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Resumo



Introdugdo: Doenca de Crohn (DC) é uma doenca inflamatdria cronica, transmural,
persistente ou recidivante. Localiza-se, principalmente na porgdo distal do intestino delgado
(ileo) e proximal do célon (ceco), entretanto pode acometer qualquer segmento do trato
gastrintestinal. A Enterotomografia (Entero-TC) é uma técnica de alta resolugao espacial que
permite avaliar cada segmento intestinal sem sobreposicdo de algas e avalia, principalmente,
a atividade da doenga. Objetivo: Comparar a qualidade e aceitagdao de dois preparos orais
em Entero-Tc nos pacientes com Doenga de Crohn. Métodos: Trata-se de um estudo
transversal. Os pacientes foram randomizados em dois grupos. Preparo A: 78,75g de
Polietilenoglicol em 1000mL de dgua. Preparo B: 78,75g de Polietilenoglicol em 2000mL de
agua. Os preparos foram administrados via oral em um tempo de 45min a intervalos
regulares de 15 minutos. Posteriormente, os pacientes foram submetidos ao exame Entero-
Tc. Foi aplicado questionario de aceitacdo e tolerancia do preparo apds exame. Os itens
avaliados foram facilidade de ingestado, sabor, presenca de efeito colateral e se o paciente
repetiria o exame. A qualidade do exame foi avaliada pelo radiologista, por meio do
preenchimento dos segmentos intestinais e distensdo luminal. Andlise Estatistica: descritiva,
testes de associacdo (p<0,05). Resultados: Foram avaliados 58 pacientes (29 em cada grupo)
nos quais: 58,62% mulheres, 34,49% em atividade clinica, 63,76% estavam em tratamento
com bioldgicos, pela Escala Montreal: 63,79% A2 (idade de diagndstico 17 a 40 anos), 60,34%
L3 (localizagdo ileocol6nica), 53,43% B2 (comportamento estenosante). Com relagcdo a
qgualidade entre os preparos, os segmentos jejuno, ileo, cdlon ascendente, transverso,
descendente e retossigmoéide ndo apresentaram diferenca no preenchimento, assim como a
distensdao luminal. Na avaliacdo da aceitacdo e tolerancia, os pacientes do preparo B
apresentaram mais efeitos colaterais e maior dificuldade para ingerir o preparo quando
comparados com o preparo A, entretanto nao foi estatisticamente significativo (p<0,06 para
ambos). Conclusdes: Ndo houve diferenca na qualidade dos preparos no preenchimento e
distensdo luminal nos diferentes volumes de preparo. Com relagdo a aceita¢do e tolerancia,
o preparo de maior volume apresentou maiores efeitos colaterais e dificuldade de ingestao.
Desta forma, concluimos ser possivel a utilizacdo de volumes menores de preparo, sem
perda da qualidade da imagem e sendo o preparo mais toleravel pelos pacientes.

Palavras Chaves: Doenga de Crohn, Enterografia por Tomografia Computadorizada,

Polietilenoglicol
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Introduction: Crohn's disease (CD) is a chronic, transmural inflammatory disease, persistent
or relapsing. It is located mainly in the distal portion of the small intestine (ileum) and
proximal colon (cecum), however can affect any segment of the gastrointestinal tract. The
Enterography Tomography Computed (Entero-CT) is a technique of high spatial resolution
that enables you to evaluate each intestinal segment without overlapping straps and
evaluates the activity of the disease. Objective: To compare the quality and acceptance of
two oral preparations in Entero-CT in patients with Crohn's disease. Methods: A cross-
sectional study. Patients were randomized into two groups. Preparation A: 78, 75 g of
polyethylene glycol in 1000 ml of water. Preparation B: 78, 75 g of polyethylene glycol in
2000 ml of water. Preparations were administered orally and administered in a time of 45
minutes at regular intervals of 15 minutes. Subsequently, the patients were subjected to
Entero-CT examination. Questionnaire was applied for acceptance and tolerance of
examination preparation. The items evaluated were ease of ingestion, flavor, the presence
of side effect and if the patient repeat the exam. The quality of review was evaluated by the
radiologist, through completion of intestinal segments and luminal distension. Statistical
analysis: descriptive, membership testing (p < 0.05). Results: 58 patients were evaluated (29
in each group) in which: 58.62% women, 34.49% in clinical activity, 63.76% were in biological
treatment, by Montreal: 63.79% A2 (age 17 to 40 years diagnostic), 60.34% L3 (ileocolonic
location), 53.43% B2 (stenosing behavior). With regard to the quality between preparations,
the jejunum, ileum, ascending colon, transverse, descending and retossigmoid showed no
difference in filling, as well as the luminal distension. In the evaluation of acceptance and
tolerance, staging B patients showed more side effects and greater difficulty to ingest the
preparation when compared with the preparation, however was not statistically significant
(p < 0.06 for both). Conclusions: There was no difference in the quality of the preparations
in the filling and distension luminal in different staging volumes. With respect to acceptance
and tolerance, the preparation of higher volume presented greater side effects and difficulty
swallowing. Thus, we conclude that it is possible to use smaller volumes of preparation,
without loss of image quality and being the preparation more tolerable for patients.

Keywords: Disease Crohn, Enterography Tomography Computed, polyethylene glycol



1. Introducdo



A Doenca Inflamatéria Intestinal (DIl) € um termo amplo, empregado para designar a
Doenga de Crohn (DC) e a Retocolite Ulcerativa (RCUI). A DIl é, particularmente, desafiadora
pelo aumento progressivo da prevaléncia e incidéncia, por ter causa desconhecida, pelos
sintomas, por sua apresentacdo, pelo seu tratamento e por sua morbidade (CARDOZO &
SOBRADO, 2015).

Atualmente, observamos uma maior incidéncia de DIl em paises industrializados
(FARROKHYAR & SWARBRICK, 2001), entretanto, paises em desenvolvimento, como o Brasil
vém apresentando um aumento significativo na sua incidéncia (SOUZA & TRONCON &
RODRIGUES & VIANA & ONOFRE & MONTEIRO, 2002; VICTORIA & SASSAKI & NUNES, 2009;
OLIVEIRA & EMERICK & SOARESET, 2010). Ha poucos dados epidemioldgicos na América do
Sul, incluindo o Brasil (KLEINYBING-JUNIOR & PINHO & FERREIRA & BACHTOLD & MERKI,
2011). Dados do Governo Federal mostram que a regido Norte é a que apresenta o menor
nimero de internagdes relacionadas a DIl (1,6/100.000 habitantes/ano), seguida pelas
regides Nordeste (2,17/100.000 habitantes/ano), Sudeste (2,42/100.000 habitantes/ano)
(CARDOZO & SOBRADO, 2015).

A DC é uma doenca inflamatéria crénica que pode acometer qualquer segmento do
trato gastrintestinal (SARLO & BARRETO & DOMINGUES, 2008). Em 1932, Crohn et al.
descreveram em sua publicacdo que a doenga afetava, principalmente, adultos jovens na
regido do ileo-terminal, apresentando quadros de inflamacdo crénica ou subaguda, com
ulceras, fistulas e estenoses (CROHN & GINZBURG & OPPENHEIMER, 1932). A doenga é mais
prevalente na segunda e terceira década de vida, tendo um segundo pico a partir dos 55
anos e atinge mais a populagao feminina (SOUZA & BELASCO & AGUIAR-NASCIMENTO,
2008). Pode ser classificada de acordo com a localizagdo (ileoterminal, ileocol6nica, colénica,
anorretal, TGl superior) e pelo padrdao de comportamento da doenca (inflamatério ou nao-
estenosante, ndo penetrante; estenosante; penetrante ou fistulizante) (BEST & BECKTEL &
SINGLETON & KERN, 1976).

Os sintomas mais comuns sdo: dor abdominal, perda de peso, diarreia crbnica,
formacao de fistulas e obstrucdo intestinal (HABR-GAMA & CERSKI & MOREIRA & CASERTA
& OLIVEIRA-JUNIOR & ARAUJO, 2011). A etiologia da doenca é desconhecida, entretanto
sabe-se que fatores genéticos e ambientais influenciam no desenvolvimento da doenca

estimulando uma resposta imunoldgica exacerbada e ndo controlada (LASHNER & LOFTUS,
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2006).

O tratamento medicamentoso tem como objetivo diminuir os sintomas clinicos na
fase aguda e, promover a remissdo clinica e endoscdpica. As principais drogas que podem
ser utilizadas sdo: aminossalicilatos, corticéides, antibidticos, imunossupressores e a terapia
biolégica. J& o tratamento cirdrgico é necessario nos quadros de obstrucdo intestinal,
complicagdes como estenose, fistulas e abcessos, refratdrios ao tratamento clinico e nas
complica¢des (CATAPANI, 2009).

As avaliagbes por exames radioldgicos da DC tornam-se muito dificeis devido a
sobreposicdo das alcas, comprimento intestinal, presenca de pregas e o calibre intestinal
(HUPRICH & FLETCHER, 2009). A confirmacgao do diagndstico da doenga deve correlacionar
as manifestagdes clinicas com os achados dos exames laboratoriais, histoldgicos,
endoscoépicos e radioldgicos (DAMIAO & SIPAHI, 2004). O uso dos exames de imagem tanto
no diagnostico como na avaliagdo da resposta ao tratamento tem se desenvolvido,
tornando-se um aliado no manejo da doenca. Existem diversas técnicas como a Enterdclise
por Tomografia Computadorizada, Capsula Endoscoépica, Colonoscopia, Tomografia
Computadorizada de Abdomen (TC) e Ressonancia Magnética (RM) (HARA & LEIGHTON &
SHARMA & HEIGH & FLEISCHER, 2005). No entanto, com os avangos das TC multidetectores,
os exames sdo adquiridos mais rapidamente, com cortes mais finos, aquisicdes isotrdpicas,
como maior disponibilidade de contrastes por via oral, que sdo de extrema importancia para
obtencdo da distensdo intestinal. Essa técnica passou a ser muito utilizada e ficou conhecida
por Enterografia por Tomografia Computadorizada (Entero-TC) (D’IPPOLITO & BRAGA &
RESENDE & BRETAS & NUNES & ROSAS, et al. 2012).

A Entero-TC permite avaliar cada segmento intestinal sem sobreposicdo de alcas,
assim como o grau de espessamento parietal, as caracteristicas do mesentério e da gordura
perientérica. Da mesma, consegue identificar fistulas e trajetos fistulosos, abscessos,
dilatagOes, estenoses e, sobretudo, avaliar a atividade da DC, sendo esta uma das principais
aplicacOes desta técnica é (LOW & FRANCIS & POLITOSHE & BENNET, 2000; HARA & SWARTZ,
2009).

Os estudos de Lee et al. e Baker et al. foram muito importantes por demonstrarem a
eficacia da Entero-TC no diagndstico e estadiamento da DC, contudo o preparo adequado do
exame foi considerado, por estes autores, o fator primordial para a qualidade do exame e

consequentemente o correto diagndstico da doenca. O preparo inadequado gera diversos
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problemas, tais como: maiores custos, maior exposicdo a radiacdo, transtornos aos pacientes
e ao servico, pois, em geral, hd a necessidade de repetir o exame buscando atingir a
gualidade necessaria para o diagndstico.

Os contrastes podem ser classificados em positivos e neutros; os principais
contrastes positivos sdo: sulfato de bdrio e o iodo, e os neutros: dgua, dgua com
metilcelulose, bario 0,1% com sorbitol, leite 2 e 4% e polietilenoglicol (PEG) (MINORDI &
VECCHIOLI & MIRK & BONOMO, 2011).

D’lppolito et al. comparou trés tipos de contrastes via orais em diferentes
concentragdes: 1800mL agua, 1000mL leite integral (3,2%) e 52,5g PEG diluido em 1500mL
de 4gua, administrados em intervalo de 45 minuto, além distensdo intestinal, foram
analisadas a aceitabilidade do preparo por parte dos pacientes. Os resultados foram
melhores com PEG na distensdo intestinal, entretanto foi menos toleravel por causar
diarreia. A agua e do leite foram mais aceitos, porém ambos ndo se mostraram adequados
para o preparo intestinal, comprometendo a qualidade do exame.

Siddiki et al. comparou a Enterografia por Ressonancia (Entero-RM) com a Entero-TC
utilizando o contraste bdrio 0,1% com sorbitol diluidos em 1350mL com o tempo de ingestao
de 60 minutos, 45 e 30 minutos antes do exame e 500mL de dgua nos 15 minutos finais. Os
resultados apontaram que ambas as técnicas sdo sensiveis para demonstrar complicacdes
causadas pela DC, como fistula e abcesso.

O bario ndo deve ser administrado nos casos de suspeita de perfuragdes no trato
digestdrio, pois o mesmo nao é absorvido pelo organismo e gera importante peritonite
guimica em contato com a cavidade peritoneal (NOBREGA, 2005).

Wu et al. avaliou a qualidade dos exames pela técnica Entero-TC antes e depois do
tratamento para a DC. Este estudo usou contraste neutro muito conhecido na colonoscopia,
o manitol. O preparo foi feito através da diluicdo de 250mL da solucdo manitol em 1750mL
de dgua, dividida em 4 por¢des de 500mL administrada com intervalo de 10 minutos, em um
total de 40 minutos. Foram analisados pelos radiologistas atenuacdo do contraste, estenose,
espessura do intestino, sinal do “pente” antes e depois do tratamento. Os resultados
demonstraram ser um preparo seguro, podendo ser usado no monitoramento dos pacientes
com DC antes e apds tratamento.

O manitol é considerado também como laxante e um contraste neutro. Quando

administrado por via oral ndo é absorvido pelo intestino, criando um gradiente osmatico,
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atraindo agua para a luz intestinal. Ndo é muito bem aceito pelos pacientes, por ocasionar
efeitos colaterais mais intensos, tais como distensdo, nduseas e vomitos (HABR-GAMA, et
al.1986).

Ippolito et al. também compararou Entero-TC e Entero-RM, entretanto utilizaram
outro tipo de contraste, polietilenoglicol diluido em 1500mL de agua, administrado em 60
minutos, 500mL nos primeiros 15 minutos, mais 1000mL nos 25 minutos e 15 minutos antes
do exame. A Entero-RM detectou melhor a espessura intestinal e a presenca de fistulas, ja a
Entero-TC detectou melhor os linfonodos mesentéricos, sendo que ambos apresentaram
boa definicdo dea lesdo intra, trans e extra parietal.

Outro estudo que também utilizou o contraste neutro PEG foi de Costa-Silva et al.
para o preparo foi utilizado 70g de PEG diluidos em 1000mL de agua com ingestdo de
40minutos, com intervalo de 20 minutos. Os autores observaram bom grau de distensdo do
espessamento parietal e boa adesao de contraste no intestino em todos os casos.

O PEG é um polimero de macrogol, utilizado como laxativo sendo considerado um
contraste radioldgico neutro. Quando administrado por via oral também ndo possui
absorcdo sistémica e ndo é metabolizado pelo colén, pode ser administrado em grandes
quantidades (MENACHO & REIMANN & HIRATA & GANZERELLA & IVANO & SUSISAWA,
2014).

Poderiamos considerar que o melhor laxante é aquele que apresenta menor volume
ingerido, baixo custo, paladar agradavel e que cause menos efeitos colaterais (MENACHO &
REIMANN & HIRATA & GANZERELLA & IVANO & SUSISAWA, 2014). Nesse sentido Dipalma et
al., visando reduzir as dificuldades no preparo para exames de célon, elaboraram um
guestionario visando avaliar a aceitacdo do mesmo pelos pacientes e observaram reducdo
dos efeitos colaterais, principalmente a nadusea, conforme houve a diminui¢ao da quantidade
de laxante e a qualidade da imagem ndo foi prejudicada. No trabalho de Lichtenstein et al.
também aplicou em seus pacientes um questionario de aceitagao e tolerancia para preparo
de célon e observaram que o polietilenoglicol foi toleravel ao paladar em 72% dos pacientes
estudados.

Desta forma, os resultados apresentados na literatura demonstram que o PEG é
superior aos demais contrastes, porém o volume e a velocidade de administracao ainda

permanecem controversos.
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2. Justificativa

11



1) A distensdo das alcas e o preparo intestinal sdo fatores muito importantes para a
qualidade dos exames de Entero-TC nos pacientes com DC, pois permitem a correta e
adequada avaliacdo das alteracOes causadas pela DC na parede e no mesentério intestinal.

2) O servico de radiologia do HC FMB pretende realizar esta técnica de exame
(Entero-TC) para os pacientes portadores de DC de forma rotineira, porém ainda ndo existe
uma definicao quanto ao melhor preparo para esta técnica.

3) A adequacdo do preparo as caracteristicas peculiares de cada servico, tais como
condigdes locais, tempo de espera, nUmero de exames didrios, custo, bem como aceitagao
por parte do paciente sdo condicdes essenciais para a qualidade do exame.

4) A padronizacdo do preparo também contribui para melhor diagnostico das
alteracOes radioldgicas observadas na DC, auxiliando no diagnostico, progndstico e no
tratamento.

5) Dentre os diversos preparos descritos em literatura, ndo observamos nenhum que

pudesse comparar o mesmo tipo de preparo utilizando volumes distintos.
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3. Objetivo
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3.1 .Principal

v Comparar a qualidade do preparo intestinal para a Entero-TC em pacientes
portadores de DC utilizando a mesma quantidade de polietilenoglicol por via oral em 2

volumes de preparo diferentes;

3.2 Secundadrio

v Avaliar a tolerancia e a aceitabilidade dos preparos por parte dos pacientes;

14



4. Metodologia
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4.1 Aspectos Eticos

Este estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa (CEP) (Anexo A) e
aprovado sob o niumero do parecer 067419. Todos os pacientes foram esclarecidos sobre o
estudo: objetivo, procedimento, beneficios, riscos e, posteriormente, assinaram o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo B).

4.2  Desenho do estudo

Estudo observacional, transversal e cego para o médico radiologista.

4.3 Qacientes

Foram selecionados 75 pacientes com Doenga de Crohn atendidos entre janeiro de
2015 a julho de 2016, no Ambulatério de Doencas Inflamatérias Intestinais do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu. Entretanto, somente 58 pacientes
participaram do estudo, pois em 13 pacientes houve mudang¢a no diagndstico e 4 ndo

compareceram.

Critérios de inclusdo
4 Pacientes com Doenca Crohn confirmada por exames clinicos, endoscépicos e

histoldgicos;

Critérios de exclusdo

4 Pacientes com impossibilidade de ingestado oral do preparo;

v Creatinina sérica acima de 1,5mg/dL e/ou insuficiéncia renal cronica;

v Gestantes ou pacientes com suspeita de gravidez;

v Menores de 18 anos;

v Alérgicos ao contraste idnico e/ou ao polietilenoglicol;

v Peso corporal acima de 200kg, devido ao limite de peso determinado pelo fabricante

do tomografo;
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4.3.1 Solicita¢do da Entero-TC para os pacientes

Os pedidos de Entero-TC para os pacientes com DC foram solicitados pela equipe
médica da gastroclinica ou gastrocirurgia, sob suspeita de complicagdes como estenose,

fistula, ou abscesso e atividade da doenca.

4.4 Orientagdo para a realizagdo Entero-1C

Ap0s a solicitagdo da equipe médica, os pacientes dirigiam-se ao setor de tomografia
para marcacdo da data do exame e recebiam um folheto para o exame de Entero-TC, com
as orientagdes gerais e do preparo

No dia da realizacdo do exame, todos os pacientes eram novamente informados

sobre o exame e assinavam o TCLE.

4.5 Divisoes dos grupos

Os 58 pacientes foram divididos, aleatoriamente por meio de sorteio, em 2 grupos,

denominado Grupo A e B com 29 pacientes em cada.

Grupo A
Foram diluidos 6 sachés, cerca de 80g polietilenoglicol em 1000mL agua. Foram divididas
em 4 porc¢des de 250mL. Cada porc¢ao foi administrada com intervalo de 15 minutos, em um
tempo total de preparo em 45 minutos (Figural). Apds a ingestdo do mesmo, os pacientes
dirigiam-se a sala da Tomografia, e apds a obtencdo do acesso venoso periférico e era feita
a administracao de Butilborometo de Escopolamina endovenoso, objetivando a diminuicdo

dos movimentos peristalticos. Apds 60 minutos, dava-se o inicio da Entero-TC.
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Diluicdo de 6 sachés (80g) de PEG em 1000mL agua.

15min 1 ampola Butilbrometo de Escopolamina

Total 60min

Fase com contraste EV: 60seg

Figural. Divisao do preparo para o Grupo A.

Grupo B

Foram diluidos 6 sachés, cerca de 80g polietilenoglicol, porém em 2000mL dgua. Em
4 porc¢des de 500mL, administradas com intervalo de 15 minutos, no tempo total de 45
minutos (Figura 2). Da mesma forma que o grupo A, a sequéncia para a realizacdo do exame

era a mesma.
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Diluicdo de 6 sachés (80g) de PEG em 2000mL agua.

O
—

= m = m = m

15min 1 ampola de Butilbrometo de Escopolamina

Total 60min

Fase com contraste EV: 60seg

Figura2. Divisao do preparo para o Grupo B.

4.6 Técnica da Entero-1C

Os exames foram realizados em um Tomoégrafo Multidetector 16 canais, Activion
Toshiba®. Apds o término do preparo e injegao do Butilbrometo de Escopolamina foi
realizada a aquisicdo das imagens com contraste iodado ndo i6nico, variando entre 1,5 a
2,0mL/kg de peso corporal e no maximo 150mL de contraste, injetado com o auxilio da
bomba de injetora com fluxo de 3,0mL/s. A aquisi¢do das imagens ocorreu em 60 segundos
apos a injecdo do contraste, iniciando os cortes acima do diafragma e terminando na sinfise
pubica.

Utilizamos os seguintes parametros: mA modulado 10-300, 120 Kvp, volume 2,0mm
x 1,0mm, rot time 0,75, plano axial com espessura 5,0mm x 5,0mm. Apds a aquisicdo das
imagens, os volumes obtidos com cortes finos de espessura 1,0mm x 0,8mm, foram

reconstruidos em coronal e sagital MIP (Projecdo de intensidade méaxima), com espessura de
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5mm e intervalo de 3mm. As imagens foram transferidas o prontudrio de cada paciente.

4.7  Aplicacio de questiondrio

Apds a realizacdo da Entero-TC, os pacientes responderam o questiondrio sobre a

tolerancia e aceitabilidade do preparo (Anexo C).
4.8 Andlises das imagens

As analises das imagens foram realizadas por um radiologista com experiéncia na
area, que nao tinha conhecimento do preparo sorteado de cada paciente (laudo em Anexo
D).

Os seguintes parametros foram analisados em todos os pacientes:

Segmentos preenchidos contraste via oral: jejuno, ileo, célon ascendente, cdlon transverso,

cdlon descendente e retossigmoide;
Distensdo luminal do intestino: adequada ou inadequada;
Espessura da parede do intestino delgado: £4 mm ou >4mm;

Extensdo da doenca: jejuno, ileo, ileo terminal, apéndice, cdlon ascendente, cdlon

transverso, célon descendente, retossigmoide;

Presenca de complicagdes: sinal do pente, fistulas, estenoses, abscesso e dilata¢des

intestinais.

4.8.1 DistensGo Luminal
Para avaliar distensdo luminal do intestino utilizou como referéncia o trabalho de
Macari et al. que considera uma distensdo adequada, quando o didmetro é acima ou igual a

2cm.

4.8.2 Espessura da parede
O trabalho de Furukawa et al. considera normal quando a espessura do intestino
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delgado é 1 a 2mm. A anormalidade da espessura compreende valores acima de 4 a 5mm.

4.8.3 Captacgdo de contraste EV
J& captacdo do meio de contraste foi considerada satisfatdria ou insatisfatéria
dependendo do realce dado a parede intestinal, das lesGes, estruturas extraintestinais e das

inflamagdes ativas (DEL CAMPO &ARRIBAS & VALBUENA & MATE & MORENO-OTERO, 2001).

4.8.4 Extensdo da doenga
O radiologista analisou a extensdo da DC além da porc¢ao ileocecal acometida, nas

seguintes regides: jejuno proximal, jejuno distal, ileo proximal e célon.

4.8.5 Lesées

As possiveis lesdes podem ser encontradas de acordo com sinais tomograficos.

a) Obstrucao

A obstrugdo intestinal, por exemplo, ocasiona uma dilatacao das al¢as de delgado,
com calibre superior a 2,5cm, nivel hidroaéreo no seu interior e desproporcdo com segmento
de alca distal com calibre normal (FARIA & ABREU & CUNHA, 2004).

b) Estenose

O comportamento das estenoses foi classificado de acordo com a Classificacdo de
Montreau de 2005 (REBELO & ROSA & MOREIRA & COTTER, 2011): ndo estenosante/ndo
penetrantes; estenosante e penetrante.

c) Fistulas

As fistulas foi caracterizadas quanto a sua localizacdo: interna (entre drgdos
intracavitdrios como na interalca, enterovesical, enterovaginal) ou externas
(enterocutéaneas).

d) Sinal do pente

Sinal muito caracteristico da doenca, definido como ingurgitamento dos vasos retos
gue penetram perpendicularmente a parede do intestino, formando um pente (WU & TANG

& HAO & TANG & MIAO, 2012).
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4.9 Classificagdo e Indice de Atividade da Doenga de Crohin

Na DC, a classificacdo é feita pela atividade, extensdao e comportamento da doenca.
Ha varios indices de atividade para a DC, sendo o CDAI (“Crohn’s Disease Activity Index”) ou
indice de Atividade da Doenca de Crohn o mais utilizado em estudos clinicos (BEST &
BECKTEL & SINGLETON & KERN, 1976) (Anexo E).

Descrito na década de 1970, esse sistema de avaliacdo de gravidade utiliza oito
variaveis objetivas e subjetivas. Em uma escala de pontuag¢do de 0 a 600, é possivel classificar
0s pacientes entre resposta a terapéutica instituida (queda de 70 a 100 pontos), remissdo
clinica (CDAI < 150), atividade discreta (CDAI 150 - 250 pontos), atividade moderada (CDAI
250 - 350 pontos) e atividade grave (CDAI > 350). E o sistema mais utilizado mundialmente
para avaliacdo da atividade clinica, considerado como padrdo-ouro nos ensaios clinicos.

A Classificagdo de Montreal (SILVERBERG & SCHNITZLER & FIDDER & FERRANTE &
NOMAN & ARIJS & ASSCHE & HOFFMAN, et al. 2005), avalia a extensdao e comportamento
da DC, a idade ao diagndstico, localizagdao e comportamento da doenca, sendo atualmente
utilizado em todo o mundo e adotado como pardametro nas pesquisas clinicas e trials (Anexo

F).

4.10 Exames Laboratoriais

Foi utilizado o resultado do hematdécrito para a cdlculo do indice de atividade da DC
(CDAI), além do valor da Proteina C reativa (PCR) para analise da atividade laboratorial da
doenca. Os valores foram coletados do Prontudrio Eletrénico de cada pacientes proximos a

data da realizacdao do exame.

4.11 Andlise Estatistica

O tamanho amostral foi baseado no nimero de pacientes com DC atendidos no
Ambulatério de Doencas Inflamatdrias Intestinais do Hospital das Clinicas da Faculdade de
Medicina de Botucatu no periodo da coleta dos dados, que apresentavam suspeita de
complicacOes da doenca.

Foi realizada uma analise descritiva para caracterizacao da populacdao por meio de

calculos de média e desvio padrao ou mediana e quartis para as variaveis quantitativas e
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frequéncias e proporc¢ao para as variaveis qualitativas.

Para estudar as associa¢Oes entre varidveis categéricas foram utilizados os Testes
Qui-Quadrado ou Exato de Fischer, quando adequado. Para as varidveis continuas utilizou-
se Anova e Modelo Linear Generalizado com Distribuicdo Gama.

O nivel de significancia estatistico adotado foi de p < 0,05.
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5. Artigo I
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Titulo: Analise Comparativa entre 2 preparos orais em Enterografia por Tomografia
Computadorizada na Doenga de Crohn

1. Introducao

A Doenca Inflamatdria Intestinal (DII) € um termo amplo, empregado para designar a
Doenga de Crohn (DC) e a Retocolite Ulcerativa (RCU) (CARDOZO & SOBRADO, 2015). ADC é
caracterizada por uma inflamacdo cronica e recidivante do trato gastrointestinal (SARLO &
BARRETO & DOMINGUES, 2008). E mais prevalente na segunda e terceira década de vida,
tendo um segundo pico a partir dos 55 anos. Os sintomas mais comuns sao: dor abdominal,
perda de peso, fadiga, diarreia crénica e sangramento digestivo (HABR-GAMA & VIEIRA &
ALVES & SOUSA-JUNIOR & SOTOTUKA & GAMA, et al. 2011). O diagndstico é feito pela
combinacgado dos dados clinicos, exames endoscépicos, laboratoriais e radiolégicos (DAMIAO
& SIPAHI, 2004).

A Enterografia por Tomografia (Entero-TC) é um exame radioldgico, com técnica de
alta resolugdo espacial que permite avaliar cada segmento intestinal sem sobreposicao de
alcas e avalia, principalmente, a atividade da doenca e suas complicacdes quando presentes
(LOW & FRANCIS & POLITOSHE & BENNET, 2000; HARA & SWARTZ, 2009).
Entretanto, para a realizacdo do exame e sua correta andlise, faz-se necessario o preparo
intestinal por via oral de forma adequada. O agente de contraste neutro entérico nao sé
deve permitir a deteccdo de aumentar a alteracGes da parede do intestino, também deve
proporcionar uma boa distensdao luminal, diferentemente na TC abdominal convencional
(BAKER & HARA & PLATT & MAGLINTE & FLETCHER, et al. 2015).

O objetivo deste estudo foi comparar a qualidade e aceitacdo de dois diferentes

preparos orais com polietilenoglicol na Entero-TC nos pacientes com Doenca de Crohn.

2. Metodologia
2.1 Desenho do estudo e selecdo de pacientes

Estudo observacional e transversal com 58 pacientes (34 pacientes do sexo feminino
e 24 do sexo masculino). A selecdo dos pacientes foi realizada entre 2015 a 2016, apds

atenderem os critérios de inclusdo e exclusdo. Critérios de inclusdo: DC abdominal
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confirmada e idade superior a 18 anos. Critérios de exclusdo: pacientes muito debilitados,
com impossibilidade de ingestdo do contraste por via oral, creatinina acima de 1,5mg/dL
insuficiéncia renal crbnica, gestantes ou com suspeita de gravidez, alérgicos ao contraste

idnico ou ao polietilenoglicol.
2.2 Protocolo Entero-TC

Os 58 pacientes foram divididos aleatoriamente em 2 grupos de preparos orais
distintos, denominado grupo A e grupo B. No Grupo A foram diluidos 6 sachés de
polietilenoglicol (78,5g cada) em 1000mL de agua e divididos em 4 porc¢des de 250mL, a
serem ingeridas em intervalos de 15minutos cada. Apds 45minutos, injetava-se 1 ampola
Butilborometo de Escopolamina em cada paciente, finalizando o preparo em 60 minutos. No
preparo B foram diluidos 6 sachés de polietilenoglicol em 2000mL de 4gua divididos em 4
porgcdes de 500mL, administrado Butilborometo de Escopolamina e ingeridos no mesmo
tempo, finalizando em 60 minutos. Para ambos os grupos foi injetado contraste iodado nao
ibnico endovenoso 1,5mL/kg, fluxo de 3,0mL/s e o exame foi adquirido na fase entérica de
60 segundos apds a injecdo do contraste. Desta forma, a diferenca entre os 2 grupos foi o

volume do preparo (1000 mL X 2000 mL).

2.3 Técnica

Realizou-se os exames em Tomodgrafo Multidetector 16 canais, Activion Toshiba®
com mA modulado 10-300, 120 Kvp, volume 2,0mm x 1,0mm, rot time 0,75, plano axial com

espessura 5,0mm x 5,0mm.

2.4 Avaliagdo da qualidade e tolerdncia

Os exames foram avaliados por um radiologista com experiéncia, de forma cega,
sendo avaliada a caracteristica e a extensdo dos segmentos preenchidos pelo contraste:
jejuno, ileo, célon ascendente, transverso, descendente, retossigmaéide e distensdo luminal.
Para distensdo levou-se em consideracdo o trabalho de Macari et al. considera uma
distensdao adequada, quando o diametro é acima ou igual 2cm. Para avaliar a aceitacao e
tolerancia foram avaliados: sabor, facilidade de ingestdo, tempo de ingestdo e efeito

colateral.
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2.5 Andlise Estatistica

Foi realizada uma analise descritiva para caracterizacao da populagdao por meio de
calculos de média e desvio padrdao ou mediana e quartis para as variaveis quantitativas e
frequéncias e proporgdo para as varidveis qualitativas. Na analise comparativa foram
utilizados os Testes Anova ou Exato de Fischer, quando necessario.

Foi adotado um nivel de significancia estatistico padrdo de p < 0,05.

3. Resultados

Foram avaliados 58 pacientes dos quais foram divididos em grupos A e B com 29
pacientes cada. Os pacientes foram classificados quanto a média de idade, género, Escala
Montreal, doenga perianal, uso de terapia biolégica, Atividade Clinica (remissdo x
discreta/moderada/grave) e Proteina C Reativa (PCR). Foi observada diferenca
estatisticamente significativa entre os grupos na variavel comportamento (B) na Escala de

Montreal p<0,05 (tabela 1), demonstrando que os grupos eram homogéneos.

Tabelal. Caracteristicas Clinicas dos pacientes em rela¢do do grupo de preparo.

Variaveis Grupo A Grupo B p
(n=29) (n=29)

Idade, média (Dp) 43,50 40,46 0,42

Género, n (%)

Feminino 20 (34,48%) 14 (24,14%) 0,1978

Masculino 9 (15,52%) 15 (25,86%)

Escala Montreal, n (%)

Idade ao Diagnéstico

Al 5 (8,62%) 2 (3,44%)

A2 15 (25,86%) 22 (37,93%) 0,2188

A3 9 (15,52%) 5 (8,62%)

Localizacdo

L1 11 (18,97%) 9 (15,52%)

L2 1(1,72%) 2 (3,45%) 0,7813

L3 17 (29,31%) 18 (31,03%)

Comportamento

B1 13 (22,41%) 8 (13,79%)

B2 12 (20,68%) 19 (32,75%) 0,04

B2-B3 4 (6,90%) 0 (0,00%)

B3 0 (0,00%) 2 (3,45%)

Doenca Perianal, n (%)

Sim 11 (18,96%) 13 (22,41%) 1,000

Né&o 18 (31,03%) 16 (27,59%)

Tratamento Bioldgico, n (%)

Sim 17 (29,31%) 20 (34,48%) 0,5338

Né&o 12 (20,69%) 9 (15,52%)

Atividade Clinica, n (%)

Sim 9 (15,52%) 11 (18,97%) 0,4572
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Néo 20 (34,48%) 18 (31,03%)

PCR, n (%)
Normal 10 (18,18%) 11 (20,00%) 0,5509
Alterado 19 (34,55%) 15 (27,27%)

A avaliagdo da qualidade do preparo (segmentos preenchidos e distensdo) esta
descrita na tabela 2, sendo que nao foi observada diferencga estatisticamente significativa
entre os preparos p>0,05. Neste sentido, os segmentos cujo preparo estavam mais
adequados foram: jejuno (grupo A n=12 e grupo B n=12), ileo (grupo A n=23 e grupo B n=24)
e colon ascendente (grupo A n=16 e grupo B n=13). E nas figuras 3 e 4 demonstram
complicagdes da doenga, independente do preparo.

Tabela2. Analise comparativa da qualidade dos preparos com diferentes grupos

Variaveis Grupo A Grupo B P
(n=29) (n=29)

Segmentos preenchidos, n (%)

Jejuno

Adequado 12 (20,69%) 12 (20,69%) 1,000
Inadequado 17 (29,31%) 17 (29,31%)

ileo

Adequado 23 (39,65%) 24 (41,37%) 0,8352
Inadequado 6 (10,34%) 5(8,62%)

Célon Ascendente

Adequado 16 (27,59%) 13 (22,41%) 0,2932
Inadequado 13 (22,41%) 16 (27,59%)

Célon Transverso

Adequado 9 (15,51%) 12 (20,68%) 0,6374
Inadequado 20 (34,48%) 17 (29,31%)

Célon Descendente

Adequado 9 (15,52%) 6 (10,34%) 0,4563
Inadequado 20 (34,48%) 23 (39,65%)

Retossigmadide

Adequado 3(5,17%) 2 (3,45%) 1,000
Inadequado 26 (44,83%) 27 (46,55%)

Total segmentos preenchidos, n (%)

0 1(1,72%) 0(0,00%)

1 5(8,62%) 11 (18,97%)

2 13 (22,41%) 10 (17,24%)

3 4 (6,90%) 4 (6,90%) 0,5770
4 4 (6,90%) 2 (3,45%)

5 1(1,72%) 1(1,72%)

6 1(1,72%) 1(1,72%)

Distensdo Luminal, n (%)

Adequada 7 (12,07%) 9 (15,52%) 0,4532
Inadequada 22 (37,93%) 20 (34,48%)
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Figura3. Paciente, sexo masculino, 44 anos com DC ileocol6nica apresentando abscesso em célon ascendente
evidenciado pelo preparo B (A). Paciente, sexo feminino, 24 anos com DC ileocoldnica apresentando fistula
enterro-cutanea evidenciado pelo preparo A (B).

Figura 4. Entero-TC com preparo com polietilenoglicol demonstrando estenose (seta) e dilatagdo (seta
vermelha), nas imagens coronal (A) e axial (B).

Na analise comparativa da aceitacdo e tolerancia quanto aos preparos, nao foi
observada diferenca estatisticamente significante, entretanto, o efeito colateral foi maior no

grupo B (15 pacientes) do que no grupo A (9 pacientes) (p=0,06) (Tabela3).

Tabela3. Anélise comparativa da aceita¢do dos preparosAe B
Variaveis Grupo A Grupo B P
(n=29) (n=29)

Facilidade da ingestdo, n (%)

Facil 19 (32,76%) 11 (18,97%) 0,067
Dificil 10 (17,24%) 18 (31,03%)

Sabor, n (%)
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Bom 12 (20,69%) 15 (25,86%) 0,300

Ruim 17 (29,31%) 14 (24,13%)
Facilidade do tempo, n (%)
Facil 21 (36,20%) 17 (29,31%) 0,22
Dificil 8 (13,80%) 12 (20,68%)
Efeito Colateral, n (%)
Sim 9 (15,52%) 15 (25,86%) 0,06
Nao 20 (34,49%) 14 (24,13%)
Repetir exame, n (%)
Sim 28 (48,28%) 29 (50,0%) 1,000
N3o 1(1,72%) 0(0,0%)
Discussao

Nos ultimos anos, muitos =astudos tem mostrado que a Entero-TC tem sido muito
utilizada para o diagndstico e acompanhamento dos pacientes com DC, devido a sua
sensibilidade em analisar a inflamagao tecidual, diagnosticar as principa:is complicagdes, bem
como detectar as alteragcdes e mudancas decorrentes do tratamento. (WU & TANG & HAO &
MIAO, 2012; BODILY & FLETCHER & SOLEM & JOHNSON & FIDLER & BARLOW, et al. 2006;
MINORDI & SCALDAFERRI & LAROSA & MARRA & GIORDANO & LATERZA, et al. 2015).

Outras técnicas utilizadas no diagndstico e seguimento da DC sdo a Enterdclise por
Tomografia Computadorizada, Capsula Endoscdpica, Colonoscopia, Tomografia
Computadorizada Abdominal Convencional e Enterografia por Ressonancia Magnética
(Entero-RM), cada uma desta com suas vantagens e desvantagens. A capsula endoscoépica
tem como vantagem a analise da mucosa de praticamente todo o trato digestério, porém
estd proscrita nos casos de suspeita de obstrucdo intestinal, diferentemente da Entero-TC e
Entero-RM (HARA, LEIGHTON & SHARMA & HEIGH & FLEISCHER, 2005). A enterdclise por CT
promove uma distensao intestinal mais eficaz, principalmente no duodeno e jejuno, porém
é certamente menos aceitavel para o paciente devido a necessidade da passagem do do tubo
entérico para realizacdo do preparo (MINORDI & VECCHIOLI & MIRK & BONOMO, 2011;
GHONGE & AGGARWAL & GOTHI, 2013). Wold et al., demostraram que nado houve diferenca
quanto a qualidade da distensdo intestinal promovida pela Enteréclise e pela Entero-CT.
Siddiki et al comparou a Entero-RM com a Entero-TC, os resultados demonstraram que ambas

as técnicas sdo sensiveis para o diagndstico das complicacdes (fistula e abcesso), entretanto,
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as fistulas perianais sdo melhor visualizadas com a Entero-RM, (Dambha & Tanner & Carroll,
2014).

No presente estudo, os preparo utilizados para a Entero-TC foram capazes de
demonstrar uma distensibilidade, assim como diagnosticar a inflamag¢do da doenca e as
complicacdes da DC, independente do volume do preparo utilizado. Os segmentos intestinais
como o jejuno, ileo e cdlon ascendente, obtiveram bons resultados no preenchimento
intestinal, principalmente o ileo (grupo A: 23 pacientes e grupo B: 24 pacientes), onde
observamos, de acordo com a Escala de Montreal, o local de maior acometimento da DC na
nossa populacdo estudada, localizacdo L1 (ileal): 20 pacientes e L3 (ileocolonica): 35
pacientes. Ndao houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos quanto ao
preenchimento dos segmentos, sendo p>0,05 para todos os itens, demonstrando que o maior
volume do preparo ndo preencheu maior nimero de segmentos.

Ao longo dos ultimos 10 anos, uma grande variedade de agentes orais tém sido
utilizados para Entero-TC. A dgua é um agente muito aceitdvel para o intestino proximal
(estébmago, duodeno e jejuno proximal). No entanto, a 4gua é normalmente absorvida no
intestino delgado distal tornando-se ineficaz na opacificacdo luminal e distensdo. Assim, os
agentes com maior pressao osmotica ou retentores de fluidos luminais, tais como aqueles
contendo metilcelulose, polietilenoglicol (PEG), ou de acucares tais como sorbitol e lactulose,
sdo os mais eficazes para o estudo intestinal em virtude da sua boa capacidade de promover
esta distensdo (BAKER & HARA & PLATT & MAGLINTE & FLETCHER, et al. 2015).

D’Ippolito et al. comparou trés tipos de contrastes via orais, e observaram que os
melhores resultados quanto a distensao intestinal sdo obtidos com o uso do PEG, entretanto
este preparo foi menos toleravel em virtude da diarreia.

Na avaliagdo da aceitacdo e tolerancia do preparo n3ao houve diferenca
estatisticamente significativa, entretanto o niumero de pacientes que apresentou efeito
colateral no grupo B foi bem maior quando comparado com o grupo A, o que, de certa forma,
ja era esperado pelo maior volume a ser ingerido. Os efeitos colaterais mais relatados pelos
58 paciente foram: ndusea n=5, diarreia n= 3, dor abdominal n= 2 e vomito n=1.

Com relacdo a distensdo intestinal, apenas 16 pacientes obtiveram distensdo
adequada, independentemente do preparo utilizado. Barlow et al. demostrou que a

distensdo inadequada pode ser ocasionada pela ndo ingestdo completa do preparo, seja
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devido aos efeitos colaterais, ao atraso na realizacdo do exame pds termino do preparo, a
retencdo do preparo no estomago ou na porgao inicial do intestino delgado ou pelo rapido
transito intestinal nos pacientes que estavam apresentavam alta atividade da doenca. Em
alguns pacientes, o intervalo de 15 minutos entre cada dose precisou ser aumentado
justamente pela dificuldade na ingestao; aumentou-se o tempo para realizacdo do exame,
pois o setor estava com urgéncia e 11 dos pacientes do grupo B ndo conseguiram ingeriram
todo preparo.

Existem algumas limitagdes da Entero-TC no diagndstico e seguimento da DC.
Primeiro é a ndo deteccdo de pequenas lesGes na mucosa intestinal (exulceracdes e ulceras),
segundo decorre do fato do uso da radiagao ionizante neste pacientes, os quais seguramente
necessitarao de varios exames ao longo do seguimento da DC (PARK & LIM, 2013). Associa-
se a isto, o fato da maior parte destes pacientes serem jovens, sendo muito importante a
utilizacao de algumas ferramentas nos aparelhos de tomografia visando diminuir a dose de
radiagao (KAMBADAKONE & PRAKASH & HAHN & SAHANI, 2010). Utilizamos em nosso
trabalho: mA modulado, uUnica fase de aquisicdo do exame, bom posicionamento e
orientacdo do paciente para que o exame ndo precisasse ser repetido, diminuindo assim a
radiacdo emitida ao paciente. Wold et al. demostrou ser desnecessaria fase arterial para

Entero-TC.

Conclusao

Concluimos que ndo houve diferenga entre os diferentes volumes de contrastes
orais no preenchimento dos segmentos e na distensdo intestinal. Os segmentos jejuno, ileo
e colon ascendente foram melhores preenchidos pelos dois preparos. A aceitacdo e
tolerancia também nao apresentaram diferencas estatisticamente significativas. Contudo,
o preparo de menor volume pode ser utilizado pela capacidade de promover distensao,

preenchimento e apresentar menor efeito colateral.
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6. Conclusédes

v" N3o houve diferenca estatisticamente significativa na qualidade do preparo intestinal
para Entero-TC nos pacientes portadores de DC utilizando a mesma quantidade de

polietilenoglicol por via oral em dois volumes de preparos diferentes.
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v' Ossegmentos jejuno, ileo e cdlon ascendente foram melhores preenchidos pelos dois

preparos.

v' Com relacdo a aceita¢do e tolerancia dos preparos, também ndo houve diferenca,
entretanto os pacientes que fizeram o preparo menor volume relataram menos

efeitos colaterais que os pacientes que fizeram o preparo de maior volume.

v Logo, padronizamos a Entero-TC no setor de Tomografia Computadorizada do HC
FMB com o preparo de menor volume, pois o mesmo pode ser utilizado pela
capacidade de promover distensdo, preenchimento e apresentar menor efeito

colateral.
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DADOS DO PROJETO DE PESGQUISA

Titulo da Pesquisa: "Avaliagio do preparo para Enterografia por TC em pacientes com Doenga de Crohn®

Pesquisador: Fermanda Lofiego Renosto

Area Temitica:

Versao: 2

CARE: 34584114 5.0000.5411

Instituigdo Proponente: Departamento de Cirurgia & Ortopedia
Patrocinador Principal: Financiamento Propric

DADOS DO PARECER

Himere de Parecer: 820,328
Data da Relatoria: 081002014

Apresentagio do Projeto:

0 uso de exames radiologicos faz parte da avaliagio diagnostica e de atividade em pacientes com Doenca
de Crohn (DC). Varias técnicas de imagem podem ser empregadas, mas atualmente a Enterografia por
Tomografia Computadarizada (Entero — TC) passou a ser muito utilizada, ja que permite avaliar cada
segmento intestinal sem sobreposicio de algas, além de identificar sinais de atividade e complicagdes da
doenga. Contudo, o preparo adequado & um fator primordial para a qualidade do exame.

Esse estudoe objetiva comparar o desempenho de diferentes volumes de prepare por via oral na capacidade
de demonstrar as alteragdes radioldgicas causadas pela DC. Trata-se de estudo transversal, randomizada,
cego para os radiologistas, que utilizard o polietilenoglicol (PEG), um laxante ndo absorvido pelo intesting,
Em

dois volumes diferentes, 1000ml & 2000ml. Para tante, 40 pacientes com Doenca de Crohn serdo divididos
aleatoriamente em 2 grupos, variando apenas no volume do prepans com PEG. Os critérios de inclusdo sao
pacientes com Doenga Crohn em regide ileocecal na fase ativa da doenga e que aceitem participar da
pesquisa.

Serdo excluidos os pacientes muite debilitados, com impessibilidade de ingestao oral, com creatinina acima

de 1,5mg/dL, insuficiéncia renal cronica, mulheres gravidas ou com suspeita,
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menores de 18 anos, alergicos ao contraste ionico ou ao polistilenaglicol, peso corporal acima de 200kg &
aqueles com quaisquer contraindicacdo para a realizacdo da Tomografia. Apos o exame, dois radiologistas
Irac avaliar a distensao luminal do intesting, a espessura da parede do intesting delgado, o padrac de
captagao do meio de conraste endovenoso (EV), a extensdo da doenga, possiveis abscessos, sinal do
pente, fistulas, estenoses, obstrucdes e dilatagdes intestinais. Apos o termine do exame, os pacientes
responderas a um questionario de aceitabilidade e tolerancia ao preparo proposto.

Os autores esperam que a quantidade menor de volume do preparo sera {30 eficiente em demanstrar os

mesmaos achados tomograficos, quanto o volume de maior preparo.

Objetive da Pesquisa:
Comparar o desempenha dos diferentes volumes de preparo para a Entero-TC por via oral, utilizando a

mesma quantidade de polietilenoglicol. na capacidade de demaonstrar nas imagens, as ateragdes causadas
pela DC.

Objetives secundarios:a) Avaliar a tolerancia & a aceitabilidade dos preparos por parte dos pacientes;

b)Padronizar o protocolo de Entero-TC para o setor de Tomografia
do HC FMB.

Avaliagao dos Riscos e Beneficios:

s riscos associados a esse esiudo sao aqueles inerentes ao exame radiologico e seu preparg, como a

exposicao A radiagio e os eventos adversos do laxante (Polietlenoglicol) e do contraste iodado ndo idnico,

incluindo diameia, colicas, aumento da sensagdo térmica do corpo, nauseas e vomitos. Os beneficios

envolvem a padronizagao de um protocolo de Entero-TC no HC FMB.
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paciente sera submetido, seus riseos & beneficios. O cronograma apresentado & adequada, com inicio em
dezembro de 2014 e conclusdo prevista em 2 anos. O orgamento foi estimado em R$ 787,80 e ndo ha

informagao quanto ao financiamento. O pesquisador atendeu a solicitagdo deste CEP e inclui a anuéncia do
HC-FME.

Consideragoes sobre os Termos de apresentagao obrigatoria:

Mo processo constam as autorizagdes do chefe do departamento de doengas fropicais e diagnostico por
imagem e do departamento de cirurgia e oriopedia e autorizagdo para manipulagao de prontudrio & o termo
de cumprimento da resolugso 488. Foi incluida a autorizagio do HC-FMB, conforme solicitado.

Recomendagoes:

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

Parecer favoravel  aprovaao, sem necessidade de envio a CONEP.

Situagao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Hao

Consideragoes Finais a criterio do CEP:

Projeto de pesquisa APROVADO, deliberado em reunido do CEP de 06 de Outubro de 2014, sem

necessidade de envio 3 CONEP.

Solicitamos aos pesquisadores que apresentem ao CEP, o respeciivo "Relatorio Final de Atividades” ao final
do estudo.
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v" Anexo B: Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(Obrigatdrio para Pesquisa Clinica em Seres Humanos — TERMINOLOGIA EM ATENDIMENTO
A RESOLUCAO 466/12-CNS-MS)

Vocé estd sendo convidado (a) como voluntdrio (a) a participar da pesquisa intitulada em
“Avaliagdio do preparo para Enterografia por TC em pacientes com Doenca de Crohn”, pois
vocé foi diagnosticado com Doenga de Crohn. Trata-se de um projeto desenvolvido na

Unesp-Botucatu.

1. OBJETIVOS DO ESTUDO

Os objetivos deste estudo sdo:

- comparar diferentes volumes de preparo via oral, no mesmo tempo e mesma
guantidade de polietilenoglicol;

- avaliar com os pacientes a tolerancia e aceitabilidade dos preparos para padronizar
um protocolo de preparo de Entero-TC na Unesp - Botucatu.

2. PROCEDIMENTOS

Apds a assinatura deste termo, vocé realizard um exame chamado de Entero-
Tomografia no setor de Tomografia. Este exame precisa de 4 horas de jejum absoluto (sem
agua e sem qualquer alimento).

Serd dado um preparo por boca e orientado como precisarad tomar. Este preparo é
laxante diluido na dgua. Apds o término deste preparo, sera encaminhado a sala de exame
e através de uma picada com agulha na veia do braco injetara buscopan, para diminuir os
movimentos do intestino, e logo em seguida conectara o extensor (caninho de plastico) na
veia do braco e na bomba injetora de contraste. Serd orientado como ira realizar a apnéia,
ou seja, a respiracdo que fara na hora do exame. O biomédico avisara quando injetara o
contraste e a mesa do exame comecara a se movimentar fazendo as imagens de Tomografia
gue precisamos. Durante a injecdo de contraste, o biomédico estara na sala de exame
verificando se tudo estd correndo bem. Logo apds o exame, a equipe de enfermagem entra

novamente na sala de exame, retira o caninho que esta na veia e liberara o paciente da sala.
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O biomédico entdo fara um questionario para saber o que achou desse preparo por boca, do
exame, se apresentou algum desconforto.

Os médicos radiologistas irdo analisar as imagens para ver se o preparo foi bem feito,
visualizando as alteragdes no intestino causadas pela Doenga de Crohn. Os resultados da
Entero-Tomografia serdo enviados ao prontudrio eletrénico de cada paciente.

Os resultados deste estudo também serdo utilizados para apresenta¢ao de artigos e
trabalhos cientificos. Na divulgacdo dos resultados nao serdo divulgados os nomes ou
qualquer informacgdo que possa identificar os participantes da pesquisa.

Essa pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa antes do seu inicio.

3 - BENEFICIOS

A participacdo neste estudo podera trazer beneficios para vocé e poderd ajudar os
médicos e pesquisadores a padronizar um protocolo de Entero-Tomografia na Unesp-
Botucatu. A padronizacdo do preparo de Entero-Tomografia obtida nesta pesquisa podera
contribuir para melhor diagndstico das alteracdes causadas pela doenca e com isso auxiliar
na, evolugdo, progndstico e até novas abordagens de tratamento.

4 - RISCOS

Os riscos associados com sua participacao nesse estudo estao relacionados com a
radiacdo emitida pela Tomografia. Essa radiacdo sao varios raios X de uma so vez. E também
os riscos das medicagdes, o laxante podera ter desconfortos como diarreia, célicas e quanto
ao contraste, sensacdo de calor no corpo, gosto amargo na boca, nduseas e vontade de
urinar.

5 — ASPECTOS ETICOS

Esta pesquisa foi aprovada por um Comité de Etica. A confidencialidade das suas
informacdes serd mantida. Apenas as pessoas envolvidas diretamente nesse estudo e o
Comité de Etica em Pesquisa poderdo ter acesso as informacdes se necessario. A sua
participacdo neste estudo é voluntaria, tendo o direito de retirar-se do estudo a qualquer
momento.

Qualquer duvida sobre o estudo, vocé podera entrar em contato com a pesquisadora
do projeto Fernanda Renosto no setor da Tomografia ou pelo telefone 3811-6317 e também

se preferir pelo e-mail: fernandalofiegorenosto@gmail.com. O contato do orientador Dr.

Rogério Saad no Departamento de Cirurgia ou 3880-1438. Se o pesquisador principal nao

fornecer as informacgdes/esclarecimentos suficientes, entre em contato com o Comité de
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Etica do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina de Botucatu, pelo telefone 3880-

1608/1609.

DECLARO QUE FUI ESCLARECIDO: sobre os procedimentos, riscos e beneficios sobre

este estudo; que tenho liberdade em retirar o meu consentimento a qualquer momento,

sem que isto traga prejuizo a continuidade do meu tratamento; que ndo havera

remuneracdo financeira para este estudo e que minha identidade serd preservada,

mantendo todas as informacdes em carater confidencial.
( ) concordo em participar do estudo

Botucatu .......... ,de i, de 2016.

Assinatura do paciente ou responsavel

Assinatura do Pesquisador

6.DADOS DE IDENTIFICAGAO DO PACIENTE OU RESPONSAVEL LEGAL
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v" Anexo C: Questionario de Aceitag¢io e Tolerdncia

Questionario de tolerancia e aceitabilidade pds Entero-TC
Projeto de Pesquisa - “Avaliacdo do preparo para Enterografia por TC em pacientes com
Doenca de Crohn”

Nome:

RG:

CPF:

Numero Registro:

Data da realizacdo do exame:

Preparo Grupo. ..............

1. O que vocé achou do volume (quantidade) do preparo ingerido?
a) Facil

b) Dificil

2. O que vocé achou do sabor do preparo?

a) Ruim

b) Bom

3. O que vocé achou de ingerir o preparo quanto ao tempo (45minutos)?
a) Facil

b) Dificil

4, Presenca desses efeitos colaterais:

a) Vomito;

b) Nausea;

c) Diarreia;

d) Dor Abdominal;

5. Classifique a intensidade dos efeitos colaterais listados abaixo, ocasionados pelo
preparo no exame, de acordo com uma escala de 1 a 3, sendo 1 pouca intensidade, 2 média
intensidade e 3 alta intensidade?

a) Vomito:
b) Nausea:
c) Diarreia:

d) Dor Abdominal:
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6. Na eventualidade e na necessidade de realizar esse exame, aceitaria fazer esse preparo?

()SIim
( )NAO

Assinatura da paciente e/ou responsavel
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Anexo D: Laudo do radiologista para Entero-TC

Orientacado para Laudo Projeto Entero-TC

Nome do paciente:
RG:
Data de nascimento:

Data de realizacao do exame:

Parametros analisados

1. Técnica utilizada:
a) Preparo Via Oral:
Segmentos preenchidos pelo contraste oral

() jejuno

()ileo

( ) célon ascendente
( ) célon transverso

( ) célon descendente
( ) retossigmodide

b) Distensdo luminal:
O trabalho de Macariet al. considera uma distensao adequada, quando o didmetro é acima ou igual

2cm, isto é, valores abaixo disso podem indicar uma estenose.

( ) menor que 2cm;
( ) maior ouigual a 2cm;
R ettt ettt e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e et et et et ettt b e bttt abe b et eeeeseeeeeeeeeeeeeeeetererennannrnnnnnn

2. Alteragoes radioldgicas:

a) Espessura da parede:
Furukawa et al. considera normal quando a espessura do intestino delgado é 1 a 2mm. A

anormalidade da espessura compreende valores acima de 4 a 5mm.

()<4mm
( ) anormalidade: > 4 mm;

b) Extensdo da Doenca:
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Amitaiet al. podemos determinar as seguintes regides: jejuno, ileo e célon.

() Jejuno

()ileo

() lleo distal

( ) Apéndice;

( ) Coldén ascendente;
( ) Célon transverso;

( ) Célon descendente;
( ) Retossigmaide;

R ettt ettt e e et ee ettt e eeettee ettt e eettt.eeetan.eeetaeteataeenaeeetnaaaertaattrnetrnaaranaaaes
c) Outros achados:
4 Estenoses:

( ) ndo estenosante/ndo penetrantes;
( ) estenosante/penetrante;

v Abscessos:
( ) presente;
( ) ausente;

3 RSN

4 Sinal do Pente: doenca em atividade
( ) presente;
( ) ausente;

Segmento de alca delgada em topografia da F.I.D. espessada e estratificada, apresentando
impregnac¢do da mucosa e proeminéncia da vascularizagdo mesentérica.

v Fistulas:
( ) ndo identificada



( ) identificada

Localizacao:

v Dilata¢des Intestinais:
( ) intestino dilatado;
( ) intestino normal;

Localizacao:
Extensdo da Dilatagao:

Aspecto:
( )Presenca de niveis hidro-aéreos escalonados
( )Alteracdo no formato/disposicdo da alga

d) Existem outras patologias associadas ao método tomografico?
()sim
() ndo

Responsavel pelo laudo



v" Anexo E: indice da Atividade da Doenca de Crohn (CDAI)

(CDAI = “Crohn’s Disease Activity index”) (Best et al., 1976)

Multiplicado por

Numero de evacuacdes liquidas na Ultima semana
Considerar a soma total dos dados individuais da Ultima semana 2

Dor abdominal (ausente = 0; leve = 1; moderada = 2; grave = 3
Considerar a soma total dos dados individuais da Ultima semana 5

Estado geral (6timo = 0; bom = 1; regular = 2; mau = 3; péssimo
4)Considerar a soma total dos dados individuais da Gltima semana 7

N° de sintomas/sinais associados (alistar por categorias: a)
Artralgia/Artrite;  b) Irite/Uveite; c) Eritema Nodoso/Pioderma 20

gangrenoso/Aftas Orais; d) Fissura Anal, Fistula ou Abscesso; e) | (valor maximo = 120)
Outras Fistulas; f) Febre

Consumo de antidiarréico (ndo = 0; Sim = 1) 30

Massa abdominal (ausente = 0; duvidosa = 2; bem definida = 5) 10

“Déficit’de hematdcrito: homens: 47-Ht; mulheres: 42-Ht (diminuir em
vez de somar no caso do Ht do paciente ser > do que o padréo) 6

Peso*: porcentagem abaixo do esperado (diminuir em vez de somar se

0 peso do paciente for maior que o esperado) 1
*Peso esperado ou ideal = Altura (m)?2x 25,5 = Kg (homens),
Altura (m)2x 22,5 = Kg (mulheres)

Soma Total: £150: remissao, 150 — 250: discreta, 250 — 350: moderada, >350: grave



v" Anexo F: Escala de Montreal

Classificacao da Extensao da Doenca de Crohn

1. Idade do diagnéstico:

( )YA1=<16anos

() A2entre 17 e 40 anos
( )A3>40anos

2. Localizacéao:
lleal
Colbnica

lleocdlica
Doenca TGl superior isolada (modificador que pode ser adicionado a L1-L3 quando

houver, concomitantemente, doenca envolvendo o TGI superior)

3. Comportamento:
- Nao estenosante, ndo penetrante
- Estenosante

- Penetrante
modificador de doenca perianal (é acrescentado a B1-B3 quando houver doenca

perianal concomitante)
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