 CARACTERISTICAS ESTRUTURAIS DOS SERVICOS E DIFICULDADES
ENFRENTADAS SEGUNDO OS MEDICOS PARTICIPANTES

Ao serem questionados quanto a existéncia de outros exames complementares que

poderiam auxiliar no tratamento agudo de AVC, 64,1% responderam que a ressonancia
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magnética de encéfalo € um exame disponivel no hospital em que trabalham, mas 90,2% de
tais profissionais responderam que nunca utilizaram o método com o fim de tratar AVC
agudo, pois no servico ndao ha protocolo estabelecido para tal. Somente um quarto dos
profissionais responderam ndo ter acesso a servico de hemodinamica nos hospitais estudados,
contudo dos 48 profissionais que reconheceram ter o servigo disponivel, 31(64,5%) afirmaram
ndo haver possibilidade de intervencdo aguda (trombectomia) para pacientes com AVCI
agudo. A totalidade de profissionais respondeu que nao realiza angiotomografia na fase de

tratamento agudo de AVC em seus Servicos.

Grafico 1: Boxplot dos tempos: de formado, trabalhado em cada servigo e trabalhando com trombdlise
da amostra de médicos estudada. Recife, jun 2018 - jan 2019.
Fonte: a autora, 2019
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Todos os participantes afirmaram existir protocolo de trombolise venosa bem definido
para tratamento agudo de AVC em suas emergéncias e leito disponivel para tal. A maioria,

93,8%, afirmou ndo administrar aos pacientes bolus de rt-PA enquanto estdo no setor da
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tomografia e praticamente metade respondeu haver boa harmonia entre os diversos setores do
hospital no momento de realizar a trombolise venosa (51,6%).

A falta de medicacdo, apontada por 68,8% dos participantes e a falta de harmonia
entre os varios setores do hospital citada por 31,3% dos médicos, foram as duas principais
barreiras identificadas pelos profissionais para a realizacdo adequada de tratamento agudo de
AVC naqueles pacientes que chegam em janela terapéutica.

Em sintese, as caracteristicas gerais dos servi¢os foram resumidas na Tabela 1.

Tabela 1: Resumo da presenca das variaveis envolvidas na estrutura hospitalar e estratégias
terapéuticas para atendimento aos pacientes com AVC agudo, conforme resposta dos 64 médicos
envolvidos, Recife, jun2018-jan2019

Respostas
Variavel afirmativas n/64;
(%)
Seguir protocolo para atendimento de pacientes com AVC agudo 64 (100)
utilizando tomografia como método complementar diagnéstico
Utilizar bolus de rt-PA no setor de radiologia conforme protocolo 4 (6,3)
do servico para tratamento de AVCI
Utilizar angiotomografia no atendimento agudo do paciente com 0
AVC
Possuir RM no hospital 41 (64,1)
Utilizar a RM disponivel no protocolo de atendimento agudo ao 1(1,6)
AVC
Possuir servico de hemodinadmica no hospital 48 (75,0)
Utilizar trombectomia mecénica no protocolo de atendimento 3(4,7)
agudo ao AVC

RM: ressonancia magnética de encéfalo

Fonte: a autora, 2019

6.3 POSSIVEIS FATORES QUE ESTAO ASSOCIADOS A AUTOPERCEPCAO DE SER
OU NAO TOTALMENTE CAPAZ PARA REALIZAR TROMBOLISE VENOSA

Apenas 18 profissionais se auto perceberam totalmente capazes para realizar o
tratamento trombolitico nas situacfes cotidianas. Os demais responderam que gostariam de

uma segunda opinido antes de indicar o tratamento.
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Procurou-se avaliar a existéncia de relagbes entre o tempo de formado, o tempo
trabalhando com trombolise venosa no SUS, bem como ter qualquer residéncia médica
concluida ou especificamente a residéncia em neurologia e a autoavaliacdo de se sentir
totalmente capaz ou ndo para definir e realizar a trombolise venosa na maior parte dos casos
apresentados.

Na Tabela 2, pode-se observar a media de tempo de formado e de tempo trabalhando
com trombolise venosa com seus respectivos intervalos de confianca e sua distribuicdo em
relacdo a autoavaliacdo sobre a capacidade de realizar trombdlise venosa. Evidencia-se que o
tempo médio de formado € maior entre aqueles que se dizem totalmente capazes. Distribuicdo
semelhante se da na andlise do tempo trabalhando com trombdlise e a autoavaliacdo da
capacidade de administrar o tratamento.

A analise dos dados mostrou que ha uma associa¢do entre a autopercepc¢do sobre a
capacidade de realizar trombolise e o tempo médio de formado (p = 0,006) e o tempo
trabalhando com trombolise (p = 0,002).

Um estudo mais voltado para as caracteristicas de cada um desses grupos mostra que a
mediana de tempo de formado daqueles que se disseram totalmente capazes é de 9 anos, com
distancia interquartil de 14 anos. Ja a avaliacdo da percepcdo em relacdo ao tempo
trabalhando com trombdlise mostrou uma mediana de 5,7 anos e intervalo interquartil de 4
anos para os participantes que se disseram totalmente capazes (Gréfico 2). Ainda na
observacao do grafico, podemos afirmar que o tempo médio de formado daqueles que nédo se
sentem totalmente capazes para realizar o procedimento foi aumentado pela presenca de
“outliers” superiores (profissionais com mais tempo de formados e que por isso acabaram
fora do intervalo interquartil, representados pelos asteriscos acima do grafico 2A).

Em seguida, procurou-se avaliar a influéncia que a conclusdo de qualquer programa de
residéncia médica exerce sobre a autopercepgédo de capacidade de realizar trombolise venosa.
Percebe-se que dentre os profissionais que se sentem totalmente capazes de realizar o
procedimento é maior a frequéncia de individuos que tém residéncia médica concluida, tendo

1SS0 uma associacao significativa, p = 0,039 (Tabela 3).



58

Tabela 2: Distribuicdo da amostra segundo as médias dos tempos de formado e trabalhando com
trombolise dos médicos participantes e compara¢des com autoavaliagdo dos 64 profissionais, Recife,
jun 2018 - jan 2019

Autoavaliacéo sobre a capacidade de realizar p-
Variavel trombolise venosa na maioria das situacgdes cotidianas  valor*

da emergéncia

Totalmente capaz (n = 18)  Parcialmente capaz (n = 46)

X (1C) X (1C)
Tempo de formado 12 (7,9; 16) 7,6 (4,9; 10,3) 0,006
(em anos)
Tempo trabalhando 5,1(4,0;6,1) 3,1(2,4; 3,8) 0,002

com trombdlise (em

anos)

X : média dos tempos em anos; IC: intervalo de confianga95%; * Teste U. de Mann-Whitney

Fonte: a autora, 2019

Por fim, estudou-se a variavel “ter residéncia em neurologia concluida” e sua
associacdo com a autopercepcdo sobre a capacidade de realizar tratamento trombolitico. E,
chegou-se a uma associacdo com significancia estatistica (p = 0,011). Em valores absolutos,
percebemos que a frequéncia dos que se dizem totalmente capazes com qualquer residéncia
meédica concluida ou com a conclusdo da residéncia meédica em neurologia é a mesma: 13
individuos. Isso aconteceu por se tratar dos mesmos participantes, uma vez que 0s Unicos 3
médicos que responderam ter concluido outras residéncias se auto avaliaram como

parcialmente capazes para aplicar o procedimento (Tabela 3).

6.4 POSSIVEIS FATORES RELACIONADOS AOS MEDICOS, QUE SE ASSOCIAM AO
NUMERO DE TROMBOLISES REALIZADAS NO SUS DO RECIFE

Procurou-se avaliar se os fatores, que interferem na autopercepcdo de ser totalmente
capaz de realizar tal procedimento, exercem, também, influéncia no numero de trombdlises e,
por fim, investigou-se, também, a acdo da autopercepcdo sobre o numero de trombolises

realizadas.
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Gréfico 2: Boxplot da distribuicdo da amostra segundo os tempos de formado (A) e trabalhando com
trombolise (B) dos médicos participantes e comparacdes com autoavaliacdo dos profissionais, Recife,

jun 2018 - jan 2019
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Tabela 3: Distribuicdo da amostra segundo a associacdo entre ter concluido qualquer programa de

residéncia médica ou residéncia médica em neurologia e a autoavaliacdo dos profissionais, Recife, jun

2018 - jan 2019

Autoavaliagéo sobre a capacidade de realizar p-
Variavel trombolise venosa na maioria das situacdes valor*
cotidianas da emergéncia
Capaz (n =18) Parcialmente capaz (n = 46)
n (%) n (%)

Concluiu qualquer
programa de residéncia
meédica

Sim 13 (72,2) 20 (43,5) 0,039

Né&o 5(27,8) 26 (56,5)
Concluiu programa de
residéncia médica em
Neurologia

Sim 13 (72,2) 17 (37,0) 0,011

Né&o 5(27,8) 29 (63,0)

*Teste de 2 de Pearson

Fonte: a autora, 2019

O questionario inicialmente aplicado apresentava seis possibilidades de respostas,

categorizadas em grupos como mostra o grafico 3. Nele pode-se ver a distribuicdo média das

respostas dos participantes conforme o tempo medio trabalhando com trombolise (série 1) e

tempo médio de formado (série 2). Como o0 ponto em que apareceu mudanca na direcdo da

curva foi a partir de 6 a 10 trombolises, esta variavel foi novamente categorizada em apenas

trés grupos: no maximo 1;1a5e > 6.
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Gréfico 3: Distribuicdo do nimero de trombdlises pelo tempo médio trabalhado com o procedimento e
pelo tempo médio de formado dos participantes.
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Foi entdo avaliada a influéncia exercida pelo tempo de formado e pelo tempo
realizando trombdlises sobre o nimero de trombolises realizadas (Tabela 4). Avaliando os
extremos da tabela, vé-se que ha uma relacdo inversa entre o tempo de formado e o tempo
realizando trombolise quando avaliamos sua influéncia sobre o numero de trombolises
realizadas. No grupo que mais indicou o procedimento estdo aqueles profissionais com
menores médias de tempo de formado, porém com mais experiéncia com uso do trombolitico.
Apesar dessa observacdo, ndo houve significancia estatistica apds aplicacdo de teste de

comparacéo entre os grupos (Tabela 4).

Tabela 4: Distribui¢do dos participantes do estudo quanto as médias dos tempos de formado e de
trabalho com trombolise comparado ao nimero de procedimentos realizados, Recife, jun 18-jan 19

Namero de trombdlises realizadas p-
Variavel 1 545 6 valor*
X (1C) X (I1C) X (1C)
Tempo de formado 11,7 (1,5;21,9) 8,9(5,4;12,4) 7,7 (56;9,7) 0,642

Tempo trabalhando com trombdlise 2,5(0,8;4,3) 3,8(2,7;48) 4,0(3,3;4,8) 0,073

*Teste de Kruskal-Wallis  X: tempo médio em anos  IC: Intervalo de confianga 95%

Fonte: a autora, 2019
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Depois, avaliou-se a associagdo entre ter concluido algum programa de residéncia
médica ou o programa de residéncia médica em neurologia e o ndmero de trombolises
realizadas; e por fim, a acdo da autopercepc¢ao sobre capacidade de utilizar o procedimento e o
numero de vezes que indicou tal medicacao.

Na comparacéo entre “ter qualquer programa de residéncia médica” ou “residéncia em
neurologia” com o “numero de trombolises”, parece haver uma tendéncia para que aqueles
com qualquer residéncia realizem mais trombolises que aqueles que tem uma residéncia em

neurologia, mas sem significancia estatistica (tabela 5).

Tabela 5: Distribuicdo da amostra segundo a associacdo entre ter concluido qualquer programa de
residéncia médica ou residéncia médica em neurologia, autopercepcdo da capacidade de realizar
trombdlise e a associagdo com o nimero de trombolises realizadas, Recife, jun 2018 — jan 2019

Numero de trombolises realizadas p-
Variavel = 5 a5 6 valor
n (%) n (%) n (%)
Concluiu um programa
de residéncia médica
Sim 3(25,0) 11 (50,0) 19 (63,3) 0,079*
Né&o 9 (75,0) 11 (50,0) 11(36,7)
Concluiu programa de
residéncia médica em
Neurologia
Sim 3(25,0) 11 (50,0) 16 (53,3) 0,235*
Né&o 9 (75,0) 11 (50,0) 14 (46,7)
Autoavaliacgéo de
capacidade de realizar
trombolise venosa
Totalmente capaz 0 6 (27,3) 12 (40,0) 0,021+
Parcialmente capaz 12 (100,0) 16 (72,7) 18 (60,0)

*Teste de x> de Pearson  t Teste exato de Fisher
Fonte: a autora, 2019

Evidenciou-se uma associacdo significativa (p = 0,021) entre se autodeclarar
totalmente capaz para realizar trombdlise venosa na maior parte dos casos e ter realizado mais

trombolises.
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6.5 SITUACOES CLINICAS APRESENTADAS AOS PARTICIPANTES E A
FREQUENCIA COM QUE ELAS FORAM DEFINIDAS COMO CONTRAINDICACAO
ABSOLUTA E FATORES RELACIONADQOS

Na ultima parte do questionario de pesquisa, os participantes foram apresentados a
algumas situacOes possiveis na sala de emergéncia e solicitados a identificar qual (ou quais)
delas consideraria contraindicacdes absolutas a utilizacdo da trombdlise venosa, no periodo de
4,5 horas, utilizando apenas tomografia como método de imagem. A frequéncia e proporcao
daquelas que responderam sim — a variavel apresentada é uma contraindicacdo absoluta -
encontra-se na tabela 6. Percebe-se que das quinze situacdes avaliadas, apenas trés foram
consideradas pela maioria dos profissionais como contraindicaces absolutas: o0 uso de novos
anticoagulantes orais, 0 ASPECTS < 7 e cirurgia de grande porte ha < 14 dias.

Aplicaram-se ent&o testes de comparacdo para os tempos de formado ou trabalhando
com trombdlise e cada uma das situacdes clinicas apresentadas para serem definidas ou nédo
como contraindicacfes absolutas. Testes de associacdo também foram realizados para as
variaveis conclusdo de residéncia médica em neurologia, qualquer programa de residéncia
médica, autopercep¢do sobre capacidade de definir casos para utilizacdo de trombolitico
venoso ou numero de trombolises realizadas e as situacBes clinicas apresentadas para definir
contraindicacdo. Apenas o “tempo trabalhando com trombolise” mostrou ter influéncia
significativa sobre a definicdo do uso de trombdlise na situacdo em que o paciente chega com
historia previa de uso de warfarin (p = 0,010) e na avaliacdo de areas de hipodensidade
precoce - critério ASPECTS <7 — (p = 0,009). Ver tabela 7 e grafico 4.
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Tabela 6: Frequéncia com que determinadas situagdes foram consideradas como contraindicacdo
absoluta para realizacdo de trombdlise venosa pelos meédicos participantes, Recife, jun 2018 — jan

é?tlt?a(;éo Clinica n (%) Situacao Clinica n (%)
Uso de NOACS 38 594 Gravidez 19 29,7
Cirurgia de grande porte hA <14 dias 58 90,6  Aneurismas clipados 16 25,0
ou embolizado hg > 3
meses
ASPECTS <7 45 70,3 Histéria prévia de 27 42,2
Paciente que previamente ja tenha 2 3,1 AVCH, ja reabsorvido,
utilizado tratamento trombolitico para > 3meses
AVCI, > 3 meses
Uso do warfarin  previamente, 17 26,6 Glicose entre 200 e 3 4,7
independentemente do valor do INR 400 mg/ml
Crise  Convulsiva precedendo a 14 21,9 Uso de SNG instalada 13 20,3
instalacdo do déficit hd < 1h
Idade > 80 anos 4 6,3 Uso de SVD ha < 1h 11 17,2
Idade < 18 anos 23 359 Uso cronico de SNG e 1 1,6

SvD

Fonte: a autora, 2019

Tabela 7: Comparagdo entre o tempo trabalhando com a realizacdo de trombolise venosa e a percepcéo
das variaveis uso de warfarin e ASPECTS < 7 como contraindicagdes absolutas para trombolise
venosa no tratamento de AVCI agudo, Recife, jun 2018 — jan 2019

Tempo trabalhando com p-
Variavel trombdlise valor*
X (1C)
Uso prévio de warfarin, independentemente do valor do
INR
Sim 4,9 (3,9;5,8) 0,010
Néo 3,2(2,5;3,9)
ASPECTS <7
Sim 3,1(2,5;3,8) 0,009
Néo 4,9(3,7;6,0)

*Teste U. de Mann Whitney ~ X: média de tempo em anos

Fonte: a autora, 2019
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Gréfico 4: Boxplot da distribuicdo da amostra segundo considerar uso de Marevan® (A) ou ASPECTS
<7 (B) e comparacBes com tempo trabalhando com trombolise, Recife, jun 2018 - jan 2019.
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Gréfico 5: Boxplot da distribuicdo da amostra segundo tempo de formado e nimero de trombélises

realizadas, Recife, jun 2018 - jan 2019
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7 DISCUSSAO

As publicacdes sobre dados epidemiolédgicos de AVC no Recife sdo escassas. Como
falado anteriormente, Oliveira et al. (2017) mostraram que entre 2015 e 2016, de 1744
pacientes atendidos na emergéncia do HR com diagnéstico de AVCI, apenas 43 foram
trombolisados (2,98%). Em publicacdo recente, Oliveira et al. (2019) identificaram fatores
associados com mortalidade intrahospitalar em 185 pacientes idosos (> 80 anos) internados no
HPS entre 2014 e 2016.

No Brasil, dados oficiais, apresentados pelo DATASUS(2018), mostraram a
subnotificacdo em muitas partes do pais, e, uma notificacdo, possivelmente, adequada no
Recife (dados preliminares de um estudo epidemiologico nos dois hospitais de referéncia
sugerem um numero absoluto de internamentos anuais por AVC entre 7.000 e 8.000). Isso
acabou gerando um viés epidemioldgico, pois, a capital pernambucana, que tem menos de 1%
da populacéo do pais, foi responséavel por 38% dos casos de internamento nacionais por AVC.
No sistema de informac6es de mortalidade (SIM/DATASUS/2018) observou-se que doencas
cerebrovasculares respondem por 7,5% dos o6bitos da cidade.

O tratamento medicamentoso para o0s pacientes com AVCI agudo pode ser
considerado recente. Mundialmente, sua utilizagdo tem pouco mais de 24 anos; no Recife, o
SUS o tornou realidade para toda populacdo ha 7 anos, quase simultaneamente nos dois
hospitais participantes da pesquisa. Tratamentos mais consagrados, em ambito mundial,
também utilizando trombolitico venoso, mas para infarto agudo do miocéardio, datam de 1950
e 0 uso de cateteres para reperfusdo miocardica sdo de 1977 (SARMENTO-LEITE et al.,
2001). Embora o uso de fibrindlise quimica para eventos enceféalicos isquémicos gere um
impacto grande sobre qualidade de vida da populagdo e diminui¢do nos gastos com salde e
previdéncia, precisa ainda ser melhor estudado sobre varias vertentes no estado de
Pernambuco. Conforme dados dos servicos participantes, praticamente 2% dos pacientes
receberam a medicacdo. Numero distante dos 57% sugeridos no estudo CASPR (2005) como
taxa possivel de trombdlise, caso todos os pacientes chegassem rapido a unidades de
tratamento.

O atraso dos pacientes para chegarem a um hospital de referéncia consistem no
principal fator limitador para aplicacdo do protocolo de trombdlise venosa (EISSA; KRASS;
BAJORET, 2012; PAUL et al., 2016; FERNANDES et al., 2016). Dados preliminares, de

outro brago do projeto “Atencdo a saude do paciente com Acidente Vascular Cerebral no
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Sistema Unico de Saude de Pernambuco: a realidade do tratamento agudo do AVC”,
comegam a confirmar essa realidade no Recife, uma vez que um grupo de 492 pacientes com
AVC que chegou ao Hospital da Restauracdo, entre novembro e dezembro de 2017, teve um
tempo médio ictus-porta de 39,2 horas (mediana de 24 horas). Apenas 27 (5,5%) pacientes
chegaram antes de 4,5 horas e somente 7 (26% dos que chegaram em janela) foram
trombolisados. Esses dados mostram o quanto é importante a educagdo e a orientacdo da
populacdo sobre os sintomas do AVC e o conhecimento da localizacdo dos centros de
referéncia, melhorando assim a janela terapéutica.

Nossos dados mostraram, que em relacdo a organizacdo hospitalar, a existéncia de
protocolos e leitos para atendimento a pacientes com o perfil estudado ndo representou
entrave ao tratamento, em nenhum dos servicos estudados. Paul et al. (2016) mostraram que 0
uso de protocolos especificos aumenta o nimero de pacientes tratados com trombolitico. O
ultimo guideline da AHA enfatiza que os servigcos devem ter protocolos bem estabelecidos
para o paciente com AVC (POWERS,2018).

Instrumentalizacdo por neuro-imagem e hemodinamica também ndo representaram
obstaculos a realizacdo de trombolise no AVC agudo, pois ambos 0s servi¢cos conseguem
realizar exames de tomografia, segundo as recomendacdes dos estudos NINDS e ECASS e a
mais recente da AHA, além de serem aparelhados com servigos de hemodinamica (75%) e
disporem de RM de encéfalo (64,1%). Estudos mais recentes vém mostrando que o uso de
RM de encéfalo com sequéncias de Flair, difusdo e perfusdo estdo proporcionando que
pacientes, antes excluidos dos protocolos com tomografia, possam ser submetidos a
trombolise quimica, com melhoras funcionais significativas (THOMALLA et al., 2018; MA
et al., 2019). A utilizacdo do tratamento de AVCI agudo com trombectomia, utilizando
técnicas nas salas de hemodindmica, também vém garantindo reducéo significante de déficits
motores e cognitivos (BERKHEMER et al., 2015; SAVER et al., 2015; JOVIN et al, 2015;
NOGUEIRA et al, 2018). Ter a disposi¢do todo o arsenal terapéutico e utilizar aquele que seja
mais benéfico ao tipo de paciente que se apresenta na emergéncia é o cenario ideal. Embora a
presenca de RM e hemodindmica tenha sido declarada pela maioria dos participantes da
pesquisa, e isso tenha possibilitado usos esporadicos em beneficio de pacientes especificos,
ndo é a prética diaria.

A angiotomografia € um exame ndo utilizado no tratamento agudo por todos que
responderam ao questionario. Tal exame, que segundo recomendacdo da AHA ndo deve

atrasar o uso do trombolitico nos pacientes que tem indicacao, é necessario na fase aguda para
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definicdo da realizacdo da trombectomia. Como 0s servigos ndo tém disponivel salas de
hemodindmica com material especifico para realizacdo de trombectomia, isso pode explicar a
ndo inclusdo da angiotomografia nos protocolos de tratamento agudo de AVC dos servigos.

A maioria dos profissionais afirmaram ndo haver rotina de administracdo de
trombolitico na mesa da tomografia. Conforme mostrado por Paul et al. (2016), a utilizacdo de
bolus de rt-PA ja na mesa da tomografia é um fator que diminui o tempo “porta-agulha” e traz
melhores resultados para os pacientes. No estudo de Barber et al. (2001), viu-se que quase
8,9% dos pacientes ndo foram tratados por atraso entre realizar a tomografia e decidir pela
trombdlise. A resposta dos participantes do presente estudo mostra que adaptaces precisam
ser feitas nos protocolos institucionais afim de garantir menores tempos de tratamento aqueles
gue conseguem se submeter ao uso do rt-PA e assim proporcionar a chance de melhores
desfechos, como mostrou Saver et al. (2013).

Ainda sobre barreiras estruturais, a literatura mostra que a falta de coordenacéo entre
0s varios setores do hospital € algo que pode impactar no resultado final (Paul et al.2016). No
estudo atual, apesar de metade dos profissionais que realizam o tratamento trombolitico
considerarem satisfatdria a interacdo entre os diversos setores do hospital, a desarmonia entre
eles foi a segunda dificuldade apontada como barreira estrutural, sendo a falta de medicacéo a
primeira. Autores como Kin et al. (2017) e Xu et al. (2018) ja mostraram que € muito mais
dispendioso tratar pacientes com sequelas que garantir tratamento agudo adequado. A
potencial economia nos custos pessoais e sociais gerada pelo tratamento trombolitico eficaz,
evita as altas taxas de incapacidade fisica e emocional, improdutividade, internamento,
institucionalizacdo e reducdo da qualidade de vida e sobrevida das pessoas acometidas por
AVCI.

Na caracterizacdo dos profissionais envolvidos com o tratamento agudo, conseguiu-se
aderéncia de 97% dos que trabalham no SUS do Recife, realizando o tratamento agudo de
AVC, o que torna a amostra significativa para os objetivos do estudo. Praticamente metade
desses profissionais tinham uma especializagdo ou programa de residéncia meédica em
Neurologia concluida. O estudo intitulado “o que se pode fazer para aumentar as taxas de
trombolises?”, descreve que taxas maiores de trombolises sdo conseguidas em servigos onde
ha pelo menos um neurologista responsavel pela defini¢do do caso (Paul et al., 2016).

Outra caracteristica dos participantes € a pouca experiéncia profissional, tendo uma
média de 8,8 anos de formacdo médica e 3,6 trabalhando com trombdlise. Viu-se em alguns
estudos de De Brun et al. (2018) que o nimero de trombdlise aumenta com a experiéncia do



70

profissional e com o ndmero de pacientes tratados e diminui quando o médico ndo tem
seguranga para prescrever a medicacdo. Consoante com essas afirmacdes, s6 28,1% dos
participantes se perceberam totalmente capazes para indicar e realizar o tratamento
trombolitico, na maioria dos casos, sem necessitar de uma segunda opinido. Apenas trés
profissionais afirmaram ter realizado > 20 trombolises em sua pratica profissional. Embora
ndo exista um ndmero ideal para que o profissional seja considerado capacitado, o maior
numero de trombdlises realizadas nos Gltimos 12 meses esteve ligado a um aumento de
indicacdes subsequentes e decisdo por trombolisar em casos limitrofes, conforme De Brun et
al. (2018).

Na avaliacdo de fatores que interferem na autopercepcdo sobre a capacidade de
realizar o tratamento trombolitico, observou-se que tanto a mediana de tempo de formado,
guanto a mediana de tempo trabalhando com trombolise eram maiores no grupo dos
profissionais que se disseram totalmente capazes, e as analises estatisticas mostraram ser esses
fatores significativos para melhora da autopercepcdo de capacidade. Importante ressaltar a
presenca de alguns profissionais que tem muito tempo de formado e trabalhando em servico
com trombolitico, mas que ndo se sentem confortdveis em administrar o tratamento, se
dizendo parcialmente capazes. Choudhry et al. (2005) descreveram que médicos formados ha
mais tempo acabavam tendo uma performance de tratamento pior por falta de atualizagdo ou
por ndo se adaptarem a novos protocolos que surgem durante o exercicio profissional.

Outra variavel que influenciou de forma significativa na autopercepcao foi a presenca
da conclusdo da residéncia em neurologia, quando 72,2% dos profissionais que se auto
classificaram como totalmente capazes para realizar o tratamento trombolitico, tinham a
residéncia em neurologia concluida. Ndo se p6de afirmar que outras residéncias também
trouxessem a mesma seguranca aos profissionais, pelo viés da amostra que contava com
apenas 3 profissionais que ndo tinham residéncia/especializagdo em outra &rea e nao
neurologia.

Os dados mostraram que os profissionais com menos tempo de experiéncia com o
tratamento trombolitico e aqueles com mais tempo de exercicio da Medicina realizam menos
trombolises venosas. A medida que os profissionais vdo ganhando experiéncia, passam a
realizar mais o procedimento, contudo observou-se que isso coincide com profissionais que
exercem a profissdo ha menos tempo (grafico 3). Ainda na analise do grafico percebe-se que

por volta de 6,5 anos de exercicio profissional o nimero de trombdlises passa a aumentar
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associado ao aumento de tempo de exercicio da medicina e do tempo trabalhando com
trombdlise. Entretanto, ndo houve significancia estatistica nas analises.

Dentre todos os fatores investigados, o Unico que mostrou associacao significante com
maior numero de trombolises realizadas foi a autopercepcao de ser totalmente capaz para
realizar o procedimento.

Percebeu-se que o conhecimento da maioria dos profissionais dos servigos avaliados
quanto as contraindicacfes da trombdlise no AVC agudo estd em alinhamento com a ultima
recomendacdo da AHA (POWERS et al., 2018). Eles indicaram trés situacdes como
contraindicacBes absolutas: cirurgia de grande porte ha < 14 dias (90,6%); uso de NOACs
(59,4%) e ASPECTS < 7 (70,3%). A recomendacdo diz que pacientes submetidos a
neurocirurgia (cranio ou medula) ndo devem ser submetidos ao procedimento trombolitico
com menos de 3 meses e outros sitios cirargicos com < 14 dias devem ter avaliada a
repercussao de sangramento.

A realizagdo de procedimento trombolitico em pacientes que usam NOACs oferecem
mais riscos que beneficios, portanto ndo recomendado pela AHA (POWERS et al., 2018),
exceto se TTPa, INR, contagem de plaquetas, tempo de ecarina, tempo de trombina e fator Xa
com valores dentro da normalidade ou paciente com funcdo renal normal e Ultima dose da
droga ha mais de 48h. Nos dois servicos onde a pesquisa foi realizada esses exames nao estao
prontamente acessiveis, tornando dificil a realizacdo do trombolitico nessa situacao.

O ASPECS < 7 foi o terceiro critério de contraindicacdo absoluta entre os citados
pelos participantes e o Unico que apresentou relacdo estatisticamente significativa com o
tempo trabalhando com trombolise. Percebeu-se que aqueles profissionais que estdo ha menos
tempo envolvidos com o tratamento trombolitico, foram os que consideraram o ASPECTS
como contraindicacdo absoluta. Conforme recomendacdo da AHA (2018), ndo ha evidéncias
de qual extenséo e gravidade da hipoatenuagéo vista na tomografia deva nortear o tratamento
trombolitico. A extensdo e gravidade da hipoatenuacdo ndo devem ser usadas como critérios
para exclusdo de terapia trombolitica, mas sim vista como recomendacdo nivel Ill, onde o
risco € maior que o beneficio. Também fica explicito na leitura que a administracdo do
medicamento é expressamente recomendada no contexto de isquemias precoces de grau leve a
moderado e proscrita em isquemias bem definidas (POWERS et al., 2018).

Na analise das situacGes que ndo foram consideradas contraindicaces pela maioria
dos profissionais, chamou atencdo o uso de warfarin (Marevan®) prévio. Embora o uso de

warfarin, se INR < 1.7, ndo tenha sido considerada contraindicagdo absoluta pela maioria dos
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profissionais, em concordancia com os dados apresentados pela AHA, observou-se uma
relagdo em que aqueles que tem mais tempo utilizando o trombolitico consideraram o uso de
warfarin, independente do INR, como uma contraindicacdo absoluta. A possibilidade de
sangramentos parece ser um receio mais frequente entre os profissionais com mais tempo de
formado.

Por tudo que foi apresentado nesse trabalho, percebe-se que a realizagdo do tratamento
agudo de AVC envolve estratégias multisetoriais e multiprofissionais. O inicio do fluxo se da
nos mais diversos lugares e horarios quando uma pessoa, de forma slbita apresenta 0s
sintomas. Reconhecer esses sintomas como sendo um AVC e conseguir rapido atendimento
médico, de preferéncia especializado, a tempo de ser submetido ao protocolo de tratamento
agudo é a maior barreira a ser superada.

O contexto do atendimento pré-hospitalar do paciente acometido por AVC em fase
aguda, realizado pelo SUS na nossa regido e viabilizado pelo SAMU, UPAs, policlinicas e
hospitais municipais, parece representar grande barreira contra a eficicia do tratamento e
precisa ser melhor equacionado.

Quanto ao contexto do atendimento intra-hospitalar, nos estabelecimentos de
referéncia, foram detectadas outras potenciais barreiras que podem inviabilizar o tratamento
trombolitico do paciente com AVC. O nivel da estrutura hospitalar, primordialmente a
acessibilidade de material e a presteza no fluxo de atendimento, além do perfil profissional
dos médicos responsaveis pela assisténcia de tais pacientes, foram variaveis determinantes no
desfecho final da realizacdo ou ndo da trombolise venosa em pessoas acolhidas em fase aguda
do AVCI. Embora os servigos apresentem protocolos de atendimento do AVC em fase aguda
bem estabelecidos, os mesmos nem sempre sdo adequadamente aplicados. E, portanto,
urgente que cada centro de referéncia no tratamento do AVC agudo promova
sistematicamente revisdo e atualizagdo dos protocolos e programa de engajamento dos
profissionais envolvidos, criando o habito de boas praticas em saude, no sentido de obter
maior éxito no tratamento e menor nivel de incapacidade aqueles que chegam com sintomas
de AVC.

Em relagcdo, ainda, ao atendimento do paciente com AVC agudo, foi evidente o
potencial refor¢o na sensacdo de seguranca, viabilizado por uma segunda opinido no momento

de deciséo na indicacéo de trombolise.
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Por todos esses obstaculos delineados, observa-se que o tratamento trombolitico no
AVCI agudo deve ser realizado em um contexto pré-hospitalar e hospitalar com estrutura e
profissionais compromissados em seguir os protocolos estabelecidos.

Os dados do trabalho sdo limitados para extrapolar para um universo geral de
profissionais que trabalham com trombolise, mas descreve bem o perfil dos médicos que
realizam o tratamento trombolitico venoso para AVCI no SUS do Recife, e a percepcdo deles
sobre a estrutura hospitalar em que trabalham. Também abre caminho para trabalhos com um
universo maior de profissionais, a fim de responder questionamentos como: sera a seguranga
em realizar trombolise que faz o profissional ter um maior nimero de casos ou o inverso? Ter
trombolisado mais deixa o profissional mais seguro para realizar o procedimento? Existiria
um ponto de corte a partir do qual se poderia considerar um profissional capacitado
plenamente para realizar o procedimento? Independente dessas respostas, 0s centros de
referéncias do sistema publico de salde deveriam receber incentivos para formacgdo e
educacdo continuada para que mais profissionais sejam treinados, podendo implantar novas
unidades de AVC em regifes ainda desassistidas. Essas medidas seriam relevantes em paises
com grande extensdo territorial, como o Brasil; pais onde aproximadamente trés quartos da
populagéo (algo em torno de 150 milhdes de pessoas) depende exclusivamente da assisténcia
médico-hospitalar prestada pelo Sistema Unico de Satde.
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8 CONCLUSAO

Ap0s caracterizacdo dos centros de referéncia em tratamento agudo de AVC na cidade
do Recife, bem como de seus profissionais médicos responsaveis pelo procedimento,
concluiu-se que h& correlacdo entre seus perfis e as praticas de atendimento ao paciente
portador de AVCI agudo, havendo uma tendéncia do profissional com maior tempo de
atuacdo na area e mais especializado sentir-se mais seguro e realizar mais procedimentos de
trombolise. O contexto estrutural hospitalar, embora ainda ndo ideal, ndo representou barreira
maior, ao contrario, foram subutilizados, na dindmica da aplicacéo do protocolo de trombolise
para o paciente com AVCI agudo. Assim, acreditamos que os esfor¢os devam ser focados em
investir no valor humano envolvido no trabalho pré e intra-hospitalar que cerca o tratamento
de pessoas acometidas por AVC agudo, implementando e/ou reforcando campanhas de
educacdo continuada da populacdo, dos agentes de salde e dos médicos envolvidos,
incrementando uma ferramenta essencial que pode impactar fortemente o desfecho final desta

ocorréncia: o conhecimento — que gera seguranca e assertividade na tomada de decisao.
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8.1 RECOMENDACOES AOS GESTORES

Assim, se faz necessaria educacdo continuada de todos os profissionais, criagdo de
“times de AVC” e melhor organizagdo dos servigos para que suas estruturas materiais e
profissionais sejam totalmente utilizadas, garantindo um maior nimero de pacientes tratados e
selecionados com seguranca para administragdo dos protocolos.

Adequacdo de protocolos institucionais, sensibilizacdo de profissionais e
conscientizacdo dos gestores publicos para investimentos, além da regulacdo adequada de
pacientes, Sd0 avangos necessarios para aumento do numero de pessoas tratadas com

consequente reducdo de mortes e incapacidades.
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APENDICE A - QUESTIONARIO DA PESQUISA

11

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
POS-GRADUACAO EM NEUROPSIQUIATRIA E CIENCIAS DO COMPORTAMENTO
MESTRADO EM NEUROLOGIA

Pesquisa: Atencdo a saude do paciente com Acidente Vascular Cerebral (AVC) no
sistema anico de saude (SUS) de Pernambuco: a realidade do tratamento agudo do
AVC.

Questionario aos profissionais da emergéncia neuroldgica (médicos) do HPS/HR

Ano de Formatura: Tempo trabalhando no servigo:

A.Sexo: 1.( )F 2.( )M

B. Especialidade Médica: 1. ( )clinica 2.( )cirurgica 3.( ) outras

C. Residéncia Médica/titulo de especialista: 1.( ) concluida 2.( ) em curso 3.( ) ndo

D. Especialidade médica:

E. Anos de formado:
1.()<0l 2()=1-5 3.()=>5-10 4.()=10-15 5.()>15-20 6.( )>20-25 7.( )>25
F.Residéncia médica/titulo de especialista em Neurologia:

1.( )sim 2.( )emcurso 3.( )ndo

Hospital em que trabalha na emergéncia, realizando tratamento agudo de AVC :
a) Hospital da Restauracéo

b) Hospital Pelopidas Silveira

c) Nos dois hospitais

Sobre sua experiéncia no tratamento agudo de AVC responda 0s quesitos abaixo:
1. Nos servicos do SUS (HPS/HR) vocé ja teve a oportunidade de indicar e realizar

trombdlise venosa com rt-PA?
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a) nunca indiquei ou realizei uma trombolise venosa com rt-PA no SUS
b) em uma Unica oportunidade realizei uma trombolise venosa no SUS
c)ja realizei entre 2 a 5 trombolises venosas no SUS

d) realizei entre 5 e 10 trombdlises venosas no SUS

e) realizei entre 10 e 20 trombolises venosas no SUS

f) realizei > 20 trombdlises venosas no SUS

2. Na sua pratica diaria, atendendo pacientes com AVC agudo em um dos hospitais (HR/HPS)
ou em ambos, como voceé se vé em relacdo a indicacdo/realizacdo do tratamento trombolitico
venoso agudo, utilizando como imagem apenas a tomografia de cranio:

a) totalmente capaz de indicar e realizar o tratamento, sem precisar de uma segunda opinido
na maior parte dos casos;

b) vocé se sente capaz de realizar a triagem, mas gostaria de ter sempre uma equipe de apoio
(“equipe de AVC”) para discutir todos os casos que fossem selecionados como codigo AVC;
c) vocé ndo se sente capaz de realizar o atendimento inicial ou indicacdo ou realizacdo da
trombolise quimica e nos momentos em que isso acontece vocé chama outro colega para

conduzir o atendimento/tratamento.

3. Em relagdo ao uso de RNM de encéfalo para tratamento agudo de AVC:

a) no ambito dos hospitais do SUS vocé nunca conseguiu realizar tal exame, pois nao existe
tal método diagndstico no servigo que vocé trabalha;

b) no ambito dos hospitais do SUS vocé nunca conseguiu realizar tal exame, pois tal método
diagndstico existe no hospital que vocé trabalha, mas ndo existe, no servigo, protocolo
padronizado para esse fim;

c) no ambito dos hospitais do SUS vocé ja conseguiu realizar tal exame, pois tal método
diagnostico existe no hospital que vocé trabalha, mas isso ndo é frequente (acontece em casos
esporadicos);

d) no ambito dos hospitais do SUS vocé consegue realizar tal exame, pois tal método
diagnostico existe no hospital que vocé trabalha, e isso é feito de forma regular, com

protocolo ja bem estabelecido.

4. Em relacdo ao uso de trombectomia mecénica (via hemodindmica) para tratamento agudo
de AVC:
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a) no &mbito dos hospitais do SUS vocé nunca conseguiu realizar tal procedimento, pois ndo
existe tal método diagndstico/terapéutico no servico que vocé trabalha;

b) no ambito dos hospitais do SUS vocé nunca conseguiu realizar tal procedimento, pois tal
método diagndstico até existe no hospital que vocé trabalha, mas ndo existe, no servico,
protocolo terapéutico padronizado para esse fim;

c) no ambito dos hospitais do SUS vocé ja conseguiu realizar tal procedimento, pois tal
método diagndstico/terapéutico existe no hospital que vocé trabalha, mas isso ndo é frequente
(acontece em casos esporadicos);

d) no &mbito dos hospitais do SUS vocé consegue realizar tal procedimento, pois tal método
diagndstico/terapéutico existe no hospital que vocé trabalha, e isso é feito de forma regular,
com protocolo ja bem estabelecido.

4. Sobre algumas peculiaridades disponiveis para tratamento trombolitico em seu servico de
salde (marque todas as alternativas pertinentes):

a) existe protocolo bem estabelecido para trombolise venosa, com uso de tomografia como
método de imagem;

b) existe leito especifico, disponivel, para realizacdo da trombdlise venosa;

c) no protocolo do servico, esta estabelecido realizar os 10% (bolus) da medicacéo ja na mesa
da tomografia;

c)é protocolo do servico ja realizar angiotomografia de vasos cervicais/cerebrais durante a
infusdo da manutencdo da medicacdo, no tratamento agudo

d) os diversos setores-triagem-atendimento médico-tomografia-laboratério-local onde ¢é
realizada a trombdlise venosa - funcionam harmonicamente e conseguem atender com

eficiéncia ao paciente com AVC agudo; na maior parte das vezes.

5) No seu servi¢o de urgéncia neuroldgica do SUS, qual(is) seus principais problemas para
realizacdo de trombdlise venosa, com uso de tomografia como método diagnostico (marque 0s
fatores relevantes):

a) falta de medicac&o (rt-PA) com relativa frequéncia;

b) tomografia quebrada;

c) falta de leito para admitir e monitorizar o paciente que ird realizar o tratamento
trombolitico;

d) a distancia entre a sala de emergéncia e a tomografia;
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e) a falta de familiaridade dos diversos setores do hospital envolvidos na cadeia de

atendimento ao paciente em janela terapéutica para tratamento trombolitico;

f) outros fatores significativos: (Especifica)

6) Marque aquelas contraindicacdes para realizacdo de tratamento trombolitico venoso, com

tomografia como método de imagem, que vocé considera contraindicagdo(des) absoluta (s).

Pode marcar mais de uma alternativa.

e e e e e e e e e e e e N

) uso de Marevan pelo paciente previamente, independentemente do valor do INR
) crise convulsiva precedendo a instalagdo do déficit

) idade > 80 anos

) gravidez

) histéria de aneurisma clipado ou embolizado ha > 03 meses

) historia prévia de AVCH, ja reabsorvido, > 03 meses

) glicose entre 200 e 400 mg/mi

) paciente < 18 anos

) uso de novos anticoagulantes orais (dabigatrana,rivaroxabana,apixabana entre outros)
) cirurgia de grande porte <14 dias

) paciente com sonda nasogastrica instalada <1h

) sonda vesical de demora <1h

)sonda vesical de demora/sonda nasogastrica de uso crénico

) ASPECTS na tomografia <7

) paciente que ja recebeu uma vez tratamento trombolitico para AVCI, > 03 meses
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APENDICE B — ARTIGO: ANTIOXIDANTS IN ASSOCIATION WITH TISSUE
PLASMINOGEN ACTIVADOR IN THE TREATMENT OF ACUTE STROKE - A
REVIEW OF CLINICAL TRIALS

Antioxidants in Association with tissue plasminogen activador in the treatment of acute

stroke — a review of clinical trials

Nascimento A.D.F.S.%?3; Lira V.S.T 3 Jacob R.S.T.% Franco, C.M.R® Lagranha C.J.%;
Valenca M.M.!

!Graduate Program in Neuropsychiatry and Behavioral Sciences at the Federal University of Pernambuco
(UFPE); 2 Restauragdo Hospital; 3 Pelépidas Silveira Hospital; 4 Oswaldo Cruz University Hospital; °Clinicas
Hospital (UFPE)- Recife-Brazil (2018)

ABSTRACT:

Stroke is responsible for about 6.7 million deaths worldwide. Broadly spread therapies
(fibrinolysis and thrombectomy) are effective in the acute phase but cannot prevent stroke
from being a major cause of worldwide disability. Thus, new therapeutic alternatives are
necessary. In this review, we evaluated substances considered antioxidants, which were tested
in clinical trials together with r-tPA, acting in the biomolecular universe of ischemia and
optimizing the process of cerebral reperfusion. We systematically reviewed original articles
from two databases using the PICOS strategy. The final analysis included, for full reading, 11
articles from the 58 selected ones. In articles submitted to full reading, we observed that eight
substances were tested. In general, each substance has only been tested in one article. And
only four of them showed promising results. A better understanding of the biochemical
universe of ischemia is needed, as well as more robust research with substances with
neuroprotection potential to define the true potential of this mechanism in the treatment of
stroke.

1 INTRODUCTION

According to World Health Organization (WHO), in 2015, 17.7 million deaths from
cardiovascular diseases were registered worldwide. The low and middle-income countries are
the most affected, registering three-quarters of these deaths. Overall, stroke was responsible
for 6.7 million deaths. *

Stroke, one of many diseases of the cardiovascular group is characterized by perfusion
deficit of central nervous tissue. When pathological rupture of blood vessels occurs we have
the hemorrhagic stroke. Equivalently, if the perfusion deficit occurs due to diminished or
absent flow in a certain region we have an ischemic stroke. Epidemiologically, the ischemic

stroke corresponds approximately 80-85% of cerebrovascular events. At the
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pathophysiological point of view, both type of stroke is determined, for the most part, by
thrombotic or thromboembolic mechanisms.

There has been an extensive investigation of drugs that could possibly minimize or
reverse the impact of cerebral ischemia. Despite all the effort, only r-TPA was able to show
efficacy/safety and approved by the FDA for fibrinolytic treatment of patients with acute
stroke so far, respecting strict inclusion criteria and broad exclusion criteria.? Recently,
tenecteplase was pointed to be promising, but it is not yet a reality in clinical practice.®
Recently, strong evidence is building in regard to the use of thrombectomy and augmentation
of the therapeutic window for wide caliber vessel infarctions (MR CLEAN® SWIFT-
PRIME®, REVASCAT?, and DAWNY). Independent of the treatment protocols (fibrinolytic or
thrombectomy), the outcome is always dependent of the shorter the time between onset of
symptoms and the admission at hospital for treatment. Correspondingly, the hemorrhagic
transformation being its most fearsome complication for treatment delay.

Studies show an important relationship between oxidative stress and ischemic
cascade. Oxidative stress is characterized by a chronic imbalance between production and
removal of reactive oxygen species (ROS), resulting in cell and tissue damage in the affected
organ. Mitochondria are recognized for their ability to produce energy for cell but also, is the
main organelle responsible for reactive oxygen species production and regulating apoptosis.
Better understanding of this interaction may be the path for the emergence of therapeutic
strategies with fewer hemorrhagic complications and a longer time window. °1°

Hence, this systematic review aims to describe and analyze the results of clinical trials
that considered the impact of reactive species, testing substances that aimed to reduce the
oxidizing environment due to ischemia, working as an adjuvant drug to r-TPA, in the

treatment of acute ischemic stroke.

2. MATERIAL AND METHOD

2.1 Study search and selection

Two of the authors (AD and VL) have independently reviewed MEDLINE (PubMed)
and Science Direct databases for suitable papers published until 10, June 2018, using the
following Mesh term: 'Stroke [All Fields] AND tissue plasminogen activator OR thrombolytic
therapy [All Fields] AND antioxidants OR neuroprotective agents [All Fields] for PUBMED
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and "stroke" AND (antioxidants OR "neuroprotective agents") AND ("tissue plasminogen
activator" OR "thrombolytic therapy") for Science Direct. In PUBMED the clinical trial filter
was used and in Science Direct the research articles filter.

The articles pre-selected by the platforms were initially selected with the title and
abstract reading by the two authors (AD and VL) separately. The disagreements were solved
jointly by the authors involved in this stage or with the interference of a third component of
the team (RT). Then the full texts of the articles were read and the systematic review was

carried out. The PRISMA protocol was used to perform this review.

2.2 Inclusion criteria

There are included only clinical trials, published in English, without time limiting. The
patients involved must be older than 18 years and the studies must involve at least 10 patients.
All patients should have been subdivided in at least two groups: one undergoing venous
thrombolysis with r-TPA + placebo and the other with persons undergoing r-TPA + a drug
that has been previously studied and considered as neuroprotective. The final results should
assess patients using well-established scales used in stroke - NIHSS (National Health
Institute's stroke scale); modified Rankin's scale; Barthel's index - serum dosage of
metalloproteinases (MMP 2 and 9); mortality and central nervous system hemorrhage.

2.3 Exclusion Criteria

We excluded studies evaluating thrombectomy alone or in combination with venous
thrombolysis; studies that did not use r-TPA; experimental studies; those whose design was
not a clinical trial - cohort, case-control and opinion articles for example. There were also
excluded studies involving only one gender, children and adolescents; studies that were not
written in English, and ultimately studies involving hemorrhages or acute myocardial

infarction.

3. RESULTS

3.1 Search in database
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After the application of the criteria provided in the two databases resulted in the
identification of 58 articles. After sorting out duplicates and careful screening of titles and
abstracts, the list of manuscript reached 12 items. The complete texts of the latter were
carefully read by two independent authors (AD and VL), who further eliminated one more

study, resulting in eleven manuscript in total for this review (Figure 1)

Figure 1:Search strategy and article selection for systematic review
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Figure 1: Search strategy and article selection for systematic review

3.2 Findings from clinical trials

After carefully reviewing the current literature, we have found eigth substances
applied as antioxidant investigated in humans: labeluzole, clomethiazole, uric acid,
erythropoietin, edaravone, cerebrolysin, resveratrol and epigallocatechin gallate (EGCG) that
were all tested as neuroprotective agents or r-TPA adjuvants. (Table 1). With the exception of

uric acid, each substance was analyzed in only one clinical trial. However, after reading the
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texts, we observed that two articles on uric acid were reassessments of previous clinical trials,
thus making two effective clinical trials for this substance.

The mechanisms of action for neuroprotection widely varies but mostly results from
their antioxidant characteristics. Uric acid and erythropoietin are endogenous substances that
exert in vitro and in vivo antioxidant action.®* Cerebrolysin is a neuropeptide of porcine
origin; the resveratrol and EGCG are polyphenols found in grape/derivatives and green tea
extract, respectively.!*1® The others - labeluzole, clomethiazole, and edaravone - are artificial
compounds.t’® The combination of such drugs with r-TPA has been proven to be secure in
safety studies and those compounds act without interference in the mechanism of action of
thrombolytic agents.

Only edaravone, among the tested drugs, is broadly used in the Japanese stroke
treatment protocol after symptom onset 24h.!° The clinical trial of labeluzole was
discontinued because a parallel phase Il study treating patients with the drug alone, showed
negative results.!” The use of erythropoietin together with r-TPA, as well as alone, for the
treatment of stroke, had a negative outcome.*3

The number of individuals tested in the clinical trials widely varied (24 to 398).
Generally, within each study, the populations had the same profile (age, comorbidities,
clinical severity, among other parameters) after randomization. Selection of patients to use
alteplase drug followed the standard protocol of eligibility of patients for treatment with this
thrombolytic agent and, from that on, they were randomized to use either placebo or the
investigated medication in each clinical trial. The time elapsed between defining whether the
patient would be a candidate for r-TPA and for being randomized in the studies meant that in
some of the trials the observed drug was not immediately administered with r-TPA.

The National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) was the most frequently used
parameter to evaluate outcome among the studies, except in people submitted to Cerebrolysin
and trials that involved uric acid.®*® Other commonly applied scales to access parameters for
evaluation of functional improvement in stroke patients were used: modified Rankin scale
(mRS) was present in six studies and the Barthel score in four. The evaluation of clinically
significant intracranial bleeding and mortality were the most cited as safety criteria in the
studies (Table 1 and Figure 2).

Investigations using nuclear ~magnetic resonance imaging (MRI) and
metalloproteinases (MMP 2 and / or 9) were used to assess the effects of uric acid,
erythropoietin, edaravone, resveratrol and EGCG assays.®131%16.19
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The experiment with labeluzole was suspended before reaching the desired number of
subjects in their protocol because a concurrent study using the same drug to treat stroke
resulted negatively.” The research with cerebrolysin was also discontinued because it did not
produce any statistically significant results.'* The study with clomethiazole did not show any
significant difference between groups. However, in those individuals with TACS (Total
Anterior Circulation Syndrome), the drug exhibited a tendency to improve results (with p
value > 0.05).18 (Figure 2)

Table 1: Selected studies / substances used for treatment and randomized population

Journal/ Authors Substance used | Randomized
year of publication patients
Rtpa Rtpa
alone | +drug
1. Cerebrovasc Dis Grotta Lubeluzole 44 45
/2001;
2. Neurology /2001 Lyden et al | clomethiazole 93 97
3. Stroke/2007 Amaro et al | Acido Urico 8 8 (0,50)
8 (19)
4. J Neurol/ Amaro et al | Acido Urico 8 8 (0,50)
2009 8 (19)
5. Stroke/ Ehrenreich | Eritropoetina 147 147
2009 et al
6. Journal of the K. Kimura | Edaravone 17 23
Neurological et al.
Sciences /2012
7. International W. Lang et | Cerebrolysin 51 49
Journal of Stroke / al.
2012
8. Lancet Neurol Chamorro | Acido Urico 192 206
2014 et al
9. Acta Neurol Scand | J. Chen et Resveratrol Early OTT (0-120 | Delayed OTT
12016 al min) (120-240 min)
78 77 78 77
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10. Stroke/ Amaro etal | Acido Urico folaiakalal Miakelalel
2016
11. Clin Neuropharm | Wang and | epigallocatechin | Early OTT (0-3h) Delayed OTT
2017 You gallate (EGCG) (3-5h)
(ch& verde) 93 94 93 91

Although the use of erythropoietin showed theoretical beneficial results - an
improvement of the ischemic area in control MRI without correlation with clinical
improvement was noticed - the negative outcome was prominent (more patients in the drug
group died - statistical significance noted).’* Edaravone significantly improved the
recanalization of the ischemic area in control MRI, with considerable hemorrhagic
transformation in both groups, but with neither statistical significance between groups nor
without clinical repercussion.’® In general, uric acid has been revealed to be a safe drug,
which improves the deficits by the day 90 mRS) and significantly decreases the early
worsening of the ischemic area.®'? It was also notable that those individuals with good
collateral circulation and who used uric acid had lower rates of ischemic worsening compared
to placebo. Finally, studies with polyphenols (resveratrol and EGCG) showed significant
reduction of MMP 2 and 9 levels, improvement of NIHSS scores, and good correlation

between the decrease in serum metalloproteinases and clinical improvement.'>¢ (Figure 2).
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4 DISCUSSION

The comparison between the studies is complex and difficult due to the use of
different substances and protocols among them, despite the common goal: potentiating
thrombolytic effects of alteplase (r-TPA is still the only FDA-appeved drug for treatment of
acute stroke).>*°

Among the tested medications, uric acid, edaravone, resveratrol, and EGCG were the
ones which had indications to be promising drugs. The other half of tested substances
revealed non-significant or negative results. However, more careful research and testing with
larger samples are required to determine the real value of antioxidants in stroke therapy.

Out of the encouraging drugs that were evaluated, three of them (resveratrol, EGCG,
and uric acid) included the dosage of metalloproteinases in their studies. Metalloproteinases
(MMPs 2 and 9) are extracellular matrix enzymes that degrade denatured collagen. Control of
the gene expression of these proteins occurs, among other mechanisms, by cytokines stimuli,
reactive oxygen species (ROS) and nitric oxide. The MMPs are found in an inactive state in
the cytosol and they can be stimulated by proteases with tPA and r-tPA.?° The action of these
substances leads to increased hemorrhagic transformation and breakdown of the blood-brain
barrier. Uric acid was able to reduce the metalloproteinases, that was found under reanalysis
of a pilot study.

In a subsequent study, it was shown to be able to decrease the number of patients with
early increases in ischemia, and this study demonstrated that patients with small early
ischemia had better results.!? But there was no study result that showed functional
improvement in patients who used uric acid in association with reduction of MMPs. Trials of
this type were performed with resveratrol®®> and EGCG®®. These natural polyphenols were
significantly able to reduce MMPs and demonstrate the correlation of this reduction with
significant clinical improvement. In the study of resveratrol, there was a significant
improvement in NIHSS only in patients who started treatment late. This may be an indication
that there is a benefit in the application of r-TPA and antioxidant at different times. This
concept seems to be used for endaravone in the Japanese protocol for treatment of acute
stroke, in which the use of the antioxidant occurs after 24h of the onset of symptoms.°



97

5 CONCLUSION

Overall, the drugs tested were safe and did not interact with r-tPA. However, only the
first clinical study with labeluzole made clear the comparison with NINDS results, for
example. 7 And a study, like that of Edaravone®®, which exhibited promising results, also
presented in both groups a much higher bleeding rate than the bleeding observed in ECASS
12

Opposing to what happens in most centers, the study of Erythropoietin was able to
submit to venous thrombolysis almost 70% of the patients.!® Nevertheless, it was one study
with negative results, which perhaps suggest structural misconceptions that resulted in the
inadequate selection of patients.

Thus, taken all together we coul observe that a better comprehension of the
biochemistry of ischemia is still necessary and, from them, more robust clinical trials should
be encouraged for the application of new potential substances as neuroprotective agent against

stroke effects.
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RESUMO

Introducdo: O tratamento trombolitico venoso do acidente vascular cerebral isquémico deve
ser realizado o mais rapido possivel para se obter os melhores resultados. A despeito de que a
maior barreira para isso seja o tempo entre inicio dos sintomas e a chegada ao hospital de
referéncia (>4,5 horas); aqueles que conseguem transpor esse obstaculo ainda encontram
entraves decorrentes de problemas intra-hospitalares como atraso para realizar exames
complementares, inseguranca dos profissionais médicos na prescri¢do da medicacdo e podem
ter o tratamento ndo indicado por motivos que ndo estdo em conformidade com a literatura
mais atualizada. Objetivos: Caracterizar os profissionais médicos responsaveis pela indicacdo
da trombolise quimica nos centros de referéncia pablicos da cidade do Recife e 0 quanto o
perfil profissional deles interfere no julgamento de situacGes clinicas como contraindicacéo
absoluta para trombolise venosa, utilizando a tomografia como Unico exame complementar.
Método: A amostra do estudo foi composta por 64 médicos, diretamente responsaveis pelo
atendimento emergencial de pacientes com sintomas de acidente vascular cerebral, nos dois
hospitais de referéncia em doencas neurologicas, do sistema publico do Recife. Para obtencéo
dos dados, cada participante preencheu, de forma presencial, um questionario estruturado pela
pesquisadora. Resultados: A taxa de participagdo foi de 97% dos profissionais. Trinta
profissionais responderam ser neurologistas; a média de anos de formado foi de 8,8; e 3,6
anos trabalhando com trombdlise venosa para acidente vascular cerebral isquémico no
Sistema Unico de Salde. S6 dezoito participantes se auto definiram totalmente capazes de
indicar e realizar trombolise venosa na maior parte dos casos; e 3 profissionais apresentam
taxas de > 20 trombolises na carreira. A autopercep¢do sobre a capacidade de realizar a
medicacdo se mostrou influenciada pelo tempo de formado, pelo tempo trabalhando com
realizacdo do procedimento e pela concluséo da residéncia em neurologia. J& a quantidade de
trombolises realizadas teve como Unica influéncia significativa a autoanalise de se declarar
totalmente capaz para realizar a administracdo da alteplase. O tempo de formado teve efeito
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inverso no nudmero de trombolises realizadas; e o tempo trabalhando com trombdlise e a
presenca de especializagdo em neurologia mostraram uma tendéncia a aumentar o nimero de
pacientes tratados, porém ndo foram confirmados por testes estatisticos. No tocante as
contraindicacdes, os profissionais definiram como contraindicacdes absolutas: cirurgia de
grande porte realizada ha < 14 dias (58/64), ASPECTS <7 (45/64) e uso de NOACs (38/64).
O ASPECTS < 7 e 0 uso de warfarin, independentemente do valor do INR (17/64) foram as
variaveis que tiveram suas escolhas como contraindicagdes absolutas influenciadas pelo
tempo trabalhando com trombolise.

Concluséo: O perfil profissional dos médicos que trabalham realizando trombdlise esteve
associado com o numero de trombdlises realizadas e consequentemente, com a caracterizacao
de situagdes clinicas como contraindicagdo absolutas.

Palavras chaves: acidente vascular cerebral, trombdlise venosa, contraindicacfes, barreiras
médicas, educacao médica.

1 INTRODUCAO

O AVCI ¢ o tipo mais frequente de AVC, respondendo por cerca de 85% desses.!
Segundo estimativas da Organizacdo mundial de saide (OMS), AVC é a segunda causa de
morte global (em 2013 foram 6,5 milhdes de mortes por essa causa, sendo 51% por AVCI) e a
terceira causa de incapacidade. Dos sobreviventes (25,7 milhGes em 2013), 71% foram
diagnosticados com AVCI. 2 De maneira geral, 70% dos AVCs e 87% dos 6bitos relacionados
ao AVC ocorrem em paises de baixa e média renda.® Entre aqueles que sobrevivem,
aproximadamente 70% precisardo de algum auxilio: 30% requerem assisténcia para atividades
de vida diaria, 20% assisténcia para deambular e 16% necessitam de cuidados institucionais. *

Apds a publicacdo do NINDS® em 1995, as pesquisas sobre o tratamento agudo do
AVCI com a finalidade de revascularizacdo da area infartada e, assim, minimizar sequelas,
tem avancado muito. Em 26 anos, a prética clinica avancou de uma janela terapéutica muito
curta de 3 horas, utilizando-se de fibrinolise venosa com alteplase e protocolos com perfis de
pacientes muito restritos >® & terapia mecanica com stents e aspiracdo, que introduziram o
conceito de sistema de colaterais e, baseando-se em técnicas de ressonancia, desafiam a cada
dia o limite de tempo com que se pode intervir em um evento isquémico cerebrovascular’®. A
ultima recomendagdo da American Hearth Association reduziu as contraindicagdes absolutas
ao uso da terapia venosa, fazendo com que um ndmero maior de pessoas possam ser
consideradas potenciais usuarios da terapia fibrinolitica venosa com alteplase.°

O Brasil, pais da América do Sul de dimensdes continentais, € subdividido em 26
estados e um distrito federal. Classificado pelo bando mundial como um pais de renda média-
alta (PIB US$ 4.126-12.745)", apresenta, segundo o IBGE (Instituto Brasileiro de Geografia
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e Estatistica), grandes desigualdades sociais em sua distribuicdo de renda, com 1% dos mais
ricos ganhando 36 vezes mais que a média de rendimento da metade mais pobre.!2 A partir de
2012, o sistema publico de salde, passou a oferecer o tratamento trombolitico para tratamento
agudo de AVC no pais.*>* Contudo, muitos entraves existem entre ter uma lei que ofereca a
terapéutica e tornar isso uma realidade para populagdo. Os centros de tratamento agudo de
AVC vém aumentando no pais, mas muitas capitais de estados brasileiros ainda ndo contam
com terapia basica para tratamento agudo de AVCI e no interior deles, essa possibilidade é
ainda mais remota.™®

O estado de Pernambuco esté localizado na regido Nordeste do Brasil. Apresenta um
territorio de 98.068,21 km?, sendo sua extensdo leste-oeste de 720km.%® Apresenta a sexta
densidade demogréafica do pais (89,62hab/Km?) e um indice de desenvolvimento humano de
0,673 (0 19° do territorio nacional). 1" O estado conta com trés centros plblicos de tratamento
agudo de AVCI, com possibilidade apenas de trombdlise venosa: dois na capital, Recife, e um
centro no interior, na cidade de Petrolina (a 712km da capital). Os dois centros da capital
atenderam, juntos, uma média de 8.080 pacientes com diagnostico de AVC, segundo dados do
DATASUS em 2018.18

As caracteristicas inerentes ao contexto do atendimento de doencga vascular arterial
aguda, havendo a exigéncia clinica de obedecer a janela curta de tempo para administracao da
medicacdo, a necessidade de exame de imagem (tomografia ou ressonancia de encéfalo) e
equipe treinada para o atendimento agudo do AVC estdo entre os principais fatores que
dificultam o tratamento adequado. Dados, disponibilizados pelos servicos envolvidos na
pesquisa, evidenciaram que o tempo entre o inicio dos sintomas e a admissdo hospitalar € o
principal fator limitante para que os pacientes sejam submetidos ao protocolo de tratamento
agudo. Contudo, essa ndo é a Unica barreira ao tratamento de forma efetiva. Mesmo aqueles
que chegam a tempo nos servigos, passam a ter que transpor barreiras relacionadas a estrutura
hospitalar e inerentes ao perfil profissional daqueles que prestam atendimento a essa
populacéo.

Estudo inglés mostrou que a decisdo por administrar alteplase é complexa. Entre 0s
fatores “psicossociais” associados aos profissionais que trabalham administrando a
medicacdo, quatro foram preditores significativos para a tomada de decisdo de usar ou nédo a
medicacdo. Foram eles: percepcdo de evidéncia para eficicia e seguranca da droga; nimero
de pacientes tratados nos Ultimos 12 meses; se sentir confortavel com incertezas — “stroke

mimics” e o conforto em tratar pacientes fora de critérios universais.!® Outro estudo, buscou



103

entender quais fatores estdo associados & adesdo de diretrizes clinicas por parte de
neurologistas. Entre os profissionais estudados, o uso de protocolos esteve mais ligado a
credibilidade (metodologias rigorosas, sintese ndo tendenciosa e informacdo disseminada por
organizacdo respeitavel), aplicabilidade, publico-alvo e principalmente a forca de
associaco.?’

Caracterizar o perfil profissional dos médicos das duas unidades publicas, terciarias do
Recife que oferecem o tratamento agudo ao AVCI e a associacdo desse perfil a aplicacédo do

tratamento trombolitico foi o objetivo desse estudo.

2 MATERIAL E METODOS

Foi realizado um estudo observacional, do tipo transversal, de carater analitico.

A pesquisa foi realizada nas emergéncias neuroldgicas dos dois hospitais publicos do
Recife, que sdo referéncia em atendimento de emergéncia para pacientes com acidente
vascular cerebral na capital, regido metropolitana, zona da mata e parte do agreste do estado
de Pernambuco. Sao eles: Hospital da Restauracdo Governador Paulo Guerra (HR) e Hospital
Metropolitano Oeste Peldpidas Silveira (HPS).

A escolha da amostra foi realizada de forma censitaria. A populacdo do estudo
consistiu nos profissionais médicos dos Hospitais Peldpidas Silveira e Restauracdo. Foram
incluidos no estudo os profissionais que trabalham nas emergéncias neuroldgicas, fazendo o
atendimento de pacientes com AVC agudo. Foram excluidos da pesquisa aqueles, que no
periodo do estudo, ndo estivessem ativamente desempenhando suas fung¢bes na emergéncia.
Os participantes que, simultaneamente, trabalhavam nos dois servicos, foram contabilizados
uma Unica vez e se submeteram ao instrumento de coleta em apenas um momento.

Os dados foram coletados mediante questionario (apéndice A), elaborado pelos
pesquisadores.

As variaveis do perfil profissional foram subdivididas em numeéricas continuas
(quantitativas): tempo de formado, tempo de servico no hospital, tempo que trabalha
realizando trombolise quimica; e categorizadas nominais (qualitativas): sexo, situacdo de
concluséo de qualquer programa de residéncia médica, situacdo de conclusdo do programa de
residéncia médica em neurologia, local em que trabalha, niUmero de trombolises realizadas
(categorizadas em classes) e autopercepcdo sobre a capacidade de administrar o tratamento
trombolitico venoso para maior parte dos casos (Figura 1).
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Figura 1: Classificacdo das variaveis do perfil profissional dos médicos envolvidos com trombdlise

venosa no SUS do Recife e suas unidades de medida.

Nome da Variavel

Medida/

caracterizacéo

Classificacdo da

variavel

Tempo de formado Anos Quantitativa
Tempo de servico no hospital Anos Quantitativa
Tempo que trabalha realizando trombolise quimica Anos Quantitativa
Sexo Masculino Qualitativa
Feminino
Conclusao de qualquer programa de residéncia Sim Qualitativa
médica Né&o
Conclusao do programa de residéncia médica em Sim Qualitativa
Neurologia Nao
Local em que trabalha HR Qualitativa
HS
Ambos
Numero de trombolises realizadas <1 Qualitativa
2a5
>6
Autopercepcao sobre a capacidade de administrar o Totalmente capaz | Qualitativa

tratamento trombolitico venoso para maior parte dos

Casos.

Parcialmente

capaz

Em outro momento do estudo, foram apresentadas aos médicos uma lista de

contraindicagOes presentes no estudo NINDS e ECASS e reproduzida na maioria dos

protocolos de servicos que tratam AVCI com alteplase, incluindo os protocolos do HR e do

HPS; bem como algumas situacGes cotidianas da emergéncia. Sobre tais situacfes foi

solicitado que cada uma fosse avaliada individualmente, e definida ou ndo como

contraindicacdo absoluta para realizagdo do tratamento trombolitico quimico (Figura 2).




105

Figura 2: SituacBes clinicas apresentadas aos participantes para avaliagdo do carater de
contraindicacdo absoluta ao uso da trombélise venosa.

Situacdo Clinica Situacdo Clinica
Uso de NOACS Gravidez
Cirurgia de grande porte ha < 14 dias Aneurismas clipados ou

embolizado ha > 3 meses

ASPECTS <7 Historia prévia de AVCH, ja

Paciente que previamente j& tenha utilizado tratamento reabsorvido, > 3meses

trombolitico para AVCI, > 3 meses

Uso do warfarin previamente, independentemente do Glicose entre 200 e 400 mg/mi
valor do INR

Crise Convulsiva precedendo a instalacdo do déficit Uso de SNG instalada ha < 1h
Idade > 80 anos Uso de SVD ha< 1h

Idade < 18 anos Uso cronico de SNG e SVD

O presente estudo faz parte de um projeto maior intitulado “Atengdo a saude do
paciente com Acidente Vascular Cerebral no sistema Unico de salde de Pernambuco: a
realidade do tratamento agudo do AVC” o qual foi submetido integralmente ao Comité de
Etica e Pesquisa em Seres Humanos do Hospital da Restauracéo, através da plataforma Brasil.
Foi aprovado em 30 de abril de 2018, tendo como CAAE: 87534618.8.0000.5198.

Os dados obtidos foram armazenados em planilhas no IBM SPSS Statistics®, verso
20. Nesse software também foram realizadas as analises estatisticas.

A significancia estatistica em todas as avalia¢des foi estabelecida a um nivel de 95%.

Aplicou-se o teste de normalidade de Kolmogorov-Sminorv para as variaveis
quantitativas continuas. Como todas se mostraram ndo normais, para comparar diferencas de
medianas foram aplicados os testes ndo paramétricos de Mann-Whitney, para duas amostras e
0 Kruskal-Wallis, para mais de duas amostras.

Para verificar a existéncia de independéncia entre dois critérios de classificacdo
(variaveis categoricas) utilizou-se o teste do y* de independéncia de Pearson ou, quando

necessario, o teste exato de Fisher.

3 RESULTADOS

3.1 Caracterizagdo da amostra
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O numero total de médicos que trabalharam nas duas emergéncias neuroldgicas no
periodo entre junho-2018 a janeiro-2019 foi de 67 participantes. Dois médicos foram
excluidos por se encontrarem afastados de suas fungdes por motivo de doenca e uma foi
excluida por ser uma das autoras do trabalho.

Dos 64 profissionais que compuseram a amostra, 56,3% eram do sexo masculino. No
geral, 53,1% dos profissionais séo lotados exclusivamente no hospital da Restauracao,
enquanto 14,1% afirmaram trabalhar nos dois hospitais. Pouco mais da metade dos
profissionais entrevistados tem algum titulo de especialista ou residéncia médica concluida
(51,6%,). Quando perguntados se concluiram a residéncia ou possuiam titulo de especialista
em Neurologia, apenas 46,9% responderam de forma afirmativa.

Em média, o profissional que trabalha nas emergéncias neuroldgicas publicas do
Recife tem 8,8 anos de formado (95% IC:6,6 - 11,1); trabalha nesse ambiente ha 5,1 anos
(95% 1C:3,52;6,66); e realiza trombolise quimica hd 3,6 anos (95%IC 3,06; 4,25). As
distribuicBes desses dados encontram-se ilustradas no Grafico 1 de onde é possivel perceber a
presenca de alguns valores discrepantes(outliers) tempo de formado e tempo trabalhando no

hospital.

Grifico 1: Boxplot dos tempos: de formado, trabalhado em cada servigo e trabalhandoe com trombdélise da

amostra de médicos estudada. Recife, jun 2018 - jan 2019.
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Quando solicitados a fazer uma autoavaliagdo a respeito de sua capacidade de
indicar/realizar trombolise quimica utilizando apenas tomografia como técnica de imagem,
71.9% dos profissionais se sentem capazes de realizar a triagem dos casos, mas gostariam de
uma segunda opinido (“stroke team”) para todos os casos selecionados. Os demais, 18
profissionais, dispensam tal opinido para maior parte das situagdes selecionadas (se definiram
totalmente capazes para realizar o procedimento). Em relacdo ao nimero de trombdlises que
ja realizaram, 18,8% dos participantes disseram ter realizado no maximo uma vez o

procedimento; e 46,9% realizaram 6 ou mais vezes.

3.2 Possiveis fatores que estdo associados a autopercepcao de ser ou ndo totalmente

capaz para realizar trombolise venosa.

Procurou-se avaliar a existéncia de associagcOes entre o tempo de formado, o tempo
trabalhando com trombolise venosa no SUS, bem como ter qualquer residéncia médica
concluida ou especificamente a residéncia em neurologia e a autoavaliacdo de se sentir
totalmente capaz ou ndo para definir e realizar a trombdlise venosa na maior parte dos casos
apresentados.

Na Tabela 2, pode-se observar a média de tempo de formado e de tempo trabalhando
com trombolise venosa com seus respectivos intervalos de confianca e sua distribuicdo em
relacdo a autoavaliacdo sobre a capacidade de realizar trombdlise venosa. Evidencia-se que o
tempo médio de formado € maior entre aqueles que se dizem totalmente capazes, contudo,
sem significancia estatistica. Por outro lado, na analise entre tempo trabalhando com
trombdlise e a autoavaliacdo da capacidade de administrar o tratamento, encontrou-se uma

associacgéo significativa.

Tabela 2: Distribuicdo da amostra segundo as médias dos tempos de formado e trabalhando com
trombdlise dos médicos participantes e comparacdes com autoavaliagdo dos 64 profissionais, Recife,
jun 2018 - jan 2019

Autoavaliacdo sobre a capacidade de realizar trombdlise p-

Variavel venosa na maioria das situacdes cotidianas da emergéncia  valor*

Totalmente capaz (n = 18) Parcialmente capaz (n = 46)

X (IC) X (IC)

Tempo de formado 12 (7,9; 16) 7,6 (4,9; 10,3) 0,006

Tempo trabalhando 5,1(4,0;6,1) 3,1(2,4; 3,8) 0,002
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com trombdlise

X : média dos tempos em anos; IC: intervalo de confianga95%; * Teste U. de Mann-Whitney

Em seguida, procurou-se avaliar a influéncia que a concluséo de qualquer programa de
residéncia médica exerce sobre a autopercep¢do de capacidade de realizar trombdlise venosa.
Percebe-se que dentre os profissionais que se sentem totalmente capazes de realizar o
procedimento € maior a frequéncia de individuos que tém residéncia médica concluida, tendo
isso uma associacao significativa. (Tabela 3)

Por fim, estudou-se a variavel “ter residéncia em neurologia concluida” e sua
associacao com a autopercepc¢do sobre a capacidade de realizar tratamento trombolitico. E,

chegou-se a uma associac¢do com significancia estatistica (Tabela 3)

Tabela 3: Distribuicdo da amostra segundo a associacao entre ter concluido qualquer programa de
residéncia médica ou residéncia médica em neurologia e a autoavaliacdo dos profissionais, Recife, jun
2018 - jan 2019

Autoavaliacdo sobre a capacidade de realizar trombolise p-
Variavel venosa na maioria das situagdes cotidianas da valor*

emergéncia

Totalmente Capaz (n = Parcialmente capaz (n = 46)
18)
n (%) n (%)

Concluiu qualquer

programa de residéncia

meédica
Sim 13 (72,2) 20 (43,5) 0,039
Né&o 5 (27,8) 26 (56,5)

Concluiu programa de

residéncia médica em

Neurologia
Sim 13 (72,2) 17 (37,0) 0,011
Né&o 5 (27,8) 29 (63,0)

*Teste de x> de independéncia de Pearson
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3.3 Possiveis fatores relacionados ao perfil profissional dos médicos, que se associam ao
namero de trombolises realizadas no SUS do Recife

Procurou-se avaliar se os fatores, que interferem na autopercepcdo de ser capaz de
realizar tal procedimento, exercem, também, influéncia no nimero de trombolises. Por fim,

investigou-se, a acdo da autopercepg¢do sobre o nimero de trombdlises realizadas.

Gréfico 3: Distribui¢do do numero de trombdlises pelo tempo médio trabalhado com o procedimento e
pelo tempo médio de formado dos participantes.
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Série 1: tempo trabalhado com trombdlise; Série 2: tempo de formado

O questionario inicialmente aplicado apresentava seis possibilidades de respostas,
categorizadas em grupos como mostra o grafico 3. Nele pode-se ver a distribuicdo média das
respostas dos participantes conforme o tempo médio trabalhando com trombdlise (série 1) e
tempo médio de formado (série 2). Como o ponto em que apareceu mudanca na direcdo da
curva foi a partir de 6 a 10 trombolises, esta variavel foi novamente categorizada em apenas
trés grupos: nomaximo 1;1a5e > 6.

Foi entdo avaliada a influéncia exercida pelo tempo de formado e pelo tempo
realizando trombdlises sobre o nimero de trombolises realizadas (Tabela 4). Avaliando 0s
extremos da tabela, vé-se que ha uma relagéo inversa entre o tempo de formado e o tempo
realizando trombolise quando avaliamos sua influéncia sobre o numero de trombdlises
realizadas. No grupo que mais indicou o procedimento estdo aqueles profissionais com

menores médias de tempo de formado, porém com mais experiéncia com uso do trombolitico.
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Apesar dessa observacdo, ndo houve diferenca significativa entre as médias dos tempos
analisados segundo quantidade de trombdlises realizadas. (Tabela 4).

Tabela 4: Distribuicdo dos participantes do estudo quanto as médias dos tempos de formado e de
trabalho com trombdlise comparado ao numero de procedimentos realizados, Recife, jun 18-jan 19

Numero de trombdlises realizadas p-
Variavel 1 5 a5 6 valor*
X (IC) X (1C) X (IC)
Tempo de formado 11,7 (1,5;21,9) 8,9(5,4;12,4) 7,7 (56;9,7) 0,642

Tempo trabalhando com trombdlise 2,5(0,8;4,3) 3,8(2,7;4,8) 4,0(3,3;4,8) 0,073

*Teste de Kruskal-Wallis ~ X: tempo médio em anos  IC: Intervalo de confianga 95%

Na comparacgdo entre “ter qualquer programa de residéncia médica” ou “residéncia em
neurologia” com o “numero de trombolises”, parece haver uma tendéncia para que aqueles
com qualquer residéncia realizem mais trombolises que aqueles que tem uma residéncia em
neurologia, mas sem significancia estatistica (tabela 5).

Evidenciou-se uma associagdo significativa entre se autodeclarar totalmente capaz

para realizar trombdlise venosa na maior parte dos casos e ter realizado mais trombdélises.

Tabela 5: Distribuicdo da amostra segundo a associacdo entre ter concluido qualquer programa de
residéncia médica ou residéncia médica em neurologia, autopercepcdo da capacidade de realizar
trombdlise e a associagdo com o nimero de trombolises realizadas, Recife, jun 2018 — jan 2019

Numero de trombolises realizadas p-
Variavel 4 5 a5 6 valor
n (%) n (%) n (%)
Concluiu um programa
de residéncia médica
Sim 3 (25,0) 11 (50,0) 19 (63,3) 0,079*
NZo 9 (75,0) 11 (50,0) 11(36,7)

Concluiu programa de
residéncia médica em
Neurologia
Sim 3(25,0) 11 (50,0) 16 (53,3) 0,235*
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Nao 9 (75,0) 11 (50,0) 14 (46,7)

Autoavaliacéo de

capacidade de realizar

trombolise venosa
Totalmente capaz 0 6 (27,3) 12 (40,0) 0,021%
Parcialmente capaz 12 (100,0) 16 (72,7) 18 (60,0)

*Teste de x> de Pearson 1 Teste exato de Fisher

3.4 Situac0es clinicas apresentadas aos participantes e a frequéncia com que elas foram
definidas como contraindicagdo absoluta e fatores relacionados

Na ultima parte do questionario de pesquisa, 0s participantes foram apresentados a
algumas situacdes possiveis na sala de emergéncia e solicitados a identificar qual (ou quais)
delas consideraria contraindicacdo (0es) absolutas a utilizacdo da trombolise venosa, no
periodo de 4,5 horas, utilizando apenas tomografia como método de imagem. A frequéncia e
proporcdo daquelas que responderam sim — a variavel apresentada é uma contraindicacao
absoluta - encontra-se na tabela 6.

Percebe-se que das quinze situacOes avaliadas, apenas trés foram consideradas pela
maioria dos profissionais como contraindicacGes absolutas: o uso de novos anticoagulantes
orais, 0 ASPECTS < 7 e cirurgia de grande porte ha < 14 dias.

Aplicaram-se entdo testes de comparagdo para os tempos de formado ou trabalhando
com trombdlise e cada uma das situacdes clinicas apresentadas para serem definidas ou nao
como contraindicacfes absolutas. Testes de associacdo também foram realizados para as
variaveis conclusdo de residéncia médica em neurologia, qualquer programa de residéncia
médica, autopercepcdo sobre capacidade de definir casos para utilizagdo de trombolitico
venoso ou numero de trombdlises realizadas e as situagdes clinicas apresentadas para definir
contraindicacdo. Apenas o “tempo trabalhando com trombodlise” mostrou ter influéncia
significativa sobre a defini¢cdo do uso de trombdlise na situagdo em que o paciente chega com
historia previa de uso de warfarin (p = 0,010) e na avaliacdo de areas de hipodensidade
precoce - critério ASPECTS <7 — (p = 0,009).
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Tabela 6: Frequéncia com que determinadas situacdes foram consideradas como contraindicacdo
absoluta para realizacdo de trombdlise venosa pelos meédicos participantes, Recife, jun 2018 — jan
2019

Situacao Clinica n (%) Situacao Clinica n (%)

Uso de NOACS 38 594 Gravidez 19 29,7
Cirurgia de grande porte hA <14 dias 58 90,6  Aneurismas clipados 16 25,0

ou embolizado ha > 3

meses

ASPECTS <7 45 70,3 Histéria prévia de 27 42,2

Paciente que previamente ja tenha 2 3,1 AVCH, ja reabsorvido,

utilizado tratamento trombolitico para > 3meses

AVCI, > 3 meses

Uso do warfarin  previamente, 17 26,6 Glicose entre 200 e 3 4,7

independentemente do valor do INR 400 mg/ml

Crise  Convulsiva precedendo a 14 21,9 Uso de SNG instalada 13 20,3

instalacdo do déficit hd < 1h

Idade > 80 anos 4 6,3 Uso de SVD ha < 1h 11 17,2

Idade < 18 anos 23 359 Uso cronico de SNG e 1 1,6
SVvD

4 DISCUSSAO

Na caracterizacdo dos profissionais envolvidos no estudo, verificou-se a participacao
de 97% daqueles que trabalham diretamente com trombdlise venosa no sistema puablico da
cidade. Praticamente metade desses profissionais tinham uma especializa¢cdo ou programa de
residéncia médica em Neurologia concluida. O estudo intitulado “O que se pode fazer para
aumentar as taxas de trombolises?”, descreve que taxas maiores de trombdlises séo
conseguidas em servicos onde h& pelo menos um neurologista responsavel pela defini¢do do
caso.?

Outra caracteristica dos participantes € a pouca experiéncia profissional, tendo uma
média de 8,8 anos de formacgdo médica e 3,6 trabalhando com trombolise. Viu-se em alguns
estudos que o nimero de trombolise aumenta com a experiéncia do profissional e com o

namero de pacientes tratados, e diminui quando 0 médico ndo tem seguranga para prescrever a
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medicacio.?® Consoando com essas afirmag@es, s6 28,1% dos participantes se perceberam
totalmente capazes para indicar e realizar o tratamento trombolitico, na maioria dos casos,
sem necessitar de uma segunda opinido. Apenas trés profissionais afirmaram ter realizado
mais de 20 trombolises em sua pratica profissional. Embora néo exista um namero ideal para
que o profissional seja considerado capacitado, 0 maior nimero de trombdlises realizadas nos
ultimos 12 meses esteve ligado a um aumento de indicacBes subsequentes e decisdo por
trombolisar em casos limitrofes, conforme com o descrito por De Brdn e colaboradores
(2018).2°

Na avaliacdo de fatores que interferem na autopercepcdo sobre a capacidade de
realizar o tratamento trombolitico, observou-se que tanto a mediana de tempo de formado,
guanto a mediana de tempo trabalhando com trombolise eram maiores no grupo dos
profissionais que se disseram totalmente capazes, e as analises estatisticas mostraram ser esses
fatores significativos para melhora da autopercepcdo de capacidade. Importante ressaltar a
presenca de alguns profissionais que tem muito tempo de formado e trabalhando em servigo
com trombolitico, mas que ndo se sentem confortdveis em administrar o tratamento, se
dizendo parcialmente capazes. Choudhry e colaboradores descreveram que médicos formados
h& mais tempo acabavam tendo uma performance de tratamento pior por falta de atualizacdo
ou por néo se adaptarem a novos protocolos que surgem durante o exercicio profissional.®

Outra varidvel que influenciou de forma significativa na autopercep¢do foi a presenga
da conclusdo da residéncia em neurologia, quando 72,2% dos profissionais que se auto
classificaram como totalmente capazes para realizar o tratamento trombolitico, tinham a
residéncia em neurologia concluida. Ndo se p6de afirmar que outras residéncias também
trouxessem a mesma seguranca aos profissionais, pelo viés da amostra que contava com
apenas 3 profissionais que tinham residéncia/especializacdo em area diferente da neurologia,
mas ainda assim com similaridade por serem neurocirurgides.

Os dados mostraram que os profissionais com menos tempo de experiéncia com o
tratamento trombolitico e aqueles com mais tempo de exercicio da Medicina realizam menos
trombolises venosas. A medida que os profissionais vdo ganhando experiéncia, passam a
realizar mais o procedimento. Todavia observou-se que isso coincide com profissionais que
exercem a profissdo a menos tempo. Ainda na analise desse grupo, percebeu-se que por volta
de 6,5 anos de exercicio profissional o niUmero de trombdlises passou a aumentar associado ao
aumento de tempo de exercicio da medicina e do tempo trabalhando com trombodlise.

Entretanto, ndo houve significancia estatistica nas andlises.
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Dentre todos os fatores investigados, o Unico que mostrou associacdo significante com
maior numero de trombdlises realizadas foi a autopercepcgdo de ser totalmente capaz para
realizar o procedimento.

Em se tratando de avaliar o conhecimento da maioria dos profissionais dos servicos
avaliados quanto as contraindicacdes da trombdlise no AVC agudo, viu-se que, de forma
geral, a caracterizagdo das contraindicagOes esteve em alinhamento com a recomendacéo da
AHA.1° Trés situagBes foram elencadas como contraindicacdes absolutas pela maioria dos
participantes: cirurgia de grande porte hd < 14 dias (90,6%); uso de NOACs (59,4%) e
ASPECTS < 7 (70,3%). E outras sete também foram avaliadas como contraindicacao por pelo
menos ¥ dos profissionais. Esse entendimento de situagdes como contraindicacdo absoluta
deve ser mais bem caracterizado em cada servico para que os atingidos por AVCI, que
cheguem em janela terapéutica, possam ser bem selecionados e ndo sejam inadvertidamente

excluidos do Unico tratamento disponivel no sistema publico.

6 CONCLUSAO

O perfil profissional dos médicos que trabalham realizando trombdlise esteve
associado com o nivel de autopercepcdo de seguranca e com o numero de trombdlises
realizadas e, consequentemente, com a caracterizacdo de suas decisdes no ato profissional
diante de situacdes clinicas, tais como determinar uma indicac¢do ou contra-indicacdo absoluta

de tratamento trombolitico para AVC agudo dentro de janela terapéutica.
7 LIMITACOES DO ESTUDO

O pequeno namero de participantes, que embora representem a quase totalidade de
profissionais que trabalham no sistema publico do Recife, ndo permitiu realizar testes
estatisticos mais robustos.
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ANEXO A - PORTARIA 664 DE 12 DE ABRIL DE 2012 DO MINISTERIO DA
SAUDE

Ministério da Saude
Gabinete do Ministro
PORTARIA N° 664, DE 12 DE ABRIL DE 2012
Aprova o Protocolo Clinico e Diretrizes
Terapéuticas - Trombdlise no Acidente

Vascular Cerebral Isquémico Agudo.

O MINISTRO DE ESTADO DA SAUDE, no uso da atribuicio que Ihe confere o inciso
Il do paragrafo Unico art. 87 da Constituicdo, e

Considerando que os Protocolos Clinicos e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) sao
resultado de consenso técnico-cientifico e sdo formulados dentro de rigorosos parametros de
qualidade, precisdo de indicacéo e posologia;

Considerando as sugestdes recebidas por meio da Consulta Publica n® 39/SAS/MS, de
28 de outubro de 2010;

Considerando o Registro de Deliberacdo n° 26, em 17 de junho de 2010, da Comisséo
de Incorporacgéo de Tecnologias (CITEC/ MS); e

Considerando o entendimento firmado pelo Departamento do Complexo Industrial e
Inovacdo em Salde (DECIIS/SCTIE/MS), pelo Departamento de Assisténcia Farmacéutica e
Insumos Estratégicos (DAF/SCTIE/MS) e pelo Departamento de Atengdo Especializada
(DAE/SAS/MS), resolve:

Art. 1° Fica aprovado o Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas - Trombolise no
Acidente Vascular Cerebral Isquémico Agudo, nos termos do Anexo desta Portaria.

Art. 2° O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas - Trombolise no Acidente
Vascular Cerebral Isquémico Agudo, que contém o conceito geral do acidente vascular
cerebral isquémico agudo, critérios de diagndstico, critérios de inclusdo e de excluséo,
tratamento e mecanismos de regulacdo, controle e avaliagdo, possui carater nacional e deve
ser utilizado pelas Secretarias de Saude dos Estados, do Distrito Federal e dos Municipios na
regulacao do acesso assistencial, autorizacdo, registro e ressarcimento dos procedimentos com

ele relacionados.§ 1° E obrigatoria a observancia do Protocolo Clinico e Diretrizes
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Terapéuticas - Trombolise no Acidente Vascular Cerebral Isquémico Agudo para fins de
ressarcimento do procedimento compativel com o medicamento nele previsto.

§ 2° E obrigatoria a cientificagdo do paciente ou de seu responsavel legal a respeito dos
potenciais riscos e efeitos colaterais relacionados ao uso de medicamento preconizado para o
tratamento do acidente vascular cerebral isquémico agudo.

§ 3° Os gestores estaduais, distrital e municipais do Sistema Unico de Sadde (SUS),
conforme a sua competéncia e pactuacfes, deverdo estruturar a rede assistencial de saude,
definir os servicos referenciais e estabelecer os fluxos para o atendimento dos pacientes com a
doenga em todas as etapas descritas no Anexo desta Portaria.

Art. 3° O Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas de que trata esta Portaria encontra-
se disponivel no endereco eletrdnico www. saude. gov. br/ sas.

Aurt. 4° Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicacéo.

ALEXANDRE ROCHA SANTOS PADILHA
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ANEXO B - PORTARIA 665 DE 12 DE ABRIL DE 2012 DO MINISTERIO DA
SAUDE

Ministério da Saude
Gabinete do Ministro
PORTARIA N°. 665, DE 12 DE ABRIL DE 2012

Dispde sobre os critérios de habilitacdo dos
estabelecimentos hospitalares como Centro de
Atendimento de Urgéncia aos Pacientes com
Acidente Vascular Cerebral (AVC), noambito do
Sistema Unico de Satde (SUS),institui o respectivo
incentivo financeiro e aprova a Linha de Cuidados
em AVC.

O MINISTRO DE ESTADO DA SAUDE, no uso das atribuicbes que Ihe conferem os
incisos | e Il do paragrafo unico do art. 87 da Constituicéo, e

Considerando a alta prevaléncia do Acidente Vascular Cerebral e sua importancia como
causa de morbidade e mortalidade no Brasil e no mundo;

Considerando a necessidade de uma agdo integrada no ambito do Sistema Unico de
Salde (SUS) para reduzir a ocorréncia das doencas cerebrovasculares;

Considerando a Portaria n® 1.161/GM/MS, de 7 de julho de 2005, que institui a Politica
Nacional de Atencédo ao Portador de Doenca Neurologica;

Considerando a Portaria n° 4.279/GM/MS, de 30 de dezembro de 2010, que prioriza a
organizacao e implementagdo das Redes de Atengdo a Saude (RAS) no territorio nacional;

Considerando a Portaria n° 1.600/GM/MS, de 7 de julho de 2011, que reformula a
Politica Nacional de Atencdo as Urgéncias e a implementacdo da Rede de Atencdo as
Urgéncias;

Considerando a Portaria n°® 664/GM/MS, de 12 de abril de 2012, que aprova o Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas - Trombolise no Acidente Vascular Cerebral Isquémico
Agudo;

Considerando a necessidade de se estruturar as Redes deAtencdo a Saude e de se

estabelecer uma Linha de Cuidados para o atendimento de doentes com Acidente Vascular
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Cerebral (AVC) e diretrizes nacionais para o diagnostico, tratamento e acompanhamento dos
individuos com esta doenca;

Considerando as sugestdes recebidas por meio da Consulta Puablica n® 39/SAS/MS, de
28 de outubro de 2010, e da Consulta Publica n® 7/SAS/MS, de 3 de novembro de 2011;

Considerando o Registro de Deliberacdo n° 26, em 17 de junho de 2010, da Comissdo
de Incorporacgéo de Tecnologias (CITEC/ MS); e

Considerando a necessidade de aprimorar 0os mecanismos de regulacdo, controle e
avaliacdo da assisténcia aos portadores de acidente vascular cerebral, resolve:

Art. 1° Esta Portaria dispde sobre os critérios de habilitacdo dos estabelecimentos
hospitalares como Centro de Atendimento de Urgéncia aos Pacientes com Acidente Vascular
Cerebral (AVC), no ambito do Sistema Unico de Saude (SUS), institui o respectivo incentivo
financeiro e aprova a Linha de Cuidados em AVC.

Art. 2° A Rede de Atencdo as Urgéncias, de que trata a Portaria n°® 1.600/GM/MS, de 7
de julho de 2011, passa a ser denominada Rede de Atencdo as Urgéncias e Emergéncias
(RUE).

Art. 3° Os Centros de Atendimento de Urgéncia aos pacientes com AVC integram a
Linha de Cuidados em AVC e sdo componentes da Rede de Atencdo as Urgéncias e
Emergéncias (RUE).

Art. 4° Para fins de tratamento aos pacientes com AVC, os Centros de Atendimento de
Urgéncia serdo classificados como Tipo I, Tipo Il ou Tipo Il1.

CAPITULO |

DA HABILITACAO DOS ESTABELECIMENTOS HOSPITALARES COMO
CENTRO DE ATENDIMENTO DE URGENCIA AOS PACIENTES COM AVC NO
AMBITO DO SUS

Art. 5° Serdo habilitados como Centros de Atendimento de Urgéncia Tipo | os
estabelecimentos hospitalares que desempenham o papel de referéncia para atendimento aos
pacientes com AVC, que disponibilizam e realizam o procedimento com 0 uso de
trombolitico, conforme Protocolo Clinico e Diretrizes Terapéuticas (PCDT) especifico, e que
cumpram 0s seguintes requisitos:

| - realizar atendimento de urgéncia vinte e quatro horas por dia, todos os dias da
semana, inclusive finais de semana;

Il - realizar exame de tomografia computadorizada de cranio nas vinte e quatro horas do
dia;
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I - dispor de equipe treinada em urgéncia para atendimento aos pacientes com AVC,
composta por médico, enfermeiro, técnicos de enfermagem e coordenada por neurologista
com titulo de especialista em neurologia reconhecido pelo Conselho Federal de Medicina
(CFM) ou Conselho Regional de Medicina (CRM) ou residéncia médica em Neurologia
reconhecida pelo Ministério da Educacao (MEC);

IV - disponibilizar protocolos clinicos e assistenciais escritos;

V - fornecer cobertura de atendimento neuroldgico, disponivel em até 30 (trinta)

minutos da admissdo do paciente (plantdo presencial, sobreaviso a distancia ou suporte
neuroldgico especializado por meio da telemedicina/telessalde); (Redacdo dada pela PRT
GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

VI - possuir leitos monitorados para o atendimento ao AVC agudo, com médico vinte e

quatro horas por dia e equipe treinada para o atendimento, podendo ser no servico de urgéncia
ou Unidade de Terapia Intensiva (UTI);
. : ;
VII - possuir Unidade de Tratamento Intensivo (UTI); (Redacdo dada pela PRT GM/MS
n® 800 de 17.06.2015)

VIII - realizar servico de laboratério clinico em tempo integral,

IX - dispor de equipe neurocirurgica 24 (vinte e quatro) horas/dia, seja ela propria,

presencial ou disponivel em até duas horas, ou referenciada, disponivel em até duas horas;
e (Redacéo dada pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)
i o d "
X - realizar tratamento  hemoterdpico  para  possiveis  complicacOes
hemorragicas.(Redacdo dada pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

8 1° Entende-se por telemedicina/telessaude para tratamento agudo do AVC a utilizagdo

de sistemas de comunicacdo ou teleconferéncia que incluam ou ndo o compartilhamento de
video, som e dados de neuroimagem, permitindo a avaliacdo remota de um paciente com

suspeita de AVC por um neurologista com experiéncia em AVC, preferencialmente vinculado
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a um Centro de Atendimento de Urgéncia aos Pacientes com AVC. (Acrescido pela PRT
GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

8 2° Na avaliacdo referida no § 1° do art. 5° o sistema de comunicacdo ou

teleconferéncia deve permitir que o neurologista realize: (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800
de 17.06.2015)
| - checagem da histdria clinica e do exame neuroldgico, se necessario, do referido

paciente, conversando ou visualizando e, sobretudo, interagindo em tempo real com o

paciente e a equipe médica a distancia para o cuidado ao paciente com AVC; (Acrescido pela
PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

Il - deve-se avaliar, em tempo real, a neuroimagem realizada logo ap6s sua aquisi¢do no

equipamento remoto (tomografia computadorizada ou ressonancia magnética de cranio),
através de um software de transmissdo de imagem, com visualizador que tenha ajuste do
centro e largura da janela da imagem e transferéncia de dados segura, quando necessitar de
trombolise; e (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

Il - todo o cuidado ao paciente com AVC para reducdo da morbidade e sequelas,
considerando seus riscos. (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

Art. 6° Serdo habilitados como Centros de Atendimento de Urgéncia Tipo Il os

estabelecimentos hospitalares que desempenham o papel de referéncia para atendimento aos
pacientes com AVC, que cumpram todos os requisitos exigidos no art. 5° desta Portaria e que
disponham de:

| - Unidade de Cuidado Agudo ao AVC (U-AVC Agudo), que devera:

a) ultrassonografia doppler colorido de vasos (exame de doppler de artérias
cervicais); (Alterado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

b) realizar atendimento ao paciente com AVC agudo até setenta e duas horas de
internacdo oferecendo, inclusive, tratamento trombolitico endovenoso para o AVC isquémico;

c) realizar atendimento de forma multiprofissional, com a incluséo de fisioterapia e
fonoaudiologia; e

d) garantir que o tratamento de fase aguda seja coordenado por neurologista;

Il - realizacdo dos seguintes procedimentos:

a) Eletrocardiograma (ECG);
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b) servigo de laboratorio clinico em tempo integral;
c) servigo de radiologia;
d)-servico-de-hemoterapia; (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)
g)rangiografia; (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

Il - garantia do acesso, por intermédio de termo de compromisso, nos termos do anexo

IV a esta Portaria, aos seguintes procedimentos:
; : Fia:
a) ultrassonografia doppler colorido de vasos (exame de doppler de artérias
cervicais);_ (Redacdo dada pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

b) ressonancia magnética;

C) angioressonancia;

d) ecodoppler transcraniano; e

e) neuroradiologia intervencionista.

f) ecocardiografia (ecocardiograma) transtoréacico e transesofagico; e (Acrescido pela
PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

g) angiografia; (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

8 1° Entende-se por U-AVC Agudo, unidade de cuidados clinicos multiprofissional

com, no minimo, 5 (cinco) leitos no mesmo espago fisico, coordenada por neurologista,
dedicada ao cuidado aos pacientes acometidos pelo Acidente Vascular Cerebral (isquémico,
hemorragico ou ataque isquémico transitério), durante a fase aguda (até 72 horas da
internacdo) e oferecer tratamento trombolitico endovenoso.

8§ 2° Cada U-AVC Agudo deve possuir 0s seguintes recursos:

| - recursos humanos:

a) um responsavel técnico neurologista, com titulo de especialista em neurologia
reconhecido pelo CFM ou CRM ou residéncia médica em Neurologia reconhecida pelo MEC,;

b) médico vinte e quatro horas por dia;

c) enfermeiro vinte e quatro horas por dia;

d) um técnico de enfermagem exclusivo para cada quatro leitos, vinte e quatro horas por
dia;


http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html
http://bvsms.saude.gov.br/bvs/saudelegis/gm/2015/prt0800_17_06_2015.html

124

e) suporte diario de fisioterapeuta;

f) suporte diario de fonoaudidlogo; e

g) suporte de neurologista, vinte e quatro horas por dia, sete dias por semana, inclusive
feriados;

Il - recursos materiais:

a) camas hospitalares com grades laterais, correspondente ao numero de leitos
habilitados;

b) um estetoscdpio por leito;

c) pelo menos dois equipamentos para infusdo continua e controlada de fluidos ("bomba
de infuséo™) para cada leito, com reserva operacional de um equipamento para cada trés
leitos;

d) pontos de oxigénio e ar comprimido medicinal com valvulas reguladoras de presséo e
pontos de vacuo para cada leito;

e) materiais para aspiragéo;

f) kit, por unidade, para atendimento as emergéncias contendo medicamentos e 0s
seguintes materiais:

i. equipamentos para ressuscitacao respiratoria manual do tipo baldo autoinflavel, com
reservatorio e méascara facial (ambu);

ii. cabos e ldminas de laringoscopio;

iii. tubos/canulas endotraqueais;

iv. fixadores de tubo endotraqueal,

v. canulas de Guedel;

vi. fio guia estéril;

g) um equipamento desfibrilador/cardioversor por unidade;

h) um eletrocardiégrafo portatil por unidade;

i) um equipamento para aferi¢do de glicemia capilar, especifico para uso hospitalar por
unidade;

J) uma maca para transporte, com grades laterais, suporte para solucbes parenterais e
suporte para cilindro de oxigénio para cada 5 (cinco) leitos;

) cilindro transportavel de oxigénio;

m) uma mascara facial com diferentes concentra¢des de oxigénio para cada trés leitos; e



125

n) um monitor de beira de leito para monitorizagdo continua de frequéncia cardiaca,
cardioscopia, oximetria de pulso e pressao ndo invasiva, frequéncia respiratoria e temperatura,
para cada leito.

8 3° As unidades da federacdo que ndo cumprirem os critérios de habilitacdo descritos
neste artigo e tiverem necessidade de U-AVC Agudo no contexto da Rede de Urgéncia e
Emergéncia poderdo solicitar a referida habilitacdo, que serd analisada e definida pelo
Ministério da Saude em ato especifico. (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

Art. 7° Serdo habilitados como Centros de Atendimento de Urgéncia Tipo Ill aos

pacientes com AVC, os estabelecimentos hospitalares que cumprirem todos os requisitos
exigidos nos arts. 5° e 6° e que disponham de:

| - Unidade de Cuidado Integral ao AVC (U-AVC Integral), que inclui a Unidade de
Cuidado Agudo ao AVC, podendo compartilhar ou ndo o mesmo espaco fisico;

Il - no minimo, dez leitos;

I11 - atendimento da totalidade dos casos de AVC agudo admitidos na instituicdo, exceto
aqueles que necessitarem de terapia intensiva e aqueles para os quais for definido por suporte
com cuidados paliativos;

IV - tratamento da fase aguda, reabilitacdo precoce e investigacdo etioldgica completa;

V - ambulatério especializado, preferencialmente préprio, podendo também ser
referenciado, para dar suporte a RUE;

\—realizacdo-dos-seguintes-procedimentos: (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de
17.06.2015)
ayEletrocardiograma{ECG); (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

b)-servico-de-laboratério—clinico-em-tempo-integral: (Revogado pela PRT GM/MS n°
800 de 17.06.2015)

e)-servico-deradiologia (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

d)-servico-de-hemoterapia; (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

cervicais); (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

) ecocardiografia (ecocardiograma)transtoracico e transesofagico; (Revogado pela
PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

g)r-angiografia; (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

Portaria,-aos-seguintes-procedimentos:(Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)
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ayangiotomeografia; (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

b)-ressonancia-magnética; (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

e)angioressonancia; (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

d)-ecodopplertranseranianoe (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

e)}—neuroradiclogia—intervencionista: (Revogado pela PRT GM/MS n° 800 de
17.06.2015)

8 1° Entende-se por U-AVC Integral, unidade de cuidados clinicos multiprofissional

com, no minimo, 10 (dez) leitos, coordenada por neurologista, dedicada ao cuidado dos
pacientes acometidos pelo Acidente Vascular Cerebral (isquémico, hemorragico ou ataque
isquémico transitério) até quinze dias da internacdo hospitalar, com a atribuicdo de dar
continuidade ao tratamento da fase aguda, reabilitacdo precoce e investigacdo etioldgica
completa.

8 2° A U-AVC Integral deve possuir 0s seguintes recursos:

| - recursos humanos:

a) 1 (um) responsavel técnico neurologista com titulo de especialista em neurologia
reconhecido pelo CFM ou CRM ou residéncia medica em Neurologia reconhecida pelo MEC,;

b) um médico, vinte e quatro horas por dia;

c) suporte de neurologista, vinte e quatro horas por dia, sete dias por semana, inclusive
feriados;

d) um enfermeiro exclusivo na unidade;

e) um técnico de enfermagem para cada quatro leitos;

f) um fisioterapeuta para cada dez leitos, seis horas por dia;

g) um fonoaudio6logo para cada dez leitos, seis horas por dia;

h) um terapeuta ocupacional para cada dez leitos, seis horas por dia;

1) um assistente social, seis horas por dia, de segunda asexta-feira;

J) suporte de psicologo, nutricionista e farmacéutico na instituicéo;

Il - recursos materiais:

a) camas hospitalares com grades laterais, correspondente ao numero de leitos
habilitados;

b) um estetoscdpio por leito;

c) dois equipamentos para infusdo continua e controlada de fluidos ("bomba de

infusdo™) para cada leito, com reserva operacional de um equipamento para cada trés leitos;
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d) cinquenta por cento dos leitos com capacidade para monitoracdo continua de
frequéncia respiratoria, oximetria de pulso, frequéncia cardiaca, -eletrocardiografia,
temperatura, pressdo arterial ndoinvasiva;

e) pontos de oxigénio e ar comprimido medicinal com valvulas reguladoras de presséo e
pontos de vacuo para cada leito;

f) uma maéscara facial que permite diferentes concentracdes de oxigénio para cada cinco
leitos;

g) materiais para aspiracao;

h) um eletrocardiografo portéatil por unidade;

i) kit, por unidade, para atendimento as emergéncias contendo medicamentos e 0s
seguintes materiais:

i. equipamentos para ressuscitacao respiratoria manual do tipo baldo autoinflavel, com
reservatorio e méascara facial (ambu);

ii. cabos e ldminas de laringoscopio;

iii. tubos/canulas endotraqueais;

iv. fixadores de tubo endotraqueal,

v. canulas de Guedel; e

vi. fio guia estéril;

J) um equipamento desfibrilador/cardioversor por unidade;

I) um equipamento para afericdo de glicemia capilar, especifico por unidade;

m) uma maca para transporte, com grades laterais, suporte para solugdes parenterais e
suporte para cilindro de oxigénio para cada dez leitos; e

n) cilindro transportavel de oxigénio.

8 3° A U-AVC Integral deve monitorar e registrar os seguintes indicadores assistenciais
e de processo:

| - profilaxia para trombose venosa profunda iniciada até o segundo dia;

Il - alta hospitalar em uso de antiagregante plaquetario em pacientes com AVC néo
cardioembolico, salvo situacfes especificas que dependam da andlise do quadro clinico do
paciente;

I11 - alta hospitalar em uso de anticoagulagdo oral para pacientes com Fibrilagdo Atrial
(FA) ou "Flutter", salvo contraindicacdes;

IV - uso de antiagregantes plaquetarios, quando indicado, iniciado até o segundo dia de

internacao;
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V - alta hospitalar em uso de estatina para pacientes com AVC aterotrombotico, salvo
contraindicacoes;

VI - alta hospitalar com plano de terapia profilatica e de reabilitacdo;

VIl - porcentagem de pacientes com doencga cerebrovascular aguda atendidos na
Unidade de AVC,;

VIII - o tempo de permanéncia hospitalar do paciente acometido por AVC visando
reducdo do mesmo;

IX - as seguintes complicacBes: trombose venosa profunda,ilcera de presséo,
pneumonia, infecgdo do trato urinario;

X - CID-10 especifico do tipo de AVC a alta hospitalar;

XI - mortalidade hospitalar por AVC, visando reducao da mesma;

XII - tempo porta-tomografia < 25 minutos; e

X1 - tempo porta-agulha < 60 minutos.

8§ 4° As unidades da federacdo que ndo cumprirem os critérios de habilitacdo definidos
neste artigo e tiverem necessidade de U-AVC Integral no contexto da Rede de Urgéncia e
Emergéncia poderdo solicitar a referida habilitacdo, que sera analisada e definida pelo
Ministério da Satde em ato especifico. (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

A 0 Para-a-hab ~ am aentro—ge-Atendimento—de =

Art. 8° Para a habilitacdo em Centro de Atendimento de Urgéncia Tipo I, Il e Il aos

pacientes com AVC junto ao Ministério da Saude, os gestores estaduais, do Distrito Federal e
municipais deverdo encaminhar a respectiva solicitacdo, por meio de oficio, a Coordenacéo-
Geral de Média e Alta Complexidade (CGMAC/DAET/SAS/MS) com as seguintes
documentacdes: (Redacdo dada pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

aVa Ao P Nno-de Aciog Reaion Nro alalllaYa omi 3N
oo aHo—— o cHoHat— Vatto—PtHd o

| - copia do Plano de Agdo Regional (PAR) aprovado pela Comissdo Intergestores
Bipartite (CIB) ou equivalente, submetido ao Ministério da Salde, ou expediente que

comprove elaboracdo do PAR da Rede de Urgéncia e Emergéncia e a resolucdo da CIB
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aprovando a habilitacdo dos servicos; (Redacdo dada pela PRT GM/MS n° 800 de
17.06.2015)

Il - Termo de Compromisso assinado pelo Gestor Municipal e/ou Estadual e do Distrito

Federal por meio do qual se obriga a estabelecer e adotar a Linha de Cuidado em AVC e 0
PCDT - Trombolise no Acidente Vascular Cerebral Isquémico Agudo, constante do Plano de
Acdo Regional da RUE, com realizagdo de agOes que permitam sua plena integragdo com o0s
outros pontos de atencdo, nos termos do documento base da referida linha de cuidados, de
modo a garantir o cuidado integral e de qualidade aos pacientes com acidente vascular
cerebral;

Il - Formulério para Vistoria do Gestor - Normas de Classificacdo e Habilitagdo de
Centro de Atendimento de Urgéncia assinado pelo Gestor Municipal e/ou Estadual e Distrito
Federal do SUS, conforme modelos constantes dos anexos I, Il e Il a esta Portaria, com
comprovagdo do cumprimento das exigéncias para habilitacéo; e

IV - atualizagdo das informagdes no Sistema de Cadastro Nacional de Estabelecimentos
de Saude (SCNES).

8 1° Em caso de solicitacdo de habilitacdo para Centro de Atendimento de Urgéncia
Tipo 1l ou Tipo Il aos Pacientes com AVC, também devera ser informado o numero de leitos
da Unidade de Cuidado Agudo ao paciente com AVC ou da Unidade de Cuidado Integral ao
paciente com AVC.

8 2° O Ministério da Saude avaliara a documentacdo encaminhada pelo Gestor local do
SUS, que podera realizar vistoria in loco para a habilitacdo a qualquer tempo.

§ 3° Caso o resultado da avaliacdo do pedido de habilitacdo seja favoravel, a Secretaria
de Atencdo a Saude (SAS/MS) adotara as providéncias para a publicacdo de portaria de
habilitag&o.

8 4° Em caso de pendéncias, o Ministério da Satude encaminhard ao Gestor local do SUS
oficio para conhecimento e providéncias para regularizacao.

8 5° Caso o resultado da avaliacdo do pedido de habilitacdo seja desfavoravel, a
Secretaria de Atencdo a Saude (SAS/MS) comunicard ao Gestor local do SUS. § 6° As
localidades e regides que ainda ndo dispuserem do PAR, conforme descrito em inciso | do
"caput”, e forem consideradas estratégicas para implantacdo da Linha de Cuidado ao AVC
pelos gestores estaduais e municipais, poderdo pleitear habilitacdo para o Centro de
Atendimento de Urgéncia aos pacientes com AVC Tipo I, Il ou Ill, mediante a apresentagéo
dos documentos descritos no § 7° deste artigo e parecer técnico da CGMAC/DAET/SAS/MS,
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além do cumprimento das regras desta Portaria, com exce¢do do inciso | do “caput” do
presente artigo.

8 6° As localidades e regides que ainda ndo dispuserem do PAR, conforme descrito em
inciso | do "caput”, e forem consideradas estratégicas para implantacdo da Linha de Cuidado
ao AVC pelos gestores estaduais e municipais, poderdo pleitear habilitacdo para o Centro de
Atendimento de Urgéncia aos pacientes com AVC Tipo I, Il ou Ill, mediante a apresentacédo
dos documentos descritos no § 7° deste artigo e parecer técnico da CGMAC/DAET/SAS/MS,
além do cumprimento das regras desta Portaria, com excecdo do inciso | do "caput” do
presente artigo. (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

§ 7° Para o cumprimento do 8 6° do "caput" deste artigo, os gestores deverao
encaminhar a CGMAC/DAET/SAS/MS os seguintes documentos: (Acrescido pela PRT
GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

| - comprovagdo da cobertura do componente SAMU 192 da Rede de Urgéncia e
Emergéncia; (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

Il - comprovacdo da existéncia de pontos de atencdo de Unidades de Pronto
Atendimento (UPA) ou servicos de urgéncias; (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de
17.06.2015)

Il - cobertura minima, pela Atencdo Baésica, de 50% (cinquenta por cento) da
populacéo; (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

IV - expediente ou termo de compromisso que comprove articulacdo com a Atencdo

Basica a Saude, SAMU 192, unidades hospitalares de retaguarda e com outros servi¢os de
atencdo a salde para promocao da reabilitacdo, construindo fluxos coerentes e efetivos de
referéncia e contrarreferéncia, ordenando tais fluxos por meio de Centrais de Regulacéo
Médica instaladas na regido; e (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

V - expediente que comprove a aprovacdo da CIR e da CIB para a referida implantagéo
da Linha de Cuidado ao AVC e habilitacdo do respectivo Centro de Atendimento de Urgéncia
aos pacientes com AVC Tipo I, Il ou I1l. (Acrescido pela PRT GM/MS n° 800 de 17.06.2015)

CAPITULO Il

DO INCENTIVO FINANCEIRO

Art. 9° Fica instituido incentivo financeiro de custeio no valor de R$ 350,00 (trezentos e

cinguenta reais) por dia por leito das Unidades de Cuidado Agudo ao paciente com AVC e
Unidades de Cuidado Integral ao paciente com AVC, de acordo com a memoria de céalculo
disposta no Anexo V desta Portaria.
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8 1° No caso de U-AVC Agudo, o incentivo de que trata este artigo apenas custeara a
permanéncia méaxima do paciente na unidade por trés dias, com avaliacdo periddica pelo
Gestor local do SUS e sujeito a eventuais auditorias.

8 2° No caso de U-AVC Integral, o incentivo de que trata este artigo custeard a
permanéncia do paciente na unidade por um prazo méaximo de 15 dias de internacdo, com
avaliacdo periddica pelo Gestor local do SUS e sujeito a eventuais auditorias.

Art. 10. Serdo financiados e custeados apenas os leitos de UAVC Agudo e U-AVC
Integral nas regides metropolitanas com maior nimero de internacGes por AVC (acima de
oitocentas internacdes por AVC/ano), cujo parametro € de vinte leitos ou fracdo para cada
oitocentas internagdes por AVC/ano.

Paragrafo unico. As capitais dos Estados que ndo atinjam o parametro de oitocentas
internacbes por AVC/ano e tiverem necessidade de implantacdo de U-AVC Agudo ou U-
AVC Integral poderdo solicitar a citada habilitacdo, cuja pertinéncia serd analisada e definida
pelo Ministério da Saude.

Art. 11. O repasse do incentivo financeiro instituido de que trata este Capitulo fica
condicionado a inser¢do das U-AVC Agudo e das U-AVC Integral no Plano de Acéo
Regional da RUE e ao cumprimento dos seguintes critérios de qualificacdo dos leitos:

| - estabelecimento e adoc¢do de protocolos clinicos, assistenciais e de procedimentos
administrativos de acordo com a Linha de Cuidados em AVC,;

Il - organizacdo do trabalho das equipes multiprofissionais de forma horizontal
(diarista), utilizando-se prontuério tnico compartilhado por toda a equipe;

Il - implantacdo de mecanismos de gestdo da clinica, visando a qualificacdo do
cuidado, eficiéncia de leitos e reorganizacéo dos fluxos e processos de trabalho;

IV - implantacdo de equipe de referéncia para responsabilizacdo e acompanhamento dos
casos;

V - garantia de realizacdo dos procedimentos diagnosticos e terapéuticos necessarios a
complexidade dos casos;

VI - garantia de desenvolvimento de atividades de educagdo permanente para as
equipes, por iniciativa prépria ou por meio de cooperagéo;

VII - submisséo a auditoria do Gestor Local do SUS; e

VIII - regulacgdo integral pelas Centrais de Regulacéo.

CAPITULO Il

DAS DISPOSICOES FINAIS



132

Art. 12. Ficam incluidas no Sistema de Cadastro Nacional de Estabelecimentos de
Saude (SCNES) as seguintes habilitacdes:

| - Codigo 16.15 - Centro de Atendimento de Urgéncia Tipo | aos Pacientes com AVC;

Il - Cddigo 16.16 - Centro de Atendimento de Urgéncia Tipo Il aos Pacientes com
AVC;e

Il - Codigo 16.17 - Centro de Atendimento de Urgéncia Tipo Ill aos Pacientes com
AVC.

Art. 13. A Tabela de Procedimentos, Medicamentos Orteses, Proteses e Materiais
Especiais (OPM) do Sistema Unico de Salde (SUS) fica acrescida do procedimento
"Tratamento de acidente vascular cerebral isquémico agudo com uso de trombolitico - Cdigo
03.03.04.030-0", nos termos do anexo VI a esta Portaria.

Pardgrafo Unico. Sdo excludentes entre si os procedimentos 03.03.04.014-9 -
Tratamento de acidente vascular cerebral - AVC (isquémico ou hemorragico agudo) e
03.03.04.030-0 - Tratamento de acidente vascular cerebral isquémico agudo com uso de
trombolitico, previstos na Tabela de Procedimentos, Medicamentos Orteses, Proteses e
Materiais Especiais (OPM) do Sistema Unico de Saude (SUS).

Art. 14. Os servicos de salde autorizados a prestar assisténcia aos pacientes acometidos
por AVC no ambito do SUS devem submeter-se a regulacdo, controle e avaliacdo dos
respectivos gestores, 0s quais Sa0 responsaveis por:

| - avaliacdo permanente da estrutura e equipe dos servigos habilitados para prestar este
tipo de atendimento;

Il - avaliacdo da compatibilidade entre a estrutura e equipe autorizadas a prestar 0s
Servigos e a respectiva producao;

Il - avaliacdo da compatibilidade entre o numero de casos esperados para a populagéo
atendida, o nimero de atendimentos realizados e 0 nimero de procedimentos, observando-se
também a frequéncia esperada dos procedimentos (consultas e acompanhamentos/
tratamentos) correlacionados; e

IV — avaliacdo da qualidade dos servicos prestados.

8 1° Os servicos de saude autorizados a prestar assisténcia aos pacientes acometidos por
AVC no dmbito do SUS deverdo observar a Linha de Cuidados em AVC e o Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas do Acidente Vascular Cerebral Isquémico Agudo, instituido
por meio da Portaria n° 664/GM/MS, de 12 de abril de 2012.
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8 2° O controle, a avaliacdo e a auditoria dever&o utilizar como parametro a frequéncia
do procedimento 03.03.04.030-0 - Tratamento do acidente vascular cerebral isquémico agudo
com uso de trombolitico e do procedimento 03.03.04.014-9 - Tratamento de acidente vascular
cerebral - AVC (isquémico ou hemorragico agudo), devendo a frequéncia do procedimento
03.03.04.030-0 representar até vinte por cento da soma das duas frequéncias em cada
estabelecimento de saude habilitado.

Art. 15. Os recursos orcamentarios necessarios a implementacdo do disposto neste
Capitulo sdo oriundos do orcamento do Ministério da Saude, onerando o Programa de
Trabalho 10.302.12.20.8585 Atencdo a Salde da Populacdo para Procedimentos de Média e
Alta Complexidade.

Art. 16. Fica aprovada a Linha de Cuidados em AVC, a ser observada por todos os
servicos habilitados nos termos desta Portaria, cujo conteido encontrar-se-a disponivel no
endereco eletronico www. saude. gov. br/ sas.

Art. 17. Esta Portaria entra em vigor na data de sua publicacao.

ALEXANDRE ROCHA SANTOS PADILHA
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ANEXO C - PROTOCOLO DE TRATAMENTO DOS PACIENTES COM AVC
AGUDO — HOSPITAL ANEXO METROPOLITANO OESTE PELOPIDAS SILVEIRA

Hospital Metropolitano Oeste Peldpidas Silveira

I - MANEJO DO AVE NA SALA DE EMERGENCIA

Os objetivos do manejo do AVE na fase aguda sdo:

I. Minimizar a extens3o do tecido cerebral com lesdo irreversivel.
2. Reduzir a incapacidade

3. Prevenir a recorréncia.

4. Pretende-se evitar, portanto:

HIPERTERMIA - HIPOTENSAO - HIPO / HIPERGLICEMIA

SIGA ETAPAS:

PASSO |: Diagnéstico do AVE:

I. Anamnese sumaria: tempo inicio sintomas, comorbidades, aler-

2. Exame neurolégico: Escala de Coma de Glasgow e Escala NIH

3. Tomografia computadorizada (TC) sem contraste

TC sem evidéncia de sangramento sugere AVEI, mas se ha relato de
cefaléia explosiva na instalacdo, indica-se LCR para excluir hemorragia
subaracnoidea (HSA) e outras causas.

4. Diagnéstico diferencial: Descartar: paralisia pds-crise epiléptica,
hipo ou hiperglicemia, encefalopatia hipertensiva, neoplasias e infecgées do
SNC.

PASSO 2: Medidas Iniciais - Monitorizacao:
A monitorizacdo depende diretamente da classificacdo pelo nivel de
consciéncia:
I. Leve (ECGlasgow: 14-15, NIHSS <4):
* Oximetria : se SatO2 <95%: oxigénio suplementar por cateter
nasal (2-31/min);
* Acesso venoso periférico em membro superior, preferencialmen-
te no membro ndo parético, com jelco 14-18 e SF0,9%:
* Manter dieta zero por |12-24 (avaliacdo fono se necessario antes

da liberacdo);
* PA, Temperatura e HGT de entrada e 4/4h nas primeiras 24h.

2. Moderado (ECGlasgow: 9-13, NIHSS 4-22):
* Oximetria : se SatO2 <95%: oxigénio suplementar por cateter
nasal (2-3/min);
* Dieta zero por 24 hs, SNG - se ndo for candidato a trombodlise;
* Medir diurese: SVD - se ndo for candidato a trombdlise;
* Monitorizagdo cardiaca continua;
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Pauta de Condutas

* Pressdo ndo invasiva (PNI) e registro da PA |/1h nas primeiras
24h;

* Acesso venoso periférico em membro superior, preferencialmen-
te no membro ndo parético, com jelco 14-18 e SF0,9%:

* Temperatura e HGT de entrada e 4/4 nas primeiras 24h.

3. Grave (ECGlasgow: 3-8, NIHSS> 22):
* Protecdo de vias aéreas - Entubacdo orotraqueal (EOT);
. ilacdo assistida;
Oximetria continua;
SNG aberta;
SVD com medicao de diurese;
* PNI ou Pressdo arterial média (PAM) e registro da PA |/lh nas
primeiras 24h;
* Acesso venoso periférico em membro superior, preferencialmen-
te no membro ndo parético, com jelco 14-18 e SF0,9%:
* Temperatura e HGT de entrada e 4/4 nas primeiras 24h.

PASSO 3: Classificacao do AVE:

I. AVE hemorragico (Veja protocolo: Manejo do AVEH)

2. AVC isquémico:

A. De acordo com tempo:

I. Em janela terapéutica para trombdlise venosa: <4 horas desde ictus

2. Em janela terapéutica para trombdlise arterial: entre 4 e 6h apos
o ictus

3. Fora de janela terapéutica: > 6h desde ictus.
B. De acordo com a etiologia (TOAST):

I. Aterosclerose de grandes artérias: Evidéncia clinica de
envolvimento cortical (afasia ou negligéncia), tronco cerebral ou cerebelo,
histérico de AIT no mesmo territério, sopro cervical.

2. Cardio-embélico:

* Fonte de alto risco: prétese metilica, FA, IAM < 4 semanas,
miocardiopatia dilatada, acinesia em VE, trombo ventricular,
endocardite infecciosa.

* Fonte médio risco: forame oval patente (FOP), prolapso de valvula
mitral (PVM), IAM> 4 semanas e <6 meses, hipocinesia de VE,
estenose mitral sem FA, prétese valvar biolégica.



*déficits proporcionados, sem afasia, distirbio de campo visual nem

4. Outros:

* Vasculopatia ndo ateroscleréticas ( ex :Moya-Moya, disseccido arte-
rial);

* Desordens hematolégicas (ex: anemia falciforme);

« C i

* Vasculites (ex: LES, meningite, varicela);

* Hemodindmico (Areas de transicio “watershed”, histéria de hipofluxo
- PCR, baixa fracdo de ejecio (FE)

5. Indeterminada

PASSO 4: Exames iniciais:

TODOS os pacientes
I. TC de Cranio sem contraste:
a) Distingue entre hemorragia e isquemia;
b) Sinais precoces de isquemia surgem com 2 horas do inicio dos
sintomas;
c) Permite distinguir dentre outros diagnésticos diferenciais;
d) Define a estratégia no tratamento agudo.
e) Nos AVE de cerebral média gradue pelo ASPECT.

O ASPECT é uma escala que utiliza subdivide o territério da artéria
cerebral média em |0 pontos, em dois niveis de cortes padronizados:

I. Na altura do tdlamo e ganglia basal;

2. O préximo corte acima dos nicleos da base;

Cada area de hipodensidade precoce diminui | ponto na escala que
vai de zero a 10. ASPECT < 8 sugere um pior prognéstico e um maior risco
de hemorragia. Um ASPECT de zero indica isquemia difusa em todo territo-
rio de cerebral média.
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1. Niddeo Caudado (C);

2. Nicleo Lentiforme (L);

3. Capsula Interna (IC);

4. Insula (I);

5. Cértex anterior da ACM (MI);

6. Cortex lateral da ACM (M2);

7. Cértex posterior da ACM (M3) - =
8,9, 10. M4, M5, M6 sio territérios mais superiores a M|, M2 e M3.

2. ECG;

3. Hemograma com plaquetas, TR TTPa, INR, lonograma e glicemia,
PCR ou VSH, avaliacdo bioquimica renal e hepatica.

Pacientes selecionados

1. USG com doppler de carétidas e vertebrais,

2. Angioressonancia (MRA) ou angiotomografia (CTA),

3. Ressonancia (RM) de difusdo e perfusdo ou TC de perfusdo,
4. Ecocardiograma,

5. Radiografia de térax,

6. Oximetria de pulso e gasometria,

7. Pungéo lombar,

8. Eletroencefalograma (EEG);

9. Testes toxicologicos.
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Il - AVALIACAO E CONDUTA NOS PACIENTES
COM AVEI

CANDIDATOS A TROMBOLISE
|. Atendimento inicial

Se paciente < 4h do ictus, observe, no atendimento inicial, os seguin-
tes cuidados:

* Instalar dois acessos venosos periféricos

* Registrar PA 15/15 min antes do trombolitico e por 2 horas apés a
infusdo. Registrar PA de 30/30 min até a oitava hora e depois disso
I/1h nas primeiras 36h apés a trombdlise.

* Checar critérios de inclusdo/exclusdo - usar ficha de atendimento;

* Faca o HGT antes do inicio da trombodlise;

* Nao realizar puncio arterial nem puncdo venosa central.

* Nao passar sonda vesical nem sonda nasogastrica.

* Nao administrar heparina, nem AAS, nem anticoagulante oral.

* Aplicar a escala NIH a cada |5 minutos.

CRITERIOS DE INCLUSAO PARA USO DE rtPA

* AVC isquémico em qualquer terrritério encefélico;
* Possibilidade de iniciar a infusio do rt-PPA dentro
de 4 horas e 30 minutos do inicio dos sintomas;

OBS.: para isso, o hordrio do inicio dos sintomas
deve ser precisamente estabelecido. Caso os sinto-
mas forem observados ao acordar, deve-se consi-
derar o dltimo hordrio no qual o paciente foi obser-
vado normal.

* ldade superior a 18 anos;

* NIH inicial maior que 4 (exceto afasia);
* ASPECT SCORE >7;

* NIHSS <2.
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2. Manejo da pressao arterial (candidatos a trombélise):

PRE ARTERIAL MEDICAMENTO INTERVALO
PAS > 185 mmHg
eou Betabloqueador ou )
PAD > 10mmHg Nitroprussiato 3
PAS >185mmHg
eou ! 5 minutos
PAD > | 10mmHg fopnesn
sem reposta ao betabloqueador
PAD >140mmHg Nitroprussiato S  minutos

* Nitroprussiato de Sédio - | amp (2ml) = 50mg, diluir em 248ml de
SG5% para concentracdo: 200ug/mi. Usar 0,5-0,8ug/Kg/min.

* Metoprolol (SELOKEN) - CV lamp=5mg = 5ml, aplicar 5Smg EV a
| ml/ min a cada 10 min. Dose maxima de 20 mg em 24h.

3. Manejo de hipertermia (T > 37,5)
* Dipirona ou Paracetamol 500mg EV (até 6/6h) podendo intercalar,
para intervalos mais curtos de analgesia, se necessario.

* Medidas fisicas.

4. Manejo da hiperglicemia (HGT > 140mg/d)

" Glicemia | Esquema de Esquema de Esquema de

dose baixa' | dose moderada’ dose alta’
141-180 2u 4u 6u
“181-240 4u 8u T0u
241-300 6u 10u 12u
301-350 8u 12u 14u
51-400 10u 16u 18u
>401 12u 20u 2u

'Dose baixa: esquema para pacientes magros e idosos
’Dose moderada: pacientes de idade média
*Dose alta: indicado em pacientes com infeccoes e em uso de corticoide.
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5. Forma de infusao do rtPA

|. Transferir o paciente para a Unidade de Urgéncia, Unidade de Tra-
tamento Intensivo ou Unidade de AVC Agudo.

2. Iniciar a infusdo de rtPA EV 0,9 mg/Kg administrando 109 em bolo
em | minuto e o restante em | hora. Nao exceder a dose maxima de 90 mg.

3. Niao administrar heparina, antiagregante plaquetario ou
anticoagulante oral nas primeiras 24 horas do uso do trombolitico.

4. Manter o paciente em jejum por 24h pelo risco de hemorragia e
necessidade de intervencao cirirgica de urgéncia. EVITAR sonda nasogastrica
nas primeiras 24h apés a trombdlise

5. Nao passar sonda vesical até 30 minutos apés termino RTPA; se
possivel por 24h apés trombdlise

6. Verificar escore de AVC do NIH a cada |5 minutos durante a infu-
s30, a cada hora nas préximas 6 horas e apds esse periodo, a cada 6 horas
até completar 24 horas. Apés 24h, aplicar NIH 01 vez ao dia.

7. Monitorizar a pressdo arterial com a seguinte frequéncia: primeiras
2h apés rtPA: a cada 15 min; de 2-6hs: a cada 30 min; 6-24 hs : a cada hora.

8. Controle da temperatura axilar a cada 2h

9. Controle da glicemia capilar a cada 4h

10. Nao iniciar heparina nem derivados na profilaxia para trombose
venosa profunda.

OBS |: Apés as 24 horas do tratamento trombolitico, o tratamento
do AVC segue as mesmas orientacdes do paciente que nao recebeu

trombdlise, isto &, antiagregante plaquetario ou anticoagulacdo.

OBS 2: Iniciar profilaxia para TVP (heparina de baixo peso ou
enoxaparina) 24 horas apés trombolitico.
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Tabela de volume de rtPA por peso:

" Pesoem Volume em Volume em 01
Kg bolus hora
40 36 324
45 405 3645
S0 45 405
55 495 4455
60 54 486
65 585 52,65
70 63 56,7
75 675 60,75
80 7.2 648
85 7.65 6885
90 8.1 729
95 855 76,95
100 ou mais 9 81

Administrar rtPA EV (0.9mg/Kg, no maximo 90mg), com 109 da dose
total em bolus inicial, seguido da infusdo do restante em 60 minutos.

A diluicdo do rtPA é de Img/mL. Deve-se utilizar vasos da extremida-
de superior e ndo correr associadamente (em Y) com nenhuma outra medi-

cago.

6. Manejo apés trombolitico

* Naio utilizar antitrombéticos, antiagregantes e heparina nas proxi-
mas 24h pés-trombolitico.

* Controle neurolégico rigoroso: a) escala coma Glasgow a cada 4h;
b) NIHSS a cada hora nas préximas 6h. Em caso de sedacdo, repetir
TC sem contraste dentro de | hora do término da infusio.

* Monitorizacdo cardiaca e pressérica (vide tabela item 2).

* Nao realizar cateterizacio venosa central ou puncgio arterial nas
primeiras 24h.

* Nio passar sonda vesical até pelo menos 30m do término da infusio
do rt-PA.

* Nao passar SNE nas primeiras 24h
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7. Suspeita de sangramento

* Na piora do déficit neurolégico ou nivel de consciéndia, cefaléia
stbita, nduseas ou vomitos durante ou logo apds a infusio.

* Quando ha aumento importante da PA

Conduta:

* Descontinuar rt-PA

* TC de crénio urgente

* Colher coagulograma, HT, TR, TTPa, fibrinogénio e plaquetas

* Se sangramento na TC de cranio: solicitar avaliacdo neurocirirgica

* Outros locais de sangramento (ex.: local de puncio venosa) tentar
compressao mecanica. Em alguns casos descontinuar o rt-PA.

8. Transformacao hemorragica

* Hemorragia sintomatica é aquela em que ocorre uma piora de 4
pontos na escala do NIHSS apés o uso de trombolitico;

* Fatores de risco: idade, severidade do evento (NIH >20); hiperten-
sdo arterial (principalmente nas primeiras 24h pés-trombodlise);
hiperglicemia (HGT >200mg/dl);

Classificacao (Fig. 1):

* Infarto Hemorragico |: Pequenas petéquias margeando a drea
infartada (Fig. 1A)

* Infarto Hemorragico 2: Petéquias coalescentes sem exercer efeito
de massa (Fig. IB)

* Hematoma Intraparenquimaotoso |: Hematoma com pouco efeito
de massa. Area hemorragica corresponde < 309 da area infartada
(Fig. 1C)

* Hematoma Intraparenquimatoso 2: Hematoma com substandial efeito
de massa. Area hemorragica corresponde > 30% da area infartada
(Fig. ID)

143



144

9. Tratamento das complicacoes hemorragicas

* Crioprecipitado: 6-8U EV (manter fibrinogénio sérico > 100 mg%)

* Plasma fresco congelado : 2 a 6U

* Se nivel baixo de plaquetas ou uso de antiagregantes plaquetdrios: 6
a 8U de plaquetas

* Concentrado de hemdcias: manter hemoglobina > 10mg%.

* Se INR> 1.5 plasma fresco 3 unidades e crioprecipitado 8 unidades

* Se TTPA> |,5 sulfato de protamina

* Plag< 100000: aférese plaquetas.

* Hipotensdo: cristaldides.
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ANEXO D - PROTOCOLO DE TRATAMENTO DOS PACIENTES COM AVC
AGUDO - HOSPITAL DA RESTAURACAO GOVERNADOR PAULO GUERRA

HOSPITAL DA RESTAURACAO

PROPOSTA DE PROTOCOLO DE TROMBOLISE ENDOVENOSA EM PACIENTES
COM ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICO

Marcelo Ataide de Lima

Recife — 2012
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PROPOSTA DE PROTOCOLO DE TROMBOLISE INTRAVENOSA EM PACIENTES
COM ACIDENTE VASCULAR CEREBRAL ISQUEMICO

e Introducéo:

O atendimento do paciente com Acidente Vascular Cerebral (AVC) deve ser sincronizado
e agil, porem evitando-se precipitacbes. O ganho de tempo no atendimento e crucial para o
tratamento e prognostico destes pacientes.

Para o0 atendimento a suspeita de AVC, deve ser instituido o cddigo
AVC/TROMBOLISE. O cddigo tem o objetivo de priorizar o atendimento dos pacientes
com AVC na Emergéncia Clinica do Hospital da Restauracéo através do alerta e comunicacao
com as areas envolvidas na triagem, diagnostico e tratamento de emergéncia.

O acionamento do codigo AVC/TROMBOLISE visa a “quebrar as paredes do hospital”.
Ao acionar o alerta, todos os setores envolvidos no atendimento e diagndstico de urgéncia sdo
comunicados e sdo responsaveis por priorizar o atendimento deste paciente. A priorizacao
visa reduzir o tempo entre a admisséo e a confirmacgéo diagnostica favorecendo o sucesso do
tratamento. O responsavel pelo acionamento do cddigo deve ser o enfermeiro em consenso
com o médico assistente imediatamente apds a admissao do paciente na sala de emergéncia e

com suspeita clinica de AVC e dentro das indicaces de trombolise.

e Indicac0es:

A trombolise endovenosa deve ser realizada com o paciente sob monitorizardo
cardiologica e neuroldgica continua (oximetria, eletrocardiograma, PA néo-invasiva e
neuroldgica clinica) na sala de emergéncia (Vermelha e/ou Laranja) ou UTI, acompanhado
pelo medico da emergéncia, intensivista e/ou medico coordenador do protocolo.

A decisdo da indicagdo ou contra-indicacdo da trombdlise devera ser realizada e anotada
no prontudrio medico com base no conjunto de informacGes clinicas, radioldgicas e
laboratoriais pelo medico neurologista emergencista e médico neurologista responsavel de
retaguarda.

Os critérios de incluséo e exclusdo devem ser revistos e seguidos a risca, sem excecao,
antes da administracdo do trombolitico e os riscos e beneficios do tratamento devem ser

esclarecidos com participacéo dos familiares e com registrado em prontuario.
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Os possiveis pacientes com indicacdo para realizacdo de trombolise seriam 0s que

preenchessem os seguintes critérios:

Avaliacdo do médico neurologista emergencista que confirme os sinais e sintomas
compativeis com AVC,

Tempo de inicio de sintomas precisamente estabelecido,

NIH inicial maior que 4 (exceto afasia) e menor que 25

Possibilidade de iniciar o rt-PA em até 4 horas e 30 minutos do icuts

Tomografia Computadorizada de cranio sem evidencias de hemorragia ou infarto
estabelecido

Idade superior a 18 anos

Auséncia de qualquer critério de excluséo

Contra-indicagdes

Os possiveis pacientes que apresentem qualquer um dos seguintes critérios abaixo

deveriam ser excluidos do protocolo de trombolise:

Inicio dos sintomas com mais de 4 horas e 30 minutos.

Acordar com os sintomas (se 0 tempo entre a Ultima vez que o paciente foi visto sem
déficits for superior a 4 horas e 30 minutos);

Né&o saber o tempo de evolucgdo dos sintomas;

Presenca de area de hipodensidade precoce a tomografia computadorizada (sugestiva
de area isquémica aguda), com acometimento maior do que um terco do territorio da
artéria cerebral média;

Existéncia de contra-indicagdo absoluta a trombolise.

o Hemorragia intracraniana previa (independente do tempo) ou historia de
malformacdo arteriovenosa ou aneurisma cerebral (lesdes com baixo risco de
sangramento com aneurismas ndo rotos devem ser avaliadas caso a caso);

o Neoplasia intracraniana maligna;

o AVC ou infarto agudo do miocardio < 3 meses;

o Suspeita de dissec¢do de aorta;

o Puncdo de LCR em menos de 7 dias;

o Puncéo recente em vaso ndo compressivel;
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Sangramento ativo (exceto menstruacéo);

Sangramento gastrointestinal ou genito-urinario nos ultimos 21 dias;
Evidéncias de pericardite ativa ou endocartite nos ultimos 21 dias;

Crise epiléptica na instalacdo dos sintomas (Podera receber trombolise caso
médico neurologista julgue que ndo se trate de Paralisia de Todd)
Coagulopatias: plaquetas < 100.000/mm3, uso de heparina nas ultimas 48
horas e TTPA> limite superior ou uso recente de anticoagulante oral e
elevacdo do TP (INR>1.5);

Glicemia < 50mg/dl

Trauma craniano fechado e/ou trauma de face < 3 meses;

Pressdo arterial > 185/110 mmHg apesar de tratamento (Em 3 ocasiées com 10
minutos de intervalo);

Cirurgia de grande porte nos altimos 14 dias.

e Contra-indicac@es relativas a realizacdo de trombdlise ( a indicacdo da realizacdo de

trombdlise dependera da avaliacdo cuidadosa pelo médico neurologista emergencista e

médico neurologista responsavel de retaguarda) :

o

o

o

Glicemia > 400mg/dl

Hipertensdo arterial grave e ndo controlada;

Ressuscitacdo Cardiorrespiratoria traumatica ou com > 10 min:
Demeéncia ou outras patologias intrataveis;

Cirurgia de grande porte < 3 semanas;

Gravidez ou puerpério;

Ulcera péptica ativa;

Uso de cocaina.

e Fluxograma de atendimento

1. Identificacéo do paciente

O objetivo dessa etapa € definir os possiveis pacientes para realizacdo de trombolise

endovenosa. Nesse momento deve-se ativar o codigo AVC/TROMBOLISE e comunicar aos

setores responsaveis (laboratério, setor de imagem, unidade de observacdo em sala

laranja/vermelha).
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O médico que identificar o paciente deve, pessoalmente, comunicar o enfermeiro
responsével para comunicagdo dos setores envolvidos para realizagdo do procedimento.

A avaliacdo inicial de um paciente com suspeita de AVC ¢ similar a qualquer outra
emergéncia e segue a regra mnemonica do ABCDE. A avaliacdo neuroldgica visa a identificar
sinais e sintomas do paciente com AVC, seus diagnoésticos diferenciais e suas complicacGes
imediatas. Apenas ap6s avaliagcdo por um médico neurologista emergencista é que sera
definida a abertura do cédigo AVC/TROMBOLISE.

2. Solicitacédo dos exames

Todos o0s pacientes candidatos a trombdlise endovenosa devem realizar os seguintes
exames complementares:

o Tomografia de crénio sem contraste (realizar no tomografo novo)
o Sodio, Potéssio, Ureia, Creatinina, Glicemia

o Hemograma completo

o Coagulograma completo (com INR)

o Marcadores cardiacos

o Eletrocardiograma de 12 derivagdes

O encaminhamento dos pacientes para tomografia de cranio deve ser realizado com
acompanhamento do médico neurologista emergencista. E obrigatorio o uso do monitor
cardiaco de transporte bem como da maleta de transporte intra-hospitalar (equipada com
medicamentos e materiais para atender a parada cardiorrespiratoria).

A realizacdo desses exames é imperativo para inclusdao do paciente para realizacdo de
trombdlise. O tempo esperado para a obtencdo desses resultados deve ser de no maximo
30 minutos. Com isso a realizagdo desses exames, incluindo a Tomografia de cranio, deve ser
de prioridade maxima, onde o paciente passara na frente dos demais, independente da
urgéncia, para obtencédo dos resultados.

Outros exames podem ser solicitados em casos especificos (a depender da avaliagdo do
médico neurologista):

o Funcéo hepatica,
o Perfil toxicologico
o Etanol sérico

o B-HCG sérico

o Gasometria arterial (quando existir suspeita de hipdxia)
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o Radiografia de térax (quando existir suspeita de doencga pulmonar)

o Puncdo lombar (quando existir suspeita de hemorragia subaracnoidea e
tomografia negativa)

o Eletroencefalograma (quando existir suspeita de epilepsia)

o Exames pré-transfusionais (quando houver rebaixamento do nivel de

consciéncia ou NIHSS>22)

Sugestao: Identificar os exames solicitados em ficha padronizada a parte ou com carimbo

vermelho.

3. Rever critérios de incluséo e excluséo

Apdbs o diagndstico clinico e os resultados dos exames complementares, ndo havendo
contra-indicagdo para realizacdo do trombdlise endovenosa, o médico neurologista da
emergéncia entrard em contato com o neurologista responsavel de retaguarda para discussao
do caso clinico e revisdo dos critérios de inclusdo e exclusdo. A trombolise s6 sera

autorizada apds consenso de ambos 0os médicos neurologistas.

4. Preencher consentimento informado sobre os riscos e beneficios dos
procedimentos
Deverd ser registrado, em prontuério, consentimento informado sobre os riscos e
beneficios do procedimento ap6s esclarecimento do procedimento a um familiar mais
proximo. O modelo deverd esta em anexo a ficha de atendimento (modelo a definir).

N4o sera realizado trombdlise em pacientes sem acompanhamento familiar.

5. Administragdo do trombolitico
a. Local:

Paciente deverd ser encaminhado para Unidade de Terapia Intensiva. Na
indisponibilidade de leitos, o paciente devera permancer na sala Laranja/Vermelha durante
todo o procedimento, até obtencdo de leito na UTI.

b. Estrutura:

A unidade onde sera realizado a trombolise endovenosa, na falta de leito na UTI, sera

na sala Laranja/Vermelha da Emergéncia Clinica, onde existird a presenca de um leito com as

seguintes estruturas para monitorizagdo continua do paciente:
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I- Recursos humanos:
um neurologista responséavel pela unidade
medico vinte e quatro horas por dia;
enfermeiro vinte e quatro horas por dia;
um técnico de enfermagem exclusivo para o leito, vinte e quatro horas por dia;
suporte diario de fisioterapeuta;
suporte diario de fonoaudidlogo; e
suporte de neurologista, vinte e quatro horas por dia, sete dias por semana, inclusive
feriados;
Il - Recursos materiais:
camas hospitalares com grades laterais, correspondente ao numero de leitos
habilitados;
um estetoscopio por leito;
pelo menos dois equipamentos para infusdo continua e controlada de fluidos
("bombade infuséo™) para cada leito, com reserva operacional de um equipamento para
cada trés leitos;
pontos de oxigénio e ar comprimido medicinal com valvulas reguladoras de presséo e
pontos de vacuo para cada leito;
materiais para aspiracao;
kit, por unidade, para atendimento as emergéncias contendo medicamentos e 0s
seguintes materiais:
equipamentos para ressuscitacdo respiratoria manual do tipo baldo autoinflavel, com
reservatorio e mascara facial (ambu);
o cabos e ldminas de laringoscopio;
o tubos/canulas endotraqueais;
o fixadores de tubo endotraqueal;
o cénulas de Guedel;
o fio guia estéril;
um equipamento desfibrilador/cardioversor por unidade;
um eletrocardidgrafo portatil por unidade;
um equipamento para aferi¢do de glicemia capilar, especifico para uso hospitalar por

unidade;
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e uma maca para transporte, com grades laterais, suporte para solugdes parenterais e
suporte para cilindro de oxigénio;

¢ cilindro transportavel de oxigénio;

e uma mascara facial com diferentes concentragdes de oxigénio para cada trés leitos; e

e um monitor de beira de leito para monitorizacdo continua de frequéncia cardiaca,
cardioscopia, oximetria de pulso e pressdo ndo invasiva, frequéncia respiratoria e
temperatura, para cada leito.

e um ventilador mecénico, por leito, para eventual necessidade de intervencdo e
monitoramento em pacientes com insuficiéncia respiratdria aguda.

[11 - Outros recursos:

o leito em Unidade de Terapia Intensiva;

o laboratdrio de patologia clinica em funcionamento durante 24 horas;
o aparelho de tomografia computadorizada disponivel durante 24 horas;
o disponibilidade neurocirurgica durante 24 horas;

e servico de hemoterapia ou agéncia transfusional durante 24 horas, incluindo a

disponibilidade de crioprecipitado.

c. Monitorizar saturacéao:
Monitoramento de oxigenacdo através de oximetria capilar. Se saturacdo < 95%,

instalar cateter de O (2 a4 L/min).

d. Controle pressérico

O uso de rt-PA para o tratamento do AVC isquémico agudo implica na necessidade de
um controle rigoroso da hipertenséo arterial, pois o risco de hemorragia cerebral correlaciona-
se com 0s niveis pressoricos.

Recomenda-se manter 0s niveis pressoricos em pacientes hipertensos prévios entre
PAS < 180mmHg e PAD < 105mHg. Em pacientes ndo hipertensos manter PAD = 160/180
mmHg e PAD = 90/100mmHg.

Para os pacientes candidatos a trombolise endovenosa e com PAS >185 mmHg ou
PAD > 105 mmHg: administrar nitroprussiato endovenoso a 0,5 mcg/kg/min em dose
inicial ou esmolol. O intervalo de avaliacdo deve ser a cada 5 minutos. Caso a pressao nao for

mantida < 185/110 mmHg, ndo realizar trombdlise.
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No pré-tratamento monitore a PA a cada 15 minutos. Utilizar anti-hipertensivo
endovenoso a fim de manter a PA 180/105 mmHg. Monitorizar a pressdo a cada 15 minutos

durante o tratamento com anti-hipertensivos. Observar hipotensao.

e. Manejo dos niveis glicémicos
E recomendado o monitoramento intensivo da glicemia capilar (4/4 horas), tratamento
da hiperglicemia (dose ajustada de insulina) e prevencdo da hipoglicemia (administracdo de
glicose e potassio quando necessario). O nivel glicémico deve ser mantido entre 80 a 140
mg/dL.

Caso o paciente esteja com infusdo continua de insulina endovenosa, recomendada
guando a glicemia capilar e > 250mg/dl, a monitorizardo dos controles glicémicos devem ser

de hora em hora.

» Se hipoglicemia (< 60 mg/dl): Administrar 30ml de glicose a 50%
» Se hiperglicemia (>140 mg/dl): Administrar insulina rapida subcutanea conforme
esquema. Deve-se ter bastante atencao para que a hipoglicemia seja evitada.

Glicemia Esquema dose | Esquema dose | Esquema dose Esquema
(mg/dl) baixa moderada alta individualizado
141-180 2 unidades 4 unidades 6 unidades Conforme
prescricdo

medica (c.p.m)

181-240 4 unidades 8 unidades 10 unidades Conforme
prescricéo

medica (c.p.m)

241-300 6 unidades 10 unidades 12 unidades Conforme
prescricdo

medica (c.p.m)

301-350 8 unidades 12 unidades 14 unidades Conforme
prescricdo

medica (c.p.m)

351-400 10 unidades 16 unidades 18 unidades Conforme
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prescricéo
medica (c.p.m)

>400 12 unidades 20 unidades 24 unidades Conforme
prescri¢éo
medica (c.p.m)

e Dose baixa: indicada para pacientes magros e idosos ou em uso de nutricdo parenteral.

e Dose moderada: indicada para tratamento inicial de pacientes de idade media.

e Dose alta: indicado para pacientes com infeccbes ou que estejam recebendo
corticoides

f. Manejo da hipertermia
O aumento da temperatura e associado a um pior prognostico em pacientes com AVC

isquémico. Recomenda-se tratar temperatura axilar >37,8°C com dipirona ou paracetamol.

g. Dose e manejo

O paciente deve estar com 2 acessos venosos periféricos calibrosos em membros
superiores sendo hidratado com soro fisiolégico 0,9% ( ndo utilizar soro glicosado). A dose
do rt-PA (alteplase) é 0,9mg/Kg, com maximo de 90 mg de dose total. Do total da dose,
infunde-se 10% em bolus, em um minuto, e o restante em uma hora. O acesso venoso deve
ser exclusivo e a infusdo deve ser controlada através da bomba de infusdo. (Vide tabela 1) e
com acompanhamento médico. A infusdo do medicamento s6 poderd ser realizada na
presenca do médico neurologista emergencista, apés o diagndstico de AVC isquémico ter

sido acordado pelo mesmo e pelo médico neurologista responsavel de retaguarda.

Cessar infuséo do rt-PA diante das seguintes situaces:
e Piora do déficit neurologico com diminuigcdo do nivel de consciéncia, cefaleia,
nausea e vomito e ou sinais sugestivos de hemorragia intracraniana.

e Quando ha aumento importante da pressdo arterial.
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h. Recomendacdes pds trombdlise
N&o utilizar antiagregante plaquetario ou anticoagulante nas primeiras 24 horas ap6s
administracdo rt-PA,
N&o realizar cateterizacéo arterial ou puncdo venosa profunda nas primeiras 24 horas,
N&o passar sonda vesical até 30 minutos apds o termino do rt-PA. Se possivel, evitar
sonda vesical nas primeiras 24 horas ap0s a terapia trombolitica,
Evitar SNG nas primeiras 24 horas ap6s a terapia trombolitica,
Realizar tomografia de cranio, hemograma e coagulograma entre 12-24 horas, para
controle evolutivo,

O controle da presséo arterial deve ser realizado nos seguintes intervalos de tempo:

Intervalo Frequéncia De
0 a2 horas 15/15 minutos ve-
3 a8horas 30/30 minutos se
8 a 36 horas 01/01 hora ma

nter

0s niveis menores que 180 x 105 mmHg e evitar niveis sistélicos menores que 140 mmHg

Manter a cabeceira do leito a 10° nas primeiras 24h,

Manter o paciente em Jejum nas primeiras 24h,

O controle da temperatura axilar deve ser realizado cada duas horas e instituido
medidas para hipertermia.

O controle da glicemia capilar deve ser realizado com intervalo minimo de quatro em
quatro horas e, nos casos de protocolo de insulina, de hora em hora.

Deve-se utilizar como medidas para profilaxia de trombose venosa profunda a

compressdo pneumatica e meias elasticas.

Manejo de complicagdes

e Hipotensado

A hipotensdo arterial responde na maioria das vezes a infusdo de cristaloides. Caso a

hipotensdo arterial persista ap6s dois litros de infusdo endovenosa de solugdo salina ou

ocorram sinais de congestdo pulmonar o uso de drogas vasoativas deve ser cogitado.
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e Sangramento pos trombdlise:

E denominada hemorragia cerebral sintomatica quando a hemorragia é acompanhada

por piora de quatro pontos na escala de AVC do NIH.

Na suspeita de sangramento, deve-se:

e  Suspender administracdo do rt-PA,

Realizar tomografia de cranio urgente.

Confirmando a presenca de hemorragia cerebral, deve-se:

e Garantir dois acessos venosos periféricos calibrosos (>18F) e administrar solucdo

fisioldgica,

e Solicitar exames urgentes: Hematocrito (Htc) e hemoglobina, tempo de protrombina e

tempo de protrombina parcial ativada, plaguetas, fibrinogénio e exames pré-

transfusionais,

e Solicitar avaliagdo da equipe de neurocirurgia se sangramento intracraniano.

e [Infundir;

o

o

o

Crioprecipitado: 6-8U EV ( manter fibrinogénio sérico > 100 mg%)

Plasma fresco congelado: 2 a 6U (se INR > 1,5)

Se nivel baixo de plaquetas ou uso de antiagregantes plaquetarios: 6 a 8U de
plagquetas

Concentrado de hemacias: manter hemoglobina > 10mg%

6. Protocolo de reavaliagdes clinicas:

Devera ser realizados as seguintes reavaliagdes:

e Escala de Coma de Glasgow a cada 4 horas;
e Escalade AVC do NIHSS :

Intervalo Frequéncia

0 a 6 horas 01/01 hora

6 a 24 horas 06/06 horas
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Investigacao etioldgica do AVC:

A investigacdo etiologica precoce € um elemento essencial na investigacdo do paciente

com AVC. A definicdo precoce do mecanismo resulta em uma abordagem diferenciada e

especifica melhorando a atencao ao paciente.

Prevencao secundaria para alta hospitalar

Rever diagndstico da etiologia do AVCI para prevencdo secundaria,
Avaliar dieta com nutricdo e necessidade de sonda nasoenteral ou gastrostomia,
Manutencdo de antiagregante plaquetario de escolha (AAS ou clopidogrel) ou
anticoagulagéo (warfarin) conforme indicagéo,
Rever se ha alguma complicacao clinica, realizar exames de rotina (eletrdlitos e
hemograma),
Rever se ha piora do déficit neuroldgico relacionado a etiologia ou complicacao
secundaria, como edema,
Reavaliar orientacdo para reabilitacdo apds a alta hospitalar,
Avaliar Escala de AVC do NIH e Rankin da alta hospitalar,
Prevencao dos fatores de risco vascular:

o Hipertenséo arterial (preferéncia por inibidores da ECA, losartan)

o Dislipidemia: iniciar estatina

o Cessacdo do tabagismo e etilismo

o Avaliacdo com fisiatra para exercicios regulares

o Revisdo de habito nutricional

o Controle da obesidade e controle da circunferéncia abdominal

o Terapia de reposicdo hormonal ndo ¢ indicada

o Estenoses carotideas sintomaticas > 50% devem ser avaliadas para tratamento

cirurgico ou endovascular apos a fase aguda.

Referéncias:

Diretrizes Assistenciais -Acidente Vascular Cerebral, Marco 2010. Hospital Albert
Einstein

Programa de Aperfeicoamento Continuado no Tratamento do Acidente VVascular
Cerebral. (PactoAVC) 2009,
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Adams, HP; Zoppo G; Alberts MJ et al. Guidelines for the Early Management of
Adults With Ischemic Stroke Stroke. 2007;38:1655-1711

Khatri P, Levine J, Jovin T. Intravenous thrombolytic therapy for acute ischemic
stroke. Continuum Lifelong Learning Neurol 2008;14(6):46—60.

PORTARIA N° 664, DE 12 DE ABRIL DE 2012 do Ministério da Saude. Protocolo

Clinico e Diretrizes Terapéuticas - Trombolise no Acidente Vascular Cerebral
Isquémico Agudo.
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Tabela 1. Dose do alteplase de acordo com o0 peso do paciente:

Peso do paciente (k) Dose tofal (myg) Bolus (myg) 0% (myg)
L

45 405 405 36,45
45 1.4 212 %7 .26
a7 42 7 4.29 98,07
23 437 432 98,58
0 241 A41 90,8
=y ar A5 a5
5] 250 250 213
LD 46,1 4 B3 22 12
£3 47,7 477 42.03
] 235 4 86 2374
53 205 405 2455
=3 50,4 C 04 45,35
&7 51.3 RE 46.17
= 2.2 ¥ 46,08
&G 53,1 L3 47.70
£0 =] L4 A0 E
5] TL0 [+ 041
52 GG.B LED 50,22
53 GB.7 L BT 51,08
] 57 B L 76 51,54
65 58,5 L A5 52,65
5 50,4 L G 5348
&7 60,3 .00 G4 77
352 [ o, 12 A
ED 821 B2 55,00
70 B3 E3 567
il 53.0 E.30 57 .51
72 548 548 58,32
73 B5.7 E57 50,13
74 66,5 EEE 50,04
1§ B L g 0.5
76 8.4 B84 B1.56
77 50,3 5.0 T
78 70,2 7.02 £3.18
70 711 711 53,00
B0 T2 72 4B
B1 72.0 7.20 B5.61
a5 TN g B4
B3 74,7 TAT 67,23
B 756 756 8,04
T3 7B.5 7 65 68,05
[T 77 4 774 60,66
B 78,3 . 70,47
3 70,2 700 71,28
BQ 80,1 201 72.00
a0 a1 B.1 720
o 810 2,10 73,71
77 838 B8 74,50
o3 83.7 837 75,33
od BAE 8456 76,14
05 855 855 76,05
06 I 8.6 77.76
o a7 3 8.7 78.57
[T 88,2 852 70,38
o0 80,1 801 80,10

=100 a0 [ 21




161

ANEXO E - ESCALA DE OUTCOME DE GLASGOW

VARIAVEIS ESCORE

S

Abertura ocular Espontanea
A voz
A dor

Nenhuma

Resposta verbal Orientada
Confusa
Palavras inapropriadas

Palavras

P N W s O PN W

incompreensivas

Nenhuma

Resposta motora Obedece comandos
Localiza dor
Movimento de
retirada

Flexao anormal

o L R 00 R S S & } B © )]

Extensdo anormal

Nenhuma

Escore Descrigcao

5 Boa Recuperacao
Retorno as atividades habituais, mesmo que persitam déficits neurologicos
ou psicologicos leves.

4 Incapacidade Moderada (independente, porém com incapacidades)

O paciente é independente, embora as atividades de vida diaria estejam
parcialmente afetadas. As incapacidades apresentadas podem ser: graus
variaveis de disfasia, hemiparesia, ataxia, bem como déficits cognitivos,
intelectual ou mudancas de personalidade.

3 Incapacidade Severa (consciente, mas com maiores incapacidades)
O paciente depende de outros para suporte de vida diario, devido a
incapacidades fisicas e/ou mentais.

2 Estado Vegetativo Persistente
O paciente nao apresenta funcoes corticais / superiores aparentes.
1 Obito
REFERENCIA:

Jennett B, Bond M. Assessment of outcome after severe brain damage. Lancet 1975;1(7905):480-4.
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ANEXO F - ESCALA DE RANKIN MODIFICADA

Grau Descricao

0 Sem sintomas

1 Nenhuma deficiéncia significativa, a despeito Capaz de conduzir todos os deveres e atividades habituais

sintomas

2 Leve deficiéncia Incapaz conduzir todas as atividades de antes, mas & capaz de
cuidar dos proprios interesses sem assisténcia

3 Deficiéncia moderada Requer alguma ajuda mas é capaz de caminhar sem
assisténcia (pode usar bengala ou andador)

4 Deficiéncia moderadamente grave Incapaz de caminhar sem assisténcia e incapaz de atender as
proprias necessidades fisiologicas sem assisténcia

5 Deficiéncia grave Confinado a cama, incontinente, requerendo cuidados e
atencao constante de enfermagem

6 Obito

Fonte: WILSON et al. (2002)
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Item Incapaz de Requer Requer ajuda Requer Totalmente
realizar a ajudar moderada | minima ajuda | independente
tarefa substancial

Higiene Pessoal 0 1 3 4 5
Banho 0 1 3 4 5
Alimentacdo 0 2 5 8 10
Toalete 0 2 5 8 10
Subir escadas 0 2 5 8 10
Vestuario 0 2 5 8 10
Controle da 0 2 5 8 10
bexiga
Controle do 0 2 5 8 10
intestino
Deambulacéo 0 3 8 12 15
Cadeiras de 0 1 3 4 5
rodas (ndo se
aplica se
paciente
deambula)
Transferéncia 0 3 8 12 15
cadeira/cama

100

Interpretacéo de resultados

100 pontos — totalmente independente

99 a 76 — dependéncia leve

75 a 51 — dependéncia moderada

50 a 26 pontos — dependéncia severa

25 e menos pontos — dependéncia total

Fonte: SHAH; VANCLAY; COOPER (1989)
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3 soments s& nS0 for chIGS resposts a0s sslimulos GOIOIS0s.

iTEM PESQUISADO DEFINICOES
1a. Nivel de consciéncia 0 » slerta
Escolher uma allernalive meamo se esbver 1 = despenta coro estimulo verbal

2 » Gesperta somenie com estimulo SoloIos0
3 » respostas refexas ou SUSENCIa Ge 1EeSDOSLa 808 estimuios
SolOroscs

[ 1b. Orientacao (idade & més)
Resposta tem de ser coreta, nBo h nota parcial. Pacente

com sfasia cu com serac3o do nivel de conscéneia, que N0 ?:_"""“"‘"‘"‘ ;
compreende as perguntas, recederBo 2 Pacientes com 2--0:“"" .
Inlubacio endotraqueal. rsuma, disanria grave ou Qualquer

 prodlema ndo secundéno & sfasis receberio 1

1¢. Comandos (abrir & fechar olhos ¢ apertar ¢ soltar 8 mbo)
Reslzar com a mio niio parética  Subsiitulr por cutro O '© avbas corsles
comando s& as mBos ndo puderem ser utiizadas Crédio se a % & uma tarnk .
tentaliva for reaiizads mas NS0 complelads devico a0 oéfict 2 amt .
neurciégico. Se nlio responder S0 COMANdD devem Ser

| uioados gestos

2. Motricidade ocular (voluntiria ou olhos de boneca)
Somente 0 olhar horzontal é testado. Se hs paresia do WL IV 0 = noemal
ou VI nervo isolada marque 1. Testar em pacientes alisicos. -pt 6o oihsi
Pacientes com rsuma oculsr, ou alteracio dos campos 2.’-| oy ﬁm"w.
visuais devenm ser lestados com movimentos reflexcs. Todos conjugado

devern ser leslados
Se houver cegueins Monocular 08 CAMPOS WisuBs G0 LD ?:Wwwmw
olho devem ser considerados. Se 0 paciente 1or Cego por Ze w y
Qualquer cura causa marque 3 ExSnclo o paciente recedbe 1 ,.m"‘"'”w
€ 03 resultados s UBIIAG0S Dara fesponder 3 Questio 11
0 = noomal

Corsidere simetra da contraciio facal em resposts acs
estimuios dolorosos NOS paciertes com alleracho 4o nivel de

1 » paresia minema (88peCio normal &m repoUsO. SOMSo
assimétco)

segundos. iniciar com 0 ndo nlo-pandtco. Paciente alésco
W2 gestons @ N0 UBhI ealimuios GOKY 080

conscdncia 2 » paresia/segmento inferor da tace
3 pa sperior e nfenor da tace
5. MOtor Membro SUpenor o-mm
Bragos entendidon & 90° (sentado) ou a 45* (deitado) por 10 1 = quads, mas nlo atinge 0 leflo. E

2 = forga contra gravidade, mas no sustenta;

3 = sem forga condra gravidade, mas Qualquer movimento
minemo conta o
4 * som movwmento

6. MOtor membro Inlenor
O paciente deitado deve slevir & porna & 30° por 5 segundos

T » som queds
1 = queda, mas nlo atinge o leflo, £

2 » forga contra grvidade, mas nBo sustenta,
3 = som forga contra gravidade, mas QualQuer Mmovimenio

presente. Se 0 paciente esliver afasico ou pgico no
conmidenar

minmo conta o
4 » sem mowmento
7 Ataxia spendicular
Faga o8 testes Index-nanl e calcanhar-oeiho Com o8 Ohos 0 » som ataxda (ou atEsC0, hemiplgeo)
sbertos em ambos 08 lados. Alaxa & considerada somente 8¢ | 1 » alaxis presente am um Mmemivo.

2 » 3x0s presente em 008 Mmembros

8 Sensibilidade dolorosa
Paciente afésico ou com redbalxamento de conscsnca » 0 ou
1. AVC de tronco com odict bilateral » 2. Se o paciente niio

responder & ealiver tetraphdgeo mangue 2. Pacenies em coma
devern receber 2

0 » noemal
1 » Géfclt undlstersl, mas reconhece 0 estimulo (ou atisico, confuso)
2 » pacserde nlo reconhece O estimulo Ou Coma ou AN bisterst

9 Linguagem
Pede para descrever © que estd acontecendo na figura.
NOMear 08 objelos &m anexo & ler a8 hases  Pacients
INubado deve ser SORCRAN0 para escrever uma fase O

0 » noemal
1 » afasia leve-moderada (compreensivel)
2 » slasia severs (Quase sem oca de iInformaghes )

NOMMaNs deve ser Considerado norma Se pacente afésico.
mas percebe ambos 08 lados, ¢ considerado nommal. A
negigenca deve ser considerada soments GUando fresente

paciente am coma recede 3 Pacentie em muliamo que nio 3 = mudo, afasia giobal, coma
|____consegue reafizar nenfuum comando = 3
10. Disartria 0 = normal
Paciente deve ler as palawras apresentadas no cartlo. 1 » leve a moderada
2 » severa, inintelgivel ou mudo.
_ X = inubaco
1"
Se houver grave dificit visusl @ 08 estimulos sensiivos 0 » normal

1 » negiginca ou XG0 em UMa MOcaldade sensonsl
2 = negligincia em mais de uma modalidade sensonal

TOTAL DE PONTOS

Fonte: https://secure.trainingcampus.net/uas/modules/trees/windex.aspx?rx=nihss-

portuguese.trainingcampus.net&
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