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RESUMO

Sindrome do abddémen agudo é um termo amplo que compreende inGmeras
situacdes clinicas, de origem ndo traumatica, de aparecimento subito e de intensidade
variavel associada ou ndo a outros sintomas (BRUNETTI E SACARPELINI, 2007). Uma
das possiveis causas de abddmen agudo é a obstrugdo intestinal, representando 20% de
todas as admissdes cirargicas de emergéncia e até 70% dos casos de obstrugdo do intestino
delgado em todo o mundo (HAULE, 2013). Atrasos no diagndstico e, consequentemente,
no inicio do tratamento, podem ser fatais (RHODE E OSVALDT, 2011). O objetivo deste
estudo foi avaliar a efetividade e seguranca do uso da apresentacdo injetavel do contraste
ibnico por via enteral (via oral ou via sonda).

A populacdo em estudo foram os pacientes internados no HCPA com diagndstico de
obstrucdo de intestino delgado, entre marco de 2015 e marco de 2018 avaliados pelo
Servigo de Cirurgia Geral. Os pacientes foram divididos em dois grupos: os de terapéutica
convencional, que consiste em jejum, insercdo de sonda nasogastrica e hidratacdo e o grupo
intervencdo que recebeu contraste injetavel por via oral ou por sonda. O desfecho principal
avaliado foi a resolucdo do quadro de obstrucdo intestinal. Para analisar a relacdo entre a
intervencdo e as variaveis categoricas foi utilizado o teste do Qui-quadrado. Para avaliar a
relacdo com a variavel continua foi utilizado o teste U de Mann-Whitney.

A resolucdo do quadro de obstrucdo de intestino delgado foi observada em 64,9%
(n=37; p<0,01) dos pacientes que usaram 0 contraste idnico por VO ou VS (grupo
intervengdo). Em relacdo ao tempo de internagdo, o grupo controle apresentou mediana
maior do que o grupo intervencdo (11,3 e 7,1 - respectivamente, p<0,05). No grupo que
utilizou o medicamento, 12,3% (n=7) dos pacientes apresentaram suspeita de eventos
adversos registrados em prontudrio.

Os resultados demonstram que o uso do contraste injetavel administrado por via
enteral é uma opc¢ao terapéutica efetiva e segura para o tratamento da obstrugdo de intestino
delgado.

Palavras chaves: uso off-label, obstrucéo intestinal, meios de contraste



ABSTRACT

Acute abdomen syndrome is a broad term that encompasses numerous clinical
situations of non-traumatic origin, sudden onset and of varying intensity associated or not
with other symptoms (BRUNETTI AND SACARPELINI, 2007). One of the possible
causes of acute abdomen is intestinal obstruction, representing 20% of all emergency
surgical admissions and up to 70% of cases of small bowel obstruction worldwide
(HAULE, 2013). Delays in diagnosis and, consequently, in the beginning of treatment, can
be fatal (RHODE AND OSVALDT, 2011). The aim of this study was to evaluate the
effectiveness and safety of the use of injectable orally administered ionic contrast
presentation.

The study population consisted of patients admitted to the HCPA diagnosed with
small bowel obstruction, between March 2015 and March 2018 evaluated by the General
Surgery Service. The patients were divided into two groups: conventional therapy
consisting of fasting, nasogastric tube insertion and hydration and the intervention group
that received oral or tube injectable contrast. The main outcome evaluated was resolution of
bowel obstruction. To analyze the relationship between intervention and categorical
variables, the Chi-square test was used. To assess the relationship with the continuous
variable, the Mann-Whitney U test was used.

The resolution of small bowel obstruction was observed in 64.9% (n = 37; p <0.01)
of patients using ionic contrast by VO or VS (intervention group). Regarding the length of
stay, the control group had a higher median than the intervention group (11.3 and 7.1 -
respectively, p <0.05). In the group that used the drug, 12.3% (n = 7) of the patients had
suspected adverse events recorded in medical records.

The results demonstrate that the use of enteral injection is a safe and effective

therapeutic option for the treatment of small bowel obstruction.

Keywords: off-label use, intestinal obstruction, contrast media
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1. APRESENTACAO

A dissertacdo de mestrado apresentada a seguir é requisito parcial para obtencdo do
titulo de mestre em Avaliacdo e Producdo de Tecnologia para o SUS e segue o formato
definido pelo Programa de Pds-Graduacdo em Avaliacdo de Tecnologias para o Sistema
Unico de Satde (SUS) do Grupo Hospitalar Conceicéo.

O trabalho foi organizado em introducdo, revisdo da literatura, referéncias
bibliograficas e produto. O produto sera um artigo cientifico, que obedece as normas de
submissdo da revista Arquivos de Gastroenterologia, a instituicdo responsavel pelo
periddico € o Instituto Brasileiro de Estudos e Pesquisas de Gastroenterologia e Outras
Especialidades (IBEPEGE).



11

2. OBJETIVOS:

2.1 Objetivo geral:
Avaliar a efetividade e seguranca da utilizacdo da apresentacdo injetavel do

contraste i0nico por enteral em pacientes com obstrucdo intestinal por bridas.

2.2 Objetivos especificos:

2.2.1. Avaliar a taxa de intervencdo cirurgica nos pacientes com obstrucdo intestinal que
utilizaram a apresentacdo injetavel do contraste idnico por via enteral e entre 0s pacientes
que foram submetidos ao tratamento convencional.

2.2.2. Avaliar o tempo de internacdo nos pacientes com obstrucdo intestinal que utilizaram
a apresentacdo injetavel do contraste por enteral e entre aqueles que realizaram tratamento
convencional.

2.2.3. Investigar e descrever a ocorréncia de eventos adversos entre os pacientes que

utilizaram a apresentacdo injetavel do contraste i6nicos via enteral.
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3. INTRODUCAO

Sindrome do abddémen agudo é um termo amplo que compreende inumeras
situacOes clinicas, de origem ndo traumatica, de aparecimento sUbito e de intensidade
variavel associada ou ndo a outros sintomas (BRUNETTI E SACARPELINI, 2007). As
queixas por dor abdominal sdo causas comuns de consultas de urgéncia em Servigos de
Emergéncia, das quais 25% correspondem a obstrucéo intestinal (VIDAL, 2005). Em geral,
10% a 25% dos pacientes com dor abdominal apresentam um quadro que requer tratamento
cirirgico (BEJARANO et al, 2011).

Ha relatos na literatura do uso de contraste hidrossollvel oral para tratamento de
obstrucdo de intestino delgado, que evita a necessidade de intervengdes cirurgicas e
consequentemente o tempo de internacdo hospitalar (BRANCO, 2010 e HAULE et al,
2013). Nesses estudos o contraste utilizado é a base de Ditrizoato de Meglumina, cuja
fabricacéo e distribuicdo esta indisponivel no Brasil.

Desde 2016, o tratamento da obstrucdo de intestino delgado na Emergéncia e nas
unidades de internacdo do Hospital de Clinicas de Porto Alegre é realizado com a
apresentacdo injetavel do contraste idnico por via oral ou por sonda. Inicialmente, foi
utilizado o contraste a base de Ditrizoato de Meglumina e Sodio (medicamento A), sendo
este posteriormente substituido pelo loxitalamato de Meglumina e Sodio (medicamento B),
em virtude das vantagens econdmicas associadas e baseado no fato de ambos serem
equivalentes terapéuticos (BRASIL, 2007). Embora as apresentacdes desses medicamentos
sejam para uso endovenoso, os relatos na literatura para essa indicagcdo sdo por via oral,
porém, a via de administracdo oral ndo esta registrada no érgdo regulatério de vigilancia
sanitaria no Brasil, esta utilizacdo € considerada "off-label”, termo sem traducéo oficial para
0 portugués que se refere ao uso diferente do aprovado em bula do produto (BRASIL,
2012). O uso "off-label™ dessas apresentacdes é respaldado pelo fato desses medicamentos
possuirem caracteristicas fisico-quimicas e farmacocinéticas semelhantes ao produto

indicado para uso por via oral (indisponivel no Brasil).
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4. REVISAO DA LITERATURA

4.1 Abdémen Agudo e obstrucéo de intestinal por bridas

Abdbémen agudo, segundo Feres e Parra (2008), € um quadro clinico abdominal
caracterizado por dor, de inicio subito ou de evolucdo progressiva, que necessita de
definicdo diagndstica e de conduta terapéutica imediata. E um termo amplo que
compreende inumeras situaces clinicas, de origem ndo traumatica e de intensidade
variavel associada ou ndo a outros sintomas.

A conduta para avalicdo do paciente com abdémen agudo deve ser ordenada e
completa. O tratamento adequado necessita de uma decisdo em tempo habil quanto a
necessidade de intervencdo cirlrgica, e esta decisdo exige avaliacdo da historia do paciente
e do exame fisico, exames laboratoriais e de imagem (BRUNETTI E SACARPELINI,
2007). Atrasos no diagnoéstico e, consequentemente, no inicio do tratamento, podem ser
fatais (RHODE E OSVALDT, 2011).

Uma possivel causa de abdémen agudo pode ser a obstrucdo ou aderéncia intestinal,
sendo esta responsavel por 20% de todas as admissdes cirdrgicas de emergéncia e por até
70% dos casos de obstrucdo do intestino delgado em todo o mundo (HAULE, 2013).

De acordo com BASTOS et al 2014, os quadros de abdémen agudo podem ser
classificados em sindromes. Cada tipo relaciona-se a um grupo de sinais e sintomas de
causas diferentes, porém desencadeando o mesmo mecanismo fisiopatoldgico. As
patologias mais incidentes em cada umas das sindromes séao:

a) Inflamatério/infeccioso: Apendicite aguda, colecistite aguda, pancreatite
aguda, diverticulite, doenca inflamatoria pélvica.

b) Perfurativo: Perfuragdes gastroduodenais (Ulceras pépticas, tumores) e
intestinais (diverticulite, tumores, sofrimento vascular).

C) Obstrutivo:  Aderéncias e bridas, hérnias, neoplasias, volvo,
intussuscepcOes, estenoses inflamatorias, ileo biliar e infestagbes por

vermes.
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d) Vascular Isquémico: Oclusdes arteriais (trombose, embolia, vasculites),
venosas (trombose) nos vasos do mesentéricos, ruptura de aneurismas,
isquemia ndo oclusiva.

e) Hemorréagico: Ruptura de aneurismas, gravidez ectépica rota, ruptura de
foliculo ovariano com sangramento, ruptura hepatica espontanea.

A obstrucdo de intestinal por bridas ou aderéncias intrabdominais podem se
desenvolver apds o individuo ter realizado uma cirurgia de sitio abdominal. Essa obstrugéo
ocorre devido a formacdo de cordbes ou membranas de tecido fibroso que se ligam aos
varios oOrgdos intra-abdominais, unindo-os. As complicacOes desse quadro incluem dor
cronica abdominal e pélvica, e em mulheres pode acarretar em infertilidade devido a
complicagdes nas trompas de falopio, ovérios e utero (HAULE, 2013). A obstrucdo de
intestino delgado completa é sugerida quando ocorre cessacao total da eliminacao de gases
ou fezes pelo reto e quando nédo ha gases na porc¢éo distal do intestino no exame radiolégico
(LONG et al, 2013).

A obstrucéo intestinal segundo Vidal (2005), tem diversos critérios de classificacdo:
quanto a localizacdo (delgado alto e baixo ou colon), quanto ao grau, se a oclusdo é
completa ou incompleta, quanto ao estado de circulacdo sanguinea (simples ou
estrangulada), quanto a evolucdo dos sintomas, se agudo ou crénico e quanto a natureza da
obstrugdo (mecénica, vascular ou funcional). E observa-se que nas obstru¢cdes mecanicas
altas os vémitos sdo frequentes, surgem precocemente e sdo constituidos de material
estagnado e de aspecto bilioso; nas obstrucdes de colon as nauseas e vomitos podem nao
acontecer. Nos casos de obstrugdo mecéanica os sintomas de constipacéo sao tardios.

As reintervencOes nessa patologia sdo mais dificeis, com um risco aumentado de
lesdo intestinal iatrogénica durante o procedimento. Além disso, a laparotomia repetida e a

adesiolise desencadeiam ainda mais a formacao de aderéncias (HAULE, 2013).

4.2 Tratamento convencional conservador da obstrucéo intestinal
Os principios da terapéutica do quadro de obstrugdo intestinal por bridas séo a
reposicdo de liquidos e eletrolitos, a descompressdo do intestino e a intervencao cirdrgica,

no momento adequado, nos casos em que se aplica (VIDAL, 2005).
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O tratamento convencional conservador para obstrucdo intestinal ou aderéncias é
definido por jejum, inser¢do de sonda nasogastrica, hidratacdo (CERESOLI et al, 2016) e
ainda monitoramento da diurese e balango hidroeletrolitico (MOREIRA JR et al, 2005), o
que requer tempo de observacdo na unidade de emergéncia e internacdo. Além disso, a
necessidade de intervencdo cirurgica pode gerar um aumento do tempo de internagdo

hospitalar.

4.3 Tratamento com medicamento oral disponivel no exterior

A recomendacéo de uso da apresentacdo oral do contraste idnico é para o tratamento
conservador de pacientes com obstrugéo intestinal, pois tem uma osmolalidade muito alta e
atua extraindo agua para a luz do intestino delgado, reduzindo o edema da parede do
intestino delgado e auxiliando na recuperacdo da motilidade intestinal (CHOI et al, 2002 e
ISHIZUKA et al, 2019).

As caracteristicas do medicamento que possibilitam seu uso sdo baseadas nas
propriedades fisico-quimicas do mesmo, e ainda por ndo ser irritante ao intestino. E um
meio de contraste radiopaco iodado soltvel em dgua com sabor lim&o. Cada mililitro (ml)
contém 660 miligramas (mg) de diatrizoato de meglumina e 100 mg de diatrizoato de
sodio, com um pH ajustado para 6,0-7,6 com hidroxido de sédio. Contém também 367 mg
de iodo por ml, um constituinte essencial dado o seu peso atbmico relativamente elevado
tornando-o radio-denso para que possa desempenhar sua funcdo diagndstica. Tem um
tempo de transito normal (estbmago para célon) de 30 a 60 minutos e mostra eficacia na
resolucdo de caracteristicas de obstrugdo, reduzindo o tempo de permanéncia hospitalar e a
necessidade de cirurgia (HAULE, 2013 e BRANCO, 2010).

4.4 Caracteristicas fisico-quimicas do medicamento oral disponivel na Europa e do
contraste idnico injetavel (diatrizoato de meglumina e sodio e ioxitalamato de
meglumina e sodio disponiveis no Brasil)
Os contrastes i6nicos injetaveis (medicamentos A e B) apresentam caracteristicas de
osmolalidade e viscosidade muito semelhantes a apresentacdo oral do contraste i6nico a

base de Ditrizoato de Meglumina e Sddio, como demonstrado a seguir:
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e Apresentacdo Oral - Diatrizoato de Meglumina e de Sdédio: 367 mg de iodo por ml;
osmoladidade: 2,25 mOsm/Kg; viscosidade: 8,9; nao disponivel no Brasil;

e Apresentacdo Injetavel - Diatrizoato de Meglumina e de Sodio (Medicamento A):
370 mg de iodo por ml; osmoladidade: 2,1 mOsm/Kg e viscosidade: 9,1; disponivel
para comercializagdo no Brasil.

e Apresentacdo Injetavel - loxitalamato de Meglumina e Sédio (Medicamento B): 350
mg de iodo por ml; osmoladidade: 2,16 mOsm/Kg e viscosidade: 10,2; disponivel

para comercializag&o no Brasil.

4.5 Utilizacao da apresentacao injetavel do contraste i6nico por via enteral (VO ou

VS) pelo Servico de Cirurgia do HCPA e caracterizacéo do hospital

O Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA) é uma instituicdo publica e
universitaria vinculada ao Ministério da Educacéo e a Universidade Federal do Rio Grande
do Sul (UFRGS). E classificado como um hospital geral de alta complexidade, com 833
leitos entre internacdo, terapia intensiva e emergéncia, conta também com 36 salas
cirargicas. A instituicdo adota atualmente a proposta elaborada pelo Servico de Cirurgia
Geral do HCPA para a utilizacdo do contraste idnico no manejo de obstrucdo de intestino

delgado, conforme figura 1.

Figura 1: Fluxograma proposto pelo Servigo de Cirurgia Geral do Hospital de Clinicas de
Porto Alegre para indicagdo do uso do contraste hidrossoltvel em quadros clinicos de
obstrucéo intestinal por bridas.

Auséncia de indicagao cirtrgica imediata
Iniciar manejo conservador: NPO, SNG, hidratagao

v

Contraste HidrossolGvel VO ou via SNG 100ml

v

Rx 12h

Contraste no Célon?
Sim: provavel resolugao, encerra protocolo
Nao: Rx 24h

Contraste no Célon?
Sim: provavel resolugao
Nao: Provavel Cirurgia
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A aprovacdo da extensdo de uso enteral (VO ou VS) da apresentagdo injetavel do
contraste idnico (medicamentos A e B) foi proposta pelo Servigco de Cirurgia Geral para a
Comissdo de Medicamentos (COMEDI), tendo sido aprovada pela Ata n° 44 de 12 de
dezembro de 2016.

4.6. Evento adverso relacionados ao uso de contrastes i6nicos

Evento adverso (EA) € um incidente que resulta em danos a satude (BRASIL, 2013),
e sobre a perspectiva da Farmacovigilancia, a ANVISA (2019) define como qualquer
ocorréncia médica desfavoravel que pode ocorrer durante o tratamento com um
medicamento, mas que ndo possui, necessariamente, relacdo causal com esse tratamento. O
conceito de evento adverso € amplo, abrangendo uma série de problemas relacionados ao
uso dos medicamentos.

De acordo com a ANVISA (2019), reacdo adversa ao medicamento (RAM) &
definida como qualquer resposta prejudicial ou indesejavel, ndo intencional, a um
medicamento, que ocorre nas doses usualmente empregadas para profilaxia, diagnostico ou
terapia de doencgas. No conceito de RAM pode-se observar a existéncia de uma relagdo
causal entre o uso do medicamento e a ocorréncia do problema. A RAM ¢ considerada,
assim, um tipo de evento adverso. Ela é classificada conforme sua incidéncia, podendo ser:
muito comum: > 10% — comum (frequente): > 1% e < 10% — incomum (infrequente): >
0,1% e < 1% — Rara: > 0,01% e < 0,1% — Muito rara: < 0,01%.

Nas bulas dos medicamentos citados nesse estudo encontramos relatos das seguintes
reacdes adversas aos contrastes iodados, seja de uso oral ou injetavel. Sdo descritas como
RAM “Muito comum”: vOomitos, prurido, rubor, calor ¢ urticaria que Sa0 reacdes leves.
Pode ocorrer casos de reagdes “Incomum” quando ocorre vomitos mais severos, urticaria
intensa, broncoespasmo, edema facial, edema laringeo e reacdo vaso vagal. Nesses casos é
necessario atendimento médico e tratamento de urgéncia para manejo da reagdo. As reacoes
“Raras” descritas sdo choque hipotensivo, convulsdo, parada respiratoria e cardiaca. Estas
caracteristicas sdo tipicas de reagdes anafilactoides.

Segundo o fabricante do medicamento A, a maioria das reagdes ocorre em até 30

minutos apds a exposi¢do ao meio de contraste, sendo que eventualmente podem ocorrer
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reacOes tardias, mais de 60 minutos, enquanto o fabricante do medicamento B informa que
reacOes tardias podem ocorrer em sete dias apds o uso e que a incidéncia de reacles
adversas em pacientes alérgicos pode ser até trés vezes maior que a populacdo normal.

O contraste oral disponivel na Europa, as RAMs descritas como “Comum” sao
vomito, sensagdo de enjoo e diarreia. E as de incidéncia “Rara” sdo as mesmas descritas
para 0s medicamentos A e B. Também relata que reacdes tardias podem ocorrer, apos horas

ou dias de administracao.
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6. ARTIGO

EFETIVIDADE E SEGURANCA DO CONTRASTE IONICO INJETAVEL POR
VIA ENTERAL NA OBSTRUCAO DE INTESTINO DELGADO

INTRODUCAO

Sindrome do abddémen agudo é um termo amplo que compreende inumeras
situacBes clinicas, de origem ndo traumatica, de aparecimento subito e de intensidade
variavel associada ou n&o a outros sintomas’. As queixas por dor abdominal sdo uma causa
comum de consultas de urgéncia em Servicos de Emergéncia, das quais 25% correspondem
a obstrucéo intestinal?.

O tratamento conservador para obstrucdo intestinal ou aderéncias € definido por
jejum, insercdo de sonda nasogastrica, hidratacio® e ainda monitoramento da diurese e
balanco hidroeletrolitico*. Segundo Brunetti e Sacarpelini® (2007) aproximadamente, 15%
dos pacientes submetidos laparotomias serdo admitidos em Servigos de Urgéncia com
quadros obstrutivos, e 3% necessitardo de reintervencdo para resolucdo da obstrugéo
intestinal, estima-se que, em 10 anos pds laparotomia, o risco de ser acometido por
obstrucdo intestinal seja de 40%. Em geral, 10% a 25% dos pacientes com dor abdominal
apresentam um quadro que requer tratamento cir(irgico®.

Ha& relatos na literatura de uso de contrataste oral no tratamento de obstrugdo
intestinal, que evita a necessidade de intervencdes cirargicas e, consequentemente, o tempo
de internacio hospitalar®’. O contraste dos estudos é a base de Ditrizoato de Meglumina,
cuja fabricacéo e distribuicao esta indisponivel no Brasil.

Desde 2016, o tratamento da obstrucdo intestinal na Emergéncia e nas unidades de
internagdo do Hospital de Clinicas de Porto Alegre € realizado com as apresentagdes
injetaveis do contraste idnico por via enteral. Inicialmente, foi utilizado o contraste a base
de Ditrizoato de Meglumina e Sddio, sendo este posteriormente substituido pelo

loxitalamato de Meglumina e Sédio, em virtude das vantagens econémicas associadas e
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baseado no fato de serem equivalentes terapéuticos®, ocorreu essa substituicdo. O uso "off-
label" dessas apresentacdes injetaveis, uso diferente do aprovado em bula do produto®, é
respaldado pelo fato de as mesmas possuirem caracteristicas fisico-quimicas e
farmacocinéticas semelhantes ao produto indicado para uso por via oral, indisponivel no
Brasil. Embora haja relatos na literatura da utilizacdo do contraste i6nico oral para o
tratamento de oclusdo intestinal com reducdo da necessidade de intervencdo cirurgica e do
tempo de internagdo hospitalar®’, ndo ha informagcdes sobre a eficacia, dose recomendada e
nem sobre a seguranca deste uso "off-label .

Diante do exposto, este estudo propds-se avaliar a efetividade e a seguranga da
utilizacdo da apresentacdo injetavel do contraste idnico por via enteral em pacientes com

obstrucdo intestinal por bridas no Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA).

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo do tipo quase-experimento retrospectivo. A populacdo em
estudo foram os pacientes internados no HCPA com diagnoéstico de obstrucdo intestinal,
entre marco de 2015 e margo de 2018. Foram incluidos no estudo pacientes atendidos ou
avaliados através de consultoria pelo Servico de Cirurgia Geral e excluidos os que
apresentavam menos de 18 anos de idade no periodo estudado.

Os pacientes foram distribuidos em dois grupos, e os critérios de alocacdo sao
apresentados a seguir:

e Grupo intervengdo: composto por pacientes que possuiam prescricdo médica
da apresentacdo injetavel do contraste ibnico para uso por via oral ou por
sonda, com dispensacdo registrada pela farmécia interna do hospital,
atendidos segundo Fluxograma para Uso de Contraste I6nico por via enteral
(VO ou VS) do Servico de Cirurgia Hospital de Clinicas de Porto Alegre,
implementado a partir de novembro de 2016. Estes pacientes foram tratados
inicialmente com o contraste a base de Ditrizoato de Meglumina e Sédio
(Medicamento A), sendo este posteriormente substituido pelo loxitalamato

de Meglumina e Sédio (Medicamento B).
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e Grupo Controle: pacientes que tiveram registrados no campo Cadigo
Internacional de Doengas (CID) do sistema informatizado as categorias
"K56 - lleo paralitico e obstrucdo intestinal sem hérnia" e "R10 - Dor
abdominal e pélvica” no momento da alta hospitalar, com registro de
diagndstico de obstrucao intestinal realizado por um médico do Servico de
Cirurgia Geral evoluido em prontuario e que foi atendido antes da
implantacdo do Fluxograma para Uso de Contraste 16nico por via enteral
(VO ou VS). Os pacientes alocados no grupo controle foram tratados com o
método conservador convencional.

Para o calculo do tamanho de amostra foi utilizado o programa WinPepi -
versdo 11.65. Considerando poder de 80%, nivel de significancia de 5% e diferenca entre as
proporcgdes de 24% como é referida em Haule®, chegou-se ao tamanho de amostra total
de 114 sujeitos, sendo 57 em cada grupo.

O desfecho principal que foi avaliar a efetividade foi verificado através da variavel
resolugédo do quadro de obstrucdo intestinal. Considerou-se como resolugdo do quadro os
pacientes que ndo necessitaram de intervencdo cirargica. Os desfechos secundéarios foram o
tempo de internacao e ocorréncia de suspeita de reacdo adversa, sendo que as suspeitas de
RAM foram avaliadas apenas entre 0s pacientes que receberam o contraste.

As variaveis categoricas (resolucdo do quadro de oclusdo intestinal e suspeita de
reacdo adversa), foram expressas em termos de frequéncia absoluta e relativa, enquanto a
variavel continua (tempo de internacdo) foi em termos de mediana e intervalo interquartil.
Para analisar a relacdo entre a intervencao e as varidveis categoricas foi utilizado o teste do
Qui-quadrado. Para avaliar a relagdo com a variavel continua foi utilizado o teste U de
Mann-Whitney. Os dados clinicos foram coletados dos prontuérios eletrdnicos, disponiveis
no software institucional "Aplicativo de Gestdo para Hospitais Universitarios — AGHUse" e
analisados pelo programa Statistical Package for the Social Sciences — SPSS - verséo 18.

Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de Clinicas
de Porto Alegre através do parecer numero 3.109.323 (CAAE no 01559218.0.0000.5327
em 09 de janeiro de 2019) e registrado no aplicativo institucional "AGHUse Pesquisa"

através do nimero 2019-0274.
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RESULTADOS

Foram revisados um total de 114 prontuarios cujos dados demograficos e clinicos
sdo apresentados na tabela 1. A amostra era composta em sua maioria por pacientes com 50
anos ou mais de idade (79,82%, n=91), com cirurgia prévia (72,8%, n=83) de sitio
abdominal (69,3%, n=79). A comorbidade mais prevalente foi neoplasia (41,23%, n=47)
seguida de hipertenséo arterial (38,6%, n=44).

Dos 114 pacientes, 57 foram avaliados no grupo controle e 57 no grupo intervencao.
A resolucdo do quadro de obstrucédo intestinal foi observada em 64,9% (n=37; p<0,01) dos
pacientes que usaram o contraste idnico por via enteral (VO ou VS) (grupo intervencao),
enquanto no grupo controle foi de 33,3% (n=19). Em relacdo ao tempo de internacédo, o
grupo controle apresentou mediana maior do que o grupo intervencdo (11,3 e 7,1 -
respectivamente, p<0,05) (tabela 2). No grupo que utilizou o0 medicamento, 12,3% (n=7)
dos pacientes apresentaram suspeita de eventos adversos registrados em prontuario e
relacionado pela equipe assistente ao contraste. Houve registro de vémito (n=3), de nausea
e de vomito (n=1), de reacdo alérgica (n=1), de ndo tolerar a SNG fechada com contraste

(n=1) e de rebaixamento do sensorio (n=1).

DISCUSSAO

A caracterizacdo da amostra do presente estudo assemelha-se & verificada por
Rahamani (2013) em que ndo ha diferenca significativa nos grupos intervencédo e controle
em relacéo ao sexo, idade e ter realizado cirurgia prévia'®.

Os resultados referentes a necessidade de cirurgia encontrados neste trabalho
demonstram que o uso do contraste idnico injetvel por via oral ou via sonda é similar aos
dados dos estudos sobre 0 uso do contraste oral na revisdo sistematica feita por Ishizuka e
colaboradores (2019) com 580 pacientes que receberam a apresentacdo oral. Destes, 100
(17,2%) foram submetidos a cirurgia, enquanto entre 573 pacientes que ndo receberam, 143

(25,0%) foram submetidos a cirurgia. Indicando que o uso reduziu significativamente a
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necessidade de cirurgia (RR 0,66; 1C95% 0,46-0,95; P=0,03; | 2 = 52%) em comparagao
com pacientes que ndo receberam, assim como nos dados encontrados neste trabalho™!.

Em outro estudo, assim como encontramos na amostra estudada, o tratamento com o
contraste de apresentacdo oral reduziu a duragdo da hospitalizacdo em comparagdo com 0
tratamento conservador padréo, 5,62 dias versus 10,88 dias, respectivamente. Houve menos
operacgdes realizadas no grupo que fez uso da apresentacdo oral fundamentados por seu
mecanismo de acdo. Por ser hiperosmético, promove assim, a transferéncia de fluido para o
Iimen do intestino, aumentando o gradiente de pressdo através do local de obstrugdo. Este
deslocamento de fluido também dilui o contetdo intestinal e permite uma passagem mais
facil do conteddo intestinal através de um lumen estreitado. Houve diminuicdo do edema da
parede intestinal e melhora a motilidade intestinal acarretando melhora gradual dos
sintomas clinicos’!2. Este estudo de Haule’ (2013) confirma que administracdo do contraste
de apresentagdo oral é seguro e tem um papel terapéutico, reduzindo significativamente a
necessidade de cirurgia, a permanéncia (tanto em pacientes nao operados quanto no geral) e
o0 tempo de resolugdo, como foi demonstrado no presente estudo, utilizando o contraste de
uso injetavel por administracdo via oral ou por sonda. A administracdo do contraste de
apresentacdo oral também tem papel diagndstico na previsdo da necessidade cirurgica, € a
precisdo diagndstica é melhor se for feita em até oito horas do uso do mesmo?.

As suspeitas de eventos adversos identificados com maior frequéncia (nausea e
vOmito) nesse estudo estdo previstos na bula do medicamento “A”, como reac6es do tipo
muito comum, ou seja, com ocorréncia maior que 10%, sendo que na bula do medicamento
“B” ha descricdo, mas ndo informa qual previsdo de ocorréncia corroborando com os
achados deste estudo.

O estudo ser retrospectivo e a forma da selecdo a amostra pode se caracterizar como
um viés de selecédo, e ainda pode ser descrito como um ponto fraco o uso do registro do
CID, pois 0 mesmo nem sempre é atualizado quando o diagndstico é definido, dessa
maneira, algumas vezes essa informacdo ndo corresponde ao diagnostico correto. Os
registros realizados em prontudrio pela equipe assistente sdo extremamente sucintos, o que
pode ter prejudicado a coleta de informacdes e a identificacdo das suspeitas de eventos

adversos relacionados ao uso do medicamento.
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As fortalezas do estudo foi proporcionar a avalicdo do uso da via off-label que ja
vem sendo aplicada aos pacientes, mas que nao havia informac6es de eficicia e seguranca.
Reforcar que a liberacdo pela Comissdo de Medicamentos em estender o uso para via
enteral parece ter sido acertada, uma vez que os resultados demonstraram ser favoraveis e, a
partir dos dados avaliados pode ser proposto a formatagdo de um protocolo institucional de

uso do contraste i6nico injetavel por via enteral para obstrucéo intestinal.

CONCLUSAO
Os resultados indicam que o uso do contraste injetavel por via enteral (VO e VS),
apesar de ser um uso off-label, € uma estratégia para 0 manejo da obstrucdo intestinal com

seguranca.
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Tabela 1: Caracteristicas clinicas, demograficas e perfil de solicita¢cdes de exames da
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amostra.
Grupo Grupo
Variavel et I nterve%géo Contrpole
n % n % n %
Total 114 100 57 100 57 100
Sexo
Feminino 56 49,12 29 50,9 27 47,4
Masculino 58 50,88 28 49,1 30 52,6
Idade
18 a 49 anos 23 20,18 11 19,3 12 21,1
50 anos ou mais 91 79,82 46 80,7 45 78,9
Cirurgia Prévia
Sim 83 72,81 44 77,2 39 68,4
Tipo de cirurgia
Cesarea 2 1,75 2 9,1 0 0
Sitio abdominal 79 69,30 40 90,9 39 100
Comorbidades
Hipertensdo Arterial 44 3860 17 298 27 474
Sistémica
Diabetes Mellitus 18 15,79 9 15,8 9 15,8
Neoplasia 47 41,23 22 38,6 25 49,8
Solicitagcdo de exames
Raio-X 88 77,19 45 78,95 43 75,44
Hemograma 79 69,29 35 61,4 44 77,19
Tomografia 80 70,17 39 68,42 41 71,93
Ecografia 31 27,19 11 19,3 20 35,09
Ressonancia Magnética 2 0,02 2 3,51 0 0
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Tabela 2: Distribuicdo dos desfechos, indicagéo de cirurgia e tempo de internagdo entre 0s

grupos controle e intervencéo.

Grupo Intervencgao

Grupo Controle

Variavel N ou % ou " ou % ou p valor
med*  g25-q75** med*  25-q75**
Total 57 100 57 100
Resolucdo da obstrucéao intestinal
Né&o 20 35,1 38 66,7
Sim 37 64,9 19 33,3 <0,01

Tempo de internacéo

Registro de suspeita de reacéo

adversa
Sim
Nao

7,1 3,35-16,1

7 12,3
50 87,7

11,3 75-25  <0,05

0 0
0 0

*n=frequéncia absoluta, med=mediana; %=frequéncia relativa, q25-q75=intervalo interquartilico
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7. ANEXOS

7.1 Aprovacéo pelo Comité de Etica e Pesquisa

UFRGS - HOSPITAL DE
CLINICAS DE PORTO ALEGRE ‘GG o ™
DA UNIVERSIDADE FEDERAL

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP
DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: AVALIACAO DO USO DE CONTRASTE IONICO POR VIA ORAL OU POR VIA
SONDA COMO TERAPIA CONSERVADORA EM PACIENTES COM OBSTRUCAO
INTESTINAL NO HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

Pesquisador: vanessa martins de oliveira

Area Tematica:

Versao: 2

CAAE: 01559218.0.0000.5327

Instituicao Proponente:Hospital de Clinicas de Porto Alegre
Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 3.109.323

Apresentacao do Projeto:

As autoras do projeto apresentam um estudo observacional retrospectivo proposto para ser a dissertacao de
mestrado profissional do programa de Geréncia de Ensino e Pesquisa do Programa de Pés-Graduacao em
Avaliacao de Tecnologias para o SUS. Trata-se de uma revisao de prontuarios do Hospital de Clinicas de
Porto Alegre. O estudo baseia-se na avaliacao do uso de contraste idnico injetavel por via oral ou por via
sonda para diagnostico e tratamento de oclusao intestinal na emergéncia e nas unidades de internacao
hospitalar.

Objetivo da Pesquisa:
Avaliar os desfechos pelo uso oral do contraste ibnico injetavel no tratamento na obstrucao intestinal.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Riscos: os riscos da pesquisa sao considerados minimos e estao associados a possibilidade de quebra de
sigilo, uma vez que a mesma sera realizada com dados de prontuario online. Como forma de garantir o uso
correto e seguro das informacoes os pesquisadores, assinaram o Termo de Compromisso de Uso de Dados
de Prontuario e Institucionais do Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Beneficios: identificar a seguranca do
uso de contraste idnico registrado como de uso injetavel para o uso por via oral ou via sonda para o
tratamento de obstrucao intestinal como forma de tratamento conservador, reduzindo a necessidade de
procedimento cirargico e

Enderego: Rua Ramiro Barcelos 2.350 sala 2229

Bairro: Santa Cecilia CEP: 90.035-903

UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE

Telefone: (51)3359-7640 Fax: (51)3359-7640 E-mail: cep@hcpa.edu.br
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Continuagho do Parecer: 3.109.323

prolongamento da internacao hospitalar e de seus riscos associados.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:
Ver conclusoes deste parecer.

Consideracgoes sobre os Termos de apresentacao obrigatéria:
As autoras propdem dispensa de TCLE por ser um estudo de revisao de prontuarios. Apresentam um Termo
de Compromisso para Uso de Dados (TCUD) devidamente assinado.

Recomendacoes:
Sem recomendagoes.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequacoes:
As pendéncias emitidas para o projeto no parecer 3.019.750 foram respondidas pelos pesquisadores,
conforme carta de respostas adicionada em 24/12/2018. Nao apresenta novas pendéncias.

Consideracoes Finais a critério do CEP:

Lembramos que a presente aprovacao (versao projeto de 24/12/2018 e demais documentos que atendem
as solicitagdes do CEP) refere-se apenas aos aspectos éticos e metodologicos do projeto.

Os pesquisadores devem atentar ao cumprimento dos seguintes itens:

a) Este projeto esta aprovado para revisao de prontuarios de 120 pacientes no Centro HCPA, de acordo
com as informacdes do projeto. Qualquer alteracao deste numero devera ser comunicada ao CEP e ao
Servico de Gestao em Pesquisa para autorizagcoes e atualizagdes cabiveis.

b) O projeto devera ser cadastrado no sistema AGHUse Pesquisa para fins de avaliagao logistica e
financeira e somente podera ser iniciado apos aprovacao final do Grupo de Pesquisa e P6s-Graduagao.
¢) Qualquer alteragao nestes documentos devera ser encaminhada para avaliagao do CEP.

d) Deverao ser encaminhados ao CEP relatorios semestrais e um relatoério final do projeto.

e) A comunicacao de eventos adversos classificados como sérios e inesperados, ocorridos com pacientes
incluidos no centro HCPA, assim como os desvios de protocolo quando envolver diretamente estes
pacientes, devera ser realizada através do Sistema GEO (Gestao Estratégica Operacional) disponivel na
intranet do HCPA.

Endereco: Rua Ramiro Barcelos 2.350 sala 2229

Bairro: Santa Cecilia CEP: 90.035-903

UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE

Telefone: (51)3359-7640 Fax: (51)3359-7640 E-malil: cep@hcpa.edu.br
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Continuagao do Parecer: 3,109,323

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacao
Informacées Basicas |PB_INFORMACOES_BASICAS DO _P | 24/12/2018 Aceito
do Projeto ROJETO_1067814.pdf 12:00:46
Projeto Detalhado / |projeto.pdf 24/12/2018 |JANAINA Aceito
Brochura 11:58:41 RODRIGUES
Investigador CHAGAS GONZATTI
Cronograma cronograma.pdf 24/12/2018 |JANAINA Aceito

11:58:00 |[RODRIGUES
CHAGAS GONZATTI
TCLE / Termos de |COMITE.pdf 24/12/2018 |JANAINA Aceito
Assentimento / 11:53:14 |RODRIGUES
Justificativa de CHAGAS GONZATTI
[Auséncia
Outros resposta_pendencia.pdf 24/12/2018 |JANAINA Aceito
11:37:32 |RODRIGUES
CHAGAS GONZATTI
TCLE / Termos de  |termodados.pdf 18/10/2018 [JANAINA Aceito
Assentimento / 14:29:446 |RODRIGUES
Justificativa de CHAGAS GONZATTI
|Auséncia
TCLE / Termos de  [termoinstitucional.docx 17/10/2018 |JANAINA Aceito
Assentimento / 22:1808 |RODRIGUES
Justificativa de CHAGAS GONZATTI
|Auséncia
Orcamento orcamento.docx 17/10/2018 |JANAINA Aceito
22:14:39 |RODRIGUES
CHAGAS GONZATTI
Folha de Rosto FOLHO_DE_ROSTO.docx 17/10/2018 [JANAINA Aceito
21:09:37 |RODRIGUES
CHAGAS GONZATTI

Situacao do Parecer:
Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:
Nao

PORTO ALEGRE, 09 de Janeiro de 2019

Assinado por:
Marcia Mocellin Raymundo
(Coordenador(a))
Endereco: Rua Ramiro Barcelos 2.350 sala 2229
Bairro: Santa Cecilia CEP: 90,035-903

UF: RS Municipio: PORTO ALEGRE
Telefone: (51)3359-7640 Fax: (51)3359-7640 E-mail: cep@hcpa.edu.br
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HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE
Grupo de Pesquisa e Pés-Graduacao
Comissao Cientifica e Comité de Etica em Pesquisa
Parecer de Projeto de Pesquisa

Projeto

2019-0274 - AVALIACAO DO USO DE CONTRASTE IONICO INJETAVEL POR VIA ORAL OU POR VIA
SONDA COMO TERAPIA CONSERVADORA EM PACIENTES COM OBSTRUCAO INTESTINAL NO
HOSPITAL DE CLINICAS DE PORTO ALEGRE

Pesquisador Responsavel: VANESSA MARTINS DE OLIVEIRA
Origem: Outros >> Escola GHC - Mestrado Profissional Avaliagao Tecnologia SUS
Realizacao: HCPA >> Secao Farmacia Clinica

Resumo Estruturado - Introducao:

Uma das causas de consultas de urgéncia sao as queixas de dor abdominal aguda das quais vinte por
cento corresponde a obstrugao intestinal (VIDAL, 2005). O tratamento, na maioria das vezes, ocorre de
forma cirGrgica (BRUNETTI E SACARPELINI, 2007 e BEJARANO et al, 2011). Na literatura médica ha
relatos de uso de contraste hidrossolluvel por via oral como forma de diagnéstico e tratamento, reduzindo
dessa forma as intervencoes cirurgicas e consequentemente o tempo de internagao hospitalar (BRANCO,
2010 e HAULE et al, 2013). A apresentacao oral do contraste idnico a base de Ditrizoato de Meglumina e
Sodio utilizado nesses estudos nao estao disponivel no Brasil. Sendo assim, iniciou-se o uso, no tratamento
da obstrucao intestinal na Emergéncia e demais areas da internagao de um hospital universitario, com a
apresentacao injetavel do contraste idnico a base de Ditrizoato de Meglumina e Sodio (medicamento A)
inicialmente, e depois a apresentacao injetavel a base de loxitalamato de Meglumina e Sodio (medicamento
B), em virtude da aquisicao ser realizada por licitacao e os medicamentos A e B serem considerados
alternativas terapéuticas, ou seja, medicamentos com principio ativo diferentes, mas que possuem a mesma
indicacao de uso e dos quais se espera o mesmo resultado. As apresentacoes desses medicamentos A e B
sao para uso endovenoso, mas para o tratamento da referida patologia é feito o uso por via oral (VO) ou via
sonda (VS) com indicagao off label, termo sem traducao oficial para o portugués que se refere ao uso
diferente da aprovacao de bula do produto, ou seja, cuja indicag@o nao esta registrada no 6rgao regulatério
de vigilancia sanitaria no Brasil, a chamada Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) (BRASIL,
2012). Esse uso é respaldado no fato desses medicamentos terem caracteristicas fisico-quimicas e
farmacocinéticas semelhantes. Nao ha informagoes sobre qual seria a dose eficaz e nem informagodes sobre
a seguranca desse uso, quando comparados a apresentacao oral do contraste ibnico a base de Ditrizoato
de Meglumina e Sodio e a intervengao cirtrgica.

Resumo Estruturado - Metodologia:

6.1. Local da pesquisa: Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA). 6.2.

Tipo de estudo: Estudo tipo quase-experimental. Quase-experimentos sao delineamentos
de pesquisa que nao tém distribuicao aleatéria dos sujeitos pelos tratamentos. Neste caso a
amostra dos grupos, conftrole e tratamento sao realizados por conveniéncia pelo pesquisador. 6.3.

Populacao do estudo: Pacientes com suspeita de obstrucao intestinal em atendimento pelo
Servico de Cirurgia Geral ou com consultoria por esse servigo. Para avaliagao dos desfechos serao
comparados 0s pacientes que receberam o medicamento A ou B com os pacientes com os CIDs de

Impresso do sistema AGHUse-Pesquisa por JANAINA RODRIGUES CHAGAS GONZATTIem 19/08/2019 23:18:33



37

HOSPITAL DE

Ul'%“ CLINICAS
w‘m PORITO ALLGM ns

das categorias K56 - ileo paralitivo e obstrugdo intestinal sem hémia e R10 - Dor abdominal e
pélvica, admitidos pelo Servico de Cirurgia durante o periodo anterior a setembro de 2016
(quando o protocolo nao era utilizado). 6.4.

Critérios de Inclusdo: Pacientes, maiores de 18 anos que tiveram prescricdo de contraste
iBnico injetavel por VO ou VS, com dispensagdo registrada pela farmacia interna do HCPA no
periodo a partir de novembro de 2016 e pacientes antes de novembro de 2016 com os CIDs de
alta hospitalar das categorias K56 - ileo paralitvo e obstrugdo intestinal sem hémia e R10 - Dor
abdominal e pélvica, atendidos ou com consultoria pelo Servico de Cirurgia Geral. 6.5.

Critérios de exclusdo: Pacientes atendidos ou com consultoria pelo Servico de Cirurgia
Geral antes de novembro de 2016 com CID de alta informado que ndo sejam das categorias K56 -
ileo paralitivo e obstrucdo intestinal sem hémia e R10 - Dor abdominal e pélvica. 6.6.

Calculo Amostral: Para o célculo do tamanho de amostra fol utlizado o programa WinPepi,
versdo 11.65. Considerando poder de 80%, nivel de significancia de 5% e diferenca entre as
proporcdes de 24% como € referida em Haule, 2013, chegou-se ao tamanho de amostra total de

114 sujeitos sendo 57 em cada grupo. 6.7.
Instrumento: Ficha de coleta de dados elaborada pelos pesquisadores contendo: dados
sociodemograficos © dados clinicos. (Apéndice 1). 6.8.
Fonte de Dados: Dados de prontuario disponiveis no software: Aplicativo de Gestdo para
Hospitais Universitarios ) AGHUse 6.9.
Desfecho: Resolugao da obstrugao intestinal. 6.10.

Processamento e Analise de Dados: Serdo estimadas as proporgées de nao haver
necessidade de cirurgia em pacientes que utilizaram os Medicamento A e B em relagdo as
indicagbes de cirurgia pelo protocolo anterior. Para a comparagdo das prevaléncias entre os
medicamentos sera utilizado o teste Qui-Quadrado de Pearson ou Exato de Fisher, demais

Resumo Estruturado - Objetivos:

Objetivo geral: Avaliar os desfechos pelo uso oral do contraste iénico injetavel no tratamento na obstrugéo
intestinal. Objetivos especificos: 1. Avaliar a indicagdo de intervengao cirtrgica nos pacientes que utilizaram
o contraste idnico por VO ou VS. 2. Avaliar o tempo de internagdo dos pacientes com obstrucéo intestinal.
3.2.3 Avaliar a ocorréncia de eventos adversos quando utilizado os medicamentos A ou B.

Parecer
Comentarios gerais sobre o projeto:
Custos do projeto sob responsabilidade do PESQUISADOR.

Data de Entrega do Parecer: 02/05/2019 16:51:09
Decisao: Aprovado
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7.2 Normas para publicacdo na revista

REVISTA ARQUIVOS DE GASTROENTEROLOGIA

Escopo e politica

Publica contribuicBes originais e inéditas (de pesquisadores nacionais e
estrangeiros), que sejam compativeis com 0s objetivos da Revista e estejam adequadas aos
padrdes cientificos e editoriais.

A submissdo do manuscrito implica que o trabalho na integra ou parte(s) dele ndo
tenha sido publicado em outra fonte ou veiculo de comunicacédo e que nédo esteja sob analise
em outro periddico para publicagéo.

Sao aceitos estudos de natureza original, clinicos ou cirtrgicos, técnicas e estudos
de epidemiologia. Artigos de Revisdo s@o aceitos apenas a convite do Conselho Editorial.
Relatos de casos ndo séo aceitos. As se¢Oes de Artigo Original séo: Endoscopia, Cirurgia,
Hepatologia, Motilidade Digestiva, Gastroenterologia Clinica, Cirurgia Experimental,
Gastroenterologia Pediatrica, Patologia Clinica de Gastroenterologia e Nutrigéo.

Além disso, publica Editoriais, Carta ao Editor, Consenso, Comunicagdo Breve e
Suplementos.

A avaliacdo do trabalho é feita de forma imparcial, incognita e geralmente paritaria (peer
review), omitindo-se aos examinadores, qualquer identificacdo da origem do artigo. O
tempo estimado para o processo € de 90 dias a partir da submissdo. O anonimato é
garantido durante todo o processo de julgamento. A decisdo sobre a aceitagdo para
publicacdo é tomada pelo Conselho Editorial.

Nenhuma taxa é exigida aos autores para submissdo, avaliacdo e publicacdo de artigos.
A Arquivos de Gastroenterologia esta disponivel online com um acesso aberto e livre.
N&o é necessario solicitar ao periddico a permissdo para copia eletrdnica, desde que o

crédito apropriado seja dado a fonte original.

Forma e preparacdo de manuscritos

Regras gerais
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O texto deve estar no idioma inglés. O nimero de autores é limitado a seis para 0s Artigos
Originais, e trés para Comunicacdo Breve. Excecfes podem ser feitas no caso de estudos
multicéntricos.

Para Comunicacdo Breve, recomenda-se que ndo ultrapasse mais de 2500 palavras. Pode
conter uma figura e uma tabela. As referéncias ndo devem exceder a 15.

Artigos de pesquisa envolvendo seres humanos devem indicar, na secdo Métodos, sua
expressa concordancia com os padrbes éticos e com o devido consentimento livre e
esclarecido dos participantes. As pesquisas com humanos devem trazer o numero do
parecer de aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa. Os estudos brasileiros devem estar
de acordo com a Resolucdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude do Ministério da
Saude (Brasil), que trata do Codigo de Etica para Pesquisa em Seres Humanos e, para
estudos fora do Brasil, devem estar de acordo com a Declaragdo de Helsinque.

Estudos envolvendo animais devem explicitar o acordo com o0s principios éticos
internacionais (por exemplo, Committee for Research and Ethical Issues of the
International Association for the Study of Pain, publicada em PAIN, 16:109-110, 1983) e
instrucbes nacionais (Leis 6638/79, 9605/98, Decreto 24665/34) que regulamentam
pesquisas com animais e trazer o nimero do parecer de aprovacio da Comiss&o de Etica em
Pesquisa Animal.

Para os ensaios clinicos, € obrigatoria a apresentacdo do numero do registro do ensaio
clinico. A lista completa de todos os registros de ensaios clinicos pode ser encontrada no

seguinte endereco: http://www.who.int/ictrp/network/primary/en/index.html.

Recomenda-se uma carta de apresentacdo destacando a intencdo de publicar no
periddico Arquivos de Gastroenterologia e a importancia desta pesquisa e publicacéo.
Esta carta deve ser escrita no campo "Author’s Cover Letter" no cadastro on-line.

Por determinacéo do SciELO, a adogdo do ORCID como identificador dos autores passara
a ser obrigatéria a partir de janeiro de 2019. Portanto, a revista Arquivos de
Gastroenterologia estimula os autores a criarem seus ORCID. A partir de 1 de julho de
2018 sera obrigatério o cadastro do ORCID de todos os autores durante a submissdo de
artigo.

Formato


http://www.who.int/ictrp/network/primary/en/index.html
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O manuscrito submetido deve ser enviado em formato Microsoft Word e organizado da
seguinte forma:

1) Titulo em inglés e portugués. Para autores estrangeiros a traducéo sera feita.

2) Nomes dos autores e suas afiliagdes. Nao insira cargos, fungdes ou adjetivos.

3) Para cada autor deve ser descritaem inglésa sua participagdo no estudo. As
contribuicdes sdo, por exemplo: coleta de dados, execucdo de pesquisa, redacdo de texto,
andlise estatistica, etc.

4) Departamento e Instituicdo onde o trabalho foi realizado.

5) Orcid de todos os autores.

6) Declarar se hd ou ndo conflito de interesse, subsidio ou outro apoio financeiro; 0s
patrocinadores devem ser declarados.

7) Resumo estruturado (Contexto, Objetivo, Métodos, Resultados e Conclusdo). O Resumo
deve ser enviado tanto em inglés como em portugués (de 200 a 600 palavras). Abreviagoes,
notas e referéncias devem ser evitados. Para autores estrangeiros a traducéo sera feita.

8) Descritores (de 3 a 10). Utilize sempre termos da lista Medical Subject Headings
(MeSH) do MEDLINE. Informacéo disponivel
em: http://www.nlm.nih.gov/mesh/meshhome.html. A pesquisa também pode ser feita no

portal Descritores em Ciéncias da Salde, em "Consulta ao DeCS", disponivel
em: http://decs.bvs.br/

9) Recomendamos a seguinte divisdo dentro do artigo: Introducdo; Metodos; Resultados;
Discussédo; Conclusdo; Agradecimentos.

10) Todos os colaboradores que ndo sejam autores podem ser mencionados na secdo de
Agradecimentos.

11) Referéncias - A Arquivos de Gastroenterologia adota as normas Vancouver. Texto

completo em: https://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html

Cite as referéncias no texto usando algarismos ardbicos na ordem de citacdo, entre
parénteses. Nao organize a lista em ordem alfabética. Para até seis autores, todos devem ser

citados. Para mais de seis autores, inclua "et al.".


http://www.nlm.nih.gov/mesh/meshhome.html
http://decs.bvs.br/
https://www.nlm.nih.gov/bsd/uniform_requirements.html
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12) Tabelas e Figuras devem ser citadas no texto em algarismos arabicos. De preferéncia,
anexadas ao artigo em JPG ou PNG. Se estiverem dentro do artigo, devem vir ao fim, apos
as referéncias. Nunca devem ser colocaras no meio do texto.

13) Tabelas (em formato Microsoft Word ou Excel) - Intitula-se Tabela apenas quando ha
resultados numéricos. ExplicacOes e abreviaturas devem ser colocadas em notas de rodapé
da tabela.

14) Figuras — Nomeie como “Figura” sempre que for: questionario escrito, fotografias,
gréficos e desenhos. Eles devem ser enviados em formato digital de alta resolucéo (2 mb).
As figuras devem conter um pegueno texto sobre o assunto.

Envio de manuscritos:

As submissGes devem ser realizadas somente atraves da interface ScholarOne, no portal

SciELO: http://mc04.manuscriptcentral.com/ag-scielo

Reiteramos que nenhuma taxa é exigida aos autores para submisséo, avaliacdo e publicacdo
de artigos. A Arquivos de Gastroenterologia esta disponivel online com acesso aberto e

livre.


http://mc04.manuscriptcentral.com/ag-scielo

