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RESUMO

Introducdo: O acidente vascular encefalico (AVE) € uma emergéncia neurologica
prevalente e € considerada a segunda causa de morte e incapacidade em todo o
mundo. O reconhecimento adequado dos fatores de risco e dos subtipos do AVE é
essencial para a realizacdo de um tratamento efetivo e para a prevencao de novos
eventos. No Brasil, principalmente no estado de Pernambuco, os dados referentes a
epidemiologia dos tipos e subtipos do AVE sado escassos. Objetivos: Avaliar a
frequéncia do Acidente Vascular Encefalico (AVE), dos seus subtipos e fatores
etiolégicos. Método: Estudo observacional, do tipo transversal, utilizando a analise dos
prontuarios dos pacientes, de ambos os sexos e com mais de 18 anos, com
diagnostico de AVE ou ataque isquémico transitorio (AIT), que foram admitidos no
Hospital da Restauragao, no periodo de margo a julho de 2020. Resultados: Foram
analisados os prontuarios de 701 pacientes com quadro clinico de AVE; destes, 667
foram diagnosticados com AVE e 34 com Ataque Isquémico Transitério (AIT). Na
caracterizacdo da amostra, 50,5% era do sexo masculino e a faixa etaria
predominante foi a média de 65 anos. O subtipo mais comum foi o AVE isquémico
agudo (77,06%) e o diagnostico foi realizado em 96,9% dos casos através da
tomografia computadorizada de cranio sem contraste. Em relagdo a topografia do
AVE, houve predominio das lesdes na circulagao carotidea (anterior), correspondendo
a 76,1%, e a artéria cerebral média foi a mais acometida. A classificagédo etiolégica
demonstrou que 66% dos acidentes vasculares isquémicos foram de etiologia
indeterminada, e a segunda principal causa foi o cardioembolismo. Dentre os casos
de hemorragia subaracndidea, a presenga de aneurismas foi identificada em 70% dos
casos. Em relagéo ao desfecho, 54,7% receberam alta hospitalar e a mortalidade geral
foi de 21,4% dos casos. Conclusdo: O AVE é uma patologia frequentemente
diagnosticada, com predominio do subtipo isquémico, e que acomete principalmente
o territorio carotideo (anterior). A etiologia se manteve indeterminada em uma parcela
importante dos pacientes e a causa cardioembdlica foi a mais encontrada. A etiologia
parece ter sofrido influéncia dos aspectos socioeconémicos da regidao, mas o elevado

indice de causas indeterminadas foi decorrente da investigagéo inadequada.

Palavras-chave: acidente vascular encefalico; etiologia; classificagao; subtipos;

epidemiologia.



ABSTRACT

Introduction: Stroke is a prevalent neurological emergency and it is the second leading
cause of death and disability in the world. Adequate recognition of risk factors and
stroke subtypes is essential for effective treatment and prevention of new events. In
Brazil, mainly in the state of Pernambuco, data regarding the epidemiology of stroke
types and subtypes are scarce. Objectives: To evaluate the frequency of
cerebrovascular accident (CVA) and its subtypes at Hospital da Restauragdo. Method:
Observational cross-sectional study, based on the analysis of the medical records of
patients diagnosed with stroke or Al, which were admitted to the Hospital da
Restauragédo from March to July 2020. Results: The medical records of 701 patients
with a clinical picture of stroke were analyzed; of these, 667 were diagnosed with
stroke and 34 with Transient Ischemic Attack (TIA). In the characterization of the
sample, 50.5% were male and the predominant age group was 65 years, on average.
The most common subtype was acute ischemic stroke (77.06%) and the diagnosis
was made in 96.9% of the cases through non-contrast-enhanced head computed
tomography. Regarding the topography of the stroke, there was a predominance of
lesions in the carotid circulation (anterior), corresponding to 76.1%, and the middle
cerebral artery was the most affected. The etiological classification showed that 66%
of the ischemic strokes had an undetermined etiology and the second main cause was
cardioembolism. Among cases of subarachnoid hemorrhage, the presence of
aneurysms was identified in 70% of cases. Regarding the outcome, 54.7% were
discharged from hospital and the overall mortality was 21.4% of cases. Conclusion:
Finally, we conclude that stroke is a pathology frequently diagnosed at the Hospital da
Restauragéo, with a predominance of the ischemic subtype, and that affects mainly
the carotid territory (anterior). Whose etiology remained undetermined in a significant
number of patients and the cardioembolic cause was the most common. The etiology
seems to have been influenced by the socioeconomic aspects of the region, but the
high rate of undetermined causes was due to inadequate investigation.

Keywords: stroke; etiology; classification; subtypes; epidemiology.
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1 INTRODUGAO

O Acidente Vascular Encefalico (AVE) é responsavel pela segunda maior causa
de morte no mundo e esta entre os principais fatores de perda de anos de vida
ajustados por incapacidade funcional. De acordo com a Organizagcdo Mundial de
Saude (OMS) ocorre um caso de AVE a cada 6 segundos, o que corresponde a 14.400
casos por dia. Além de sua relevancia pela elevada incidéncia e morbimortalidade,
também consiste em um importante desafio econdmico, o que ocasiona impacto

crescente em paises em desenvolvimento (Lindsay et al., 2019; Cadilha et al., 2020).

O AVE é definido como uma sindrome clinica de desenvolvimento subito,
caracterizado por sintomas focais do sistema nervoso central, que persistem por pelo
menos 24 horas, resultante do comprometimento da circulacdo cerebral, que pode
ocorrer por fendmenos obstrutivos — AVE isquémico (AVEI) - ou por extravasamento
de sangue para o parénquima/ espagos meningeos — AVE hemorragico (AVEH). O
AVEI é o mais frequente, sendo responsavel por 85% dos casos. Dentre os
hemorragicos, cerca de 10% s&o hemorragias intraparenquimatosas (HIP) e 5%
hemorragias subaracnoideas (HSA). No Brasil, o AVEI representa entre 53 e 85% dos
casos, contudo, os dados disponiveis na literatura em relacdo aos subtipos sao
escassos e variaveis (Rolin; Martins, 2011; Phipps; Cronin, 2020).

Os fatores de risco associados ao desenvolvimento do AVE podem ser
classificados em: modificaveis - tabagismo, dieta inadequada, sedentarismo,
obesidade, dislipidemias, indice de massa corporal elevado, hipertensao arterial,
desordens respiratorias do sono, doencgas cardiacas e nao modificaveis - idade, sexo,
raca e fatores genéticos. A incidéncia, prevaléncia das doengas cerebrovasculares e
dos seus subtipos apresentam grande variagao nas regides do mundo, devido a
associagao de fatores raciais, étnicos, sociais, econdmicos e culturais (Lindsay et al.,
2019).

Outro importante fator de risco para o AVE é o ataque isquémico transitorio
(AIT). Definido como um episodio transitério de um sintoma neurologico focal, com
duracao inferior a 24 horas e sem a presenca de isquemia nos exames de
neuroimagem, como tomografia e ressonancia magnética. Estima-se que 7,5-17,4%

dos pacientes com AIT irdo desenvolver AVE dentro de 3 meses. Este risco aumenta
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principalmente quando associados a comorbidades como a hipertenséo e o diabetes,

e também com o tempo de duracao do sintoma (Mendelson et al., 2021).

O AVEI é caracterizado por uma obstrucido de uma artéria cerebral, o que
resulta em diminuigdo do fluxo sanguineo, seguido de estresse oxidativo e morte
celular na area irrigada por esta artéria. Essa obstrugao ocorre principalmente por dois
mecanismos: a aterosclerose, que acontece devido ao acumulo de placas de gordura
na parede de um vaso, e a embolia, definida pela oclusao vascular por um émbolo
liberado na corrente sanguinea. A formag&o dos émbolos na maioria dos casos ocorre
em decorréncia de doencgas cardiacas, principalmente a fibrilagao atrial, mas também
podem ser decorrentes de émbolos gordurosos (fratura de ossos longos), émbolos

gasosos (cirurgias, traumas) ou ainda de origem tumoral (Barbosa et al., 2021).

Diante das inumeras etiologias do AVEI foi criada a classificagao Trial of Org
10172 in Acute Stroke Treatment (TOAST), em 1993, para facilitar o reconhecimento
das principais causas do AVEI. Esta é dividida em 5 categorias: aterosclerose de
grandes vasos, quando os exames demonstram uma estenose superior a 50% em
grandes ramos arteriais (intra ou extracranianos) do mesmo lado da leséo;
cardioembalicos, quando encontramos doencas cardiacas com alto e médio risco de
embolizacdo; oclusdo de pequenas artérias/lacunar, quando ocorrem infartos
menores que 1,5 cm de diametro no territério das artérias perfurantes; outras
etiologias, como vasculopatias ndo ateroscleréticas (Moyamoya, dissecgao arterial),
desordens hematoldgicas (anemia falciforme), coagulopatias (deficiéncia de fatores
fibrinoliticos), vasculites (varicela, lupus, meningite); e causa indeterminada, nos
casos que ndo se enquadram em nenhuma das categorias citadas anteriormente
(Adams et al.,1993).

Em contrapartida, o AVEH estd associado a hipertensao arterial (HAS). O
aumento da pressao determina uma fragilidade na parede do vaso, o que resulta em
sua ruptura e extravasamento de sangue. Outras causas importantes incluem:
angiopatia amiloide cerebral, uma doenca na qual as placas amiloides se depositam
em vasos pequenos e médios, o que faz com que estes vasos se tornem rigidos e
vulneraveis; ruptura de aneurismas e microaneurismas; malformagdes arteriovenosas

e discrasia sanguinea (Hanley et al., 2013).
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A sintomatologia do AVE relaciona-se com a localizagédo da les&o, a extensao
da area acometida e a quantidade de fluxo sanguineo das artérias colaterais. Entre os
principais sintomas estdo a hemiplegia, hemiparesia, disfagia, altera¢cdes da
linguagem, comprometimento de campo visual, oscilagdo de nivel de consciéncia,
perda de equilibrio ou coordenacdo, entre outros. E importante ressaltar que n3o é
possivel diferenciar de forma segura um acidente vascular isquémico do hemorragico

apenas com base na apresentagao clinica (Hankey, 2016).

Costuma-se dividir o quadro clinico de acordo com o territorio arterial
acometido. O territorio € dividido em dois grandes grupos: a circulagado carotidea
(anterior) e vertebrobasilar (posterior). O territério carotideo inclui as areas referentes
a irrigacao da artéria cerebral média (ACM), artéria cerebral anterior (ACA), artéria
cardtida interna (ACI) e territérios de zona de fronteira (qQue incluem as areas de
transicdo entre ACM-ACA e ACM-ACP). No territério vertebrobasilar estdo as areas
referentes as artérias: cerebral posterior (ACP), basilar, vertebrais e cerebelares. A
artéria cerebral média € a mais acometida, e aproximadamente 75% dos casos de

AVEI sao da circulagao anterior (Nogles et al., 2022).

A classificagdo Oxfordshire Community Stroke Project (OCSP), também
conhecida como Bamford Oxfordshire, € baseada em sinais e sindromes neuroldgicas
correlacionando com a topografia. Contém quatro subtipos: circulagdo anterior total
(TACS), surge em lesbes carotideas ou da artéria cerebral média proximal,
apresentam hemiplegia, hemianopsia e disfungao cortical superior; circulagao anterior
parcial (PACS), decorrente do acometimento da circulagdo anterior, apresentam
combinagdes de sintomas do territério anterior como hemiplegia e afasia, ou
hemiplegia e hemianopsia; lacunar (LACS) sdo as sindromes lacunares sem
comprometimento de funcao cortical, como hemiparesia pura, sindrome sensitiva
pura, disartria pura; e circulagao posterior (POCS), secundaria a lesbes do territorio
vertebrobasilar, apresenta sintomas como: alteracbes de nervos cranianos,
disfungdes cerebelares, sindromes cruzadas, alteragdes do movimento conjugado
dos olhos e comprometimento do nivel de consciéncia. Esta classificacdo auxilia na
estimativa de possiveis complicagbes, prognostico, e na escolha dos exames
diagnosticos para determinagao da etiologia (Bamford et al., 1988).
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O diagnéstico do AVE é confirmado através de exame de neuroimagem,
tomografia de cranio (TCC) ou ressonancia magnética de cranio (RM). A tomografia
de cranio é o exame mais utilizado, apresenta boa sensibilidade para detectar
hemorragias, porém sua sensibilidade para o diagndstico de isquemia nas primeiras
12-24 horas é baixa. Seu uso ¢ justificado, pois diante da suspeita clinica do AVE,
afastando hemorragias, pode-se dar inicio ao tratamento agudo para o AVEI de forma
rapida e efetiva. A RM de cranio ponderada por difusdo € um exame de maior acuracia
para o diagnodstico de isquemias agudas e lesdes de territorio posterior. O uso de
neuroimagem avangada com tomografia ou ressonédncia com perfusdo, pode ser
utilizado com intuito de tentar estimar o tempo de doenca, através do calculo do
mismatch, ou seja, uma diferenga entre a area do tecido de necrose (morte celular) e
a zona de penumbra, area com lesdo, mas com potencial de recuperagao (Ma et al.,
2019; Wardlaw et al., 2022).

A propedéutica adequada para o diagndstico etiolégico do AVEI inclui a
realizacdo de eletrocardiograma, ecocardiograma e investigagdo das artérias
cardtidas através de ultrassom doppler ou angiotomografia/angioressonéncia dos
vasos cervicais. Os outros exames de rastreio sdo solicitados apenas diante da

suspeita de causas especificas (Rabistein;2020).

O tratamento do AVE dependera da sua classificagdo. Existem trés niveis de
tratamento dos AVEs: o tratamento agudo, a profilaxia e a reabilitagdo. Diante do AVE
isquémico agudo, o tratamento consiste em realizar as terapias de reperfusao
(trombdlise venosa e/ou trombectomia com stent) o mais rapido possivel, pois quanto
menor o tempo para o inicio do tratamento, maior a chance de bons resultados. O
conceito de Tempo € Cérebro (Time is brain) nos mostra que, para cada minuto que
um paciente com AVE permanece sem tratamento, milhdes de neurdnios sédo perdidos
e, consequentemente, menor a resposta ao tratamento (Saver, 2006; Hacke et al.,
2008).

O tratamento com o uso do trombolitico deve ser realizado nos pacientes que
apresentam tempo do inicio dos sintomas (janela terapéutica) inferior a 4,5 horas,
quando disponivel a tomografia de cranio. Apos a publicagdo do estudo Extending the
time for Thrombolysis in Emerngency Neurological Deficits (EXTEND), o uso de
neuroimagem avangada com tomografia ou ressonancia com perfusao, possibilitou a

ampliacdo da janela terapéutica, em pacientes que tem o que chamamos de
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mismatch. Entretanto, esta ndo € uma realidade na maioria dos centros do Brasil, pela

indisponibilidade e custos destes equipamentos (Ma et al., 2019).

Para os pacientes diagnosticados com o AVE hemorragico, o tratamento agudo
pode ser cirurgico, endovascular ou cuidados intensivos. A profilaxia secundaria &
realizada para evitar que o paciente apresente novos eventos de AVE, e é escolhida
com base em sua etiologia, como exemplo anti-agregacao plaquetaria para
aterosclerose, anti-coagulagdo para os casos cardioembdlicos, uso de anti-
hipertensivos para hemorragias hipertensivas, entre outros (Oostema et al., 2020;
Feske, 2021).

A recorréncia do AVE depende de fatores como: a adesao a terapia profilatica,
o reconhecimento adequado do subtipo do AVE e a etiologia. Algumas etiologias como
a aterosclerose de grandes vasos e o cardioembolismo possuem risco maior de
recorréncia quando comparada as demais. A falha no reconhecimento adequado do
tipo e subtipos do AVE, também impacta negativamente na recidiva (Kolmos et al.,
2021).

Diante da importancia em reconhecer adequadamente o AVE e seus subtipos,
associado aos dados populacionais limitados no Brasil, principalmente no estado de
Pernambuco e, considerando que fatores sociodemograficos, étnicos e culturais
levam a diferengas regionais, o presente estudo tem o objetivo de avaliar a frequéncia
do acidente vascular encefalico e a distribuicdo dos seus principais subtipos

patoldgicos, etioldgicos e clinicos.
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2 FUNDAMENTACAO TEORICA

O AVE é a segunda principal causa de morte no mundo e responsavel por um
elevado indice de incapacidade. Afeta, anualmente, cerca de 13,7 milhdes de
pessoas, e sua prevaléncia € maior em paises em desenvolvimento. O AVE isquémico
€ o tipo mais comum, responde por aproximadamente 85-87% dos casos, seguido de
10% de hematoma intraparenquimatoso e 3% de hemorragia subaracndidea.
Entretanto, diferencas na incidéncia do acidente vascular encefalico e seus subtipos
sdo observadas em decorréncia do sexo, idade, raga, etnia e fatores geograficos
(Kuriakose; Xiao, 2020).

O envelhecimento consiste no principal fator de risco ndao modificavel para o
AVE, a incidéncia eleva com a idade, duplicando apés os 55 anos. No entanto,
recentemente, o diagnostico em pacientes jovens (abaixo dos 50 anos) esta
aumentando. A incidéncia exata de AVE em jovem no mundo ainda é desconhecida,
mas estudos demonstram uma variacdo entre as populacdes. Em paises europeus,
esta incidéncia varia de 5 a 15 por 100.000 pessoas—ano, nos norte-americanos e
australianos 20 por 100.000 pessoas-ano, e em estudos asiaticos foi identificado 40
por 100.000. A proporgéao dos tipos de AVE varia em individuos jovens, com redugao
dos isquémicos 21-79%, e aumento da hemorragia intraparenquimatosa para 2,7-
38,5% e hemorragia subaracndidea 9,6-55,4%. A idade, além de associada a
incidéncia, também interfere na morbimortalidade e na capacidade de recuperacao
funcional (Putaala, 2020).

O surgimento do AVE em homens e mulheres varia conforme a idade, porém é
mais frequente em mulheres jovens e aumenta com o avangar da idade nos homens.
O aumento do risco no sexo feminino esta associado a fatores como: gravidez, pré-
eclampsia, uso de anticoncepcional, principalmente com estrogénio, reposigcéo
hormonal e migranea com aura. As mulheres apresentam maior prevaléncia e
incidéncia de aneurismas intracranianos e consequentemente maior incidéncia de
hemorragia subaracndidea quando comparadas aos homens. Estudos mostram
que a fibrilagédo atrial aumenta o risco de AVE em mulheres em mais de 20%, e que
geralmente estas apresentam maior gravidade e incapacidade (O’reilly; Mccullough,
2018).
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Acredita-se que a diferenga na incidéncia das doencas cerebrovasculares em
grupos raciais e étnicos € influenciada por fatores genéticos, sociais, econdmicos e
culturais. Dados norte-americanos indicam uma incidéncia ajustada por idade por
100.000 individuos de: 1,91 em negros; 1,49 em hispanicos e 0,88 na raga branca
(Benjamin et al.,2018).

Uma revisdo sistematica buscou comparar dados referentes a populagdes
brancas com a populacdo chinesa, com intuito de identificar variacbes quanto a
incidéncia do AVE e de seus subtipos. Foi identificado uma maior incidéncia anual de
AVE entre as populagdes chinesas quando comparadas as brancas (205-584 vs 335
por 100.000 pessoas), elevada propor¢ao de hematomas intraparenquimatosos (17-
51% vs 6-20%), bem como de doengas de pequenos vasos (33,1%-19,3%) e etiologia
aterosclerotica (25,4% vs 14,7%) e uma proporgdo menor de AVEs cardiembdlicos
(15,8%12,8%) e causa indeterminada (23,2% vs 38,8%). Os AVEs foram classificados
como isquémicos em 41-79% dos casos, hematoma intraparenquimatoso em 17-52%
e hemorragia subaracnoidea 0-10%. Na classificagédo de Bamford, foram identificados:
infarto lacunar (38-46%), infarto total ou parcial da circulagdo anterior (40-48%) e
acidente vascular de circulagéo posterior (1018%). Quando comparados a populagéo

branca, os chineses apresentaram mais casos de AVE lacunar (Tsai et al., 2013).

Um estudo de meta-analise avaliou dados populacionais e hospitalares de
varias regides do mundo, no periodo de 1993 a 2015, e buscou identificar os principais
subtipos do AVE. Foi encontrado 26% de AVEs de etiologia indeterminada (IC 95%
24-28), aterosclerose de grandes vasos em 23% (IC 95% 21-25), cardioembdlico 22%
(IC 95% 20-23), oclusdo de pequenos vasos 22% (IC 21-24) e 3% outras causas.
Neste mesmo estudo, relataram uma predominancia de cardioembolismo na
populacao branca (28%), e aterosclerose de grandes artérias na populagao asiatica
(33%) (Ornello et al., 2018).

Feigin e colaboradores (2006), realizaram uma pesquisa na Nova Zelandia, e
subdividiram a etnia em: Nova Zelandia/europeus, maoris/pacifico e asiaticos.
Observaram que, comparados aos pacientes considerados da Nova
Zelandia/europeus, os maoris/pacificos e asiaticos apresentavam maior risco de
acidente vascular encefalico isquémico e hematoma intraparenquimatoso, mas as

taxas de hemorragia subaracndidea eram semelhantes entre os grupos étnicos.
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Nos Estados Unidos, cerca de 795.000 pessoas por ano sao diagnosticadas
com AVE. Em relagcédo a classificagdo: 87% dos AVEs sdo isquémicos, 10% séao
hemorragia intracerebral primaria e 3% sdo hemorragia subaracnoide (HSA). A
prevaléncia e a incidéncia também sao maiores entre negros, hispanicos e mexicanos
quando comparados aos brancos. O estudo de coorte, Northern Manhatta, realizado
em Nova York, avaliou a incidéncia do AVE e encontrou entre brancos, hispanicos e
negros: 88,149 e 191 por 100.00, respectivamente. Além da variagédo étnica e racial,
os Estados Unidos apresentam importante discrepancia entre os dados quando
comparam os estados. Ha uma maior incidéncia e prevaléncia no chamado — cinturdao
do AVC”, localizado no sudeste dos Estados Unidos, que consiste na: Carolina do
Norte, Carolina do Sul, Geodrgia, Tennessee, Mississippi, Alabama, Louisiana e
Arkansas. O motivo para a diferenga n&o € bem esclarecido, mas nesses estados é

observado uma alta taxa de hipertensao arterial (GBD, 2021).

No Sri Lanka, pesquisadores realizaram um estudo transversal prospectivo,
com 592 pacientes, com objetivo de descrever os principais subtipos e a classificacéo
clinica de Bamford em pacientes internados em um hospital de referéncia com
diagnostico de AVE, nos anos de 2018 e 2019. O Principal subtipo foi o isquémico,
em 63,3% dos casos. De acordo com a classificacédo de Bamford foi encontrado: 102
(29,7%) pacientes com sindrome da circulagao anterior parcial, 58 (16,9%) circulagao
anterior total, 88 (25,7%) circulacao posterior e 95(27,7%) lacunar. A manifestacéo
clinica mais frequente foi a hemianopsia homénima associada a disfuncédo cerebral
superior. A presenca de AIT e arritmias aumentaram o risco em 1,9 e 5,9 vezes de
desenvolver AVE de circulagdo posterior (POCS) e a hipertensao 2,3 vezes de

associar ao AVE lacunar (Ambawatte et al., 2021).

Outro fator de risco relevante é a condigao socioeconémica, que apresenta uma
forte relagcdo inversa com o acidente vascular encefalico. Pesquisadores americanos
mostraram que, pessoas com elevada condi¢cao social, apresentam melhor acesso
aos tratamentos do AVE, melhores instalacdes hospitalares, cuidados pos AVE e
também acesso a prevengao do que individuos carentes (Sandel et al., 2009). Artigos
da China revelam que a baixa renda associada a falta de seguro saude acarretam
prejuizos ao tratamento, reabilitacdo e prevencdo das doengas cerebrovasculares
(Wang et al., 2010).
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No Brasil, segundo Dados do Registro de Doengas Cerebrovasculares, em
Joinville-SC, que foram publicados em um estudo epidemiolégico, 608 pacientes
foram identificados com AVE isquémico. Estes foram classificados pelos critérios
TOAST em: etiologia indeterminada que foi a mais frequente responsavel por 30%
dos casos, seguida de oclusdo de pequenas artérias 29%, aterosclerose de grandes
vasos 26%, 17% etiolégica cardioembdlica e 2% de outras causas, que foi a menos
frequente. Todos os pacientes foram investigados com exames bioquimicos,
eletrocardiograma, ultrassom doppler de carotidas, ecocardiograma transtoracico e
tomografia de cranio. Ainda em Joinville, de 1995 a 2013, houve um aumento
significativo em torno de 12% nos casos de AVE isquémico, porém uma redugao de
cerca de 16% nos casos de hematoma intraparenquimatoso. A hemorragia
subaracnoidea persiste estavel, oscilando entre 7,5% e 6% (Lange et al., 2015; Cabral
et al., 2018).

Pesquisadores de Porto Alegre analisaram 688 pacientes com acidente
vascular encefalico isquémico agudo, que apresentaram predominio de 52,3% no
sexo feminino e média de idade de 65,7 anos. Foi realizada avaliacido padronizada
guanto a etiologia e o subtipo mais comuns, sendo a aterosclerose de grandes artérias
(n = 223; 32,4%) mais frequente, seguida de cardioembolismo (n = 195; 28,3%) e
doenca de pequenos vasos (n = 127; 18,5%). Os principais fatores de risco foram a
hipertensao e a dislipidemia. Este estudo, diferiu um pouco dos resultados de Joinville,
0 que pode estar relacionado as diferengas entre os fatores de risco. (Marrone et al.,
2013).
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3 HIPOTESE

O Acidente Vascular Encefalico (AVE) é uma doenga frequentemente
diagnosticada, que tem como principal subtipo o AVE isquémico, com predominio do

acometimento da circulagao anterior (carotidea) e da etiologia aterosclerética.

4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL
Determinar a frequéncia do Acidente Vascular Encefalico (AVE), dos seus

subtipos e fatores etioldgicos.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Descrever o perfil epidemiolégico (idade e sexo) dos pacientes admitidos na
emergéncia neuroldgica com diagnostico de AVE

Estratificar os subtipos do AVE: isquémico, hemorragia subaracndidea, hemorragia
subdural e hematoma intraparenquimatoso

Classificar a topografia da lesdo em: territério anterior (carotideo) e posterior
(vertebrobasilar)

Identificar a possivel etiologia de acordo com a classificagdo TOAST: aterosclerose

de grandes vasos, lacunar, cardioembalico, outras etiologias ou indeterminado

Avaliar as manifestagdes clinicas e reconhecer as sindromes clinicas conforme
a classificacdo de Bamford: lacunar, circulagdo anterior total, circulacdo anterior

parcial, e circulagdo posterior.
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5 MATERIAL E METODO

5.1 MODALIDADE DE PESQUISA
Estudo observacional, do tipo transversal, de carater analitico, baseado na
analise dos prontuarios dos pacientes com diagnostico de AVE ou AIT, que foram

admitidos em um hospital de referéncia, durante o periodo de margo a julho de 2020.
5.2 CAMPO DE OBSERVACAO
5.2.1. Local do estudo

O estudo foi realizado no Servigo de Arquivo Médico (SAME), do Hospital da
Restauragédo - Governador Paulo Guerra (HR), o maior hospital publico da regiao
Nordeste do Brasil, com 830 leitos, referéncia nas areas de trauma, neurocirurgia,
cirurgia bucomaxilofacial, neurologia, cirurgia geral, clinica médica e ortopedia. O
atendimento médio anual na emergéncia neuroldgica € de aproximadamente 9.786

pessoas.
5.2.2 Populacao e amostra do estudo

Prontuarios de pacientes maiores de 18 anos, de ambos os sexos, de qualquer
raga, atendidos na emergéncia neurolégica do Hospital da Restauragdo com
diagndstico de AVE ou AIT, no periodo de margo a julho do ano de 2020.

5.3 COLETA DE DADOS
Os dados foram coletados diretamente dos prontuarios dos pacientes com
diagnostico de AVE ou AIT que foram admitidos na emergéncia neurolégica do

Hospital da Restauragdo no periodo de margo a julho de 2020.

5.4 APRESENTACAO DAS VARIAVEIS DO ESTUDO
As variaveis foram subdivididas em numérica (quantitativas): idade dos
pacientes; e categorizadas nominais (qualitativas) que sdo descritas no quadro

abaixo (Figura 1).



Figura 1 — Variaveis do estudo

Nome da Variavel Medida/ caracterizagao Classificagao
da variavel

Idade Anos Quantitativa

Sexo Masculino Qualitativa
Feminino

Imagem realizada| na | TCC/ RM/

emergéncia para 0 Quialitativas
TCC+AngioTC /

diagndstico do AVE
RM+AngioRM/ outros

Exames utilizados para

diagnostico da etiologia do

TCC+AngioTC / RM+AngioRM/

Ecocardiograma / Ultrassom

AVE

doppler de carétidas e
vertebrais/ ECG/ Arteriografia/

Holtter

Topografia da lesédo

Territério carotideo (anterior):

a.carétida interna/ a.cerebral

meédia/ a.cerebral anterior

Territério vertebrobasilar
(posterior):  artéria  cerebral
posterior/ artérias vertebrais/
artéria basilar/ artérias

cerebelares
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Tipos do AVE

- Isquémico

-Hemorragico

(Intraparenquiamatoso/

Subaracnéideo/ Hematoma

Subdural ou Epidural)

Etiologia do AVE

Etiologia do AVE

AVEI

AVEH

Cardioembodlico

Aterosclerose de

grandes vasos

Aterosclerose de

pequenos vasos

(lacunar)
Outras causas de AVEI

Causa indeterminada

HAS
MAV
Angiopatia Amiléide

Aneurismas/microaneu
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rismas

Outras causas de

AVCH

Causa indeterminada

Alteragdes no exame fisico | Hemiplegia/Hemiparesia
Hipoestesia

Ataxias

Afasias/ Disartria/ Disfagia
Negligéncia

Desvio do olhar

Paralisia facial

Alteracdes visuais

Outros
Fonte: Autor (2023)

5.5 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

5.5.1 Critérios de inclusao

e Pacientes com idade igual ou superior a 18 anos;

e Pacientes com diagnostico de Acidente Vascular Encefalico ou ataque transitério
isquémico que foram admitidos na emergéncia neuroldégica do hospital da
Restauracéo;

e Pacientes com prontuarios preenchidos adequadamente.
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5.5.2 Critérios de exclusao

Prontuarios ndo encontrados no SAME do Hospital da Restauracido e os que
apresentavam preenchimento incompleto em relagdo as principais variaveis em
estudo na pesquisa;

Pacientes com definicdo de cuidados paliativos e consequentemente que néao
necessitariam da investigagdo completa dos tipos e subtipos de AVE

Pacientes que nao foram submetidos a exame de neuroimagem TCC ou RM para

definicdo do diagnostico.
5.6 CONSIDERACOES ETICAS

Este projeto atende aos critérios éticos preconizados pela resolugao n° 196 de
10 de outubro de 1996 do Conselho Nacional de Saude (CSN/MS). Dessa forma, no
que se refere ao uso e acesso aos prontuarios, os pesquisadores estao cientes da
obediéncia as disposigcdes éticas e legais brasileiras. O acesso aos dados ocorreu
apds a aprovacdo do Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos do Hospital da
Restauracéo, atraves da plataforma Brasil, tendo como
CAAE:64631922.1.0000.5198. E garantido o sigilo da privacidade dos sujeitos quanto

aos dados confidenciais envolvidos na pesquisa.
5.7 ANALISE DE DADOS

Os dados coletados e analisados sao referentes aos meses de margo a julho
de 2020. Os dados obtidos foram armazenados em planilhas no IBM SPSS Statistics®,
versdo 20. Nesse software foram realizadas as analises estatisticas. A significancia
estatistica em todas as avaliacbes foi estabelecida a um nivel de 5%.

Aplicamos o teste de normalidade de Kolmogorov-Sminorv para as variaveis
quantitativas. Os testes de correlagdes foram realizados através dos métodos de
Person (variaveis normais) ou Spearman (variaveis ndo normais). Realizamos as
comparagdes entre variaveis com duas amostras através de teste T (variaveis
normais) ou Mann-Whitney (variaveis ndo normais) e se multivariaveis, teste de

ANOVA (para as normais) ou Kruskal-Wallis (ndo normais). Para verificar a existéncia
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de independéncia entre dois critérios de classificagdo (variaveis categdricas)
utilizamos o teste do x? de independéncia de Pearson ou, quando necessario, o teste

exato de Fisher.
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6 RESULTADOS

Caracterizagao da Amostra

Apos a analise dos dados coletados, foi evidenciado que 701 pacientes com
quadro clinico sugestivo de AVE foram admitidos no Hospital da Restauragéo, no
periodo entre margo e julho de 2020. Destes, 667 foram diagnosticados com AVE e
34 com AIT (Ataque Isquémico Transitério). Na caracterizagdo da amostra, ndo houve
diferenga estatistica na distribuicdo por género (p >0,05), 50,5% masculino e 49,5%
feminino, como representado na Tabela 1. A faixa etaria predominante foi a sétima
década de vida com média de 65 anos, e apenas 10,8% dos pacientes foram

caracterizados como AVE em jovens, ou seja, abaixo dos 50 anos.

Tabela 1 - Caracteristicas Sociodemograficas dos pacientes com diagndstico de AVE/AIT

admitidos no Hospital da Restauragéo entre margo e julho de 2020.

VARIAVEIS NIVEIS n (%)
SEXO Masculino 354 (50,5)
Feminino 347 (49,5)
FAIXA ETARIA <50 anos 76 (10,8)
De 50-60 anos 154 (22,0)
De 61-70 anos 197 (28,1)
De 71-80 anos 170(24,3)
>80 anos 104(14,8)

Fonte: Autor (2023).

Ao observar a origem dos pacientes, houve um maior indice de moradores da
regiao metropolitana de Recife, correspondendo a 47% dos casos, seguido do préprio
municipio, Recife, com 32,7%, enquanto os demais, 20,3%, foram de outras regides
do estado de Pernambuco. Dados como etnia e escolaridade n&o estavam disponiveis

na maioria dos prontuarios.
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Subtipos do Acidente Vascular Encefalico

Dos pacientes que compuseram a amostra, o subtipo mais comum foi o
acidente vascular encefalico isquémico agudo (77,06%), seguido de hematoma
intraparenquimatoso (15,1%), hemorragia subaracnodidea (5,9%) e hemorragia
subdural (1,04%). 5 pacientes ndo foram classificados. Os resultados detalhados

acerca do subtipo do AVE estao expressos na Tabela 2.

Tabela 2 - Categorizacdo dos subtipos de AVE no Hospital da Restauragéo entre margo e

julho de 2020.
VARIAVEIS NIVEIS n (%)
SUBTIPOS AVE isquémico 514 (77,08)
HIP 101 (15,1)
HSA 40 (5,9)
HSD 7 (1,04)
Nao definido 5(0,7)

Fonte: Autor (2023).

A tabela 3 demonstra a proporgdo dos subtipos de AVE em pacientes jovens
(abaixo dos 50 anos), observando uma redugdo na propor¢dao dos acidentes
vasculares isquémicos que ocorreram em 60,5% dos pacientes e aumento
significativo na propor¢do dos hemorragicos (p < 0,001), com o hematoma
intraparenquimatoso responsavel por 26,3% dos casos e hemorragia subaracnoidea
encontrada em 10,5%. Houve aumento na propor¢ao da HSA no sexo feminino (9,8%
em mulheres versus 2,3% em homens), e do hematoma intraparenquimatoso no sexo
masculino (17,5% em homens versus 12,5% mulheres), em ambos houve

significancia estatistica (p< 0,05), os dados estao representados na Figura 2.



Tabela 3 - Proporgao dos subtipos de AVE em pacientes jovens.
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VARIAVEIS NIVEIS n (%)
SUBTIPOS AVE isquémico 46 (60,5)
HIP 20 (26,3)
HSA 8 (10,5)
HSD 1(1,3)
Nao definido 1(1,3)
Fonte: Autor (2023)
Figura 2 - Proporg¢ao dos Subtipos de AVE por género.
Proporgao dos Subtipos de AVE por género
90
80
70
60
50
40
30
20
10
0
AVEI HIP HSA HSD INDEFINIDOS

MASCULINO ® FEMININO

Fonte: Autor (2023).

Diagnéstico e Topografia

O diagnéstico do AVE foi realizado em 96,9% dos casos através da tomografia

computadorizada de cranio sem contraste. A ressonéncia magnética combinada com

angioressonancia foi realizada como exame principal em apenas 3,1% dos pacientes.

Em relagéo a topografia do AVE, houve predominio das lesées na circulagao

carotidea (anterior), correspondendo a 76,1%, circulagao vertebrobasilar (posterior),

responsavel por 22,2% e 1,6 % ocorreram em mais de um territério arterial (Figura 3).

De acordo com o exame de neuroimagem, localizamos o territério correspondente das

artérias cerebrais em 314 pacientes e foi identificado que a principal artéria acometida

foi a cerebral média (ACM), em 67,1% dos casos, seguida de artéria cerebral



28

posterior/cerebelar (16,5%), carétidas internas 6,6%, vertebrais em 3,5% e tanto

artéria cerebral anterior quanto a basilar corresponderam a 2,2% (Figura 4).

Figura 3 - Topografia do AVE.

Topografia do AVE
0 10 20 30 40 50 60 70 80

M2 territérios ™ Circulagdo Vertebrobasilar ™ Circulagdo Carotidea

Fonte: Autor (2023).

Figura 4 - Territério Arterial do AVE.

Territorio Arterial do AVE
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Fonte: Autor (2023)
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Sindromes Clinicas do Acidente Vascular Encefalico

Em relacdo ao quadro clinico, classificamos os pacientes de acordo com a
classificagdo de Bamford e identificamos que a sindrome mais frequente foi PACS
(n=184; 35,7%), enquanto TACS (17,3%), LACS (16,7%), POCS (16,3%), nao foi
possivel classificar em 13,8% dos AVE isquémicos. Observamos que o TACS foi

associado a maior letalidade, como expressos na tabela 4 a seguir.

Tabela 4 - Frequéncia e Letalidade das Sindromes Clinicas do AVEI.

Letalidade

Sindromes Clinicas Frequéncia n (%) n (%)
(]

PACS 184 (35,7) 42 (22,8) TACS 89 (17,3) 40 (44,9)
LACS 86 (16,7) 4 (4,6)
POCS 84 (16,3) 8(9,5)

Fonte: Proprio Autor (2023).

Etiologia do AVE isquémico

Conforme relatado na Figura 5, a etiologia do AVE isquémico foi atribuida as
seguintes categorias do TOAST: etiologia indeterminada em 66% (n=339) dos
pacientes, seguida do cardioembolismo em 16,5% (n=85), aterosclerose de grandes
vasos 13,4% (n=69), lacunar 2,1%(n=11) e outras etiologias, responsaveis por apenas
1,9% (n=10). Observamos que ndo houve diferenga estatistica entre os géneros
p>0,05 (Tabela 5), e que nos individuos jovens a categoria de outras etiologias foi

mais frequente que a lacunar, porém nao houve siginificancia (Tabela 6).



Figura 5 - Etiologia do AVE

Etiologia do AVE
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50 ¥ ndeterminado
40 ¥ Cardioembdlico
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IndeterminadoCardioembdlico Aterosclerose Lacunar Outros
Fonte: Autor (2023)
Tabela 5 - Etiologia do AVE por género.
Género
Feminino Masculino
Etiologia
n % n %
Indeterminado 154 (60,6) 176 (66,1)
Cardioembdlico 44 (17,7) 43 (16,1)
Aterosclerose 37 (14,9) 37 (13,9)
Lacunar 6 (2,4) 5(1,8)
Outras Causas 7 (2,8) 5(1,8)
Fonte: Autor (2023).
Tabela 6 - Etiologia do AVE em pacientes jovens.
VARIAVEIS NIVEIS n (%)
Indeterminado 24 (52,1)
Cardioembolico 9 (19,5)
Etiologi Aterosclerose 6 (13,0)
iologia
Outras Causas 6 (13,0)
Lacunar 1(2,1)

Fonte: Autor (2023).
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A investigacao etiolégica para o AVE isquémico e AIT foi adequada em uma
pequena parcela dos pacientes: observamos que o eletrocardiograma foi realizado em
94,7% dos casos, o ecocardiograma em 32,8%, 47,8% foram submetidos a
ultrassonografia doppler de carotida, e 11,8% realizaram angiotomografia ou
angioressonancia dos vasos cervicais. Apenas 23,5% dos pacientes foram
investigados com pelo menos um eletrocardiograma, um ecocardiograma e um estudo

dos vasos cervicais (ultrassonografia ou angiotomografia/angioressonancia).

Etiologia do AVE Hemorragico

A principal causa de hemorragia subaracndidea foi a presenga de aneurismas
que foram identificados em 70% dos casos, 5% foram associadas a hipertenséo
arterial e 25% persistiram sem causa definida. Dos hematomas intraparenquimatosos,
69,3% foram classificados como hipertensivos, 3,9% angiopatia amiloide, 24,7%
etiologia indeterminada e a presenca de aneurisma e malformagéao arteriovenosa foi
identificada em 0,9% dos casos, respectivamente (Tabela 7). Os aneurismas foram
mais frequentes no sexo feminino (83,3% versus 16,7%), enquanto o AVE
hemorragico hipertensivo prevaleceu nos homens (59,7% versus 40,3%).

Tabela 7- Etiologia do AVE Hemorragico.

Etiologia

HSA n % HIP n%
Indeterminado 10 (25) 25 (24,7)
Hipertensivo 2 (5) 70 (69,3)
Aneurisma 28 (70) 1(0,9)
Malformacéao Arteriovenosa 0 1(0,9)
Angiopatia Amildide 0 4(3,9)

Fonte: Autor (2023).
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Incapacidade e Desfecho

O tempo de internamento médio dos pacientes foi de 10 dias. Em relacdo ao
desfecho, 54,7% receberam alta hospitalar, 2,3% evadiram, 21,6% necessitaram de
transferéncia para outros hospitais e a mortalidade geral foi de 21,4%, sendo 52,4%
AVEI, 29,9% HIP, 15,6% HSA e 2% néo classificados. Dos pacientes diagnosticados
com HSA, a mortalidade foi de 57,5%, o 6bito ocorreu em 43,5% dos HIP e em 14,9%
do AVEI. A etiologia especifica do AVEI com maior mortalidade foi o cardioembolismo,
e a do AVE hemorragico a hipertensiva. No momento da alta hospitalar, 94,2% dos

pacientes persistiram com sequelas.
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7 DISCUSSAO

No presente estudo, foi avaliada a frequéncia do AVE, seus subtipos e fatores
etiolégicos. Além disso, foi descrito o perfil epidemioldgico (idade e sexo) dos
pacientes admitidos em uma emergéncia neuroldgica com diagnostico de AVE; foram
estratificados os subtipos do AVE em isquémico, hemorragia subaracndidea,
hemorragia subdural e hematoma intraparenquimatoso; foi feita a classificagcao da
topografia da lesdo em territorio anterior (carotideo) e posterior (vertebrobasilar) e
identificadas as possiveis etiologias de acordo com a classificagdo TOAST:
aterosclerose de grandes vasos, lacunar, cardioembolico, outras etiologias ou
indeterminado. Por fim, foram avaliadas as manifestagdes clinicas e reconhecidas as
sindromes clinicas conforme a classificacdo de Bamford em lacunar, circulagao

anterior total, circulagao anterior parcial, e circulagéo posterior.

No Brasil, os dados disponiveis sobre o AVE sao provenientes de poucos
estudos em cidades individuais e que, portanto, nao refletem a realidade de todo o
pais, considerando as disparidades regionais, principalmente envolvendo os aspectos
sociais, étnicos, culturais e econdmicos. Até onde sabemos, este € o primeiro estudo
realizado em um centro de atendimento terciario (Hospital da Restauragdo) de

Pernambuco, que buscou avaliar a epidemiologia do AVE e seus subtipos.

Por ser a maior referéncia neuroldgica do Sistema Unico de Saude do Estado
de Pernambuco, o presente estudo incluiu muitos pacientes com diagnostico de AVE.
A média de idade dos nossos pacientes foi de 65 anos, o que corrobora com a maioria
dos estudos, que estimam que a taxa de AVE aumenta consideravelmente apds os
55 anos, com a sétima década de vida, sendo a mais acometida e com média de 65
anos de idade (Yousufuddin; Young, 2019; Ovbiagele; Huynh, 2011). Observamos
ainda que 10,8% foram caracterizados como AVE em jovens, compativel com a
literatura que relata uma incidéncia de aproximadamente 10% a 15% dos acidentes

vasculares encefalicos em individuos abaixo de 50 anos (Ekker et al.,2019).

Em relacdo ao sexo, a prevaléncia do AVE foi aproximadamente semelhante
entre homens e mulheres, sendo ligeiramente maior nos homens (50,5% versus
49,5%). De acordo com o estudo Global Burden Of Disease (2014), as mulheres
apresentam uma incidéncia de AVE discretamente menor que os homens (1,54 versus

1,59 por 1.000 pessoas). Entretanto, a frequéncia varia conforme a idade, sendo mais



34

frequente em mulheres jovens e aumentando com o avangar da idade nos homens
(Feigin et al., 2018).

No geral, nossos resultados acerca da frequéncia dos subtipos do AVE se
assemelham aos estudos de epidemiologia mundial, como relatado na American Heart
Association, em 2020. Observamos uma predominancia do AVE isquémico em

comparagao aos hemorragicos (Salim et al., 2020).

Em relagéo a proporgéo dos subtipos do AVE encontramos: 77% isquémicos,
15,1% hematoma intraparenquimatosos, 5,9% hemorragia subaracnoidea, 1,04%
hematoma subdural e 0,7% foram indefinidos. Estes dados foram semelhantes aos
encontrados em estudos nacionais, como o realizado na cidade de Joinville, localizada
na regido Sul do pais, e outro estudo realizado em Fortaleza, cidade localizada no
nordeste brasileiro e que por isso apresenta aspectos socioculturais mais parecidos
com o estado de Pernambuco (Cabral et al.,2009; Carvalho et al.,2011). Ao avaliar
estudos realizados na América Latina, encontramos um estudo prospectivo realizado
no Chile, que apresentaram taxas dos subtipos semelhantes aos dados encontrados

em nosso trabalho (Lavados et al., 2021).

Entretanto, quando analisamos as propor¢des dos subtipos do AVE no hospital
da Restauracdo, e comparamos com estudos em paises desenvolvidos como os
Estados Unidos, que apresentam uma incidéncia de 87% AVEI, 10% HIP e 3% HSA,
observamos em nosso estudo um discreto aumento na propor¢ao dos HIP e uma
reducao dos AVEI. Este discreto aumento dos hematomas intraparenquimatosos pode
estar associado ao menor controle dos fatores de risco como hipertensao arterial e
tabagismo em paises em desenvolvimento ou ainda a ndo procura por assisténcia

médica nos casos de AVEI com sintomas leves (GBD, 2021).

A frequéncia dos subtipos do AVE variou conforme o sexo, onde evidenciamos
uma maior propor¢gdo de HSA em mulheres quando comparadas aos homens (9,8%
versus 2,3%), 0 que é bem descrito na literatura. Uma metanalise publicada em 2019,
avaliou que a principal causa de HSA nao traumatica € a ruptura de aneurismas e
observou que, apos os 40 anos, o risco de desenvolvimento de aneurismas em
mulheres aumenta devido a redugcédo do estrogénio. Isto parece explicar a maior
frequéncia de aneurismas e, consequentemente, de HSA em mulheres no nosso

trabalho (Rehman et al., 2019). No sexo masculino, identificamos uma maior
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propor¢ao de HIP (17,5% versus 12,5%), principalmente de etiologia hipertensiva, o
que corrobora com a maioria dos autores que descrevem uma maior prevaléncia de
HIP em homens e a hipertens&o arterial como a principal causa de AVE hemorragico.
A falta do controle pressorico adequado em decorréncia da ma adeséo terapéutica e
0 ndo acompanhamento médico € maior em homens, o que parece influenciar no
aumento dos HIP (Unnithan et al., 2022).

Os pacientes jovens apresentaram, em nosso estudo, um aumento na
proporcao do HIP e HSA, com discreta reducdo do AVEI. Os dados encontrados na
literatura referente aos tipos de AVE nessa populagédo sdo heterogéneos, decorrente
dos fatores de risco no adulto jovem serem diferentes dos tradicionais fatores de risco
cardiovascular dos idosos. A enxaqueca, o uso de contraceptivos, o uso de drogas,
gravidez, puerpério e as desordens hematoldgicas e vasculares sdao exemplos de
fatores de risco mais frequentes nos jovens e que levam a essa variagdo no padrao
nao apenas da proporgao dos subtipos do AVE, mas também acarretam um aumento
da frequéncia da etiologia de outras causas (Correia et al.,2018; Ekker et al.,2019;
Maaijwee et al., 2014).

O diagnostico do AVE foi realizado em 96,9% dos pacientes através da
tomografia de cranio. Este numero acompanhou o relatado por Carvalho (2011) em
Fortaleza, que também, por meio deste método de imagem, atingiu o diagndstico em
92,9% da sua casuistica (Carvalho et al.,2011). As lesbes predominaram na circulagao
carotidea (anterior), correspondendo a 76,1% dos pacientes, e o territério da ACM foi
0 mais comum, assim como descrito por Nogles et. al, (2022) que observou o
acometimento da circulagéo anterior em 75% dos casos e a maior prevaléncia da ACM
(Nogles et al., 2022).

Em nosso estudo, de acordo com a classificacdo de Bamford, identificamos
PACS como a sindrome clinica mais frequente em 35,7%, seguido de TACS em
17,3%, LACS 16,7% e POCS em 16,3%. Nossos achados foram semelhantes aos
encontrados no estudo realizado em Joinville, assim como o estudo realizado
recentemente no Chile, em relagéo a taxa do AVEI PACS (Cabral et al.,2009; Lavados
et al., 2021). No entanto, um artigo publicado em Matéo, cidade de Sao Paulo,
identificou uma maior frequéncia de infartos lacunares quando comparados aos
infartos parciais da circulagao anterior (Minelli et al., 2020). Uma revisao sistematica,

demonstrou ainda que os asiaticos apresentam mais casos de AVE lacunar quando
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comparados a populagao branca. Essa variagdo entre predominancia de LACS e
PACS, parece estar associada a presenca de fatores de risco e habitos de vida de
cada populagédo (Tsai et al., 2013). A frequéncia de TACS em nosso estudo foi
elevada, sendo a segunda mais frequente, o que foi discrepante da literatura mundial.
Acreditamos que isto ocorreu em decorréncia da coleta coincidir com a pandemia da
COVID 19, que reduziu a procura por atendimento nas urgéncias de pacientes com
quadro mais leve, e consequentemente, predominou o internamento de sintomas mais
graves (Alverne et al.,2020). Identificamos que a sindrome TACS foi a de maior
letalidade (44,9%), de acordo com Wood et al. (2016), a TACS consiste na forma mais
grave do AVE, onde aproximadamente 40% dos pacientes morrem apdés 30 dias do
ictus (Wood et al., 2016).

O diagndstico etioldgico é importante na propedéutica do paciente com AVE,
pois permite a realizagdo do tratamento profilatico adequado, ocasionando redugao
da recidiva. De acordo com Kolmos et al. (2021), a recorréncia acontece em
aproximadamente 31% dos pacientes, e algumas etiologias como a aterosclerose de
grandes vasos e o cardioembolismo possuem maior risco de recorréncias quando
comparada as demais. Com isso, uma investigagao basica da etiologia deve incluir a
realizacdo de ECG, ecocardiograma e investigacao das artérias carétidas através de
ultrassom doppler ou angiotomografia/angioressonancia dos vasos cervicais (Kolmos
et al., 2021). No entanto, apenas uma pequena parcela dos nossos pacientes foi
devidamente investigada (23,5%), o que foi discretamente superior ao encontrado no
trabalho de Carvalho e colaboradores (2011), onde apenas 7,2% dos pacientes foram
investigados adequadamente (Carvalho et al., 2011). O eletrocardiograma foi utilizado
de forma abrangente em nossa amostra, em 94,7%. Infelizmente, poucos pacientes
foram  submetidos ao ecocardiograma, e ao USG doppler de
carotidas/angioressonancia de vasos cervicais. Esses exames foram realizados com
maior frequéncia do que no estudo realizado em Fortaleza por Carvalho, porém diferiu
dos estudos realizados em Joinville e no Chile, onde todos os pacientes foram
submetidos a investigagdo completa (Cabral et al.,2009; Lavados et al., 2021). A
principal explicagdo para a avaliagdo incompleta dos nossos pacientes consistiu na
disponibilidade de forma limitada desses exames no servigo avaliado.

O AVE indeterminado representou a principal etiologia: 66% dos casos. Em

uma metanalise publicada por Ornello et al. (2018), também encontramos a etiologia
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indeterminada como a mais frequente mundialmente, entretanto, correspondendo a
aproximadamente 26% dos casos. Apesar de coincidir com a literatura como causa
mais frequente, observamos que houve uma desproporgdo em nossa amostra, o que
provavelmente aconteceu pela indisponibilidade da investigagdo adequada (Ornello et
al., 2018).

A segunda causa do AVEI em nosso estudo foi o cardioembolismo (16,5%),
seguido da aterosclerose de grandes vasos (13,4%), lacunar (2,1%) e outras causas
em 1,1%. De acordo com a revisdo sistematica de Ornello et al. (2018), apds a
etiologia indeterminada, o cardioembolismo foi a mais frequente em brancos (28%), e
a aterosclerose de grandes vasos em asiaticos (33%). Esta metanalise observou
ainda que nas Ultimas décadas houve um aumento relativo nos casos de
cardioembolismo, o que provavelmente foi uma consequéncia do aumento da busca
por fontes cardioembodlicas, paralelamente ao envelhecimento da populagéo, maiores
fatores de risco para arritmias e um maior conhecimento e controle dos fatores de
risco para aterosclerose, o que pode ter acontecido em nossa populagao (Ornello et
al., 2018).

Quando comparamos nossos resultados com estudos realizados na América
do Sul, observamos disparidades, enquanto em nosso trabalho, a segunda principal
etiologia foi a cardioemboalica, nas demais regides identificamos uma maior frequéncia
de aterosclerose de grandes vasos e lacunar. Em Buenos Aires, na Argentina, por
exemplo, 42% dos pacientes foram classificados como lacunar; na cidade de Porto
Alegre, no sul do Brasil, um trabalho publicado em 2013 identificou a aterosclerose
em 32% dos casos; em Joinville, em 2015, as maiores taxas de incidéncia foram do
tipo indeterminado, lacunar e aterosclerdtico (Saposnik et al., 2000; Marrone et
al.,2013; Lange et al., 2015). Entretanto, a maioria desses estudos ndo sao recentes,
0 que pode nao refletir a realidade atual. Além disso, essa disparidade pode estar
associada a prevaléncia de fatores de risco, habitos alimentares, suscetibilidade
genética e condigbes socioecondmicas de cada regido.

Outro fator que parece contribuir para uma maior incidéncia do cardioembolismo
em nosso estudo foi a busca por arritmias através do ECG na maioria dos pacientes,

enquanto a investigagdo das fontes ateroscleréticas nao foi eficiente, uma vez que
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nem sempre havia disponibilidade do USG doppler de artérias carétidas e vertebrais

ou de exames como angioressonancia/ angiotomografia.

Nosso trabalho ndo identificou variagdes importantes da etiologia do AVEI quanto
ao sexo ou ainda quanto a sindrome clinica. Alguns estudos observaram uma
frequéncia duas vezes maior da aterosclerose em homens, enquanto o
cardioembolismo é predominante em mulheres (Lange et al., 2015). Em relagéo as
sindromes clinicas, trabalhos como o de Ambawatte et al. (2021), correlacionam o

POCS com a etiologia cardioembdlica, o que ndo observamos em nosso estudo.

A taxa geral de mortalidade do AVE foi de 21,4%. A HSA e o HIP, apresentaram
uma alta letalidade, 57,5% e 43,5%, respectivamente. Estes dados foram compativeis
com os encontrados por Lavados e colaboradores (2021), que identificaram uma
mortalidade de 24,6%, e uma letalidade da HSA e HIP superiores a 50%. A etiologia
cardioembolica e indeterminada foram a de maior mortalidade dentro os AVE
isquémicos, semelhantes aos estudos realizados no Chile e em Joinville (Lavados et
al., 2021; Lange et al., 2015). Os infartos totais da circulagao anterior tiveram a maior
letalidade, o que também foi consistente com estudos anteriores de incidéncia
populacional (GBD, 2021). Evidenciamos um elevado indice de incapacidade, onde
94,2% dos pacientes estavam com sequelas no momento da alta hospitalar. E descrito
que aproximadamente 70% dos pacientes nao conseguem retornar as suas atividades
devido as sequelas. Acreditamos que, pelo fato de o centro avaliado ser um servigo
publico, nem sempre os servigos de reabilitacdo estavam disponiveis para auxiliar na

recuperacao, o que justificaria esta alta taxa de incapacidade.

Apesar de nossa coleta coincidir com o periodo da pandemia da COVID-19, apenas
46 pacientes desenvolveram a infecgado pelo coronavirus 19 durante o internamento,
0 que néo interferiu em nossa analise. Entretanto, devido a pandemia, alguns recursos
foram reorganizados para o melhor atendimento da covid 19, com mudancas de
protocolos que buscaram reduzir o tempo de internamento e consequentemente a
contaminagao, aumentando a transferéncia dos pacientes entre as unidades de
saude. Isto parece ter impactado na disponibilidade dos exames hospitalares, bem
como no fornecimento de terapias de reabilitagdo. (Zhao et al., 2020; Stein et al.,
2021).
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8 CONCLUSAO

Esta investigacdo, apoiada nos dados, analises estatisticas e no recorte

tedrico, permitiu chegar as seguintes conclusées:

. O AVE é uma patologia frequentemente diagnosticada no Hospital da
Restauracédo, com predominio do subtipo isquémico, e que acomete principalmente o

territorio carotideo (anterior).

. Houve semelhanca na distribuicdo por sexo, sendo discretamente maior no

sexo masculino, e a média de idade foi 65 anos

. Com relacao a etiologia, se manteve indeterminada em uma parcela importante

dos pacientes e a causa cardioembadlica foi a mais encontrada.

Os achados da etiologia podem ter sido influenciados pelas caracteristicas
socioeconOmicas e culturais do estado de Pernambuco, mas o elevado indice de
causas indeterminadas esta associado a falta de recursos apropriados para uma

adequada investigacao.

Este estudo contribuiu para o reconhecimento da epidemiologia dos tipos e
subtipos de AVE em um hospital de referéncia do estado de Pernambuco. Estudos
subsequentes sdo necessarios para permitir a extrapolagdo dos resultados e podem
fornecer informacdes relevantes que contribuam para o planejamento de politicas

publicas de saude, auxiliando na prevencao e tratamento do AVE.
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RESUMO

Introducdo: O acidente vascular encefalico (AVE) € uma emergéncia neurologica
prevalente e € considerada a segunda causa de morte e incapacidade em todo o
mundo. O reconhecimento adequado dos fatores de risco e dos subtipos do AVE é
essencial para a realizacdo de um tratamento efetivo e para a prevencao de novos
eventos. No Brasil, principalmente no estado de Pernambuco, os dados referentes a
epidemiologia dos tipos e subtipos do AVE sado escassos. Objetivos: Avaliar a
frequéncia do Acidente Vascular Encefalico (AVE), dos seus subtipos e fatores
etiolégicos. Método: Estudo observacional, do tipo transversal, utilizando a analise dos
prontuarios dos pacientes, de ambos os sexos e com mais de 18 anos, com
diagnostico de AVE ou ataque isquémico transitorio (AIT), que foram admitidos no
Hospital da Restauragao, no periodo de margo a julho de 2020. Resultados: Foram
analisados os prontuarios de 701 pacientes com quadro clinico de AVE; destes, 667
foram diagnosticados com AVE e 34 com Ataque Isquémico Transitério (AIT). Na
caracterizacdo da amostra, 50,5% era do sexo masculino e a faixa etaria
predominante foi a média de 65 anos. O subtipo mais comum foi o AVE isquémico
agudo (77,06%) e o diagnostico foi realizado em 96,9% dos casos através da
tomografia computadorizada de cranio sem contraste. Em relagdo a topografia do
AVE, houve predominio das lesdes na circulagao carotidea (anterior), correspondendo
a 76,1%, e a artéria cerebral média foi a mais acometida. A classificagédo etiolégica
demonstrou que 66% dos acidentes vasculares isquémicos foram de etiologia
indeterminada, e a segunda principal causa foi o cardioembolismo. Dentre os casos
de hemorragia subaracndidea, a presenga de aneurismas foi identificada em 70% dos
casos. Em relagéo ao desfecho, 54,7% receberam alta hospitalar e a mortalidade geral
foi de 21,4% dos casos. Conclusdo: O AVE é uma patologia frequentemente
diagnosticada, com predominio do subtipo isquémico, e que acomete principalmente
o territorio carotideo (anterior). A etiologia se manteve indeterminada em uma parcela
importante dos pacientes e a causa cardioembdlica foi a mais encontrada. A etiologia
parece ter sofrido influéncia dos aspectos socioeconémicos da regidao, mas o elevado

indice de causas indeterminadas foi decorrente da investigagéo inadequada.

Palavras-chave: acidente vascular encefalico; etiologia; classificagao; subtipos;

epidemiologia.



ABSTRACT

Introduction: Stroke is a prevalent neurological emergency and it is the second leading
cause of death and disability in the world. Adequate recognition of risk factors and
stroke subtypes is essential for effective treatment and prevention of new events. In
Brazil, mainly in the state of Pernambuco, data regarding the epidemiology of stroke
types and subtypes are scarce. Objectives: To evaluate the frequency of
cerebrovascular accident (CVA) and its subtypes at Hospital da Restauragdo. Method:
Observational cross-sectional study, based on the analysis of the medical records of
patients diagnosed with stroke or Al, which were admitted to the Hospital da
Restauragédo from March to July 2020. Results: The medical records of 701 patients
with a clinical picture of stroke were analyzed; of these, 667 were diagnosed with
stroke and 34 with Transient Ischemic Attack (TIA). In the characterization of the
sample, 50.5% were male and the predominant age group was 65 years, on average.
The most common subtype was acute ischemic stroke (77.06%) and the diagnosis
was made in 96.9% of the cases through non-contrast-enhanced head computed
tomography. Regarding the topography of the stroke, there was a predominance of
lesions in the carotid circulation (anterior), corresponding to 76.1%, and the middle
cerebral artery was the most affected. The etiological classification showed that 66%
of the ischemic strokes had an undetermined etiology and the second main cause was
cardioembolism. Among cases of subarachnoid hemorrhage, the presence of
aneurysms was identified in 70% of cases. Regarding the outcome, 54.7% were
discharged from hospital and the overall mortality was 21.4% of cases. Conclusion:
Finally, we conclude that stroke is a pathology frequently diagnosed at the Hospital da
Restauragéo, with a predominance of the ischemic subtype, and that affects mainly
the carotid territory (anterior). Whose etiology remained undetermined in a significant
number of patients and the cardioembolic cause was the most common. The etiology
seems to have been influenced by the socioeconomic aspects of the region, but the
high rate of undetermined causes was due to inadequate investigation.

Keywords: stroke; etiology; classification; subtypes; epidemiology.
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1 INTRODUGAO

O Acidente Vascular Encefalico (AVE) é responsavel pela segunda maior causa
de morte no mundo e esta entre os principais fatores de perda de anos de vida
ajustados por incapacidade funcional. De acordo com a Organizagcdo Mundial de
Saude (OMS) ocorre um caso de AVE a cada 6 segundos, o que corresponde a 14.400
casos por dia. Além de sua relevancia pela elevada incidéncia e morbimortalidade,
também consiste em um importante desafio econdmico, o que ocasiona impacto

crescente em paises em desenvolvimento (Lindsay et al., 2019; Cadilha et al., 2020).

O AVE é definido como uma sindrome clinica de desenvolvimento subito,
caracterizado por sintomas focais do sistema nervoso central, que persistem por pelo
menos 24 horas, resultante do comprometimento da circulacdo cerebral, que pode
ocorrer por fendmenos obstrutivos — AVE isquémico (AVEI) - ou por extravasamento
de sangue para o parénquima/ espagos meningeos — AVE hemorragico (AVEH). O
AVEI é o mais frequente, sendo responsavel por 85% dos casos. Dentre os
hemorragicos, cerca de 10% s&o hemorragias intraparenquimatosas (HIP) e 5%
hemorragias subaracnoideas (HSA). No Brasil, o AVEI representa entre 53 e 85% dos
casos, contudo, os dados disponiveis na literatura em relacdo aos subtipos sao
escassos e variaveis (Rolin; Martins, 2011; Phipps; Cronin, 2020).

Os fatores de risco associados ao desenvolvimento do AVE podem ser
classificados em: modificaveis - tabagismo, dieta inadequada, sedentarismo,
obesidade, dislipidemias, indice de massa corporal elevado, hipertensao arterial,
desordens respiratorias do sono, doencgas cardiacas e nao modificaveis - idade, sexo,
raca e fatores genéticos. A incidéncia, prevaléncia das doengas cerebrovasculares e
dos seus subtipos apresentam grande variagao nas regides do mundo, devido a
associagao de fatores raciais, étnicos, sociais, econdmicos e culturais (Lindsay et al.,
2019).

Outro importante fator de risco para o AVE é o ataque isquémico transitorio
(AIT). Definido como um episodio transitério de um sintoma neurologico focal, com
duracao inferior a 24 horas e sem a presenca de isquemia nos exames de
neuroimagem, como tomografia e ressonancia magnética. Estima-se que 7,5-17,4%

dos pacientes com AIT irdo desenvolver AVE dentro de 3 meses. Este risco aumenta
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principalmente quando associados a comorbidades como a hipertenséo e o diabetes,

e também com o tempo de duracao do sintoma (Mendelson et al., 2021).

O AVEI é caracterizado por uma obstrucido de uma artéria cerebral, o que
resulta em diminuigdo do fluxo sanguineo, seguido de estresse oxidativo e morte
celular na area irrigada por esta artéria. Essa obstrugao ocorre principalmente por dois
mecanismos: a aterosclerose, que acontece devido ao acumulo de placas de gordura
na parede de um vaso, e a embolia, definida pela oclusao vascular por um émbolo
liberado na corrente sanguinea. A formag&o dos émbolos na maioria dos casos ocorre
em decorréncia de doencgas cardiacas, principalmente a fibrilagao atrial, mas também
podem ser decorrentes de émbolos gordurosos (fratura de ossos longos), émbolos

gasosos (cirurgias, traumas) ou ainda de origem tumoral (Barbosa et al., 2021).

Diante das inumeras etiologias do AVEI foi criada a classificagao Trial of Org
10172 in Acute Stroke Treatment (TOAST), em 1993, para facilitar o reconhecimento
das principais causas do AVEI. Esta é dividida em 5 categorias: aterosclerose de
grandes vasos, quando os exames demonstram uma estenose superior a 50% em
grandes ramos arteriais (intra ou extracranianos) do mesmo lado da leséo;
cardioembalicos, quando encontramos doencas cardiacas com alto e médio risco de
embolizacdo; oclusdo de pequenas artérias/lacunar, quando ocorrem infartos
menores que 1,5 cm de diametro no territério das artérias perfurantes; outras
etiologias, como vasculopatias ndo ateroscleréticas (Moyamoya, dissecgao arterial),
desordens hematoldgicas (anemia falciforme), coagulopatias (deficiéncia de fatores
fibrinoliticos), vasculites (varicela, lupus, meningite); e causa indeterminada, nos
casos que ndo se enquadram em nenhuma das categorias citadas anteriormente
(Adams et al.,1993).

Em contrapartida, o AVEH estd associado a hipertensao arterial (HAS). O
aumento da pressao determina uma fragilidade na parede do vaso, o que resulta em
sua ruptura e extravasamento de sangue. Outras causas importantes incluem:
angiopatia amiloide cerebral, uma doenca na qual as placas amiloides se depositam
em vasos pequenos e médios, o que faz com que estes vasos se tornem rigidos e
vulneraveis; ruptura de aneurismas e microaneurismas; malformagdes arteriovenosas

e discrasia sanguinea (Hanley et al., 2013).
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A sintomatologia do AVE relaciona-se com a localizagédo da les&o, a extensao
da area acometida e a quantidade de fluxo sanguineo das artérias colaterais. Entre os
principais sintomas estdo a hemiplegia, hemiparesia, disfagia, altera¢cdes da
linguagem, comprometimento de campo visual, oscilagdo de nivel de consciéncia,
perda de equilibrio ou coordenacdo, entre outros. E importante ressaltar que n3o é
possivel diferenciar de forma segura um acidente vascular isquémico do hemorragico

apenas com base na apresentagao clinica (Hankey, 2016).

Costuma-se dividir o quadro clinico de acordo com o territorio arterial
acometido. O territorio € dividido em dois grandes grupos: a circulagado carotidea
(anterior) e vertebrobasilar (posterior). O territério carotideo inclui as areas referentes
a irrigacao da artéria cerebral média (ACM), artéria cerebral anterior (ACA), artéria
cardtida interna (ACI) e territérios de zona de fronteira (qQue incluem as areas de
transicdo entre ACM-ACA e ACM-ACP). No territério vertebrobasilar estdo as areas
referentes as artérias: cerebral posterior (ACP), basilar, vertebrais e cerebelares. A
artéria cerebral média € a mais acometida, e aproximadamente 75% dos casos de

AVEI sao da circulagao anterior (Nogles et al., 2022).

A classificagdo Oxfordshire Community Stroke Project (OCSP), também
conhecida como Bamford Oxfordshire, € baseada em sinais e sindromes neuroldgicas
correlacionando com a topografia. Contém quatro subtipos: circulagdo anterior total
(TACS), surge em lesbes carotideas ou da artéria cerebral média proximal,
apresentam hemiplegia, hemianopsia e disfungao cortical superior; circulagao anterior
parcial (PACS), decorrente do acometimento da circulagdo anterior, apresentam
combinagdes de sintomas do territério anterior como hemiplegia e afasia, ou
hemiplegia e hemianopsia; lacunar (LACS) sdo as sindromes lacunares sem
comprometimento de funcao cortical, como hemiparesia pura, sindrome sensitiva
pura, disartria pura; e circulagao posterior (POCS), secundaria a lesbes do territorio
vertebrobasilar, apresenta sintomas como: alteracbes de nervos cranianos,
disfungdes cerebelares, sindromes cruzadas, alteragdes do movimento conjugado
dos olhos e comprometimento do nivel de consciéncia. Esta classificacdo auxilia na
estimativa de possiveis complicagbes, prognostico, e na escolha dos exames
diagnosticos para determinagao da etiologia (Bamford et al., 1988).
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O diagnéstico do AVE é confirmado através de exame de neuroimagem,
tomografia de cranio (TCC) ou ressonancia magnética de cranio (RM). A tomografia
de cranio é o exame mais utilizado, apresenta boa sensibilidade para detectar
hemorragias, porém sua sensibilidade para o diagndstico de isquemia nas primeiras
12-24 horas é baixa. Seu uso ¢ justificado, pois diante da suspeita clinica do AVE,
afastando hemorragias, pode-se dar inicio ao tratamento agudo para o AVEI de forma
rapida e efetiva. A RM de cranio ponderada por difusdo € um exame de maior acuracia
para o diagnodstico de isquemias agudas e lesdes de territorio posterior. O uso de
neuroimagem avangada com tomografia ou ressonédncia com perfusdo, pode ser
utilizado com intuito de tentar estimar o tempo de doenca, através do calculo do
mismatch, ou seja, uma diferenga entre a area do tecido de necrose (morte celular) e
a zona de penumbra, area com lesdo, mas com potencial de recuperagao (Ma et al.,
2019; Wardlaw et al., 2022).

A propedéutica adequada para o diagndstico etiolégico do AVEI inclui a
realizacdo de eletrocardiograma, ecocardiograma e investigagdo das artérias
cardtidas através de ultrassom doppler ou angiotomografia/angioressonéncia dos
vasos cervicais. Os outros exames de rastreio sdo solicitados apenas diante da

suspeita de causas especificas (Rabistein;2020).

O tratamento do AVE dependera da sua classificagdo. Existem trés niveis de
tratamento dos AVEs: o tratamento agudo, a profilaxia e a reabilitagdo. Diante do AVE
isquémico agudo, o tratamento consiste em realizar as terapias de reperfusao
(trombdlise venosa e/ou trombectomia com stent) o mais rapido possivel, pois quanto
menor o tempo para o inicio do tratamento, maior a chance de bons resultados. O
conceito de Tempo € Cérebro (Time is brain) nos mostra que, para cada minuto que
um paciente com AVE permanece sem tratamento, milhdes de neurdnios sédo perdidos
e, consequentemente, menor a resposta ao tratamento (Saver, 2006; Hacke et al.,
2008).

O tratamento com o uso do trombolitico deve ser realizado nos pacientes que
apresentam tempo do inicio dos sintomas (janela terapéutica) inferior a 4,5 horas,
quando disponivel a tomografia de cranio. Apos a publicagdo do estudo Extending the
time for Thrombolysis in Emerngency Neurological Deficits (EXTEND), o uso de
neuroimagem avangada com tomografia ou ressonancia com perfusao, possibilitou a

ampliacdo da janela terapéutica, em pacientes que tem o que chamamos de
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mismatch. Entretanto, esta ndo € uma realidade na maioria dos centros do Brasil, pela

indisponibilidade e custos destes equipamentos (Ma et al., 2019).

Para os pacientes diagnosticados com o AVE hemorragico, o tratamento agudo
pode ser cirurgico, endovascular ou cuidados intensivos. A profilaxia secundaria &
realizada para evitar que o paciente apresente novos eventos de AVE, e é escolhida
com base em sua etiologia, como exemplo anti-agregacao plaquetaria para
aterosclerose, anti-coagulagdo para os casos cardioembdlicos, uso de anti-
hipertensivos para hemorragias hipertensivas, entre outros (Oostema et al., 2020;
Feske, 2021).

A recorréncia do AVE depende de fatores como: a adesao a terapia profilatica,
o reconhecimento adequado do subtipo do AVE e a etiologia. Algumas etiologias como
a aterosclerose de grandes vasos e o cardioembolismo possuem risco maior de
recorréncia quando comparada as demais. A falha no reconhecimento adequado do
tipo e subtipos do AVE, também impacta negativamente na recidiva (Kolmos et al.,
2021).

Diante da importancia em reconhecer adequadamente o AVE e seus subtipos,
associado aos dados populacionais limitados no Brasil, principalmente no estado de
Pernambuco e, considerando que fatores sociodemograficos, étnicos e culturais
levam a diferengas regionais, o presente estudo tem o objetivo de avaliar a frequéncia
do acidente vascular encefalico e a distribuicdo dos seus principais subtipos

patoldgicos, etioldgicos e clinicos.



14

2 FUNDAMENTACAO TEORICA

O AVE é a segunda principal causa de morte no mundo e responsavel por um
elevado indice de incapacidade. Afeta, anualmente, cerca de 13,7 milhdes de
pessoas, e sua prevaléncia € maior em paises em desenvolvimento. O AVE isquémico
€ o tipo mais comum, responde por aproximadamente 85-87% dos casos, seguido de
10% de hematoma intraparenquimatoso e 3% de hemorragia subaracndidea.
Entretanto, diferencas na incidéncia do acidente vascular encefalico e seus subtipos
sdo observadas em decorréncia do sexo, idade, raga, etnia e fatores geograficos
(Kuriakose; Xiao, 2020).

O envelhecimento consiste no principal fator de risco ndao modificavel para o
AVE, a incidéncia eleva com a idade, duplicando apés os 55 anos. No entanto,
recentemente, o diagnostico em pacientes jovens (abaixo dos 50 anos) esta
aumentando. A incidéncia exata de AVE em jovem no mundo ainda é desconhecida,
mas estudos demonstram uma variacdo entre as populacdes. Em paises europeus,
esta incidéncia varia de 5 a 15 por 100.000 pessoas—ano, nos norte-americanos e
australianos 20 por 100.000 pessoas-ano, e em estudos asiaticos foi identificado 40
por 100.000. A proporgéao dos tipos de AVE varia em individuos jovens, com redugao
dos isquémicos 21-79%, e aumento da hemorragia intraparenquimatosa para 2,7-
38,5% e hemorragia subaracndidea 9,6-55,4%. A idade, além de associada a
incidéncia, também interfere na morbimortalidade e na capacidade de recuperacao
funcional (Putaala, 2020).

O surgimento do AVE em homens e mulheres varia conforme a idade, porém é
mais frequente em mulheres jovens e aumenta com o avangar da idade nos homens.
O aumento do risco no sexo feminino esta associado a fatores como: gravidez, pré-
eclampsia, uso de anticoncepcional, principalmente com estrogénio, reposigcéo
hormonal e migranea com aura. As mulheres apresentam maior prevaléncia e
incidéncia de aneurismas intracranianos e consequentemente maior incidéncia de
hemorragia subaracndidea quando comparadas aos homens. Estudos mostram
que a fibrilagédo atrial aumenta o risco de AVE em mulheres em mais de 20%, e que
geralmente estas apresentam maior gravidade e incapacidade (O’reilly; Mccullough,
2018).
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Acredita-se que a diferenga na incidéncia das doencas cerebrovasculares em
grupos raciais e étnicos € influenciada por fatores genéticos, sociais, econdmicos e
culturais. Dados norte-americanos indicam uma incidéncia ajustada por idade por
100.000 individuos de: 1,91 em negros; 1,49 em hispanicos e 0,88 na raga branca
(Benjamin et al.,2018).

Uma revisdo sistematica buscou comparar dados referentes a populagdes
brancas com a populacdo chinesa, com intuito de identificar variacbes quanto a
incidéncia do AVE e de seus subtipos. Foi identificado uma maior incidéncia anual de
AVE entre as populagdes chinesas quando comparadas as brancas (205-584 vs 335
por 100.000 pessoas), elevada propor¢ao de hematomas intraparenquimatosos (17-
51% vs 6-20%), bem como de doengas de pequenos vasos (33,1%-19,3%) e etiologia
aterosclerotica (25,4% vs 14,7%) e uma proporgdo menor de AVEs cardiembdlicos
(15,8%12,8%) e causa indeterminada (23,2% vs 38,8%). Os AVEs foram classificados
como isquémicos em 41-79% dos casos, hematoma intraparenquimatoso em 17-52%
e hemorragia subaracnoidea 0-10%. Na classificagédo de Bamford, foram identificados:
infarto lacunar (38-46%), infarto total ou parcial da circulagdo anterior (40-48%) e
acidente vascular de circulagéo posterior (1018%). Quando comparados a populagéo

branca, os chineses apresentaram mais casos de AVE lacunar (Tsai et al., 2013).

Um estudo de meta-analise avaliou dados populacionais e hospitalares de
varias regides do mundo, no periodo de 1993 a 2015, e buscou identificar os principais
subtipos do AVE. Foi encontrado 26% de AVEs de etiologia indeterminada (IC 95%
24-28), aterosclerose de grandes vasos em 23% (IC 95% 21-25), cardioembdlico 22%
(IC 95% 20-23), oclusdo de pequenos vasos 22% (IC 21-24) e 3% outras causas.
Neste mesmo estudo, relataram uma predominancia de cardioembolismo na
populacao branca (28%), e aterosclerose de grandes artérias na populagao asiatica
(33%) (Ornello et al., 2018).

Feigin e colaboradores (2006), realizaram uma pesquisa na Nova Zelandia, e
subdividiram a etnia em: Nova Zelandia/europeus, maoris/pacifico e asiaticos.
Observaram que, comparados aos pacientes considerados da Nova
Zelandia/europeus, os maoris/pacificos e asiaticos apresentavam maior risco de
acidente vascular encefalico isquémico e hematoma intraparenquimatoso, mas as

taxas de hemorragia subaracndidea eram semelhantes entre os grupos étnicos.
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Nos Estados Unidos, cerca de 795.000 pessoas por ano sao diagnosticadas
com AVE. Em relagcédo a classificagdo: 87% dos AVEs sdo isquémicos, 10% séao
hemorragia intracerebral primaria e 3% sdo hemorragia subaracnoide (HSA). A
prevaléncia e a incidéncia também sao maiores entre negros, hispanicos e mexicanos
quando comparados aos brancos. O estudo de coorte, Northern Manhatta, realizado
em Nova York, avaliou a incidéncia do AVE e encontrou entre brancos, hispanicos e
negros: 88,149 e 191 por 100.00, respectivamente. Além da variagédo étnica e racial,
os Estados Unidos apresentam importante discrepancia entre os dados quando
comparam os estados. Ha uma maior incidéncia e prevaléncia no chamado — cinturdao
do AVC”, localizado no sudeste dos Estados Unidos, que consiste na: Carolina do
Norte, Carolina do Sul, Geodrgia, Tennessee, Mississippi, Alabama, Louisiana e
Arkansas. O motivo para a diferenga n&o € bem esclarecido, mas nesses estados é

observado uma alta taxa de hipertensao arterial (GBD, 2021).

No Sri Lanka, pesquisadores realizaram um estudo transversal prospectivo,
com 592 pacientes, com objetivo de descrever os principais subtipos e a classificacéo
clinica de Bamford em pacientes internados em um hospital de referéncia com
diagnostico de AVE, nos anos de 2018 e 2019. O Principal subtipo foi o isquémico,
em 63,3% dos casos. De acordo com a classificacédo de Bamford foi encontrado: 102
(29,7%) pacientes com sindrome da circulagao anterior parcial, 58 (16,9%) circulagao
anterior total, 88 (25,7%) circulacao posterior e 95(27,7%) lacunar. A manifestacéo
clinica mais frequente foi a hemianopsia homénima associada a disfuncédo cerebral
superior. A presenca de AIT e arritmias aumentaram o risco em 1,9 e 5,9 vezes de
desenvolver AVE de circulagdo posterior (POCS) e a hipertensao 2,3 vezes de

associar ao AVE lacunar (Ambawatte et al., 2021).

Outro fator de risco relevante é a condigao socioeconémica, que apresenta uma
forte relagcdo inversa com o acidente vascular encefalico. Pesquisadores americanos
mostraram que, pessoas com elevada condi¢cao social, apresentam melhor acesso
aos tratamentos do AVE, melhores instalacdes hospitalares, cuidados pos AVE e
também acesso a prevengao do que individuos carentes (Sandel et al., 2009). Artigos
da China revelam que a baixa renda associada a falta de seguro saude acarretam
prejuizos ao tratamento, reabilitacdo e prevencdo das doengas cerebrovasculares
(Wang et al., 2010).
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No Brasil, segundo Dados do Registro de Doengas Cerebrovasculares, em
Joinville-SC, que foram publicados em um estudo epidemiolégico, 608 pacientes
foram identificados com AVE isquémico. Estes foram classificados pelos critérios
TOAST em: etiologia indeterminada que foi a mais frequente responsavel por 30%
dos casos, seguida de oclusdo de pequenas artérias 29%, aterosclerose de grandes
vasos 26%, 17% etiolégica cardioembdlica e 2% de outras causas, que foi a menos
frequente. Todos os pacientes foram investigados com exames bioquimicos,
eletrocardiograma, ultrassom doppler de carotidas, ecocardiograma transtoracico e
tomografia de cranio. Ainda em Joinville, de 1995 a 2013, houve um aumento
significativo em torno de 12% nos casos de AVE isquémico, porém uma redugao de
cerca de 16% nos casos de hematoma intraparenquimatoso. A hemorragia
subaracnoidea persiste estavel, oscilando entre 7,5% e 6% (Lange et al., 2015; Cabral
et al., 2018).

Pesquisadores de Porto Alegre analisaram 688 pacientes com acidente
vascular encefalico isquémico agudo, que apresentaram predominio de 52,3% no
sexo feminino e média de idade de 65,7 anos. Foi realizada avaliacido padronizada
guanto a etiologia e o subtipo mais comuns, sendo a aterosclerose de grandes artérias
(n = 223; 32,4%) mais frequente, seguida de cardioembolismo (n = 195; 28,3%) e
doenca de pequenos vasos (n = 127; 18,5%). Os principais fatores de risco foram a
hipertensao e a dislipidemia. Este estudo, diferiu um pouco dos resultados de Joinville,
0 que pode estar relacionado as diferengas entre os fatores de risco. (Marrone et al.,
2013).
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3 HIPOTESE

O Acidente Vascular Encefalico (AVE) é uma doenga frequentemente
diagnosticada, que tem como principal subtipo o AVE isquémico, com predominio do

acometimento da circulagao anterior (carotidea) e da etiologia aterosclerética.

4 OBJETIVOS

4.1 OBJETIVO GERAL
Determinar a frequéncia do Acidente Vascular Encefalico (AVE), dos seus

subtipos e fatores etioldgicos.

4.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Descrever o perfil epidemiolégico (idade e sexo) dos pacientes admitidos na
emergéncia neuroldgica com diagnostico de AVE

Estratificar os subtipos do AVE: isquémico, hemorragia subaracndidea, hemorragia
subdural e hematoma intraparenquimatoso

Classificar a topografia da lesdo em: territério anterior (carotideo) e posterior
(vertebrobasilar)

Identificar a possivel etiologia de acordo com a classificagdo TOAST: aterosclerose

de grandes vasos, lacunar, cardioembalico, outras etiologias ou indeterminado

Avaliar as manifestagdes clinicas e reconhecer as sindromes clinicas conforme
a classificacdo de Bamford: lacunar, circulagdo anterior total, circulacdo anterior

parcial, e circulagdo posterior.
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5 MATERIAL E METODO

5.1 MODALIDADE DE PESQUISA
Estudo observacional, do tipo transversal, de carater analitico, baseado na
analise dos prontuarios dos pacientes com diagnostico de AVE ou AIT, que foram

admitidos em um hospital de referéncia, durante o periodo de margo a julho de 2020.
5.2 CAMPO DE OBSERVACAO
5.2.1. Local do estudo

O estudo foi realizado no Servigo de Arquivo Médico (SAME), do Hospital da
Restauragédo - Governador Paulo Guerra (HR), o maior hospital publico da regiao
Nordeste do Brasil, com 830 leitos, referéncia nas areas de trauma, neurocirurgia,
cirurgia bucomaxilofacial, neurologia, cirurgia geral, clinica médica e ortopedia. O
atendimento médio anual na emergéncia neuroldgica € de aproximadamente 9.786

pessoas.
5.2.2 Populacao e amostra do estudo

Prontuarios de pacientes maiores de 18 anos, de ambos os sexos, de qualquer
raga, atendidos na emergéncia neurolégica do Hospital da Restauragdo com
diagndstico de AVE ou AIT, no periodo de margo a julho do ano de 2020.

5.3 COLETA DE DADOS
Os dados foram coletados diretamente dos prontuarios dos pacientes com
diagnostico de AVE ou AIT que foram admitidos na emergéncia neurolégica do

Hospital da Restauragdo no periodo de margo a julho de 2020.

5.4 APRESENTACAO DAS VARIAVEIS DO ESTUDO
As variaveis foram subdivididas em numérica (quantitativas): idade dos
pacientes; e categorizadas nominais (qualitativas) que sdo descritas no quadro

abaixo (Figura 1).



Figura 1 — Variaveis do estudo

Nome da Variavel Medida/ caracterizagao Classificagao
da variavel

Idade Anos Quantitativa

Sexo Masculino Qualitativa
Feminino

Imagem realizada| na | TCC/ RM/

emergéncia para 0 Quialitativas
TCC+AngioTC /

diagndstico do AVE
RM+AngioRM/ outros

Exames utilizados para

diagnostico da etiologia do

TCC+AngioTC / RM+AngioRM/

Ecocardiograma / Ultrassom

AVE

doppler de carétidas e
vertebrais/ ECG/ Arteriografia/

Holtter

Topografia da lesédo

Territério carotideo (anterior):

a.carétida interna/ a.cerebral

meédia/ a.cerebral anterior

Territério vertebrobasilar
(posterior):  artéria  cerebral
posterior/ artérias vertebrais/
artéria basilar/ artérias

cerebelares
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Tipos do AVE

- Isquémico

-Hemorragico

(Intraparenquiamatoso/

Subaracnéideo/ Hematoma

Subdural ou Epidural)

Etiologia do AVE

Etiologia do AVE

AVEI

AVEH

Cardioembodlico

Aterosclerose de

grandes vasos

Aterosclerose de

pequenos vasos

(lacunar)
Outras causas de AVEI

Causa indeterminada

HAS
MAV
Angiopatia Amiléide

Aneurismas/microaneu
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rismas

Outras causas de

AVCH

Causa indeterminada

Alteragdes no exame fisico | Hemiplegia/Hemiparesia
Hipoestesia

Ataxias

Afasias/ Disartria/ Disfagia
Negligéncia

Desvio do olhar

Paralisia facial

Alteracdes visuais

Outros
Fonte: Autor (2023)

5.5 CRITERIOS DE INCLUSAO E EXCLUSAO

5.5.1 Critérios de inclusao

e Pacientes com idade igual ou superior a 18 anos;

e Pacientes com diagnostico de Acidente Vascular Encefalico ou ataque transitério
isquémico que foram admitidos na emergéncia neuroldégica do hospital da
Restauracéo;

e Pacientes com prontuarios preenchidos adequadamente.
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5.5.2 Critérios de exclusao

Prontuarios ndo encontrados no SAME do Hospital da Restauracido e os que
apresentavam preenchimento incompleto em relagdo as principais variaveis em
estudo na pesquisa;

Pacientes com definicdo de cuidados paliativos e consequentemente que néao
necessitariam da investigagdo completa dos tipos e subtipos de AVE

Pacientes que nao foram submetidos a exame de neuroimagem TCC ou RM para

definicdo do diagnostico.
5.6 CONSIDERACOES ETICAS

Este projeto atende aos critérios éticos preconizados pela resolugao n° 196 de
10 de outubro de 1996 do Conselho Nacional de Saude (CSN/MS). Dessa forma, no
que se refere ao uso e acesso aos prontuarios, os pesquisadores estao cientes da
obediéncia as disposigcdes éticas e legais brasileiras. O acesso aos dados ocorreu
apds a aprovacdo do Comité de Etica e Pesquisa em Seres Humanos do Hospital da
Restauracéo, atraves da plataforma Brasil, tendo como
CAAE:64631922.1.0000.5198. E garantido o sigilo da privacidade dos sujeitos quanto

aos dados confidenciais envolvidos na pesquisa.
5.7 ANALISE DE DADOS

Os dados coletados e analisados sao referentes aos meses de margo a julho
de 2020. Os dados obtidos foram armazenados em planilhas no IBM SPSS Statistics®,
versdo 20. Nesse software foram realizadas as analises estatisticas. A significancia
estatistica em todas as avaliacbes foi estabelecida a um nivel de 5%.

Aplicamos o teste de normalidade de Kolmogorov-Sminorv para as variaveis
quantitativas. Os testes de correlagdes foram realizados através dos métodos de
Person (variaveis normais) ou Spearman (variaveis ndo normais). Realizamos as
comparagdes entre variaveis com duas amostras através de teste T (variaveis
normais) ou Mann-Whitney (variaveis ndo normais) e se multivariaveis, teste de

ANOVA (para as normais) ou Kruskal-Wallis (ndo normais). Para verificar a existéncia
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de independéncia entre dois critérios de classificagdo (variaveis categdricas)
utilizamos o teste do x? de independéncia de Pearson ou, quando necessario, o teste

exato de Fisher.
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6 RESULTADOS

Caracterizagao da Amostra

Apos a analise dos dados coletados, foi evidenciado que 701 pacientes com
quadro clinico sugestivo de AVE foram admitidos no Hospital da Restauragéo, no
periodo entre margo e julho de 2020. Destes, 667 foram diagnosticados com AVE e
34 com AIT (Ataque Isquémico Transitério). Na caracterizagdo da amostra, ndo houve
diferenga estatistica na distribuicdo por género (p >0,05), 50,5% masculino e 49,5%
feminino, como representado na Tabela 1. A faixa etaria predominante foi a sétima
década de vida com média de 65 anos, e apenas 10,8% dos pacientes foram

caracterizados como AVE em jovens, ou seja, abaixo dos 50 anos.

Tabela 1 - Caracteristicas Sociodemograficas dos pacientes com diagndstico de AVE/AIT

admitidos no Hospital da Restauragéo entre margo e julho de 2020.

VARIAVEIS NIVEIS n (%)
SEXO Masculino 354 (50,5)
Feminino 347 (49,5)
FAIXA ETARIA <50 anos 76 (10,8)
De 50-60 anos 154 (22,0)
De 61-70 anos 197 (28,1)
De 71-80 anos 170(24,3)
>80 anos 104(14,8)

Fonte: Autor (2023).

Ao observar a origem dos pacientes, houve um maior indice de moradores da
regiao metropolitana de Recife, correspondendo a 47% dos casos, seguido do préprio
municipio, Recife, com 32,7%, enquanto os demais, 20,3%, foram de outras regides
do estado de Pernambuco. Dados como etnia e escolaridade n&o estavam disponiveis

na maioria dos prontuarios.
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Subtipos do Acidente Vascular Encefalico

Dos pacientes que compuseram a amostra, o subtipo mais comum foi o
acidente vascular encefalico isquémico agudo (77,06%), seguido de hematoma
intraparenquimatoso (15,1%), hemorragia subaracnodidea (5,9%) e hemorragia
subdural (1,04%). 5 pacientes ndo foram classificados. Os resultados detalhados

acerca do subtipo do AVE estao expressos na Tabela 2.

Tabela 2 - Categorizacdo dos subtipos de AVE no Hospital da Restauragéo entre margo e

julho de 2020.
VARIAVEIS NIVEIS n (%)
SUBTIPOS AVE isquémico 514 (77,08)
HIP 101 (15,1)
HSA 40 (5,9)
HSD 7 (1,04)
Nao definido 5(0,7)

Fonte: Autor (2023).

A tabela 3 demonstra a proporgdo dos subtipos de AVE em pacientes jovens
(abaixo dos 50 anos), observando uma redugdo na propor¢dao dos acidentes
vasculares isquémicos que ocorreram em 60,5% dos pacientes e aumento
significativo na propor¢do dos hemorragicos (p < 0,001), com o hematoma
intraparenquimatoso responsavel por 26,3% dos casos e hemorragia subaracnoidea
encontrada em 10,5%. Houve aumento na propor¢ao da HSA no sexo feminino (9,8%
em mulheres versus 2,3% em homens), e do hematoma intraparenquimatoso no sexo
masculino (17,5% em homens versus 12,5% mulheres), em ambos houve

significancia estatistica (p< 0,05), os dados estao representados na Figura 2.



Tabela 3 - Proporgao dos subtipos de AVE em pacientes jovens.
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VARIAVEIS NIVEIS n (%)
SUBTIPOS AVE isquémico 46 (60,5)
HIP 20 (26,3)
HSA 8 (10,5)
HSD 1(1,3)
Nao definido 1(1,3)
Fonte: Autor (2023)
Figura 2 - Proporg¢ao dos Subtipos de AVE por género.
Proporgao dos Subtipos de AVE por género
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Fonte: Autor (2023).

Diagnéstico e Topografia

O diagnéstico do AVE foi realizado em 96,9% dos casos através da tomografia

computadorizada de cranio sem contraste. A ressonéncia magnética combinada com

angioressonancia foi realizada como exame principal em apenas 3,1% dos pacientes.

Em relagéo a topografia do AVE, houve predominio das lesées na circulagao

carotidea (anterior), correspondendo a 76,1%, circulagao vertebrobasilar (posterior),

responsavel por 22,2% e 1,6 % ocorreram em mais de um territério arterial (Figura 3).

De acordo com o exame de neuroimagem, localizamos o territério correspondente das

artérias cerebrais em 314 pacientes e foi identificado que a principal artéria acometida

foi a cerebral média (ACM), em 67,1% dos casos, seguida de artéria cerebral



28

posterior/cerebelar (16,5%), carétidas internas 6,6%, vertebrais em 3,5% e tanto

artéria cerebral anterior quanto a basilar corresponderam a 2,2% (Figura 4).

Figura 3 - Topografia do AVE.

Topografia do AVE
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Fonte: Autor (2023).

Figura 4 - Territério Arterial do AVE.
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Fonte: Autor (2023)
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Sindromes Clinicas do Acidente Vascular Encefalico

Em relacdo ao quadro clinico, classificamos os pacientes de acordo com a
classificagdo de Bamford e identificamos que a sindrome mais frequente foi PACS
(n=184; 35,7%), enquanto TACS (17,3%), LACS (16,7%), POCS (16,3%), nao foi
possivel classificar em 13,8% dos AVE isquémicos. Observamos que o TACS foi

associado a maior letalidade, como expressos na tabela 4 a seguir.

Tabela 4 - Frequéncia e Letalidade das Sindromes Clinicas do AVEI.

Letalidade

Sindromes Clinicas Frequéncia n (%) n (%)
(]

PACS 184 (35,7) 42 (22,8) TACS 89 (17,3) 40 (44,9)
LACS 86 (16,7) 4 (4,6)
POCS 84 (16,3) 8(9,5)

Fonte: Proprio Autor (2023).

Etiologia do AVE isquémico

Conforme relatado na Figura 5, a etiologia do AVE isquémico foi atribuida as
seguintes categorias do TOAST: etiologia indeterminada em 66% (n=339) dos
pacientes, seguida do cardioembolismo em 16,5% (n=85), aterosclerose de grandes
vasos 13,4% (n=69), lacunar 2,1%(n=11) e outras etiologias, responsaveis por apenas
1,9% (n=10). Observamos que ndo houve diferenga estatistica entre os géneros
p>0,05 (Tabela 5), e que nos individuos jovens a categoria de outras etiologias foi

mais frequente que a lacunar, porém nao houve siginificancia (Tabela 6).



Figura 5 - Etiologia do AVE
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Fonte: Autor (2023)
Tabela 5 - Etiologia do AVE por género.
Género
Feminino Masculino
Etiologia
n % n %
Indeterminado 154 (60,6) 176 (66,1)
Cardioembdlico 44 (17,7) 43 (16,1)
Aterosclerose 37 (14,9) 37 (13,9)
Lacunar 6 (2,4) 5(1,8)
Outras Causas 7 (2,8) 5(1,8)
Fonte: Autor (2023).
Tabela 6 - Etiologia do AVE em pacientes jovens.
VARIAVEIS NIVEIS n (%)
Indeterminado 24 (52,1)
Cardioembolico 9 (19,5)
Etiologi Aterosclerose 6 (13,0)
iologia
Outras Causas 6 (13,0)
Lacunar 1(2,1)

Fonte: Autor (2023).

30
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A investigacao etiolégica para o AVE isquémico e AIT foi adequada em uma
pequena parcela dos pacientes: observamos que o eletrocardiograma foi realizado em
94,7% dos casos, o ecocardiograma em 32,8%, 47,8% foram submetidos a
ultrassonografia doppler de carotida, e 11,8% realizaram angiotomografia ou
angioressonancia dos vasos cervicais. Apenas 23,5% dos pacientes foram
investigados com pelo menos um eletrocardiograma, um ecocardiograma e um estudo

dos vasos cervicais (ultrassonografia ou angiotomografia/angioressonancia).

Etiologia do AVE Hemorragico

A principal causa de hemorragia subaracndidea foi a presenga de aneurismas
que foram identificados em 70% dos casos, 5% foram associadas a hipertenséo
arterial e 25% persistiram sem causa definida. Dos hematomas intraparenquimatosos,
69,3% foram classificados como hipertensivos, 3,9% angiopatia amiloide, 24,7%
etiologia indeterminada e a presenca de aneurisma e malformagéao arteriovenosa foi
identificada em 0,9% dos casos, respectivamente (Tabela 7). Os aneurismas foram
mais frequentes no sexo feminino (83,3% versus 16,7%), enquanto o AVE
hemorragico hipertensivo prevaleceu nos homens (59,7% versus 40,3%).

Tabela 7- Etiologia do AVE Hemorragico.

Etiologia

HSA n % HIP n%
Indeterminado 10 (25) 25 (24,7)
Hipertensivo 2 (5) 70 (69,3)
Aneurisma 28 (70) 1(0,9)
Malformacéao Arteriovenosa 0 1(0,9)
Angiopatia Amildide 0 4(3,9)

Fonte: Autor (2023).
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Incapacidade e Desfecho

O tempo de internamento médio dos pacientes foi de 10 dias. Em relacdo ao
desfecho, 54,7% receberam alta hospitalar, 2,3% evadiram, 21,6% necessitaram de
transferéncia para outros hospitais e a mortalidade geral foi de 21,4%, sendo 52,4%
AVEI, 29,9% HIP, 15,6% HSA e 2% néo classificados. Dos pacientes diagnosticados
com HSA, a mortalidade foi de 57,5%, o 6bito ocorreu em 43,5% dos HIP e em 14,9%
do AVEI. A etiologia especifica do AVEI com maior mortalidade foi o cardioembolismo,
e a do AVE hemorragico a hipertensiva. No momento da alta hospitalar, 94,2% dos

pacientes persistiram com sequelas.
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7 DISCUSSAO

No presente estudo, foi avaliada a frequéncia do AVE, seus subtipos e fatores
etiolégicos. Além disso, foi descrito o perfil epidemioldgico (idade e sexo) dos
pacientes admitidos em uma emergéncia neuroldgica com diagnostico de AVE; foram
estratificados os subtipos do AVE em isquémico, hemorragia subaracndidea,
hemorragia subdural e hematoma intraparenquimatoso; foi feita a classificagcao da
topografia da lesdo em territorio anterior (carotideo) e posterior (vertebrobasilar) e
identificadas as possiveis etiologias de acordo com a classificagdo TOAST:
aterosclerose de grandes vasos, lacunar, cardioembolico, outras etiologias ou
indeterminado. Por fim, foram avaliadas as manifestagdes clinicas e reconhecidas as
sindromes clinicas conforme a classificacdo de Bamford em lacunar, circulagao

anterior total, circulagao anterior parcial, e circulagéo posterior.

No Brasil, os dados disponiveis sobre o AVE sao provenientes de poucos
estudos em cidades individuais e que, portanto, nao refletem a realidade de todo o
pais, considerando as disparidades regionais, principalmente envolvendo os aspectos
sociais, étnicos, culturais e econdmicos. Até onde sabemos, este € o primeiro estudo
realizado em um centro de atendimento terciario (Hospital da Restauragdo) de

Pernambuco, que buscou avaliar a epidemiologia do AVE e seus subtipos.

Por ser a maior referéncia neuroldgica do Sistema Unico de Saude do Estado
de Pernambuco, o presente estudo incluiu muitos pacientes com diagnostico de AVE.
A média de idade dos nossos pacientes foi de 65 anos, o que corrobora com a maioria
dos estudos, que estimam que a taxa de AVE aumenta consideravelmente apds os
55 anos, com a sétima década de vida, sendo a mais acometida e com média de 65
anos de idade (Yousufuddin; Young, 2019; Ovbiagele; Huynh, 2011). Observamos
ainda que 10,8% foram caracterizados como AVE em jovens, compativel com a
literatura que relata uma incidéncia de aproximadamente 10% a 15% dos acidentes

vasculares encefalicos em individuos abaixo de 50 anos (Ekker et al.,2019).

Em relacdo ao sexo, a prevaléncia do AVE foi aproximadamente semelhante
entre homens e mulheres, sendo ligeiramente maior nos homens (50,5% versus
49,5%). De acordo com o estudo Global Burden Of Disease (2014), as mulheres
apresentam uma incidéncia de AVE discretamente menor que os homens (1,54 versus

1,59 por 1.000 pessoas). Entretanto, a frequéncia varia conforme a idade, sendo mais
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frequente em mulheres jovens e aumentando com o avangar da idade nos homens
(Feigin et al., 2018).

No geral, nossos resultados acerca da frequéncia dos subtipos do AVE se
assemelham aos estudos de epidemiologia mundial, como relatado na American Heart
Association, em 2020. Observamos uma predominancia do AVE isquémico em

comparagao aos hemorragicos (Salim et al., 2020).

Em relagéo a proporgéo dos subtipos do AVE encontramos: 77% isquémicos,
15,1% hematoma intraparenquimatosos, 5,9% hemorragia subaracnoidea, 1,04%
hematoma subdural e 0,7% foram indefinidos. Estes dados foram semelhantes aos
encontrados em estudos nacionais, como o realizado na cidade de Joinville, localizada
na regido Sul do pais, e outro estudo realizado em Fortaleza, cidade localizada no
nordeste brasileiro e que por isso apresenta aspectos socioculturais mais parecidos
com o estado de Pernambuco (Cabral et al.,2009; Carvalho et al.,2011). Ao avaliar
estudos realizados na América Latina, encontramos um estudo prospectivo realizado
no Chile, que apresentaram taxas dos subtipos semelhantes aos dados encontrados

em nosso trabalho (Lavados et al., 2021).

Entretanto, quando analisamos as propor¢des dos subtipos do AVE no hospital
da Restauracdo, e comparamos com estudos em paises desenvolvidos como os
Estados Unidos, que apresentam uma incidéncia de 87% AVEI, 10% HIP e 3% HSA,
observamos em nosso estudo um discreto aumento na propor¢ao dos HIP e uma
reducao dos AVEI. Este discreto aumento dos hematomas intraparenquimatosos pode
estar associado ao menor controle dos fatores de risco como hipertensao arterial e
tabagismo em paises em desenvolvimento ou ainda a ndo procura por assisténcia

médica nos casos de AVEI com sintomas leves (GBD, 2021).

A frequéncia dos subtipos do AVE variou conforme o sexo, onde evidenciamos
uma maior propor¢gdo de HSA em mulheres quando comparadas aos homens (9,8%
versus 2,3%), 0 que é bem descrito na literatura. Uma metanalise publicada em 2019,
avaliou que a principal causa de HSA nao traumatica € a ruptura de aneurismas e
observou que, apos os 40 anos, o risco de desenvolvimento de aneurismas em
mulheres aumenta devido a redugcédo do estrogénio. Isto parece explicar a maior
frequéncia de aneurismas e, consequentemente, de HSA em mulheres no nosso

trabalho (Rehman et al., 2019). No sexo masculino, identificamos uma maior
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propor¢ao de HIP (17,5% versus 12,5%), principalmente de etiologia hipertensiva, o
que corrobora com a maioria dos autores que descrevem uma maior prevaléncia de
HIP em homens e a hipertens&o arterial como a principal causa de AVE hemorragico.
A falta do controle pressorico adequado em decorréncia da ma adeséo terapéutica e
0 ndo acompanhamento médico € maior em homens, o que parece influenciar no
aumento dos HIP (Unnithan et al., 2022).

Os pacientes jovens apresentaram, em nosso estudo, um aumento na
proporcao do HIP e HSA, com discreta reducdo do AVEI. Os dados encontrados na
literatura referente aos tipos de AVE nessa populagédo sdo heterogéneos, decorrente
dos fatores de risco no adulto jovem serem diferentes dos tradicionais fatores de risco
cardiovascular dos idosos. A enxaqueca, o uso de contraceptivos, o uso de drogas,
gravidez, puerpério e as desordens hematoldgicas e vasculares sdao exemplos de
fatores de risco mais frequentes nos jovens e que levam a essa variagdo no padrao
nao apenas da proporgao dos subtipos do AVE, mas também acarretam um aumento
da frequéncia da etiologia de outras causas (Correia et al.,2018; Ekker et al.,2019;
Maaijwee et al., 2014).

O diagnostico do AVE foi realizado em 96,9% dos pacientes através da
tomografia de cranio. Este numero acompanhou o relatado por Carvalho (2011) em
Fortaleza, que também, por meio deste método de imagem, atingiu o diagndstico em
92,9% da sua casuistica (Carvalho et al.,2011). As lesbes predominaram na circulagao
carotidea (anterior), correspondendo a 76,1% dos pacientes, e o territério da ACM foi
0 mais comum, assim como descrito por Nogles et. al, (2022) que observou o
acometimento da circulagéo anterior em 75% dos casos e a maior prevaléncia da ACM
(Nogles et al., 2022).

Em nosso estudo, de acordo com a classificacdo de Bamford, identificamos
PACS como a sindrome clinica mais frequente em 35,7%, seguido de TACS em
17,3%, LACS 16,7% e POCS em 16,3%. Nossos achados foram semelhantes aos
encontrados no estudo realizado em Joinville, assim como o estudo realizado
recentemente no Chile, em relagéo a taxa do AVEI PACS (Cabral et al.,2009; Lavados
et al., 2021). No entanto, um artigo publicado em Matéo, cidade de Sao Paulo,
identificou uma maior frequéncia de infartos lacunares quando comparados aos
infartos parciais da circulagao anterior (Minelli et al., 2020). Uma revisao sistematica,

demonstrou ainda que os asiaticos apresentam mais casos de AVE lacunar quando
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comparados a populagao branca. Essa variagdo entre predominancia de LACS e
PACS, parece estar associada a presenca de fatores de risco e habitos de vida de
cada populagédo (Tsai et al., 2013). A frequéncia de TACS em nosso estudo foi
elevada, sendo a segunda mais frequente, o que foi discrepante da literatura mundial.
Acreditamos que isto ocorreu em decorréncia da coleta coincidir com a pandemia da
COVID 19, que reduziu a procura por atendimento nas urgéncias de pacientes com
quadro mais leve, e consequentemente, predominou o internamento de sintomas mais
graves (Alverne et al.,2020). Identificamos que a sindrome TACS foi a de maior
letalidade (44,9%), de acordo com Wood et al. (2016), a TACS consiste na forma mais
grave do AVE, onde aproximadamente 40% dos pacientes morrem apdés 30 dias do
ictus (Wood et al., 2016).

O diagndstico etioldgico é importante na propedéutica do paciente com AVE,
pois permite a realizagdo do tratamento profilatico adequado, ocasionando redugao
da recidiva. De acordo com Kolmos et al. (2021), a recorréncia acontece em
aproximadamente 31% dos pacientes, e algumas etiologias como a aterosclerose de
grandes vasos e o cardioembolismo possuem maior risco de recorréncias quando
comparada as demais. Com isso, uma investigagao basica da etiologia deve incluir a
realizacdo de ECG, ecocardiograma e investigacao das artérias carétidas através de
ultrassom doppler ou angiotomografia/angioressonancia dos vasos cervicais (Kolmos
et al., 2021). No entanto, apenas uma pequena parcela dos nossos pacientes foi
devidamente investigada (23,5%), o que foi discretamente superior ao encontrado no
trabalho de Carvalho e colaboradores (2011), onde apenas 7,2% dos pacientes foram
investigados adequadamente (Carvalho et al., 2011). O eletrocardiograma foi utilizado
de forma abrangente em nossa amostra, em 94,7%. Infelizmente, poucos pacientes
foram  submetidos ao ecocardiograma, e ao USG doppler de
carotidas/angioressonancia de vasos cervicais. Esses exames foram realizados com
maior frequéncia do que no estudo realizado em Fortaleza por Carvalho, porém diferiu
dos estudos realizados em Joinville e no Chile, onde todos os pacientes foram
submetidos a investigagdo completa (Cabral et al.,2009; Lavados et al., 2021). A
principal explicagdo para a avaliagdo incompleta dos nossos pacientes consistiu na
disponibilidade de forma limitada desses exames no servigo avaliado.

O AVE indeterminado representou a principal etiologia: 66% dos casos. Em

uma metanalise publicada por Ornello et al. (2018), também encontramos a etiologia
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indeterminada como a mais frequente mundialmente, entretanto, correspondendo a
aproximadamente 26% dos casos. Apesar de coincidir com a literatura como causa
mais frequente, observamos que houve uma desproporgdo em nossa amostra, o que
provavelmente aconteceu pela indisponibilidade da investigagdo adequada (Ornello et
al., 2018).

A segunda causa do AVEI em nosso estudo foi o cardioembolismo (16,5%),
seguido da aterosclerose de grandes vasos (13,4%), lacunar (2,1%) e outras causas
em 1,1%. De acordo com a revisdo sistematica de Ornello et al. (2018), apds a
etiologia indeterminada, o cardioembolismo foi a mais frequente em brancos (28%), e
a aterosclerose de grandes vasos em asiaticos (33%). Esta metanalise observou
ainda que nas Ultimas décadas houve um aumento relativo nos casos de
cardioembolismo, o que provavelmente foi uma consequéncia do aumento da busca
por fontes cardioembodlicas, paralelamente ao envelhecimento da populagéo, maiores
fatores de risco para arritmias e um maior conhecimento e controle dos fatores de
risco para aterosclerose, o que pode ter acontecido em nossa populagao (Ornello et
al., 2018).

Quando comparamos nossos resultados com estudos realizados na América
do Sul, observamos disparidades, enquanto em nosso trabalho, a segunda principal
etiologia foi a cardioemboalica, nas demais regides identificamos uma maior frequéncia
de aterosclerose de grandes vasos e lacunar. Em Buenos Aires, na Argentina, por
exemplo, 42% dos pacientes foram classificados como lacunar; na cidade de Porto
Alegre, no sul do Brasil, um trabalho publicado em 2013 identificou a aterosclerose
em 32% dos casos; em Joinville, em 2015, as maiores taxas de incidéncia foram do
tipo indeterminado, lacunar e aterosclerdtico (Saposnik et al., 2000; Marrone et
al.,2013; Lange et al., 2015). Entretanto, a maioria desses estudos ndo sao recentes,
0 que pode nao refletir a realidade atual. Além disso, essa disparidade pode estar
associada a prevaléncia de fatores de risco, habitos alimentares, suscetibilidade
genética e condigbes socioecondmicas de cada regido.

Outro fator que parece contribuir para uma maior incidéncia do cardioembolismo
em nosso estudo foi a busca por arritmias através do ECG na maioria dos pacientes,

enquanto a investigagdo das fontes ateroscleréticas nao foi eficiente, uma vez que
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nem sempre havia disponibilidade do USG doppler de artérias carétidas e vertebrais

ou de exames como angioressonancia/ angiotomografia.

Nosso trabalho ndo identificou variagdes importantes da etiologia do AVEI quanto
ao sexo ou ainda quanto a sindrome clinica. Alguns estudos observaram uma
frequéncia duas vezes maior da aterosclerose em homens, enquanto o
cardioembolismo é predominante em mulheres (Lange et al., 2015). Em relagéo as
sindromes clinicas, trabalhos como o de Ambawatte et al. (2021), correlacionam o

POCS com a etiologia cardioembdlica, o que ndo observamos em nosso estudo.

A taxa geral de mortalidade do AVE foi de 21,4%. A HSA e o HIP, apresentaram
uma alta letalidade, 57,5% e 43,5%, respectivamente. Estes dados foram compativeis
com os encontrados por Lavados e colaboradores (2021), que identificaram uma
mortalidade de 24,6%, e uma letalidade da HSA e HIP superiores a 50%. A etiologia
cardioembolica e indeterminada foram a de maior mortalidade dentro os AVE
isquémicos, semelhantes aos estudos realizados no Chile e em Joinville (Lavados et
al., 2021; Lange et al., 2015). Os infartos totais da circulagao anterior tiveram a maior
letalidade, o que também foi consistente com estudos anteriores de incidéncia
populacional (GBD, 2021). Evidenciamos um elevado indice de incapacidade, onde
94,2% dos pacientes estavam com sequelas no momento da alta hospitalar. E descrito
que aproximadamente 70% dos pacientes nao conseguem retornar as suas atividades
devido as sequelas. Acreditamos que, pelo fato de o centro avaliado ser um servigo
publico, nem sempre os servigos de reabilitacdo estavam disponiveis para auxiliar na

recuperacao, o que justificaria esta alta taxa de incapacidade.

Apesar de nossa coleta coincidir com o periodo da pandemia da COVID-19, apenas
46 pacientes desenvolveram a infecgado pelo coronavirus 19 durante o internamento,
0 que néo interferiu em nossa analise. Entretanto, devido a pandemia, alguns recursos
foram reorganizados para o melhor atendimento da covid 19, com mudancas de
protocolos que buscaram reduzir o tempo de internamento e consequentemente a
contaminagao, aumentando a transferéncia dos pacientes entre as unidades de
saude. Isto parece ter impactado na disponibilidade dos exames hospitalares, bem
como no fornecimento de terapias de reabilitagdo. (Zhao et al., 2020; Stein et al.,
2021).
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8 CONCLUSAO

Esta investigacdo, apoiada nos dados, analises estatisticas e no recorte

tedrico, permitiu chegar as seguintes conclusées:

. O AVE é uma patologia frequentemente diagnosticada no Hospital da
Restauracédo, com predominio do subtipo isquémico, e que acomete principalmente o

territorio carotideo (anterior).

. Houve semelhanca na distribuicdo por sexo, sendo discretamente maior no

sexo masculino, e a média de idade foi 65 anos

. Com relacao a etiologia, se manteve indeterminada em uma parcela importante

dos pacientes e a causa cardioembadlica foi a mais encontrada.

Os achados da etiologia podem ter sido influenciados pelas caracteristicas
socioeconOmicas e culturais do estado de Pernambuco, mas o elevado indice de
causas indeterminadas esta associado a falta de recursos apropriados para uma

adequada investigacao.

Este estudo contribuiu para o reconhecimento da epidemiologia dos tipos e
subtipos de AVE em um hospital de referéncia do estado de Pernambuco. Estudos
subsequentes sdo necessarios para permitir a extrapolagdo dos resultados e podem
fornecer informacdes relevantes que contribuam para o planejamento de politicas

publicas de saude, auxiliando na prevencao e tratamento do AVE.
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Titulo da Pesquisa: Acidente Vascular Cerebral na cidade do Recife: subtipos, apresentagéo clinica e
etiologia

Pesquisador: VANESSA CRISTINA FRAGOSO CASSIANO

Area Temitica:

Versao: 1

CAAE: 64631922.1.0000.5198

Instituicao Proponente: Hospital da Restauragéo - PE

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 5.776.508

Apresentacao do Projeto:

Projeto de Pesquisa avaliado a partir do arquivo
PB_INFORMAGOES_BASICAS DO_PROJETO_2007976.pdf presente na plataforma Brasil e acessado em
03/11/2022

Objetivo da Pesquisa:
Objetivo Primario:
Avaliar a frequéncia do Acidente Vascular Cerebral (AVC) e dos seus subtipos na cidade do Recife.
Objetivo Secundario:

Descrever o perfil epidemiologico (idade e sexa) dos pacientes admitidos na emergéncia neurologica do
Recife com diagnostico de AVC

Diferenciar os subtipos: isquémico, hemorragia subaracnodidea e hematoma intraparenquimatoso Classificar
a topografia da lesdao em: territorio

anterior (carotideo) e posterior (vertebrobasilar) Identificar a possivel etiologia de acordo com a classificagao
TOAST: aterosclerose de grandes
vasos, lacunar, cardioembélico, outras etiologias ou indeterminado Avaliar as manifestagdes clinicas e
reconhecer as sindromes clinicas conforme

a classificagao de Bamford: lacunar, circulagdo anterior total, circulagdo anterior parcial, e circulagao
posterior.
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Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

Riscos:

Os possiveis riscos desta pesquisa serdo os referentes ao desrespeito, confidencialidade e privacidade dos
dados obtidos através dos prontuarios.

Estas informagoes serdo resguardadas pelas medidas de controle das informagées. Os dados serdo
coletados pelos pesquisadores e

colaboradores, ficando 0os mesmos armazenados em pastas (arquivos) de computador, para evitar a perda
das informagdes colhidas. Nao serdo

publicados nomes, ou qualquer outra informagao que identifique os pacientes estudados. Os protocolos
preenchidos serdo de inteira

responsabilidade dos pesquisadores.

Beneficios:

Conhecer melhor o perfil dos tipos e subtipos do acidente vascular cerebral na cidade do recife para auxiliar
no planejamento do atendimento ao ave e nas escolhas de recursos

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:
Estudo estatistico, baseado em dados secundarios de prontuarios internados em periodo pré-pandemia,
sem qualquer intervengdo ou identificagao de pacientes.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

A solicitagao de dispensa de TCLE esta justificativa devido a se tratar de pesquisa com uso de prontuarios e
resultados de exames laboratoriais retrospectivos arquivados. A dispensa do uso de TCLE se fundamenta: i)
pesquisa transversal, de carater observacional e retrospectiva, com coleta de dados em prontuarios
médicos;ii) porque todos os dados serdo manejados e analisados de forma andnima, sem a identificagéo
nominal dos

participantes de pesquisaiii) porque os resultados decorrentes do estudo serdo apresentados de forma
agregada, nao permitindo a identificagao

individual dos participantes, e iv) porque se trata de um estudo ndo intervencionista (sem intervengdes
clinicas) e sem alteragbesfinfluéncias na rotina/tratamento do participante de pesquisa, e consequentemente
sem adigao de riscos ou prejuizos ao bem-estar deles.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
aprovado
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Consideracoes Finais a critério do CEP:

O protocolo foi avaliado na reuniao ordinaria do calendario de atividades internas no CEP-HR, recebendo
parecer de APROVADO para iniciar a coleta de dados. Lembramos que é de extrema importancia o envio de
relatério durante a execugao da pesquisa, ocorrendo o envio de RELATORIO PARCIAL a cada 06 meses
para as pesquisas de longa duracdo, e RELATORIO FINAL aplicado a todas as pesquisas, por meio da
Plataforma Brasil, via notificagao do tipo "relatorio” para que sejam devidamente apreciadas no CEP,
conforme Norma Operacional CNS n® 001/13, item Xl.2.d.

Informamos, ainda, que o modelo do RELATORIO FINAL DA PESQUISA sera disponibilizado pelo CEP-HR
para os pesquisadores, sendo de responsabilidade do pesquisador, acessar ao link: https:/bit.ly/2NaSev8
para obtengao do mesmo.

O pesquisador deve desenvolver a pesquisa em sua totalidade, conforme delineamento apresentado nesse
protocolo, e aprovado de acordo com as orientagoes e recomendacoes descritas no relatério do CEP-HR
emitidas mediante avaliagao e deliberagao em reunido colegiada, conforme Resolugdo CNS/MS No 466/12.
Eventuais modificagdes, em qualquer etapa do desenvolvimento da pesquisa, deverao ser informadas ao
CEP-HR, via aba de EMENDA, no préprio sistema da Plataforma Brasil, a ser deliberado novamente pelo
CEP-HR.

E de total responsabilidade do pesquisador, assegurar todas as medidas para a execugao do projeto dentro
dos parametros éticos exigidos e aprovados pelo CEP-HR.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipe Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informagoes Basicas PB_INFORMAQOES_BAS!CAS_DO_P 28/10/2022 Aceito
|do Projeto ROJETO 2007976.pdf 15:00:03
Outros lattesdolores.pdf 28/10/2022 |VANESSA CRISTINA| Aceito
14:59:33 |FRAGOSO
CASSIANO
Projeto Detalhado / | projetoavcplataforma.pdf 28/10/2022 |VANESSA CRISTINA| Aceito
Brochura 02:49:43 |FRAGOSO
Linvestigador CASSIANO
Outros lattesrosana.pdf 28/10/2022 |VANESSA CRISTINA| Aceito
02:48:15 |FRAGOSO
CASSIANO
Qutros curriculo.pdf 28/10/2022 |VANESSA CRISTINA| Aceito
02:46:44 |FRAGOSO
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