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RESUMO

Objetivo: Analisar o perfil clinico, laboratorial e epidemiolégico dos pacientes pediatricos
com faléncia intestinal que apresentaram diagnéstico de tromboembolismo venoso (TEV)
associado ao uso de cateter venoso central (CVC). Métodos: Estudo de coorte, envolvendo
criancas e adolescentes com faléncia intestinal, com indicacdo do uso de nutricdo parenteral
total (NPT), que tiveram diagndstico ou ndo de trombose venosa, em acompanhamento no
programa de Reabilitacdo Intestinal do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, dentre o periodo
de julho de 2014 a julho de 2019. Resultados: Foram revisados prontudrios de 52 pacientes,
sendo a maioria do sexo masculino e com mediana de idade de 4 meses (11Q 2-8.75 meses).
Vinte e quatro pacientes foram diagnosticados com trombose durante o seguimento, com uma
taxa de incidéncia de 0,9 tromboses por 1.000 cateteres-dia (Intervalo de confianca [IC] de
95%: 0,57-1,33/1000 cateteres/dia). Houve uma associacdo significativa entre trombose e o
tempo de internacdo (p = 0,022) e 0 nimero de cateteres inseridos (p = 0,001). Evoluiram a
Obito dez pacientes, vinte e dois ficaram em uso de NPT domiciliar, dezenove foram
reabilitados e um foi encaminhado para transplante intestinal. Conclusdo: Criancas com
faléncia intestinal necessitando de nutricdo parenteral total por longo prazo apresentam alto
risco de desenvolver TEV associado ao uso de CVC, sendo importante desenvolver
protocolos e estratégias visando a redu¢do desta complicacao.

Palavras-chave: Tromboembolismo venoso. Crianga. Cateteres. Nutri¢do parenteral total.



ABSTRACT

Objective: Analyze the clinical, laboratory and epidemiological profile of pediatric patients
with intestinal failure who presented a diagnosis of venous thromboembolism (VTE)
associated with central venous catheter (CVVC) use. Methods: Cohort study involving children
and adolescents with intestinal failure, with indication of total parenteral nutrition (TPN) use,
who were diagnosed or not with venous thrombosis. All considered patients were part of the
Intestinal Rehabilitation program at the Hospital de Clinicas de Porto Alegre, from July 2014
to July 2019. Results: The medical records of 52 patients were reviewed, being the majority
male and with median age of 4 months (IQR 2-8.75 months). Twenty-four patients were
diagnosed with thrombosis during follow-up, with an incidence rate of 0.9 thrombosis per
1.000 catheter-days (95% confidence interval [CI]: 0.57-1.33/1000 catheters/day). There was
a significant association between thrombosis and length of stay in hospital (p=0.022) and the
numbers of catheters inserted (p=0.001). Ten patients died, twenty-two maintained the use of
TPN at home, nineteen were rehabilitated and one patient was referred for intestinal
transplantation. Conclusion: Children with intestinal failure requiring TPN for a long term
presented high risk of developing VTE associated with the use of CVC. Therefore it is
important to develop protocols and strategies aimed at reducing this complication.

Key words: Venous Thromboembolism. Child. Catheters. Parenteral Nutrition, Total.
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1 INTRODUCAO

Historicamente, tromboembolismo venoso (TEV) era uma condi¢do conhecida apenas
em pacientes adultos, porém com o avanc¢o da medicina nos cuidados de pacientes pediatricos
graves, como 0 uso de cateter venoso central (CVC), as taxas de TEV infantil vem
ascendendo.

O uso de CVC é fundamental em pacientes que necessitam de nutrigdo parenteral total
(NPT), administracdo de medicamentos e frequente amostras de sangue (SMITHERMAN et
al., 2015). E para pacientes pediatricos que apresentam malformacBes gastrointestinais ou
dificuldades de absorcdo, o uso de NPT a curto ou longo prazo é primordial para o seu
crescimento e desenvolvimento (GONZALEZ-HERNANDEZ et al., 2016). Embora estes
dispositivos sejam essenciais no tratamento destes pacientes portadores de faléncia intestinal
(FI), o seu uso esta associado a importantes complicacdes, como trombose venosa, infecgdes e
oclusdes de cateter (SMITHERMAN et al., 2015).

Algumas diferencas fazem com que as criangas apresentem menos eventos
tromboembdlicos comparados com adultos, como caracteristicas hemodinamicas, vasculares e
da coagulagdo (ANDREW et al.,, 1992). Entretanto, o risco individual de trombose
relacionada a CVVC depende da combinacdo de fatores relacionados ao paciente, como idade,
presenca de trombofilias; e extrinsecos, como tipo e tempo de uso do cateter venoso central
(GONZALEZ-HERNANDEZ et al., 2016; RUHLE; STOLL, 2017).

Apesar das taxas de eventos tromboembolicos serem raras em criangas, S&o0
clinicamente significativos. A maioria dos TEV associado ao uso de cateter sdo
assintométicas (MITCHELL et al., 2003) e podem levar a importantes complicacdes,
contribuindo para um aumento na morbimortalidade dos pacientes com faléncia intestinal,

tanto de forma aguda ou quanto a longo prazo. Segundo Kaufmann et al. (2001) a perda de



12
acessos venosos ao longo do tratamento decorrente de trombose venosa € uma importante
complicacgdo e pode ser uma indicagdo para transplante intestinal (T1) se ocorrer a perda de
dois ou mais vasos venosos centrais (jugular, subclavia e femoral).

Diante do exposto, torna-se fundamental conhecer o perfil dos pacientes pediatricos
com faléncia intestinal que necessitem do uso prolongado de CVC, visando aprimorar o
cuidado destes pacientes frente as possiveis complicacGes tromboembolicas que os mesmos

podem apresentar.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 EPIDEMIOLOGIA DA TROMBOSE VENOSA PROFUNDA EM CRIANCAS

Tromboembolismo venoso provém da formacdo de um codgulo em veias profundas,
resultando em obstrugdo ao fluxo sanguineo (TETSUHARA et al., 2016). Trombos venosos
centrais com maiores repercussdes podem acometer a veia cava, assim como veias iliacas,
femorais, subclavias e jugulares (YOUNG, 2017). Esta enfermidade se configura como uma
das possiveis complicacdes entre pacientes pediatricos que utilizam cateter venoso central,
visto que a presenca de qualquer tipo de CVC demonstra ser o principal fator de risco
associado ao TEV (GONZALEZ-HERNANDEZ et al., 2016).

A trombose venosa em criancas € uma doencga rara que tem se tornado mais frequente,
em virtude do aumento de taxas de sobrevida em pacientes com doencas graves, através de
melhorias no suporte intensivo, como 0 uso de cateteres venosos centrais e procedimentos
invasivos, assim como no aprimoramento dos métodos diagnésticos de trombose venosa, por
meio do uso de procedimentos ndo invasivos (p.ex. ultrassonografia doppler, tomografia
computadorizada, angiografia) (YOUNG 2017; ORKIN et al., 2015). Além disso, atualmente
vem se buscando maior conhecimento, desenvolvimento de estratégias eficazes no manejo
destes pacientes e conscientizacdo em relagéo a esta doenca.

E possivel estimar a incidéncia de trombose venosa em criangas e adolescentes através
de registros internacionais e estudos epidemioldgicos, e suas modificacdes ao longo de
décadas. A taxa de incidéncia anual de TEV encontrada no Canada foi 0,07 (ANDREW et al.,
1994); na Holanda 0,14 (VAN OMMEN et al., 2018); na Dinamarca 0,20 (TUCKUVIENE et
al., 2018) e nos Estados Unidos 0,49 (STEIN et al., 2004) por 10.000 criangas-ano. No

Canada, através de registros hospitalares coletados entre 1990-1992, foi relatado uma
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incidéncia cumulativa de trombose de 5,3 para cada 10.000 internac6es (ANDREW et al.,
1994) e, em uma coorte realizada entre 1990-1996, dentre os pacientes com uso de CVC, foi
descrito uma incidéncia de TEV de 3,5 para cada 10.000 internagcdes (MASSICOTTE et al.,
1998).

No Brasil, h& poucos estudos de trombose em pacientes pediatricos. Taniguchi (2012)
conduziu um estudo retrospectivo em que avaliou a incidéncia de TEV e as condigdes clinico-
laboratoriais associadas e foi encontrado uma taxa de incidéncia de 43,3 tromboses para cada
10.000 internagoes.

Em uma metanalise realizada sobre estudos referentes a nutrigdo parenteral domiciliar,
a taxa global de trombose foi de 0,027 episddios por cateter-ano (RICHARDS, 1997). Entre
estudos apenas com pacientes pediatricos com faléncia intestinal, a taxa de incidéncia é
maior, sendo descrito uma incidéncia de trombose associada ao uso de cateter de 0,2 a
0,4/1.000 cateter-dias ou 20-32% (DIAMANTI et al., 2007; VEGTING et al., 2009 apud
SMITHERMAN et al., 2015; CHOI et al., 2016). Em uma recente metandlise sobre trombose
associada a CVC em pacientes pediatricos demonstrou que 1 em cada 5 criangas com cateter

venoso central irdo desenvolver trombose relacionada ao uso do cateter (VIDAL et al., 2014).

2.2 PATOGENESE DA TROMBOSE

Através da triade de Virchow é possivel compreender os principais fatores envolvidos
na formagdo do trombo, que consiste em estase venosa, lesdo endotelial e alteracbes na
constituicdo do sangue (ORKIN et al., 2015). Apo6s ocorrer uma lesdo endotelial, ha uma
vasoconstri¢do, seguida do recrutamento de plaquetas circulantes para o local da injdria, e
concomitantemente inicia-se 0 processo de coagulagdo sanguinea, através da ativagdo do fator

tecidual, que culmina na geracdo de trombina e fibrina. Quando h& descompensagdo dos
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mecanismos regularizadores da homeostase, quantidades excessivas de trombina s&o
produzidas, levando ao desenvolvimento de trombose (FURIE, 2008), conforme
representacédo na figura 1.

Figura 1 - Esquema da cascata de coagulacdo sanguinea
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As grandes setas azuis correspondem a principal via da coagulagdo, incluindo os complexos tenase e
protrombinase (circulos em vermelho). Linhas continuas e descontinuas representam vias de ativacdo e
inativacdo, respectivamente. As setas vermelhas correspondem as diversas fun¢@es da trombina, as verdes as do
TFPI, as azuis as da antitrombina, alaranjado as da proteina Z e roxo as da proteina C. APC: proteina C ativada;
PS: proteina S; FL: fosfolipidios; tPA: plasminogénio tissular; Ca+2: calcio; FT: fator tissular; i: inativo; EPCR:
endothelial protein C receptor; ZPI: protease dependente da proteina Z; TAFI: thrombin-activatable fibrinolysis
inhibitor. (REZENDE, 2010).

Em pacientes pediatricos, a patogenia da trombose parece estar mais relacionada a
fatores vasculares/endotelial do que com fatores hematoldgicos (ORKIN et al., 2015). Em

virtude do uso de CVC em pacientes pediatricos, hd um aumento nas alteragdes do fluxo
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sanguineo, devido ao pequeno tamanho do calibre do vaso sanguineo e um aumento na
proporcdo entre o didmetro do cateter e 0 limen do vaso (KAKZANQV et al., 2008). Ocorre
também lesdo vascular durante a inser¢do, provocando um estado pré-coagulante no local da
ruptura vascular (GEERTS, 2014). A trombose associada ao uso de CVC pode se apresentar
em diferentes maneiras: presenca de bainha de fibrina ao redor da ponta do cateter; oclusédo
trombética do limen do cateter; e trombose venosa, que pode ocorrer tanto separadamente ou
em combinacdo (GEERTS, 2014; BASKIN et al., 2009).

Entretanto, nem todos os pacientes em uso de cateter venoso central apresentam
trombose, e alguns fatores corroboram para uma menor incidéncia de TEV em criangas,
como: baixa concentracdo plasmatica de fatores da coagulacao (I, V, VII, IX, XI e XII),
menor geracdo de trombina devido reduzidos niveis plasméaticos de protrombina e niveis
elevados de alfa-2-macroglobulina resultando melhor regulagdo de trombina (ANDREW et

al., 1992; IGNJATOVIC et al., 2011).

2.3 MANIFESTACOES CLINICAS DE TROMBOSE

A maioria das tromboses relacionadas ao uso de cateter se desenvolvem nos membros
superiores, visto que esta localizagdo é a mais utilizada para colocacao do cateter. A trombose
venosa pode ser sintomética, com sinais inflamatorios, de obstrugcdo venosa ou disfuncdo do
CVC, ou sem sinais/sintomas clinicos, sendo esta diagnosticada apenas com exames de
imagem (MITCHELL et al., 2003; FAUSTINO et al.,, 2013; STEIGER, 2006; VAN
OMMEN; TABBERS, 2010; BAUMANN; JAFFRAY, 2017). A trombose venosa
assintomatica é significativamente mais comum que TEV clinicamente aparente (MITCHELL
et al., 2003; VIDAL et al., 2014), sendo importante realizar rastreamento nos pacientes em

uso de CVC, que necessitardo de cateter venoso por longos periodos (GONZALEZ-
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HERNANDEZ et al., 2016). O estudo de Faustino et al. (2013) avaliou a incidéncia e
complicagdes agudas de TEV assintomatica relacionada ao cateter, e registrou uma taxa de
24,7 casos por 1.000 cateteres/dia.

Os pacientes com trombose venosa podem apresentar sinais e sintomas como dor,
edema e descoloracdo do braco, sensibilidade a palpacédo e aparecimento de veias superficiais
na area circundante em que estd o cateter (STEIGER, 2006; VAN OMMEN; TABBERS,
2010). O diagnostico de TEV pode ser realizado através de ultrassonografia ou venografia
(MITCHELL et al., 2003). Apesar da venografia ser considerada padrdo ouro para o
diagndstico de TEV, esta técnica ndo é tdo utilizada por ser um procedimento invasivo que
demanda exposicéo a contraste e radiacdo (BASKIN et al., 2009) e criancas em reabilitacdo
intestinal geralmente ndo apresentam acesso venoso calibroso para a injecdo de contraste. Ao
realizar diagnostico de trombose venosa, hd varios dilemas acerca do tratamento, como
manter ou ndo o CVC, tipo de terapia anticoagulante e duracdo da anticoagulacéo
(BAUMANN; JAFFRAY, 2017).

O TEV em criangas pode levar a severas complicacfes, como sindrome pds-
trombética, tromboembolismo pulmonar (TEP), sindrome da veia cava superior (SVCS),
aumento de risco para infeccBes e perda de acessos venosos (VAN OMMEN; TABBERS,
2010; DUERKSEN, 2008). E dentre as principais sequelas a longo prazo estdo recorréncia de

trombose e sindrome pés-trombética (JAFFRAY; YOUNG, 2018).

2.4 FATORES DE RISCO

O risco para TEV em criangas inclui diversos fatores adquiridos ou hereditarios,

causas que podem estar relacionados a sua doenga de base e seu tratamento ou mutacoes

hereditarias que podem predispor o desenvolvimento de trombose. O tromboembolismo
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venoso € mais frequente em determinadas doencas como cancer, trauma, cirurgia,
prematuridade, infecgOes, doengas inflamatérias e desidratacio (RUHLE; STOLL, 2017);
pode estar relacionado a fatores referentes ao paciente, como idade (criangas menores que 1
ano e maiores que 11 anos de idade s&o mais propensas a desenvolver trombose),
anormalidades anatémicas, como Sindrome de May-Thurner e Paget-Schroetter (JAFFRAY;
YOUNG, 2018), presenca de trombofilias (YOUNG, 2017) e condi¢Oes associadas ao
tratamento como uso de cateter venoso central, natureza das substancias infundidas e
hospitalizagdo prolongada (VAN OMMEN; TABBERS, 2010; JAFFRAY; YOUNG, 2018).

Em relacdo as patologias associadas com maior risco de TEV, as duas principais
doencas relacionadas sdo: cancer e cardiopatia congénita (JAFFRAY; YOUNG, 2018). J& no
tocante a prematuridade, em uma grande coorte sueca foi evidenciado que baixa idade
gestacional ao nascer estd associado ao aumento de risco para trombose venosa nao apenas
em lactentes, mas também em criancas e adultos jovens (ZOLLER et al., 2014). Estudos
demonstram que o0s niveis de proteinas da coagulacdo apresentam diferencas nas
concentragdes plasmaticas conforme a idade gestacional. Salonvaara et al. (2003)
investigaram os fatores de coagulacdo de prematuros entre 24 e 36 semanas de vida e 0s
efeitos da prematuridade e eventos perinatais na coagulacao, e relataram niveis reduzidos de
fator 11, V, VI e X conforme a idade gestacional, estando menores nos prematuros extremos.
Além disso, alguns fatores extrinsecos podem promover alteracdes na coagulagdo, como
hipoxia, acidose e restricdo de crescimento intrauterino, levando a uma desregulacdo na
hemostasia do prematuro e com isso, predispondo o0 paciente a maiores riscos de sangramento
e eventos tromboembolicos (ANDREW; OBRODOVICH; MITCHELL, 1988; MAUTONE et
al., 1997).

O mais importante fator de risco relacionado ao tratamento € o uso de cateter venoso

central, principalmente em neonatos e lactentes (RUHLE; STOLL, 2017). O uso de CVC é
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frequente na pediatria, principalmente para o uso de NPT, quimioterapia, terapia
antimicrobiana prolongada, necessidade frequente de coletas de sangue (SMITHERMAN et
al., 2015). Os CVCs mais utilizados s&o os ndo tunelizados, que inclui o cateter central de
insercdo periférica (PICC) e CVC do tipo percutdneo (Intracath®), os tunelizados, do tipo
Broviac e Hickman e o totalmente implantavel (Port-a-cath®), entretanto o tipo ideal que leva
menos ocorréncia de TEV ainda é desconhecido (YOUNG et al., 2008). Entretanto, sabe-se
que ha maior risco de trombose quando o cateter € introduzido no lado esquerdo do corpo, na
veia subclavia (em comparacdo com a veia jugular) e insercdo percutanea do CVC

(JAFFRAY etal., 2017, MALE et al., 2003).

2.5 TROMBOFILIAS

A trombofilia hereditaria € definida como uma predisposicdo geneticamente
determinada de um paciente desenvolver tromboembolismo venoso inapropriadamente
(ZOLLER et al., 2014). Uma mutacdo homozigoética ou combinacdo de duas ou mais
condicles heterozig6ticas podem acarretar em eventos trombdticos ja na primeira infancia
(VAN OMMEN; NOWAK-GOTTL, 2017). Os tipos especificos de trombofilias hereditarias
testadas sdo mutacdo do fator V de Leiden e da protrombina, deficiéncia da antitrombina 111
(ATII) e proteinas C (PC) e S (PS) (KHAN; DICKERMAN, 2006), além de anticoagulante
IUpico e anticorpos anticardiolipina para as trombofilias adquiridas (MIDDELDORP, 2011).
Apesar de ser uma condigdo rara, com uma prevaléncia menor que 10% na populagdo em
geral, pacientes pediatricos portadores de alteracdes hereditarias ou adquiridas protrombaticas
em uso de CVC apresentam risco aumentado para TEV, especialmente deficiéncia da proteina
C da coagulagdo e mutacdo do fator V de Leiden (MIDDELDORP, 2011; MIYAKIS et al.,

2006; NESHAT-VAHID et al., 2016).
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2.6 MANEJO DO TROMBOEMBOLISMO VENOSO

O tratamento de TEV em pacientes pediatricos tem por objetivo inicial parar a
progressdo do coagulo, evitando assim a expansdo do trombo para outros segmentos venosos,
além de prevenir a embolizacdo do trombo para areas como sistema nervoso central e pulmao.
Para pacientes pediatricos que necessitam do uso de CVC por periodos prolongados, um
objetivo adicional do uso da anticoagulacdo é a prevencgdo da recorréncia de TEV, condicdo
esta que limita o0 acesso venoso e pode elevar a mortalidade destes pacientes (MALEC;
YOUNG, 2017).

As opgdes de tratamento farmacolégico mais comum para trombose em pediatria sdo
heparina nédo fracionada (HNF), heparina de baixo peso molecular (HBPM) e anticoagulante
oral (Warfarina). As recomendacdes da American College of Chest Physicians (MONAGLE
et al., 2012) para o tempo de uso total do anticoagulante nas tromboses relacionadas ao CVC
varia entre 6 semanas a trés meses.

Os possiveis efeitos adversos relacionados ao uso da anticoagulacdo incluem
sangramento, trombocitopenia induzida por heparina, osteoporose e osteopenia secundaria ao

uso prolongado de heparina (MALEC; YOUNG, 2017).

2.7 FALENCIA INTESTINAL

Faléncia intestinal ¢ definida como uma importante remogdo de parte do intestino
necessario para uma eficaz digestdo e absorcdo dos nutrientes e fluidos corporais, levando a
uma incapacidade em manter o equilibrio energético-proteico, de fluidos, eletrélitos e

micronutrientes, que sdo indispensaveis para o crescimento e desenvolvimentos das criancas e
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adolescentes e a manutencdo em adultos. Para o tratamento destes pacientes, é primordial o
uso de nutricdo parenteral total, por vezes, por periodos indeterminados. Possiveis causas de
faléncia intestinal sdo sindrome do intestino curto, doencgas congénitas do desenvolvimento
dos enterdcitos e distirbios graves da motilidade gastrointestinal (MENENDEZ et al., 2016).
Dentre os pacientes com Fl, >80% conseguem sair completamente da NPT entre o
periodo de 1 a 2 anos, entretanto em torno de 10% dos pacientes evoluem a 6bito devido
complicagbes (KAUFMANN et al., 2001). Assim, se 0 paciente apresentar faléncia intestinal
irreversivel ou deveras complicagdes decorrentes do uso de NPT, uma terapia alternativa
existente é o transplante intestinal (GOULET; RUEMMELE, 2006). Uma das possiveis
complicagdes com indicagdo de T é a perda de acesso venoso central resultante de trombose
venosa recorrente, e em criancas menores pode ser indicado quando houver perda de dois dos
quatros principais acessos venosos centrais (veias jugulares e subclavias direita e esquerda)
em decorréncia de TEV; e em criancas maiores, quando ha perda de trés dos seis acessos
venosos centrais (veias jugulares, subclavias e femorais direita e esquerda) (KAUFMANN et

al., 2001).
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3 JUSTIFICATIVA

H& poucos dados na literatura acerca de tromboembolismo venoso em criangas, e
especialmente no Brasil, ndo hé trabalhos avaliando incidéncia de trombose venosa e fatores
de risco entre pacientes pediatricos com faléncia intestinal que necessitem do uso de NPT
prolongada. O conhecimento do perfil epidemioldgico destes pacientes, tanto clinico quanto
laboratorial, e a identificacdo de potenciais fatores de risco que podem contribuir no
desenvolvimento de trombose venosa € importante e essencial para tracar estratégias que
possam auxiliar no manejo destes pacientes, minimizando o risco de possiveis complicacGes e
de recorréncia da trombose. Assim, propde-se o0 presente trabalho a fim de descrever o perfil
clinico e epidemiol6gico destes pacientes que desenvolveram trombose relacionado ao uso de

cateteres central.
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4 OBJETIVOS

4.1 GERAL

Conhecer o perfil clinico e epidemioldgico dos pacientes pediatricos com faléncia
intestinal, necessitando do uso de NPT prolongada, que apresentaram diagndstico de
tromboembolismo venoso associado ao uso de cateter no Hospital de Clinicas de Porto Alegre

(HCPA) - RS.

4.2 ESPECIFICOS

= Descrever caracteristicas sociodemograficas dos pacientes (sexo, idade, raca);

= Analisar a frequéncia e a incidéncia de trombose em pacientes pediatricos que
realizam reabilitacdo intestinal no servico de gastroenterologia pediétrica;

= Detalhar dados quanto a doenca de base;

= Auvaliar ocorréncia de fatores de risco associados ao uso de cateter e trombose venosa;

= Analisar a prevaléncia de trombofilia associados nos pacientes que desenvolveram
trombose venosa;

= Avaliar o tratamento realizado entre os pacientes com trombose venosa profunda e a

sobrevida global dos pacientes.
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5 METODOLOGIA

5.1 DELINEAMENTO

Foi realizado um estudo de coorte observacional longitudinal analitico.

5.2 POPULACAO EM ESTUDO
A populacdo em estudo foi composta por criangas e adolescentes em reabilitacdo
intestinal, em uso de nutricdo parenteral por cateter venoso central, internados nas Unidades

de Internacdo Pediatrica do HCPA dentre o periodo de julho de 2014 a julho de 20109.

5.3 AMOSTRA

A amostra foi por conveniéncia.

5.4 CRITERIOS DE INCLUSAO
Foram incluidos todos os pacientes com idade inferior a 18 anos completos, com
faléncia intestinal devido doenca benigna gastrointestinal, com necessidade de NPT a longo

prazo.

5.5 LOCAL DE ESTUDO

O Hospital de Clinicas de Porto Alegre, através das unidades de Pediatria, recebe
criancas e adolescentes com faléncia intestinal para iniciar o processo de reabilitacdo
intestinal desde janeiro de 2014. Assim, a unidade de Gastroenterologia Pediatrica do Servico
de Pediatria do HCPA conta com um programa institucional, o Programa de Reabilitacdo

Intestinal de Criancas e Adolescentes (PRICA).
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5.5 COLETA DE DADOS

Os dados foram coletados através do prontuério online do paciente, conforme o termo
de compromisso para utilizacdo de dados do HCPA. O instrumento de coleta de dados
contempla questdes fechadas que abordam aspectos demogréficos, clinicos e laboratoriais dos
pacientes.

Os dados demograficos coletados foram: data de nascimento, sexo, raca. Em relacdo
as caracteristicas clinicas e laboratoriais foram coletadas informacdes referentes a doenca de
base, pesquisa de trombofilia, desfecho e 6bito.

As informagGes coletadas quanto ao uso de cateter venoso central foram nimero e tipo
de cateteres inseridos, local de inser¢do, motivo da retirada do CVC e tempo do uso do cateter
venoso central.

Ultrassonografia com doppler dos vasos foi realizada em todos os pacientes ao
ingressarem para o programa de Reabilitagdo Intestinal e apds conforme avaliacéo clinica da
equipe assistente e/ou fosse observado qualquer sintoma clinico que sugerisse trombose
venosa. Nos casos em que a trombose venosa relacionada ao cateter venoso central se
estendeu ou embolizou em vérias areas, foi realizado o registro separadamente.

Foram pesquisados dados no que diz respeito a trombose, como presenca de
ultrassonografia com doppler dos vasos no inicio da internacédo, se presente sinais ecograficos
de trombose aguda, sequela de TEV e numero de sitios acometidos na primeira ecografia,
diagndstico novo de trombose venosa aguda, local anatémico acometido (jugular direita,
jugular esquerda, subcléavia direita, subclavia esquerda, veia cava superior, veia cava inferior,
femoral direita e femoral esquerda), método diagndstico, tipo de tratamento realizado (uso de

anticoagulantes, tromboliticos) e tempo de uso de anticoagulantes.
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5.6 ANALISE LABORATORIAL

Foram registrados os exames de investigacdo de trombofilias os quais sdo indicados
como rotina pela equipe de hematologia para todos os pacientes pediatricos que apresentem
diagndstico de trombose venosa aguda. E orientado coletar estes exames antes do uso da
anticoagulacdo, visto que as dosagens de PC, PS, ATIII podem reduzir ao uso da medicacao.
Para os exames de PC, PS e ATIII, foram considerados anormais conforme os valores de
referéncia para a faixa etéria, ao apresentar 2 desvios padrdes abaixo da média para a idade
(ERENFORTH et al, 1999). Os resultados alterados foram registrados, porém ndo foram
computados como presenca de trombofilia, pois é necessario um novo exame de confirmacéao
por pelo menos 2 meses apds o diagndstico de TEV.

Os exames de reacdo em cadeia da polimerase para mutacdo da protrombina e
mutacdo Fator V de Leiden foram considerados alterados quando positivos. E 0s exames de
anticardiolipina 1gG e IgM, os limites superiores para considerar alterados, foram
estabelecidos como: anticardiolipina 1gG, 19 UJ/L; anticardiolipina IgM, 19 UIL;
homocisteina, 8,3 uM/L (KOCH et al, 1999).

Foram considerados os resultados positivos de hemoculturas coletadas do cateter
central e sangue periférico, conforme rotina do servico e indicacdo médica. A Infec¢do da
Corrente Sanguinea relacionada ao Cateter foi definida como o crescimento do mesmo micro-
organismo em amostras de sangue coletada pelo CVC e pela veia periférica (HORAN et al.,

2008).

5.7 ANALISE ESTATISTICA
A digitacdo e analise dos dados foram realizadas no programa SPSS (Statistical
Package for the Social Sciences), versdo 20.0. As variaveis categdricas foram descritas por

frequéncias e percentuais e as variaveis continuas foram descritas por média e desvio padrdo
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ou mediana e intervalo interquartil, conforme seguiram ou ndo distribuicdo normal. A
incidéncia de tromboembolismo venoso associado ao uso de cateter venoso foi expressa por
1.000 cateteres-dia, com seu respectivo intervalo de 95% de confianga. Para avaliacdo da
sobrevida global, foi utilizado o método de Kaplan-Meier e para estudar a associa¢do entre
variaveis categoricas foi utilizado o teste de qui-quadrado com correcdo de continuidade
(correcdo de Yates) ou teste exato de Fischer. Para comparar variaveis quantitativas com
distribuicdo assimétrica entre os grupos que desenvolveram trombose ou ndo foi utilizado o
teste de Mann Whitney e para variaveis com distribuicdo normal foi utilizado o teste t de

Student. Foi considerado para todas as analises um nivel de significancia de 5%.

5.8 ASPECTOS ETICOS

O projeto foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de
Clinicas de Porto Alegre — CEP e Plataforma Brasil (CAAE 70655217.9.0000.5327).

Né&o foi aplicado o termo de consentimento livre e esclarecido, mas o0s pesquisadores

assinaram o termo de compromisso para utilizagdo dos dados.
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6 CONCLUSOES

O presente estudo traz dados importantes em relacdo ao perfil das criancas e
adolescentes com faléncia intestinal que evoluem com tromboembolismo venoso relacionado
ao uso de cateter, mostrando uma alta incidéncia de TEV, associado ao nimero de cateteres
venosos inseridos e tempo de hospitalizagdo prolongado. Além disso, a alta prevaléncia de
trombose venosa ao inicio da internacdo quando os pacientes realizam ultrassonografia
doppler de vasos de rotina demonstra a importancia de realizar exames de rastreamento nestes
pacientes, mesmo 0s pacientes ndo apresentando clinica de trombose venosa.

N&o foi possivel identificar a presenca de trombofilias nos pacientes com exames
laboratoriais alterados, visto que sdo necessarios exames confirmatorios ap6s o evento agudo
da trombose e 0 uso da anticoagulacdo, entretanto esta informacdo é um fator importante na

deciséo sobre anticoagulacdo e tempo de uso de anticoagulantes.



