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Resumo

Fundamentos: Diversos estudos realizados visam a prevengdo de complicagdes em cirurgia
dermatoldgica, dentre as quais 0 sangramento. Trabalhos anteriores demonstraram que uma dieta
com sobrecarga lipidica poderia influenciar o padrao coagulatério, reduzindo o sangramento cirurgico.
Este trabalho visa avaliar o efeito da sobrecarga lipidica nos pardmetros laboratoriais de coagulagao e
sangramento.

Casuistica e métodos: Dez individuos coletaram amostras de sangue em jejum e apés trinta minutos
da ingestdo de sorvete (21g de gordura). Procederam-se exames: hemograma, tempo de
sangramento, TTPA, TP, VHS, viscosidade plasmatica e perfil lipidico. Os dados foram tabulados e
analisados (teste t de Student para amostras dependentes ou Wilcoxon). Considerou-se significativo
p<0,05.

Resultados: Houve alteragao no perfil lipidico (p<0,05): colesterol total (média: 190,3 para 194,4),
VLDL (mediana: 19,5 para 21,0) e triglicerideos (mediana: 101,5 para 105,0), porém, sem alteragéo
significativa das fragdes LDL e HDL. A contagem de plaquetas apresentou diminuigdo (média: 243,2
mil para 232,1 mil; p<0,05), entretanto, sem alteragbes significativas no coagulograma,
hemossedimentacao e viscosidade sanguinea.

Concluséao: A modificagdo no perfil lipidico indicou adequada absor¢do da gordura, todavia, néo se
demonstrou, sob os parametros laboratoriais avaliados, e o protocolo empregado, evidéncias de que
a sobrecarga lipidica por via oral promova altera¢des coagulatérias ou de viscosidade sanguinea.

Palavras-chave: Procedimentos Cirurgicos Ambulatoriais; Viscosidade Sanguinea; Hemorragia;
Gorduras na Dieta
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Abstract

Background: Several studies have already been performed for the prevention of complications in
dermatologic surgery, including bleeding. Previous researches have shown that a diet with fat
overload could influence the pattern of coagulation and repair mechanisms, reducing surgical
bleeding. This study aims to evaluate the effect of a lipid overload in the parameters of coagulation
and bleeding.

Patients and Methods: Blood samples were performed in ten individuals, collected on fasting and
thirty minutes after eating ice cream (219 of fat). Held up tests: blood count, bleeding time, aPTT, PT,
ESR, plasma viscosity and lipid profile. The data were tabulated and analyzed (Student t test for
dependent samples or Wilcoxon). A significant p<0,05 was considered.

Results: There was an increase in lipid profile (p<0,05): total cholesterol (mean: 190,3 to 194,4),
VLDL (median: 19,5 to 21,0) and triglycerides (median: 101,5 to 105,0), but no significant changes on
LDL and HDL fractions. The platelet count also showed a decrease (mean: 243200 to 232100; p <
0,05), however, no significant changes in coagulation, erythrocyte sedimentation rate and blood
viscosity.

Conclusion: The increase in lipid profile indicated adequate absorption of fat, however, not shown,
under these laboratory parameters with the chosen protocol, evidences that an orally fat overload is
able to modify coagulation or blood viscosity.

Keywords: Ambulatory Surgical Procedures; Blood Viscosity; Hemorrhage; Dietary Fats.
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Revisédo de literatura

1. Revisao de literatura

1.1. Sangramento intra e pés-operatério em cirurgias dermatolégicas

Ha relatos, datados desde 3000 a.C, na Grécia e Roma antiga, de primordios do que seria a
cirurgia ambulatorial moderna, através da realizagdo de procedimentos cirurgicos em domicilio.
Entretanto, foi na década de 1960, que a cirurgia ambulatorial tomou vulto, com avangos das técnicas
cirirgicas e drogas anestésicas que possibilitaram esta pratica.!

Tendo a dermatologia caracteristicas de uma especialidade clinico-cirirgica, cabe-nos
considerar que a cirurgia dermatolégica se da, na maioria das vezes, no contexto de cirurgia
ambulatorial, 0 que implica na necessidade de técnicas que demonstrem seguranga e 0 sucesso dos
procedimentos. Para se exemplificar sua magnitude, dados norte-americanos mostraram que
dermatologistas ja s@o responsaveis pela exérese e pelo acompanhamento da maioria dos pacientes
com cancer de pele em seu pais.23 Em Botucatu, o servico de dermatologia da FMB-Unesp realiza,
anualmente, mais de 3000 procedimentos cirurgicos pelo SUS.

Entre as principais complicagfes cirurgicas, Pimentel e col. (2005) relacionaram: a dificuldade
na hemostasia, porém, controlada; hipotenséo arterial, provavelmente associada ao estresse cirurgico,
e um caso de paralisia facial periférica temporéria. Além destas complicagbes, outras mais tardias
merecem ser citadas, como: necrose de enxertos e retalhos, hemorragias e hematomas, deiscéncia da
ferida cirurgica e infec¢do.4 Ha, portanto, complicagbes perioperatérias e pds-operatdrias decorrentes
do sangramento, com destaque, respectivamente, a: hemorragia intraoperatéria e hematoma. Os quais
merecem destaque, pois apesar da baixa incidéncia de complicagdes (1,64% das cirurgias), o maior
numero decorre de eventos hemorragicos (40% das complicagdes).256

Para prevencao de complicagdes cirlrgicas associadas ao sangramento, antes de tudo, deve-
se proceder uma anamnese completa em busca de coagulopatias ou medicamentos que interfiram na
coagulagéo.56 O controle da pressao arterial, da ansiedade, assim como o uso de vasoconstrictor
(epinefrina) diluido no anestésico, torniquetes ou a prdpria eletrocirurgia, agentes hemostaticos topicos
(causticos ou ndo) e suturas (ou ligaduras) de vasos, sdo medidas classicas efetivas na reducdo do
sangramento transoperatério.®

Algumas praticas alternativas tém sido empregadas, amplamente, para evitar sangramento em
cirurgias ambulatoriais, como a homeopatia com Arnica montana, porém com poucas evidéncias que
suportem tal pratica.’”

Também n&o é usual a realizagdo de intervengdes que visem a modificagdo da viscosidade
plasmatica.

Como forma de modular propriedades coagulatérias, uma metanalise avaliou a indicagdo de
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acido tranexamico como pré-coagulatério, com resultados favoraveis na redugéo de sangramento, no

entanto com risco de possiveis eventos trombaticos.®

1.2. Propriedades celulares, fisico-quimicas e hemorreolégicas do sangue

Ao abordarmos sangramento cirdrgico, torna-se imperioso conhecer propriedades celulares,
quimicas e hemorreolégicas do sangue, o qual se configura como uma emulsdo polidispersa de
heméacias, leucdcitos e plaquetas em plasma. E um fludo ndo newtoniano complexo, com
caracteristicas de fluidos de Bingham, pseudo-plasticos e emulsdes concentradas. O estudo do seu
movimento envolve diversas equagdes que consideram o comportamento das hemacias quanto a
deformagéo, orientacdo e agregacdo. A viscosidade aparente do sangue pode ser aferida pela
viscosidade do plasma, o que pelo menos de forma qualitativa, reproduz os fenémenos Fahreaus-
Lindqvist e Fahreaus-Lindqvist reverso.9.10

Fluidos s&@o substancias incapazes de preservar a forma na presenga de forcas de
cisalhamento, ainda que oponham certa resisténcia as modificagbes de forma. Esta forca de
cisalhamento atua deslocando uma camada de liquido sobre outra, contraposta por uma forga de
coesao entre as camadas, sendo que estas camadas formadas promovem a laminariedade do fluxo no
interior do vaso. Viscosidade € a propriedade de resisténcia ao movimento de um fluido. No sangue,
aumenta conforme os seguintes fatores: aumento do hematocrito, hipotermia e maior diametro do vaso

sanguineo (efeito Fahraeus-Lindqvist, vide figura 1, e axializagdo das hemécias).!!

...... Q-——====—=—m—————— = == ooo—a=cae-

40

L
t
.
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8

2,5 ; . — .
Q 5 10 5 20 25

Ralo do tubo, em cm . 10*

Figura 1. Efeito Fahraeus-Lindqvist: Quanto menor o didmetro do vaso, menor a viscosidade

do liquido contido nele. Fonte: (11)

O fluxo sanguineo obedece a lei de Poiseuille (Figura 2), que considera a importancia da
pressao arterial, didmetro dos vasos e viscosidade sanguinea na situagao cirurgica.
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Figura 2. Equagao que rege o fluxo (lei de Poiseuille), onde: Q = fluxo; P= presséo; R=raio do

vaso, I=comprimento do vaso (irrelevante para a cirurgia dermatoldgica); n=viscosidade do fluido.

1.3. Coagulagao sanguinea e fatores que a influenciam

Para melhor entendermos os fendémenos de coagulagéo, devemo-nos lembrar dos mecanismos
envolvidos na cascata de coagulagdo. Até ha aproximadamente 10 anos, tais mecanismos eram
conhecidos pelas vias intrinseca e extrinseca, mas se tem utilizado, atualmente, o0 modelo da cascata
de coagulacao baseado em superficies celulares. Este modelo melhor explica o processo hemostético,
in vivo, através de quatro fases que se sobrepdem: iniciacdo, amplificag@o, propagacao e finalizagao,
conforme demonstrado na Figura 3.12

Na prética clinica, a avaliagdo dos mecanismos de coagulagdo se da por exames
complementares laboratoriais que compreendem o tempo de tromboplastina parcial ativado (TTPA),
que avalia a via intrinseca, e o tempo de protrombina (TP), que avalia via extrinseca. Todavia, a luz do
modelo da coagulacdo aqui apresentado, sabemos que vias extrinseca e intrinseca nao séo
redundantes, pois a via extrinseca atua na superficie das células que expressam fator tecidual (FT)
para iniciar e amplificar o processo de coagulagdo e os componentes da via intrinseca operam na
superficie das plaquetas ativadas para liberar vultosa quantidade de trombina, levando a estabilizagao
do coagulo de fibrina. Nao obstante, é importante ressaltar que o0 modelo da cascata da coagulagéo e
tais testes de avaliagdo da atividade coagulatéria, ainda que Uteis, podem nao refletir o status
momentaneo da hemostasia in vivo.'2

De forma anéloga, o tempo de sangramento (TS) também deve ser interpretado com ressalvas.
Embora seja um exame largamente empregado para estimar agregagdo plaquetaria, através da
capacidade de formagéo do tampé&o primario, o TS pode ser alterado por mulitplas condi¢des, como o
uso de antiplaquetarios, plaquetopenia, uremia, hepatopatias, dentre outras. Desta maneira, ainda que

util, pode falhar em predizer o risco de sangramento cirurgico. '3
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Figura 3. Modelo atual da cascata de coagulagdo, baseado em superficies celulares, que

compreende as fases de iniciagdo, amplificagédo, propagacgéo e finalizagdo. Fonte: Adaptado de (12).

Outro fator que, sabidamente, afeta a coagulagdo € a hipotermia, mesmo uma hipotermia
moderada (32-35°C) ja é capaz de prolongar o sangramento, 0 que pode ser laboratorialmente
demonstrado pelo alargamento do TP e do TTPA.'* Por outro lado, considerando que a irrigagéo da
pele se da por arteriolas e pela presenca de importantes shunts arterio-venosos, sendo o fluxo destes
até 10000 vezes maior, fica evidente que a vasoconstricdo pode reduzir consideravelmente o fluxo
local, nesse sentido é importante ressaltar que foi demonstrado que a diminui¢do de 4°C pode reduzir a
um quinto deste fluxo sanguineo.'® Estes conceitos tém aplicabilidade também no cenario da cirurgia
dermatoldgica, de tal forma que o controle de uma temperatura ambiente ideal na sala cirirgica pode

ser um fator adjuvante a hemostasia.

1.4. Interferéncia da dieta gordurosa na coagulagdo sanguinea
Na segunda metade do século XX, alguns trabalhos exploraram alguns dos possiveis fatores

de hipercoagulabilidade sanguinea, que Virchow ja sugerira muitos anos antes'®. Estes estudos
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indicaram que o estado pré-coagulatério poderia ser influenciado pela dieta do individuo. Demonstrou-
se, em modelos experimentais animais e humanos, que a alta ingesta lipidica
promoveria aumento dos fatores de coagulagéo I, II, V, VII, VIII, IX, e X, associados a diminui¢do da
atividade fibrinolitica.!7-22

Logo ap6s uma refeicdo farta em gordura, no periodo pos-prandial recente, esta é digerida
pelas lipases, emulsificada pelos sais biliares, absorvidas na luz intestinal pelos enterocitos,
transportados via vasos linfaticos mesentéricos ao ducto toracico, seguindo a circulagdo sanguinea.
Ocorre elevagédo das lipoproteinas ricas em ftriacilglicerol, tais como quilomicrons e lipoproteinas de
muito baixa densidade (VLDL), conforme esquematizado na figura 4.22-% Sabe-se que as diferentes
concentragdes da lipidemia variam conforme o tempo da ingestéo, além de outros fatores, tais como os
individuais e o tipo do alimento ingerido. Assim, ja na primeira hora, podemos observar plasma lipémico

e, apds 12 horas de jejum, este ja retornou aos valores basais.3

]
P
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. E
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Figura 4. Metabolismo dos lipidios provenientes da dieta. Destacam-se neste esquema (linhas
tracejadas), a gordura da dieta, absorvida pelos enterdcitos, sequida de quilomicrons e VLDL, formas

presentes na circulagdo sanguinea. Fonte: (35)

E interessante observarmos ainda que, & despeito das consideragdes acima, ainda ¢ pratica
comum em pré-operatérios, inclusive de cirurgias ambulatoriais, a prescricdo de jejum, mesmo com

evidéncias em metanalises recentes falando contra tal pratica. 373 Numa casuistica de 30.000
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cirurgias, sob anestesia local, ndo foi relatado qualquer caso de broncoaspiragdo, desta forma
confirmando que ndo ha evidéncias na literatura que ratifiquem a pratica do jejum em cirurgias de porte
ambulatorial.® Assim, na realidade dos servigos terciarios brasileiros, localizados em regides
estratégicas, onde pacientes sdo trazidos por transportes coletivos, onde muitas vezes podem
permanecer algumas horas aguardando seu horario cirurgico, saber que é permitida a liberagéo da
dieta, torna-se algo importante neste contexto.

Em reforgo a hipotese que uma sobrecarga lipidica possa induzir um estado pro-coagulatério,
com potencial redugdo de sangramento perioperatorio, desde que néo haja contraindicagéo anestésica;
demonstrou-se que a oferta de sorvete promoveu redugdo de sangramentos, de 7 para 1%, em mais de
3000 procedimentos dermatoldgicos.40

Dessa forma, justifica-se o estudo da influéncia de sobrecarga lipidica sobre coagulagéo e

viscosidade plasmatica, como estratégia de prevencgao ao sangramento perioperatorio.
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2. Objetivo

o \Verificar o efeito de uma sobrecarga lipidica sobre parametros de sangramento em
adultos saudaveis.
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Introdugao

Sangramento do leito cirdrgico constitui uma das complicagdes mais frequentes em
cirurgia dermatologica. Devido a seu impacto no tempo operatorio, bem como na incidéncia de
hematoma e risco de infecgdo de sitio cirurgico, sdo relevantes estudos que proponham estratégias
de minimizag&o deste risco.!

O fluxo sanguineo obedece a lei de Poiseuille, que considera a importancia da presséao
arterial, didametro dos vasos e viscosidade sanguinea. Na segunda metade do século XX, alguns
trabalhos demonstraram o que Virchow sugerira muitos anos antes, quanto ao aumento do estado
pré-coagulatério, que este poderia ser influenciado pela dieta do individuo, pelo aumento de fatores
de coagulagdo e também pela diminuicdo da atividade fibrinolitica observadas em modelos
experimentais animais e humanos submetidos a alta ingesta lipidica.24

O objetivo deste estudo foi verificar o efeito de uma sobrecarga lipidica sobre parametros

de sangramento em adultos saudaveis.

Casuistica e métodos

Ensaio quasi-experimental, prospectivo, aberto, autocontrolado.

A amostra foi dimensionada para reducdo de mais de 30% entre os grupos e desvio
padréo das diferengas equivalente, com poder de 0,9 e alfa de 0,05.

O projeto foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da instituigdo (1.314.589), e
financiado pela FUNADERSP.

Foram inclusos 10 adultos voluntérios saudaveis (negaram comorbidades), sem
restricdo de género.

Os sujeitos em jejum (12h) foram submetidos a coleta inicial de amostra sanguinea
venosa periférica para avaliagdo de: Tempo de Sangramento (método de Duke), hemograma com
plaquetas, TTPA, TP, VHS, viscosidade plasmatica, além de colesterol total, HDL, LDL, VLDL e
triglicerideos.

Posteriormente, foram oferecidos 100ml (60g) de sorvete (Haagen-Dazs® chocolate
belga), equivalentes a 21g de gordura. Ap6s 30 minutos em repouso, novas amostras de sangue
foram colhidas. 25

Os resultados dos exames foram tabulados e avaliados quanto & normalidade pelo
teste de Shapiro-Wilk. As variaveis foram representadas pelas médias e desvios-padrdo ou

medianas e quartis (p25-p75), se indicado. Posteriormente, foram comparados em fungédo dos
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momentos de coleta pelos testes t de Student (amostras dependentes) ou Wilcoxon.
Os dados foram analisados no software IBM SPSS 22.0. Considerou-se significativo

valor de p<0,05, bicaudal.

Resultados

Entre os sujeitos avaliados, 50% eram do sexo masculino, com IMC médio de
24,96+2,86 kg/m? e a média da idade foi de 33,2 + 6,2 anos.

Os parametros laboratoriais avaliados estao dispostos na tabela 1. Houve alteragdo no
perfil lipidico: colesterol total, VLDL e triglicerideos, porém, sem mudanga significativa entre as
fracdes LDL e HDL. A contagem de plaquetas apresentou diminui¢do, entretanto, sem alteragdes
significativas nos demais pardmetros de hemoconcentragdo, coagulograma, VHS e viscosidade

sanguinea.
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Tabela 1. Valores dos parametros laboratoriais dos sujeitos testados em jejum (12 horas) e 30 minutos ap6s sobrecarga lipidica (n=10).

Parametro JEJUM POS SOBRECARGA LIPIDICA p
Hemoglobina (g/dL)* 13,8 (£ 1,3) 13,9 (£ 1,4) 0,171
Hematocrito (%)* 41,2 (£ 3,0) 41,0 (£ 3,3) 0,443
Leucécitos (/mms3)* 6600,0 (+ 845,9) 6660,0 (+ 857,9) 0,460
Plaquetas (/mm?3)* 243200,0 ( 36171,8) 232100,0 (+ 33501,1) 0,036
VHS (mm)** 2,0(1,0-6,5) 2,0(1,0-5,0) 0,157
TS (s)* 124,5 (£ 20,1) 1245 (£ 21,3) 1,000
TP (s)** 11,5(11,5-12,3) 11,7 (11,5-12,3) 0,250
AP (%)** 1,0(0,9-1,0) 0,9(0,8-1,0) 0,084
TTPA (s)* 32,8 (+1,5) 33,1 (£23) 0,604
RNI** 1,0(1,0-1,1) 1,0(1,0-1,1) 0,168
VS (cP)** 1,6 (1,6 -1,6) 1,6 (1,6 - 1,6) 1,000
LDL (mg/dL)* 116,4 (+ 9,4) 118,5 (£ 9,8) 0,059
HDL (mg/dL)* 51,3 (£5,7) 51,4 (+5,2) 0,811
VLDL(mg/dL) ** 19,5 (14,5 - 27,3) 21,0 (16,7 - 30,0) 0,048
COLT (mg/dL)* 190,3 (+ 10,5) 194.4 (+132) 0,025
TG (mg/dL)* 101,5 (76,0 - 138,3) 105,0 (85,3 — 152,3) 0,047

Nota: * valores representados pela média (+ desvio-padréo); ** valores representados pela mediana (p25 - p75).

Legenda: VHS = velocidade de hemossedimentagéo; TS = tempo de sangramento; TP = tempo de protrombina; AP = atividade de protrombina;
TTPA = Tempo de tromboplastina parcial ativada; RNI = razdo normalizada internacional; VS = viscosidade sanguinea; LDL = low-density
lipoprotein; HDL = high-density lipoprotein; VLDL = very low-density lipoprotein; COLT = colesterol total e TG = triglicerideos.
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Discussao

Este foi o primeiro estudo que explorou efeitos da sobrecarga lipidica em parédmetros
laboratoriais do hemograma, viscosidade sanguinea, coagula¢do e sangramento.

O aumento identificado no lipidograma, especialmente VLDL e triglicérides, evidenciou
a adequada absorcao intestinal do sorvete, validando o experimento.> Todavia, 0 aumento de
lipides circulantes néo foi capaz de produzir alteragao significativa na viscosidade sanguinea, que
poderia interferir no fluxo do sangramento capilar.

Nos protocolos dos estudos que demonstraram as alteragdes em provas de
coagulagao, utilizavam-se quantidades vultosas de gordura (72-85g) 34, que néo seriam compativeis
num protocolo clinico pré-operatério, todavia a quantidade que utilizamos no nosso protocolo ainda
€ maior que aquela adotada em uma série de casos, onde foi observada redugéo subjetiva de 7%
para 1% em complicagbes resultantes de sangramento secundarias a cirurgias e outros
procedimentos dermatolégicos, apos ingestdo lipidica de sorvete (10-11g de gordura), porém é
importante ressaltar que, em tal estudo, ndo foram avaliados pardmetros laboratoriais e seus
controles foram histéricos. Além disso, outros componentes do sorvete, por exemplo o agucar,
poderiam interferir na coagulagéo, carecendo ser estudados a parte. 2

A redugao de plaquetas evidenciada neste experimento, apesar de significativa, foi de
baixa dimensédo (-11.000 plaquetas por mm3), a ponto de nado interferir nos pardmetros de
coagulagdo. Adicionalmente, estudos que investigaram a capacidade de agregacdo plaquetaria
frente a sobrecargas lipidicas, identificaram maior atividade de agregacdo frente a uma dieta
hiperlipidica, contrapondo os possiveis efeitos da reducdo de nimero. Com este protocolo de
pesquisa, ndo ha como confirmarmos a etiologia desta discreta reducéo plaquetaria observada, no
entanto podemos elencar as seguintes possibilidades: deplecéo pela coleta e elevagao transitoria de
interleucinas, secundaria a ingesta dos lipidios ou glicose contidas no sorvete.4

Outras investigagdes que promoveram intervengdes (p.ex. Arica montana) visando a
reducdo do sangramento perioperadrio, ndo evidenciaram beneficios quando ndo se alteram
paréametros coagulatorios. Entretanto, estratégias de aumento de agregacdo plaquetaria (por
exemplo, &cido tranexadmico e aprotinina), apresentam eficacia comprovada e redugdo da
necessidade de transfusdes em cirurgias complexas, entretanto, com aumento do risco de
fendmenos tromboembolicos.

Apesar da amostragem modesta, os resultados deste estudo nao favorecem a
sobrecarga lipidica como estratégia para reduzir o sangramento periopératério. Estudos clinicos,
com grupos especiais (p.ex. anticoagulados, obesos, atletas ou tabagistas), em procedimentos
naturalmente sangrantes (p.ex. cirurgia de couro cabeludo) e protocolos com maiores doses de
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lipidios (associados ou néo a outros componentes, como a glicose) ou estabelecendo o tempo 6timo
até o procedimento devem ser conduzidos a fim de estabelecer o papel da dieta no sangramento

em cirurgia dermatoldgica.

Conclusao:

Sobrecarga de 21g de gordura por via oral ndo promove alteragdes coagulatorias ou de

viscosidade sanguinea em adultos saudaveis.
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4. Conclusao

Sobrecarga de 21g de gordura por via oral ndo promove alteragdes coagulatorias ou de

viscosidade sanguinea em adultos saudaveis.

5. Perspectivas

O adequado controle do sangramento cirurgico, dado seu impacto no tempo operatorio,
bem como na incidéncia de hematoma e de infeccdo de sitio cirirgico, continua sendo um
importante motivo de atengao nos estudos voltados a aplicagao de estratégias viaveis na pratica.

Considerando as propriedades fisico-quimicas dos fluidos, a modificagdo de viscosidade,
por exemplo, através da lipidemia transitria (ingestao lipidica pré-operatéria), pode ser uma destas
estratégias, desde que observados os devidos cuidados com o desenvolvimento de uma possivel
sindrome de hiperviscoidade. Ampliando este conceito, os efeitos desta estratégia poderiam ser
estudados em diferentes cenarios, isto &, fornecendo lipidio isolado ou associando-o0 a outros
suplementos, p. ex. glicose, além de uma avaliagao de grupos especificos como obesos, atletas ou
tabagistas.

Além de um beneficio teérico do aumento da viscosidade, outro fator que pode estar
associados ao uso de lipidios na dieta pré-operatoria, principalmente os ricos em triacilglicerol, é a
protecdo contra endotoxemia, através de mecanismos como: ativagdo do sistema complemento,
reducdo da resposta inflamatéria e a ligacdo das lipoproteinas as toxinas de bactérias gram-
positivas e negativas, possivelmente podendo reduzir taxas de infecgao do sitio cirdrgico.

N&o obstante, devemos ter em mente que a regulagdo coagulatéria é multifatorial; assim,
podemos destacar, por exemplo, algo que os trabalhos envolvendo trauma tém explorado, hd mais
de duas décadas, como a influéncia da temperatura ambiente. Sabe-se que, com a hipotermia,
ocorre vasoconstricdo e reducdo da viscosidade. Nesse sentido, estudos com diferentes
temperaturas devem ser conduzidos, inicialmente, com tempo de sangramento, por exemplo, para
melhor definir pontos de corte de risco e pontos 6timos para melhor hemostasia.

Além do risco inerente ao estresse cirlrgico, nas cirurgias de grande porte, cabe ressaltar
também que a hipotermia, inicialmente, induz taquicardia e hipertensdo, consequentemente,
aumenta o sangramento cirurgico, além de elevar o risco de evento cardiovascular.

A sedacéo, geralmente, pode ter efeito hipotensor, bradicardizante, resultando em menor

sangramento, porém, aumenta o custo e riscos inerentes. Sua indicagdo também n&o é corriqueira
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na maioria das cirurgias dermatolégicas, de porte ambulatorial.

Produtos agregantes plaquetarios podem ser ministrados via oral, parenteral e topicamente.
Em cirurgias de joelho, por exemplo, s&o indicados de rotina por alguns servigos. Estes reduzem
hematoma, sangramento, inclusive a necessidade de transfus&o, entretanto aumentam o risco de
evento trombatico.

Suplementos orais ou homeopaticos, como Arnica montana (5 CH), s&o largamente
prescritos, apesar da falta de evidéncias de que promova redugdo no sangramento.

A adicdo de epinefrina (ou outros vasoconstritores menos corriqueiros na nossa pratica) e
uso de maiores volumes do anestésico infiltrativo promovem tens&o hidrostatica nos vasos, além da
vasoconstricgao, constituindo estratégias que podem levar a menor sangramento.

O manejo da posicdo do paciente na mesa operatéria tem implicagdes fisiolégicas que
interferem no fluxo vascular e, portanto, no sangramento intraoperatorio. Do ponto de vista arterial,
conforme a posicdo do sitio cirlrgico em relagdo ao nivel do coragéo, altera-se a pressao arterial
média. O retorno venoso aumenta quando a extremidade oposta esta abaixo do sitio cirurgico. Tais
conceitos, cotidianos nas neurocirurgias, também podem ser melhor estudados no contexto das
cirurgias dermatologicas.

Uma das técnicas mais utilizadas e amplamente disponiveis € a eletrocirurgia, cuja
modalidade eletrocoagulagdo, bipolar, com uso de pingas, demonstrou ser efetiva e com as
menores complicacdes. Todavia, devemos lembrar que a eletrodissecc¢ao ou laser ablativo aumenta
a necrose, inflamagao e, potencialmente, a dor no pds-operatoério, além de um possivel resultado
indesejado da cicatriz. Por estes motivos, apesar da eletrocirurgia estar bem estabelecida, carece
de novos estudos sistematicos quanto ao dimensionamento do dano tecidual e beneficio
hemostatico.

O estudo de estratégias que visem a redugao do sangramento perioperatério é palpitante,
devendo ser ainda mais investigado a fim de difundir e aprimorar o resultado da cirurgia

dermatologica.
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6. Apéndices e Anexos

6.1.

Apéndice 1: Dados brutos dos exames

Apéndice 1. Dados brutos dos exames realizados — em jejum de 12 horas e 30 minutos apds ingestdo de 21g de gordura (sorvete); n = 10.

[ IMC Hemoglobina Hematdcrito Leucdcitos Plaquetas VHS T8 TP AP TTPA RNI Vs LDL HDL VLDL COLT TG
(kg/im?) (g/dL) (%) (/mm3) (/mm3) (s (s) (s) (%) (s) (cP) (mg/dL) (mg/dL)  (mg/dL)  (mg/dL) (mg/dL)

J P J P J P J P J P J P J P J P J P J P J P J P J P J P J P J P
1 3 M 224 144 147 42 42 60006100 243000 260000 2 1 105120 115 11,7 1,00 094 3133 1,00 1,02 1616 109115 44 44 5053 203 212 251 265
2 23 M 226 147 148 44 44 64006700 208000 201000 1 1 150120 115 11,5 1,00 1,00 3230 1,00 100 1616 107113 53 51 1517 175 181 79 89
3 28 M 286 146 14,6 43 43 68007000 299000 288000 2 2 150135 115 11,5 1,00 1,00 3030 1,00 100 1717 111111 56 56 1314 180 181 67 74
4 40 F 264 142 14,1 43 42 67006500 241000 219000 1 2 120105 127 122 0,79 085 3534 1,13 108 1616 125128 45 46 2323 193 197 116 118
5 39 F 265 116 11,8 37 37 53005500 233000 229000 6 5 10590 115115 1,00 1,00 3334 100 100 1616 121122 45 46 1214 178 182 61 70
6 27 F 195 12,7 12,6 38 38 71006800 248000 215000 13 12 150120 115 11,5 1,00 1,00 33 31 1,00 100 1616 109110 60 60 1922 183 192 99 110
7 3 M 246 145 147 43 45 73007000 272000 256000 1 1 135150 122 129 0,85 0,76 3435 108 1,15 1616 133133 47 49 2736 207 218 137 180
8 39 M 274 15,7 16,1 45 46 66006700 183000 178000 4 4 120150 115 11,7 1,00 094 33 36 1,00 102 1515 121127 55 56 1920 195 203 96 100
9 40 F 275 133 134 40 40 82008600 289000 262000 2 2 105105 115 11,7 1,00 094 33 32 1,00 102 1616 105102 56 54 2828 189 184 142 143
10 30 F 241 122 120 37 37 56005700 216000 213000 8 5 105150 12,1 12,7 087 0,79 34 36 1,07 113 1,717 123124 52 52 2018 195 194 104 91

Legenda: | = idade; S = sexo; IMC — indice de massa corporal; J = jejum de 12 horas; P = apds ingestdo de 21g de gordura (sorvete); M = masculino; F =

feminino; VHS = velocidade de hemossedimentacdo; TS = tempo de sangramento; TP = tempo de protrombina; AP = atividade de protrombina; TTPA = Tempo

de tromboplastina parcial ativada; RNI = razdo normalizada internacional; VS = viscosidade sanguinea; LDL = low-density lipoprotein; HDL = high-density

lipoprotein; VLDL = very low-density lipoprotein; COLT = colesterol total e TG = triglicerfideos.
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6.2.  Apéndice 2: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE)

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TERMINOLOGIA OBRIGATORIA EM ATENDIMENTO A RESOLU(}AO 466/12 -CNS-MS)

Vocé esta sendo convidado a participar de uma pesquisa chamada: “Sobrecarga lipidica pré-operatoria
em cirurgias ambulatoriais: investigagdo sobre sangramento intraoperatorio e complicagbes”, que visa avaliar
os possiveis efeitos da alimentagéo sobre a viscosidade sangiiinea, isto €, deixar o sangue mais “grosso” ou
mais “fino”, além do seu efeito sobre sangramento em cirurgias. Sua participagéo é voluntaria e consiste na
coleta de amostras de sangue antes e apds a ingesta de sorvete. Alem disso, é importante ressaltarmos que
sua participagdo € de extrema importancia para que possamos progredir nos estudos relativos ao que foi
explicado acima.

O material seré analisado e em nenhum momento seré considerado e divulgado quem o doou, uma vez
que, apds coletado, ele néo sera identificado com seu nome.

A pesquisa pode trazer beneficios diretos aos pacientes que, futuramente, serdo submetidos a
cirurgias, sem beneficio direto e imediato a vocé.

Exceto por eventual acidente de puncdo venosa, nao apresenta demais riscos imediatos, ou outros
tipos de prejuizos.

Os resultados dessa pesquisa poderdo ser apresentados e publicados em congressos e/ou em revistas
cientificas da area, sempre mantendo sigilo sobre os participantes.

Em caso de duvidas, favor contatar os responsaveis pela pesquisa, conforme descrito abaixo. Vocé
também podera entrar em contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) através dos telefones:
(14)3880-1608 ou 3880-1609 para quaisquer informagdes adicionais sobre este estudo.

Ao assinar este Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, em duas vias de igual teor, vocé declara
que leu, compreendeu, tirou suas duvidas e concordou com a participagao.

Esta pesquisa foi aprovada pelo CEP - FMB/UNESP, segundo as determinagdes do Conselho Nacional
de Saude (Resolugdes CNS n°. 466/12 e suas complementares), conforme parecer n® 1.314.589.

Botucatu-SP, de de 2016.
Nome:

RG: CPF:
Assinatura:

Responsaveis pela pesquisa:

Gabriel Peres
Médico Residente em Dermatologia-FMB/UNESP - Tel.: (19) 99618-3041 — gabrielperes@uol.com.br

Prof. Dr. Hélio Amante Miot
Depto. Dermatologia e Radiologia — FMB-UNESP Tel.: (14)3882-4922. E-mail: heliomiot@uol.com.br

Prof. Dr. Julio De Faveri
Depto. de Patologia — FMB-UNESP - Tel.: (14) 3880-1577- E-mail: defaveri@fmb.unesp.br
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6.3.  Anexo 1: Aprovagdo no Comité de Etica em Pesquisa

FACULDADE DE MEDICINA DE = Ploboforme
’ BOTUCATU -UNESP %ﬂﬂ
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PARECER COMSUBSTANCIADD DD CEP
DADDS DO PROJETD DE PESQUISA
Thulo da Pesquisa: SOERECARGA LIPIDICA PRE-DPERATORIA EM CIRURGIAS AMBULATORIAIS:
IHVEETIG-F-.I;AIII SOBRE SANGRAMENTO INTRA-OPERATORIO E
Paaqulzador: GABRIEL PERES
Araa Tematica:
Versdo, 1
CAAE: S015515.4.0000.5411

Inatiulgao Proponants: Departamento de Dematologla e Radioterapla
Patrocinador Princlpal: Finansamanio Praprio

DADODS DO PARECER

Himere do Parecer: 1.314.239

Aprazentagio do Projeto:;

& prafica da cinergla ambulatorial &, hoje, uma realldade ndo 50 na Dermatologla atual, como alinda em
diversas especialidades meédicas, falo este gue Implica na busca de evidenclas que nortelem meddas que
possam reduzi complicagles Intra (2.9, sangramento) & pos-operatanas (e.q..nfecpdes). A prescrgdo de
|Ejum pré-cinirgico & wna medida radiclona & ainda comumente adotada em grandes 2 peguenas cnnglas,
MESMID COM EEUB0E I2cenies mostrando-s2 contranos 3 Isio, espedialments em Intervencdes sob ansestesa
lozal. Ha evidenclas, também, que uma dieia fca em gordura poderia ter pelo Menos dols MEecanismos
Interessanies ao contexto ciringlco, represeniado por malor efetividade da coagulagdo e até prevencio de
Infecgles. Sangramentio do sitio clrorglco & uma Infercorréncia que prolonga o fempo operaitno & pode
estar assoclado a complicagdes comao hematoma e infecgdo. O fluxo sanguineo pode advir da lesdo direta
de wasos ou do dano iecidual. Em ambos o5 casos, 0 fluxo & delerminado pela pressdo local, diametmn do
vas0 lesado & 3 viscosidade do sangue. Dleta Npemica aumenta rapldamente a concentragdo de
quilamicrons &, consequeniemenie, a viscosldade sanguinea. Fol relatado ansdoilcamente que a
suplementagdo pémica (sorvete) anies da clrurgla, reduzia o sangramento operatario.
Espera-se com Iss0 demaonstrar o efelio de uma recomendagdo simpies @ de balxo cusio, na prescrigdo pré-
operaitria.

Enderapo:  CThacara Sutignoll , s

Balrn:  Rubiloc Junior CEF: 48518570

UF: 8P Eundoipdo: BOTUCATU

Telefona:  [9L)3580~1508 E-mall:  capsunmibunesn br

Pagra [= d4s [4
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Objetives
Geral: Verificar o efeito de sobrecarga lipidica quanto a parametros de sangramento em individuos normais
& em sujeitos submietidos a cirurgias demmatoldgicas ambulatoriais.

Especificos: Avaliar efeitos de uma ingesta hiperdipidica em sujeitos controles saudaveis, sob o ponto de
vista de coagulagdo e viscosidade sanguinea; Avaliar redugdo de sangramento intra-operatorio em
pacientes submetidos a cirurgias dermatologicas ambulatoriais, com ingesta hiperdipidica pre-operatona e
Avaliar incidéncia de complicagies pis-operatirias em pacientes submetidos a cirurgias dermatologicas
ambulatoriais, com ingesta hipedipidica pre-operatoria.

Metodologia
Trata-se de um estudo de Intervencio/Experimental. Para tanto utilizardo de um estudo em ensaio clinico
prospectivo, aberto, randomizado, comparativo, autocontrolado (quanto a variagdes encontradas nas
analises sanguineas).Este frabalho se propde a investigar a infuéncia da sobrecarga lipémica (sorvete) em
10 individuos voluntarios saudaveis gquanto ao tempo de sangramento (método de y), VHE, lipidograma &
viscosidade sanguinea; antes & 30 min apds a intervengao dietética. Posteriormente, em sendo
demonstradas evidéncias significativas, do ponto de vista hemorreologico e de coagulagio, serdo
investigados 40 pacientes cinirgices, randemizados, sob a égide de tal recomendagdo, quanto ao
sangramento intraoperatoric e complicagfes pos-operatorias (Grupes serdo divididos em grupo de
vohuntarios saudaveis (M=10); 20 pacientes cinrgicos (20 controles e 20 pacientes que receber3o ingesta de
sorvete (sobrecarga lipidica).

Objetive da Pesquisa:

Objetive Geral: Verificar o efeito de sobrecarga lipidica quanto a parametros de sangramento em individuos
NoMmais & em susitos submetidos a cirurgias demmatolagicas ambulatoriais.

Objetivos Especificos: Avaliar efeitos de uma ingesta hiperlipidica em sujeitos controles saudaveis, sob o
ponto de vista de coagulag3o e viscosidade sanguinea; avaliar redugio de sangramento intra-operatorio em
pacientes submetidos a cirurgias dermatologicas ambulatoriais, com ingesta hipedipidica pre-operatona e
avaliar incidéncia de complicagdes pos-operatorias em pacientes submetidos a cirurgias dermatoldgicas
ambulatoriais, com ingesta hipedipidica pré-operataria.

Endarego:  Chacara Bubignall , sin

Balrmo: Rubio Junior CEP: 18.51B-370
WUF:- 3P Munlaiplo: BOTUWCSATU
Telafore: |[14)3880-1508 E-mall: capelupd§imb.unesp.br

Pagirm 07 c= 04
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Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

Riscos: Exceto por eventual acidente de pungao wenosa, ndo apresenta demais riscos imediatos, ou outros
tipos de prejuizos.

Beneficios: A pesquisa podera trazer beneficios diretos aos participantes submetidos a cirurgias
ambulatoriais, caso o resultado seja positive na redugdo de sangramento intra-operatorio.

Comentarios e Consideragtes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um projeto de mestrado, com estudo de Intervencdo/Experimental. Para tanto utilizario de um
estudo em ensaio clinico prospectivo, aberto, randomizado, comparativo, autocontrolado (guanto 3
variagdes encontradas nas analises sanguineas). O estudo & interessante, onde pretende verificar o efeito
de sobrecarga lipidica quante a parametros de sangramento em individuos normais e em sujeitos
submietidos a cirurgias dermatologicas ambulatoriais. Espera que a pesquisa podera frazer beneficios
diretos aos participantes submetidos a ciurgias ambudatoriais, caso o resultado seja positivo na redugao de
sangramento intra-operatorio.

O orgamento estimado & de RS 20.585,00 e o financiamento sera proprio.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagac obrigatoria:
Todos os termos obrigatorios foram anexados 30 processo.
Recomendagies:

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagtes:
Projeto aprovado e sem pendencias.

Consideragoes Finais a eritéric do CEP:

Projeto de pesquisa APROVADD, deliberado em reunizo do CEP de 00112015, sem necessidade de envio
a COMEP-.

Informamos aos pesquisadores que apos conclusao do estudo & necessaric enwviar o respective "Relatorio
Final de Afividades".
Essa documentagio deve ser enviada via Plataforma Brasil na forma de NOTIFICACAD.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
Tipo Documento Arquivo | Postagem | Aurtor | Sriﬂgin|

Emderego: CThacya Butignoll |, sin

Balrro:  Rubifo Junior CEP: 15.518-370
UF: 3P Munlolplo: BOTWCATU
Telofomse:  [14]3880-1508 E-mall: capelupitmb. unesp br

Pagra 0l cs 04
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Informagoes Basicas PE_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 08102015 Aceito
do Prog ROJETO SEODES. pdf 112256

Projeto Detalhado ! |Projete_Pesq GABRIEL_PERES docx 07102015 |GABRIEL PERES Aceito
Brochara 13:28:05

Inwestigador

TCLE ! Termos de | TCLE_(Gabriel_PERES.docx 0712015 |GABRIEL PERES Acsito
Assentmento [ 132556

Justificativa de

Auséncia

Declam‘-:an de 2845 Gabriel pdf 0212015 |GABRIEL PERES Aceito
Instituigan 1120:15
Hnfraesiruturg

Folha de Rosho Pl_Brasi_2B45 Gabriel Peres.pdf 0212015 |GABRIEL PERES Aceito

110731

Situagao do Parecer:

Aprovado

Mecessita Apreciagdo da CONEP:

Nao

BOTUCATLU, 02 de Nowvermnbro de 2015
Assinado por:
SILVANA ANDREA MOLINA LIMA
{Coordenador)

Emderego:  Chacara Butignoll , sin

Balrro:  RubiSo Junior CEP: 185.618-970

UF: SF Munioiplo:  BOTUCATU

Telafore: [14)3850-1508 E-mall: capelupimb.unesp.br
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