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RESUMO

ALENCAR, Fernando. Caracterizacdo do perfil epidemiolégico e clinico de pacientes com
doenca de Dupuytren tratados cirurgicamente. Rio de Janeiro, 2020. Dissertacao (Mestrado em
Ciéncias Aplicadas ao Sistema Musculoesquelético) - Instituto Nacional de Traumatologia e
Ortopedia Jamil Haddad, Ministério da Saude, 2020.

A doenca de Dupuytren ou contratura de Dupuytren é uma desordem do tecido conjuntivo, que
se manifesta com a formacdo de ndédulos subcutaneos, seguido pelo aparecimento de cordas
fibrosas, responsaveis pela contratura em flexdo. A incidéncia da doenca varia entre 0,2 a 56%,
acometendo normalmente individuos acima dos 50 anos, homens, com maior prevaléncia na
etnia branca. A fasciectomia seletiva consiste atualmente no procedimento cirargico mais usado
para o tratamento da doenca de Dupuytren. Nesse contexto, o objetivo desse estudo é descrever
o perfil epidemiologico e clinico dos pacientes com doenca de Dupuytren tratados por
fasciectomia seletiva, além de determinar os fatores de risco associados com a gravidade da
doenca, a frequéncia de complicacBes operatdrias e a necessidade de novos procedimentos
cirargicos. Foi realizado um estudo observacional retrospectivo envolvendo 247 pacientes com
doenca de Dupuytren atendidos no INTO no periodo de 2013 a 2019. As caracteristicas
demograficas e clinicas foram obtidas por busca ativa nos prontuarios e entrevistas, sendo
registradas em um instrumento de coleta de dados. A fasciectomia seletiva foi realizada na
presenca de comprometimento funcional, quando foi observada contratura em flexio da
articulacdo metacarpofalangeana maior que 30° e/ou contratura da articulacdo interfalangeana
proximal. As variaveis continuas foram avaliadas utilizando o teste t de Student e as categéricas
pelo teste Qui-quadrado de Pearson ou teste exato de Fisher. Os fatores associados com as
caracteristicas clinicas da doenca foram avaliados pelas razdes de chance (OR) e seus
respectivos intervalos de confianca (IC 95%). Foi realizada regressdo logistica multivariada
para analise dos dados. A fasciectomia seletiva foi a principal opgdo de tratamento,
correspondendo 96,6% dos procedimentos realizados. A grande maioria dos 247 pacientes era
do sexo masculino (83,8%), auto-declarados brancos (65,2%), etilistas (59,6%) e tabagistas
(49%). A média de idade dos pacientes cirargicos foi de 66+9 anos, sendo que 77,2%
apresentaram 0s primeiros sintomas apds os 51 anos. Aproximadamente 29,6% e 17,3%,
respectivamente, apresentaram as comorbidades diabetes mellitus e dislipidemia. O
acometimento bilateral das maéos foi observado em 73,3% dos pacientes. A taxa de
complicacdes intra- e pds-operatoria foi 0,6% e 24,3%, respectivamente, sendo que 5,2% dos
pacientes necessitaram de reintervencao ap6s um ano de acompanhamento. O sexo masculino
foi associado com acometimento bilateral das méos (OR = 2,10; IC 95% = 1,03 — 4,31) e com
maior nimero de raios acometidos (OR = 3,41; IC 95% = 1,66 — 7,03). A dislipidemia foi
associada com a reintervencdo (OR =5,7; 1C 95% = 1,03 — 31,4) e a bilateralidade com maior
numero de complicacdes (35,7% versus 19,7%). O presente estudo observou uma baixa taxa de
reintervencao e complicacBes operatorias nos pacientes com doenga de Dupuytren tratados por
fasciectomia seletiva. O sexo masculino foi associado com o quadro grave da doenca
(bilateralidade e mais de 2 raios acometidos) e a dislipidemia com a reintervencdo. Tais
resultados podem auxiliar no prognostico e acompanhamento pos-operatorio dos pacientes,
sugerindo a necessidade de consultas precoces com um especialista, mesmo sem a limitacdo
funcional da mao, que é o principal determinante do tratamento cirdrgico da doenca Dupuytren.

Palavras-chave: Doenga de Dupuytren; Fasciectomia seletiva; Fatores de risco; Complicagdes
operatdrias; Reintervencéo.
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ABSTRACT

ALENCAR, Fernando. Characterization of the epidemiological and clinical profile of patients
with Dupuytren's disease treated surgically. Rio de Janeiro, 2020. Master Thesis. (Master’s
Degree in Applied Sciences to the Musculoskeletal System) - National Institute of
Traumatology and Orthopedics Jamil Haddad, Ministry of Health, 2020.

Dupuytren's disease or Dupuytren's contracture is a disorder of the connective tissue, which
manifests formation of subcutaneous nodules, followed by the appearance of fibrous cords,
responsible for flexion contracture. The incidence of the disease varies from 0.2 to 56%, usually
affecting individuals over 50 years of age, men, with a higher prevalence in white people.
Selective fasciectomy is currently the most widely used surgical procedure for the treatment of
Dupuytren's disease. In this context, the objective of this study is to describe the
epidemiological and clinical profile of patients with Dupuytren's disease treated by selective
fasciectomy, in addition to determining the risk factors associated with the severity of the
disease, the frequency of surgical complications and the need for new procedures. A
retrospective observational study was carried out involving 247 patients with Dupuytren's
disease attended at INTO from 2013 to 2019. Demographic and clinical characteristics were
obtained through an active search in medical records and interviews, being recorded in a data
collection instrument. Selective fasciectomy was performed in the presence of functional
impairment, when flexion contracture of the metacarpophalangeal joint was greater than 30°
and / or contracture of the proximal interphalangeal joint was observed. Continuous variables
were assessed using Student's t test and categorical variables using Fisher's exact test or Chi-
square test. The factors associated with the clinical characteristics of the disease were evaluated
by the odds ratios (OR) and their respective confidence intervals (95% CI). Multivariate logistic
regression was performed for data analysis. Selective fasciectomy was the main treatment
option, corresponding to 96.6% of the procedures performed. The vast majority of the 247
patients were male (83.8%), self-declared white (65.2%), alcoholics (59.6%) and smokers
(49%). The mean age of the surgery patients was 66 + 9 years, with 77.2% showing the first
symptoms after 51 years. Approximately 29.6% and 17.3%, respectively, had diabetes mellitus
and dyslipidemia comorbidities. Bilateral involvement of the hands was observed in 73.3% of
patients. The rate of complications during and after surgery was 0.6% and 24.3%, respectively,
with 5.2% of patients needing reintervention after one year of follow-up. Males were associated
with bilateral involvement of the hands (OR = 2.10; Cl 95% = 1.03 - 4.31) and with a greater
number of affected rays (OR = 3.41; Cl 95% = 1.66 - 7.03). Dyslipidemia was associated with
reintervention (OR = 5.7; ClI 95% = 1.03 - 31.4) and bilaterality with a higher number of
complications (35.7% versus 19.7%). The present study observed a low rate of reintervention
and operative complications in patients with Dupuytren's disease treated by selective
fasciectomy. Male gender was associated with severe disease (bilaterality and more than 2
affected rays) and dyslipidemia with reintervention. The results obtained can assist in the
prognosis and postoperative follow-up of patients, suggesting the need for early consultations
with a specialist, even without the functional limitation of the hand, which is the main
determinant of the surgical treatment of Dupuytren's disease.

Keywords: Dupuytren disease; Selective fasciectomy; Risk factors; Operative complications;
Reintervention.
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1 INTRODUCAO

1.1 Doenga de Dupuytren: definicdo e aspectos histdricos

A doenca de Dupuytren ou contratura de Dupuytren é uma doenca do tecido conjuntivo,
que caracteriza-se por uma proliferacdo fibroblastica progressiva e irreversivel afetando a fascia
palmar e digital, com o espessamento dessa estrutura levando a gradual flex&o dos dedos das
maos, sendo denominada também de fibromatose palmar (STAATS et al., 2016), conforme
ilustrado na figura 1.

Descrita inicialmente pelo médico suico Felix Plater ha mais de 400 anos (PLATTER,
1614), foi melhor caracterizada pelo cirurgido francés Baron Guillaume Dupuytren, em 1830
(BLACK; BLAZAR, 2011). A doenga de Dupuytren resulta de uma interconexdo entre
predisposicdo genética e fatores ambientais (BLACK; BLAZAR, 2011). Muitos autores
acreditam que a origem genética dessa doenca venha dos Vikings, entre os anos 500 e 800
(ELLIOT, 1995; MCFARLANE, 2002). Estudo publicado por McFarlane sugere que a doenca
se originou em tribos germanicas entre 1200 e 200 A.C. e foi disseminada pelo mundo com as
conquistas internacionais dos Vikings e a migracdo das tribos germanicas (MCFARLANE,
2002). Esse fato historico esta de acordo com a baixa incidéncia da doenga em individuos do

Oriente Médio, Asia e Africa (BLACK; BLAZAR, 2011).
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A

Figura 1 - Paciente com doenca Dupuytren.
Méo com contratura em flexdo do quinto dedo devido a fibromatose palmar. (A) Visdo lateral
da contratura em flex&o do quinto dedo. (B) Viséo anterior da contratura em flexdo do quinto
dedo (Arquivo pessoal).
1.2 Anatomia da doenca de Dupuytren.

A féscia palmar e digital atua como uma estrutura estabilizadora na méo, fornecendo
firmeza a pele glabra da palma e dos dedos, e protegendo as demais estruturas anatdmicas

(LEIBOVIC, 2018). O complexo fascial palmar (figura 2) é composto pelas porcoes radial e

ulnar, aponeurose central, fascia palmodigital e fascia digital (RAYAN, 1999).

14



Fascia Digital

Ligamento

Fascia palmo-digital Transverso

Fascia Palmar

Figura 2 - Complexo fascial palmar normal

Aponeurose radial (AR), aponeurose ulnar (AU), aponeurose central, fascia palmo-digital e
fascia digital. AP = aponeurose palmar; LN = ligamento natatério. (adaptado de RAYAN,
2007).

A aponeurose radial é constituida por quatro componentes (fascia tenar, banda
pretendinosa do polegar, ligamento comissural distal e ligamento comissural proximal),
enguanto que a aponeurose ulnar € compostas por trés componentes (fascia da musculatura
hipotenar, banda pré-tendinosa do dedo minimo e fascia do abdutor do dedo minimo) (RAYAN,
2007). A aponeurose central é uma fascia triangular com apice proximal, cujas fibras estéo
orientadas longitudinalmente (formando as bandas pré-tendinosas dos dedos centrais),
transversalmente (compondo o ligamento natatorio, localizado na porcao distal da palma, e o
ligamento transverso da aponeurose palmar) e verticalmente (constituindo as bandas de Grapow

e os septos de Legueu e Juvara) (RAYAN, 2007).

15



A féascia palmo-digital (figura 3) apresenta as bandas espirais, as quais sd@o continuacao
da banda pré-tendinosa e correspondem a juncao entre as estruturas da fascia palmar e digital

(RAYAN, 2007; LEIBOVIC, 2018).

Bainha digital lateral \
SRR

Espaco interdigital ——

Banda espiral:l

Aponeurose palmar

Figura 3 - Fascia palmo-digital: anatomia normal.
A banda espiral se formando por continuacéo da banda pré-tendinosa. (adaptado de LEIBOVIC,
2018).

A fascia digital (figura 4) envolve o feixe neurovascular e é formada por 4 estruturas:
ligamento de Grayson (localizados volar ao feixe), ligamento de Cleland (dorsalmente ao

feixe), bainha digital lateral de Gosset e a fascia retrovascular de Thomine (RAYAN, 2007).
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Ligamento de
Cleland

Ligamento de
Grayson

Feixe
neurovascular

Ligamento Jziﬁy :

natatério

Artéria digital
comum
Banda espiral

/A y

f—é\ Ligamento palmar
" 4 5 . l

Nervo digital SeHN Tz transverso superficia

comum

Banda pré-
tendinosa

Figura 4 - Anatomia da fascia digital
Anatomia normal da féascia digital (adaptado de LEIBOVIC, 2018).

Na doenca de Dupuytren, as bandas fasciais normais se tornam cordas patoldgicas
(RAYAN, 2007). A doenca normalmente se manifesta inicialmente com nddulos entre a pele e
a fascia palmar superficial, sendo que a contratura em flexdo dos dedos decorre do
espessamento das bandas fasciais, sendo a apresentacdo mais comum a presenca da corda preé-
tendinosa do quarto raio (LEIBOVIC, 2018). As principais cordas encontradas sao a central ou
pré-tendinosa, espiral e digital lateral, sendo que a corda espiral (figura 5) merece uma atencéo
especial uma vez que, sua presenca, pode levar a uma distorcdo da anatomia do feixe
neurovascular, que € deslocado para uma por¢do mais central e mediana, aumentando o risco

de lesdo iatrogénica durante a cirurgia (RAYAN, 2007).
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Corda lateral

Corda central

A 1|

1470 e
Corda espiral T ﬂ 2
RS R~ G
i) 2 “‘»':".. e

Feixe neurovascular
desviado 7

Corda natatéria

|

Corda pré-tendinosa

Figura 5 — Anatomia da corda espiral.

Anatomia patoldgica da corda espiral, desviando o feixe neurovascular. (adaptado de
LEIBOVIC, 2018).

1.3 Fisiologia e histologia da doencga de Dupuytren

A célula que contribui primariamente para a contratura em flexdo dos dedos na doenca
de Dupuytren é o miofibroblasto (VERJEE et al., 2009). Essas células sdo originadas de
fibroblastos e apresentam organelas citoplasmaticas com miofibrilas que sao capazes de realizar
contracdo, contribuindo para o processo de encurtamento das cordas, levando a contratura em
flexdo dos dedos (HINZ et al., 2012; ZHANG; KARGEL, 2018). Os miofibroblastos dos
pacientes com doenca de Dupuytren sintetizam fibronectinas, glicoproteinas extracelulares, que
conectam essas células entre si e elas com o estroma extracelular (RAYAN, 2007). O fator de
crescimento tecidual beta (TGF- B - transforming growth factor beta) induz a diferenciacdo de
fibroblastos em miofibroblastos e estimula essas células a produzir colageno, sendo essa

citocina considerada o principal fator de crescimento envolvido no processo da doenca
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(ZHANG; KARGEL, 2018). Outra importante citocina envolvida é o fator de crescimento
derivado de plaquetas (PDGF - platelet derived growth fator), sendo associado a
hipercelularidade dos miofibroblastos (ZHANG; KARGEL, 2018). O colageno produzido é
depositado na fascia palmar, sendo que esse tecido conjuntivo se organiza e forma cordas, que
iniciam o processo de contracdo (ZHANG; KARGEL, 2018). Embora a fascia palmar normal
seja composta predominantemente por colageno tipo I, as cordas da doenca de Dupuytren
apresentam quantidade aumentada de colageno do tipo Il (LAM et al., 2010; ZHANG,;
KARGEL, 2018).

As alteracdes histologicas e biomecanicas que afetam os tecidos na doenca de
Dupuytren sdo semelhantes aquelas evidenciadas na fase ativa do reparo de lesdes do tecido
conjuntivo: presenca exacerbada de fibroblastos, depdsito aumentado de matriz extracelular,
principalmente de colageno, e presenca de miofibroblastos (STAATS et al., 2016). De acordo
com os achados histoldgicos, podemos dividir a doenca de Dupuytren em trés fases evolutivas:
proliferativa, involutiva e residual (LUCK, 1958; BALAGUER et al., 2009). Na fase
proliferativa (figura 6), observa-se nddulos hipercelulares com elevada taxa de mitose, sendo
que estas células ndo apresentam uma organizacao, estando desalinhadas (BALAGUER et al.,
2009). Durante a fase involutiva (figura 7), mantém-se nédulos com grande quantidade de
células, as quais se alinham ao longo das linhas de estresse do tecido (BALAGUER et al.,
2009). Finalmente, na fase residual (figura 8), observa-se uma diminuigédo significativa do
namero de células, sendo que os fibroblastos maduros ficam alinhados com as fibras de

colageno espessas (BALAGUER et al., 2009).
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Figura 6 — Fase proliferativa da doenga de Dupuytren.

Anadlise microscopica da fascia palmar na fase proliferativa, sendo evidenciado
hipercelularidade e mitose (Balaguer 2009).

Figura 7 — Fase involutiva da doencga de Dupuytren.

Analise microsclpica da fascia palmar na fase involutiva, sendo evidenciado moderada
celularidade. (Balaguer 2009).
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Figura 8 — Fase residual da doenca de Dupuytren

Anélise microscopica da fascia palmar na fase residual, sendo evidenciado menor nimero de
células e aumento da quantidade de colageno (Balaguer 2009).

1.4 Epidemiologia da doenga de Dupuytren
141 Prevaléncia e incidéncia

A prevaléncia da doenca de Dupuytren varia entre 0,2 a 56%, de acordo com as
caracteristicas da populacéao estudada. Cerca de 30% da populacdo norueguesa com mais de 60
anos apresenta a doenca de Dupuytren, enquanto que o continente africano e a regido do Oriente
Médio apresentam apenas casos esporadicos (HINDOCHA; MCGROUTHER; BAYAT,
2009). A maior taxa de prevaléncia observada (56%) foi evidenciada em um estudo com 361
pacientes com diagndstico de epilepsia na cidade de Lancashire, no noroeste da Inglaterra
(CRITCHLEY et al., 1976). Geohagan et al, em 2004, calcularam a prevaléncia da doenca de
Dupuytren em individuos entre 24 e 97 anos, do oeste do Reino Unido, sendo a prevaléncia de
0,2% em uma populacédo de 383.000 pessoas (GEOGHEGAN et al., 2004).

A incidéncia da doenca de Dupuytren normalmente aumenta com a idade
(HINDOCHA; MCGROUTHER; BAYAT, 2009), sendo que a média de idade para inicio dos

sintomas é de 49 anos para pacientes com histéria familiar da doenca (HINDOCHA et al.,
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2006a). O aumento da prevaléncia com a idade esta associada a exposi¢cdo ambiental
cumulativa; além disso, em casos em que ha uma historia familiar positiva, o inicio da doenca
tende a ser mais precoce, de modo que a doenca de Dupuytren em paciente jovens tem maior
associacdo com predisposicao genética (HINDOCHA, 2018).

Apesar de um estudo mais antigo relatar que a doenca de Dupuytren ndo acometeria
pessoas do sexo feminino (MATTHEWS, 1979), atualmente sabe-se que a doenca também
acomete mulheres, mas numa menor propor¢do que homens (HINDOCHA, 2018). A razao de
homens para mulheres varia bastante na literatura, desde 5,9:1 até 15:1 (GUDMUNDSSON et
al.,, 2002; HINDOCHA; MCGROUTHER; BAYAT, 2009), sendo que em idades mais
avancadas, a prevaléncia entre mulheres tende a se igualar com a observada em homens (ROSS

DC, 1999; BLACK; BLAZAR, 2011).

1.4.2  Fatores de risco associados com a doenca de Dupuytren

Visto que gémeos monozigdticos ndo sdo sempre concordantes com a presenca da
doenca de Dupuytren, sugere-se a influéncia de fatores ambientais no desenvolvimento da
doenca. Dentre eles, o consumo de alcool, o tabagismo, a atividade ocupacional, como o
trabalho manual ou a exposicao a vibracao; os niveis elevados de glicose no sangue, baixo peso
ou baixo indice de massa corporal e o uso de medicamentos anticonsulsivantes (SHIH;
BAYAT, 2010). Existe também a associacdo da doenca de Dupuytren com diversas outras
condicBes clinicas, como Diabetes Mellitus, capsulite adesiva (ombro congelado), infeccdo
pelo HIV (virus da imunodeficiéncia humana) e epilepsia (SHIH; BAYAT, 2010). Além disso,
é observada a apresentagcdo concomitante da doenca de Dupuytren com a moléstia de Peyronie
(fibromatose peniana) e de Ledderhose (fibromatose plantar) (BLACK; BLAZAR, 2011).

Hueston, em 1963, descreveu os fatores de diatese da doenca de Dupuytren, os quais

estdo associados com maior risco de recorréncia apos o tratamento cirurgico (HUESTON,
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1963). Em 2006, Hindocha et at publicaram um artigo revisando esses fatores de diatese, sendo
atualmente cinco: doenca bilateral, histdria familiar positiva para doenca de Dupuytren, lesées
ectdpicas, idade de inicio dos sintomas menor que 50 anos e sexo masculino (HINDOCHA et
al., 2006b). A presenca de todos os novos fatores de diatese aumenta o risco de recorréncia para
71%, enguanto que o paciente com apenas um deles tem o risco basal de 23% (HINDOCHA et

al., 2006b).

1.4.2.1 Indice de massa corporal

Visando estudar a associacao entre o indice de massa corporal (IMC) com o risco de
desenvolver a doenca de Dupuytren, Hacquebord et al avaliaram uma populacdo de pacientes
da Califérnia , com mais de 2 milhdes de pessoas, e evidenciaram que o risco de desenvolver a
doenca de Dupuytren diminui com a elevacdo do IMC, sendo que a probabilidade de apresentar
a doenca foi menor em pacientes considerados extremo obeso, cujo IMC era acima de 40 (OR
=0,53; IC 95% = 0,48 — 0,58; P = 0,05) (HACQUEBORD; CHIU; HARNESS, 2017). Dando
suporte a esse estudo epidemioldgico, Major et al identificaram uma correlacdo genética
negativa entre a doenca de Dupuytren e o IMC (MAJOR et al., 2019). Apesar desses dados,
ainda faltam estudos para tentar determinar alguma relacéo entre o IMC e a gravidade e/ou

recorréncia da doenca de Dupuytren (HACQUEBORD; CHIU; HARNESS, 2017).

1.4.2.2 Tabagismo e etilismo

Com relacdo a ingestdo de alcool e o tabagismo, Godtfredsen et al evidenciaram que
ambos os fatores estdo fortemente associados com a doenca de Dupuytren, e que 0 mecanismo
envolvido com cada fator é independente, ndo existindo sinergismo (GODTFREDSEN et al.,
2004). Nesse mesmo estudo, foi evidenciado que nem o tipo de alcool, nem o tipo de tabaco

apresenta uma influéncia independente no risco de desenvolver a doenga de Dupuytren, quando
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controlado pelo consumo total de alcool e de tabaco (GODTFREDSEN et al., 2004). Além
disso, ambos fatores apresentam uma relacéo dose dependente com a doenca (DESCATHA et
al., 2014; GRAZINA et al., 2018).

O mecanismo pelo qual o alcool e o tabagismo contribuiriam para o espessamento da
fascia palmar na doenca de Dupuytren parece estar associado com a presenc¢a de uma isquemia
localizada e pela geracdo de radicais livres. O efeito do alcool no figado também estaria
associado como um fator causal (MURRELL; HOOPER, 1992; NOBLE et al., 1992;
GODTFREDSEN et al., 2004).

Mansur et al realizaram um estudo epidemiolégico em pacientes com a doenca de
Dupuytren no Brasil e evidenciaram que 22% de sua amostra era tabagistas e que apenas 9%

dessa populacdo ingeria bebidas alcoodlicas (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018).

1.4.2.3 Atividade ocupacional e histérico de trauma

A literatura evidencia uma associa¢do pouco consistente entre o trabalho manual e o
desenvolvimento da doenca de Dupuytren (LISS; STOCK, 1996; MACHADO, 2013). Quando
avaliado especificamente a questdo de exposi¢do a vibracao, foi observado que quanto maior o
tempo de exposicdo, maior a tendéncia a desenvolver a doenca de Dupuytren (LISS; STOCK,
1996; MACHADO, 2013).

Analisando a fisiopatologia do trauma relacionado ao desenvolvimento da fibrose na
doenca Dupuytren, acredita-se que microangiopatia e isquemia da fascia palmar pode ocorrer
apos o trauma, levando a liberacdo de citocinas e uma ativacdo dos fibroblastos (ZHANG;
KARGEL, 2018).

Ja foi descrito na literatura que o relato de trauma prévio, lesdes ou infecgdes na mao,
historia de trabalho manual e exposicdo a vibracdo foram relacionados como fatores

predisponentes para doenca de Dupuytren (DE LA CAFFINIERE et al., 1983 ;HINDOCHA;
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MCGROUTHER; BAYAT, 2009). Mansur et al, em seu estudo epidemiolégico com uma
populacéo de 58 pacientes brasileiros com Dupuytren, apenas dois relataram historia de trauma

na médo acometida pela doenca (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018).

1.4.2.4 Diabetes Mellitus e a doenca de Dupuytren

A prevaléncia média da doenca de Dupuytren na populacao diabética é de 31%, sendo
que na populacdo ndo diabética esse valor cai para 14% (BROEKSTRA et al., 2018). Mansur
et al relataram que 49% de sua amostra de pacientes com doenca de Dupuytren apresentavam
diabetes mellitus associado (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). A associacao
entre diabetes e a doenca de Dupuytren é multifatorial, dentre eles o fato de metabdlitos
observados em pacientes com diabetes mellitus estimularem o desenvolvimento de
miofibroblastos e do colageno tipo Il (SATISH et al., 2011; VICENS-ZYGMUNT et al.,
2015). Além disso, o estresse oxidativo que ocorre como consequéncia da Diabetes Mellitus ja
foi sugerido como sendo um gatilho para desenvolvimento da doenga de Dupuytren
(MURRELL; BROMLEY, 1987).

Recentemente, foi descrito que pacientes com Diabetes Mellitus apresentam um risco
de cerca de 3,06 vezes maior para o desenvolvimento da fibromatose palmar, caracteristica da
doenca de Dupuytren (BROEKSTRA et al., 2018). Além disso, observou-se que o risco de
desenvolver a doenca de Dupuytren é maior em pacientes com Diabetes Mellitus tipo | que
fazem uso de insulina quando comparado com pacientes que fazem tratamento com medicagéo

via oral (GRAZINA et al., 2018).

1.4.2.5 Epilepsia e doenga de Dupuytren
Em seu artigo de reviséo sistematica, Hindocha e colaboradores evidenciaram que a

maior prevaléncia da doenca de Dupuytren (56%) (HINDOCHA; MCGROUTHER; BAYAT,

25



2009) foi observada em um estudo envolvendo pacientes epiléticos (CRITCHLEY etal., 1976).
Mansur et al, em uma amostra de pacientes brasileiros com doenca de Dupuytren, observaram
uma prevaléncia de 5% de pacientes epilépticos nessa populacdo (MANSUR; OLIVEIRA;
GONCALVES, 2018). A associacdo entre a doenca de Dupuytren e a epilepsia ja é estudada
desde inicio do século XX (CRITCHLEY etal., 1976), no entanto, ainda ha davida se a prépria
epilepsia estaria associada de forma isolada ou seria decorrente de medicacdes utilizadas para
0 seu tratamento, como os fenobarbitais (BROEKSTRA et al., 2018). Varias hipdteses sao
descritas para tentar explicar os possiveis efeitos dos anticonvulsivantes na fisiopatologia da
doenca, como a ativacdo de genes ou vias de sinaliza¢do, bem como o aumento na liberacdo de

fatores de crescimento (HINDOCHA, 2018).

1.4.2.6 Pacientes HIV positivos e a doenca de Dupuytren

A doenca de Dupuytren ocorre em portadores do HIV em aproximadamente 6% a 36%
(FRENCH; KITCHEN; HARRIS, 1990). Um estudo epidemioldgico realizado com pacientes
brasileiros, relatou que apenas 2 pacientes eram HIV positivos em uma populacdo de 58
portadores da doenca de Dupuytren (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). A
variabilidade na prevaléncia pode ndo ser secundaria a infeccdo pelo virus, mas por outros
fatores causais secundarios, de modo que a associacdo entre HIV e doenca de Dupuytren precisa

ser melhor estudada (HINDOCHA, 2018).

1.4.2.7 Capsulite adesiva e a doenca de Dupuytren

Smith et al, em 2001, publicaram um estudo avaliando a associac¢ao entre a doenca de
Dupuytren e a capsulite adesiva, sendo observado que 52% dos pacientes com ombro congelado
apresentavam também a doenca de Dupuytren (SMITH; DEVARAJ; BUNKER, 2001). Assim,

observou-se que 0s pacientes com capsulite adesiva teriam cerca de 8 vezes mais chances de
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desenvolver a fibromatose palmar do que a populacdo em geral (SMITH; DEVARAJ;
BUNKER, 2001). Assim como na doenca de Dupuytren, os niveis de B-catenina e a expressao
do fator de crescimento semelhante a insulina 2 (IGF2 - Insulin-like growth factor 2) estdo
elevados na capsulite adesiva, dando suporte a hipotese que doengas fibrosas do tecido

conjuntivo podem compartilhar mecanismos fisiopatologicos comum (RAYKHA et al., 2014).

1.4.2.8 Les0Oes ectopicas: moléstias de Ledderhose e de Peyronie e nodulos dorsais de
Garrord

A doenca de Dupuytren pode se manifestar em conjunto com outras desordens
fibroticas, como a moléstia de Ledderhose e de Peyronie. A doenca Ledderhose é uma patologia
benigna caracterizada pela fiboromatose da fascia plantar, acometendo até 25% dos individuos
de meia idade ou idosos, sendo mais comum em caucasianos do sexo masculino, e pode
coexistir com a doenca de Dupuytren em 9 a 25% dos doentes (C PINHEIRO et al., 2015). Ja
a doenca Peyronie é uma desordem localizada no tecido conjuntivo que envolve primariamente
a tanica albuginea do corpo cavernoso do pénis, apresentando-se como uma curvatura
acentuada do 6rgdo genital masculino durante a erecdo, podendo estar associada a dor
(GRASSO et al., 2007). E mais comum em pacientes idosos (GRASSO et al., 2007) e pode
estar associado a doenga de Dupuytren em 10-20% dos casos (HERATI; PASTUSZAK, 2016).
Em seu estudo epidemiolégico com 58 pacientes com a doencga de Dupuytren, Mansur et al
relataram que apenas dois individuos eram portadores da moléstia de Ledderhose e ndo
observaram nenhumcaso da doenca de Peyronie (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES,
2018).

O acometimento da regido dorsal da mdo pela doenca de Dupuytren foi descrito
inicialmente por Hueston (HUESTON, 1982), com apresentacgéo bilateral em 50% dos casos,

sendo o indicador o dedo mais acometido e a apresentacdo mais comum sao “knuckle pads” no
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dorso da articulacdo interfalangeana proximal (CARLONI et al., 2019). Essa condicdo esta
associada a uma maior gravidade da doenca e a uma maior tendéncia a recidiva apds o
tratamento cirargico (AKHAVANI et al., 2015).

A presenca dessas lesbes ectdpicas esta classicamente relacionada com um curso mais
agressivo da doenca de Dupuytren e a uma maior taxa de recorréncia apds o tratamento
cirurgico da doenca (HUESTON, 1963). No entanto, Hindocha et al realizaram uma revisao
dos fatores de diatese da doenca de Dupuytren, evidenciando que, entre essas lesdes ectdpicas,
apenas 0s nodulos dorsais de Garrod estariam associados com uma maior taxa de recorréncia
apos o tratamento cirargico (OR = 2,50; IC 95% = 1,27 — 4,93; P = 0,05) (HINDOCHA et al.,

2006b).

1.4.2.9 Histéria familiar da doenca de Dupuytren

A importancia dos fatores hereditarios na doenca de Dupuytren foi descrita inicialmente
por Goyrand, em 1893, ja que parentes de individuos com a doenca apresentaram maior
prevaléncia do que a populacdo em geral (LING, 1963). Hu et al sugeriram um padrdo de
heranca autossdmica dominante de penetrancia incompleta, associado ao cromossomo 16, para
a doenca de Dupuytren (HU et al., 2005). Em seu estudo epidemiol6gico, Mansur et al
evidenciaram que 9% de sua amostra de pacientes portadores da doenca de Dupuytren
apresentaram historia familiar positiva em pacientes de primeiro grau (MANSUR; OLIVEIRA,;
GONCALVES, 2018).

Hindocha e colaboradores mostraram que a razéo de risco de recorréncia da doenca de
Dupuytren em gémeos monozigoticos, calculada pela divisdo do risco de recorréncia em
gémeos pela prevaléncia na populacédo, teve como valor medio um risco de 2,9 (intervalo de
confianca— IC de 95% = 2,6 a 3,3). Assim, o fator genético tem grande importancia na etiologia

da doenca e, nesse mesmo estudo, observou-se que o inicio precoce da doenca e a maior
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severidade da apresentacdo clinica também estdo associados significativamente com uma
historia familiar positiva, a qual esteve presente em 41% de sua amostra, composta por 92
pacientes brancos do noroeste da Inglaterra (HINDOCHA et al., 2006a).

Um estudo de associacdo ampla do genoma identificou nove locus associados com a
doenca de Dupuytren, com um potencial envolvimento da via de sinalizacdo Wnt na doenca
(FRANKE et al., 2011). AlteracGes nessa via de sinalizacdo pode estar associadas a uma grande
variedade de doencas, principalmente ao cancer (MOON et al., 2004). A via de sinalizagdo Wnt
mais bem compreendida € a via canbnica, que ativa as func¢des nucleares da B-catenina, levando
a alteracBes na expressao génica que influenciam na proliferacdo e sobrevivéncia celular
(MOON et al., 2004). Uma alteracdo dessa via de sinalizacdo pode causar a proliferacdo dos

fibroblastos da fascia palmar, levando a formacéo de nédulos (FRANKE et al., 2011).

1.5 Diagnéstico da doenca de Dupuytren

O diagnostico da doenca de Dupuytren se baseia na identificagdo de nédulos ou cordas
presentes na face palmar, comumente aderidos a pele e fascia palmar, ndo sendo necessario de
forma rotineira a realizacdo de exames complementares (SHAW et al., 2007). O manejo da
doenca de Dupuytren envolve 0 acompanhamento clinico, permitindo a determinacéo do curso
evolutivo e o tratamento mais adequado (SHIH; BAYAT, 2010). Os fatores de diatese para
doenga Dupuytren, utilizados para avaliar o prognostico e o risco de recorréncia, incluem
historia familiar, idade, sexo e se as lesdes sao bilaterais ou ocorrem em outras topografias além
das méos (HINDOCHA et al., 2006b).

Durante o exame fisico, deve-se avaliar diversos pontos importantes: localizacdo de
nodulo e cordas, grau de envolvimento da pele, angulacdo das articulagdes
metacarpofalangeana e interfalangeana proximal, nddulos dorsais, cicatrizes na palma da méo,

sensibilidade na palma da mao e nos dedos, vascularizacdo dos dedos (teste de Allen digital) e
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a presenca de deformidades associadas (HETTIARATCHY; SIMMONS, 2012). O “table top
test” de Hueston (Figura 9), que consiste em avaliar a capacidade do paciente de posicionar a
palma da mao sobre a mesa, é uma das formas de avaliar a severidade da doenca (SHIH,;
BAYAT, 2010). Hindocha et al propuseram uma reviséo do sistema de classificacdo proposto
por Tubiana: esse novo método de avaliacao de severidade leva em consideracédo, além do valor
da contratura em flexdo medido com o gonidmetro e ja presente na classificacdo original, a
presenca de recorréncia, numero de dedos afetados, nimero de nddulos, nimero de reentrancias
na pele, presenca de outras condi¢des correlacionadas e de tratamento prévio (HINDOCHA et
al., 2008). Com relacdo a apresentacdo clinica, observamos que o acometimento unilateral é a
forma mais comum e que o dedo mais afetado é o anular, sendo a porcdo ulnar da méo a regido
mais comprometida (BARROS; BARROS; ALMEIDA 1997; MANSUR; OLIVEIRA;
GONCALVES, 2018). No estudo de Mansur et al, observou-se que o acometimento bilateral
estd presente em 36% dos casos, e que, em 55% dos pacientes, na apresentacdo inicial, sdo
observadas cordas na fascia palmar, causando a contratura em flexdao, com os demais pacientes

se apresentando com noédulos, sem contratura (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018).

Figura 9 — “Table top test” positivo
Demonstracdo do exame fisico de paciente com doenca de Dupuytren. (Arquivo pessoal).
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1.6 Tratamento da doenca de Dupuytren

O objetivo principal do tratamento consiste em melhorar a extenséo dos dedos e a funcéo
da méo (GRAZINA et al., 2018). A observacao € a chave para o tratamento nao cirdrgico, uma
vez que nodulos sem contratura podem ndo evoluir para cordas, ndo sendo indicado intervencéo
cirurgica (BLACK; BLAZAR, 2011). Fisioterapia e imobilizacdes sdo opg¢des de tratamento
que, de forma isolada, normalmente nédo sédo efetivas (BLACK; BLAZAR, 2011). Apesar de
relato de autores que utilizam algumas medicagdes, como corticoide e vitamina E, ainda sdo
necessarios estudos para melhor comprovacao do efeito desses tratamentos (GRAZINA et al.,
2018).

Atualmente, diversas opcdes de tratamento estdo disponiveis, incluindo: fasciotomia
percutanea, fasciotomia com uso de colagenase (Clostridium histolyticum), fasciectomia
seletiva, fasciectomia total e dermofasciectomia (RIBAK et al., 2013) (figural0). No entanto,
ndo ha cura para a doenca (DIAS; BRAYBROOKE, 2006). Assim, nenhuma intervencéo
cirtrgica esta indicada antes do comprometimento funcional (SHIH; BAYAT, 2010), sendo
recomendada tipicamente para pacientes com contratura da articulacdo metacarpofalangeana
de pelo menos 30° e/ou contratura da articulacdo interfalangeana proximal associada a

comprometimento funcional (SMITH, 1991).
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Tratamento néo cirdrgico Tratamento cirdrgico
l |
Fi ia por colag Fasciotomia percuténea Fasciectomia Dermofasciectomia

N
v A\ \ X
B X 5 . Enxerto de pele
b )
Divisdo da corda Remogédo de cordas  Remogéo em bloca de cordas/nédulos,
e nédulos tecido subcuténeo e pele.

Figura 10 - Opcdes de tratamento para doenca de Dupuytren.

Tratamentos intervencionistas para a doenca de Dupuytren: como op¢édo néo cirurgica, temos
a fasciotomia por colagenase, enquanto que dentre as opgdes de tratamento cirdrgico, a
fasciectomia seletiva (excisdo cirdrgica da fascia palmar alterada) é a técnica mais
amplamente utilizada.(Adaptado de SHIH; BAYAT, 2010).

1.6.1  Fasciectomia seletiva

A fasciectomia envolve a retirada da fascia alterada permitindo a corre¢édo da contratura,
sendo removidos cordas e nodulos palpaveis (DIAS; AZ1Z, 2018) (figura 11). Apesar de existir
variacdes descritas, a técnica de fasciectomia limitada ou seletiva foi descrita, em 1961, por

Hueston (HUESTON, 1961), sendo hoje a técnica cirurgica mais amplamente utilizada

(MACHADO, 2013).
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Figura 11 - Fasciectomia seletiva em paciente portador da doenca de Dupuytren, com
contratura do dedo minimo.

(A) Contratura em flexao da articulacao interfalangea do dedo minimo. (B) Ressecc¢éo parcial
da corda do abdutor do dedo minimo (em destaque no instrumental cirdrgico, musculo com
mesmo nome da corda). (C) Resultado apos fasciectomia seletiva (adaptado de SHAW et al.,
2007).

Leafbland et al realizaram um estudo retrospectivo avaliando as intervengdes (n=848)
em 350 pacientes portadores da doenga de Dupuytren (LEAFBLAD et al., 2019). As opcdes de
tratamento avaliadas foram: fasciotomia percutanea (n=444), fasciotomia com colagenase
(n=272) e fasciectomia seletiva (n=132) (LEAFBLAD et al., 2019). Incluindo todas as
abordagens por recidivas, o custo cumulativo, em um periodo de 5 anos, por dedo abordado
pela fasciotomia percutanea, fasciotomia com colagenase e fasciectomia seletiva foi de $1.540,
$5.952 e $5.507 dolares, respectivamente (LEAFBLAD et al., 2019). No entanto, a taxa de
reintervencao, apos um periodo de 5 anos, foi menor para a fasciectomia seletiva, sendo de 4%

(LEAFBLAD et al., 2019). Assim, essa técnica cirdrgica apresenta um elevado custo inicial,

mas possui a menor taxa de reintervencao (LEAFBLAD et al., 2019).
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1.6.2 Complicacdes da fasciectomia seletiva

As complicacBes associadas com a fasciectomia seletiva para o tratamento de pacientes
com a doenca de Dupuytren sdo variadas e relativamente comuns (DENKLER, 2010). Dentre
as complicacdes intraoperatorias relacionadas a fasciectomia seletiva, podemos citar as duas
principais que sdo a lesdo de nervo digital e da artéria digital, sendo que essas complicacdes
sd0 mais comuns em pacientes submetidos a tratamento cirargico por recidiva da doenca
(DENKLER, 2010). Com relacdo as complicacGes pos-operatdrias, levando em consideracéo
apenas pacientes submetidos a fasciectomia seletiva por doenca primaria, evidencia-se que a
mais comumente citada seria problema na cicatrizacdo da ferida (DENKLER, 2010). No
entanto, levando em consideracdo pacientes com doenca primaria e recorréncia, a complicacao

poOs-operatdria mais comumente observada foi a rigidez em méo (DENKLER, 2010).

1.6.3  Recidiva do tratamento cirurgico

Um aspecto importante ao se avaliar o tratamento cirurgico, é o grau de satisfacdo do
paciente ap06s a intervencdo, que nem sempre estd relacionado com a maior correcdo da
contratura em flex&o, dificultando a comparacao entre as opgoes de tratamento (POELSTRA et
al., 2020). Existe uma grande variabilidade na literatura quanto a definicdo da quantidade de
correcdo da contratura e taxa de recorréncia apos a fasciectomia seletiva. , Uma nova contratura
em flexdo ndo significativa, com um novo espessamento da fascia palmar, pode ser decorrente
do acometimento de outras estruturas, como tendfes e capsula articular, dificultando a
avaliagéo das intervencdes cirurgicas na doenga de Dupuytren (WERKER et al., 2012).

Dias et al observaram que 81% apresentaram um bom resultado ap6s um periodo de
avaliacdo de cinco anos e 19% apresentaram recorréncia da contratura, sendo que em 7% foi
observado nas primeiras semanas apds o procedimento cirurgico, ndo ocorrendo piora ao longo

de cinco anos, 0 que o autor associou a alteracfes de estruturas como ligamentos e tenddes, e
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em 12% o aumento da contratura foi progressivo no decorrer de 5 anos, associado ao
espessamento da fascia palmar (DIAS et al., 2013).

Finalmente, nesse contexto, torna-se relevante investigar os fatores de risco associados
com a doenca de Dupuytren com o intuito de determinar a etiologia da doenca, a frequéncia de
complicacdes operatorias e a necessidade de novos procedimentos cirdrgicos apos a
fasciectomia seletiva, objetivando formular politicas de prevencao, diagndstico e tratamento no

ambito da satde publica e da ortopedia.
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2 JUSTIFICATIVAE HIPOTESE

A doenca de Dupuytren é uma condicao clinica limitante, com elevada incidéncia e com
importante comprometimento funcional da méo, impactando economicamente e socialmente,
jaque o individuo fica impossibilitado de exercer fungdes basicas com a mao acometida. Além
disso, é uma doenca com alto custo de tratamento, j& que necessita de procedimentos cirirgicos
especificos, que apresentam alta recorréncia da doenca, sendo necessarias novas intervencoes
cirdrgicas.

A etiologia da doenca de Dupuytren ndo esta totalmente esclarecida, sendo que fatores
ambientais e genéticos podem contribuir para o fen6tipo da doenca, bem como para um curso
evolutivo menos favoravel. A maioria dos estudos existentes na literatura envolve pacientes de
origem europeia, sendo necessarios dados na literatura do comportamento clinico da doenga
em populagdes miscigenadas, como a brasileira. O Instituto Nacional de Traumatologia e
Ortopedia Jamil Haddad (INTO) é um 6érgdo do Ministério da Saude (MS), referéncia no
atendimento, diagnéstico e tratamento de pacientes com doencas do sistema
musculoesquelético de alta complexidade. O Centro de Atengdo Especializada (CAE) em
Cirurgia da Mo do INTO realiza anualmente o tratamento cirdrgico de cerca de 50 pacientes
com doenca de Dupuytren. Dessa forma, a caracterizacdao da populacdo a qual € prestado esse
tratamento, bem como a identificacdo de fatores que possam estar associados com uma maior
taxa de complicacGes operatorias e um pior curso clinico no acompanhamento da doencga, pode
ajudar a realizar uma abordagem clinica e cirdrgica efetiva, permitindo, por exemplo,

programar quais pacientes necessitam de um seguimento clinico em periodos menores.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo principal
Identificar os possiveis fatores de risco associados com o prognéstico da doenca de

Dupuytren e avaliar os dados da fasciectomia seletiva utilizada no tratamento da doenca.

3.2 Obijetivos especificos

e Descrever o perfil epidemiol6gico e clinico dos pacientes com doenca de Dupuytren,
tratados cirurgicamente com fasciectomia seletiva;

o Identificar os possiveis fatores de risco associados com as caracteristicas clinicas da
doenca de Dupuytren;

e Determinar a frequéncia de complicacdes intra- e pds-operatorias da fasciectomia
seletiva;

e Auvaliar o nimero de procedimentos cirdrgicos e a necessidade de reintervencfes nos

pacientes com doenca de Dupuytren tratados com fasciectomia seletiva.
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4 METODOLOGIA

4.1 Tipo de estudo e aspectos éticos

Foi realizado um estudo observacional retrospectivo de uma amostra de pacientes com
doenca de Dupuytren, atendidos e tratados cirurgicamente pelo Centro de Atencéo
Especializado (CAE) em Cirurgia da M&o do INTO/MS, no periodo de primeiro de janeiro de
2013 a 30 de junho de 2019. O protocolo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
institucional, sob o parecer 3.100.284 (CAAE: 96484518.2.0000.5273), em 21 de dezembro de

2018 (Anexo A).

4.2 Participantes

No periodo do estudo, foram tratados cirurgicamente pelo Centro de Atencao
Especializado em Cirurgia da Mao do INTO 300 pacientes com doenca Dupuytren, sendo a
fasciectomia seletiva a principal opcdo de tratamento, correspondendo 96,6% dos
procedimentos realizados.

A figura 12 ilustra o fluxograma para selecdo dos pacientes incluidos e excluidos do
estudo. A fim de homogeneizar a amostra foram incluidos os pacientes com diagndstico de
doenca Dupuytren, confirmado por um cirurgido de méao, tratados por fasciectomia seletiva
priméria (n = 247), sendo considerado o primeiro procedimento cirdrgico para o tratamento da
doenca. Ao total, foram realizados 323 procedimentos cirargicos, sendo 312 fasciectomias
seletivas nos 247 pacientes incluidos. Foram excluidos (n = 53) os pacientes submetidos a

tratamento cirdrgico prévio e aqueles com informagdes indisponiveis no prontuério.
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Pacientes com Doenca Dupuytren tratados
cirurgicamente:

n = 300 pacientes

Periodo: janeiro de 2013 a 30 de junho de 2019

Exclusio:
(n =53 pacientes)

Pacientes que realizaram fasciectomia seletiva primaria:

n = 247 pacientes

N° total de procedimentos cirirgicos = 323
NP° total de fasciectomias seletivas =312

Figura 12 - Fluxograma para selecdo dos pacientes com diagnostico de doenca de
Dupuytren tratados cirurgicamente por fasciectomia seletiva primaria.

4.3 Diagnostico da doenca de Dupuytren

O diagnostico da doenca de Dupuytren é clinico, ou seja, ndo ha necessidade de exames
complementares para a confirmacdo nem para indicagdo de tratamento. No primeiro
atendimento ambulatorial, ¢ fundamental a coleta de uma histéria clinica completa e a
realizacdo de um exame fisico minucioso visando a obtencéo de informacdes que possam guiar
a conduta terapéutica. Na anamnese, além da historia evolutiva da doenga, devemos avaliar a
presenca de fatores de risco associados com a doenca (descritos na introducdo). No exame
fisico, é de fundamental importancia a caracterizacdo da apresentacdo clinica, avaliando-se
principalmente: lateralidade (unilateral ou bilateral), raios acometidos, grau de contratura em
flexdo (para isso, é utilizado um instrumento de afericdo chamado gonidmetro, figura 13),

articulagdes acometidas e se ha cicatrizes, indicando uma possivel abordagem cirdrgica prévia.
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Figura 13 - Afericdo da contratura em flexao do paciente com doenca de Dupuytren.

(A) Gonidmetro. (B) Imagem clinica de uma contratura em 90° da articulacdo
metacarpofalangeana do dedo minimo (Arquivo Pessoal).

4.4 Coleta dos dados

As caracteristicas demogréaficas dos pacientes com doenca Dupuytren foram obtidas por
busca ativa nos prontuarios e registradas em um instrumento de coleta de dados (Anexo B) para
obtencdo das informacoes: (i) caracteristicas sdcio-demograficas como sexo, idade, cor da pele
auto-declarada, peso, altura, tabagismo e etilismo; (ii) historico positivo para diabetes mellitus,
dislipidemia, epilepsia, doencas cardiovasculares, hipertensdo arterial, soropositividade para
HIV, doenca de Ledderhose, doenca de Peyronie, capsulite adesiva do ombro e histérico de
trauma nas maos, sendo confirmada pela descri¢cdo no prontuario médico de cicatrizes, historia
de lesdo de tenddes, nervos ou vasos; relato de fratura prévia; e (iii) apresentacao clinica da
doencga de Dupuytren: acometimento unilateral ou bilateral, raios acometidos, presenca de
nodulos dorsais de Garrord, idade de inicio dos sintomas, historico familiar positivo da doenca,
complicacdes intra e pds-operatérias, sendo consideradas qualquer condicdo descrita no
prontuario médico que seja diferente do esperado no acompanhamento do paciente cujo
tratamento ndo teve nenhuma intercorréncia; tempo de seguimento apds a fasciectomia seletiva
primaria e a eventual necessidade de nova abordagem cirtrgica para tratamento de complicacdo

associada a fasciectomia seletiva inicial ou por recidiva da contratura em flexdo dos dedos,
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sendo denominada de reintervencao, sendo essa avaliada apenas em pacientes com mais de um

ano de acompanhamento pds-operatorio.

4.5 Técnica cirargica: fasciectomia seletiva

O procedimento cirurgico foi indicado pela presenca de comprometimento funcional,
quando foi observada contratura em flexdo da articulagdo metacarpofalangeana maior que 30°
e/ou contratura da articulacdo interfalangeana proximal. Todos os pacientes foram avaliados
por um médico especialista em cirurgia da méo, sendo explicados os beneficios do tratamento
cirurgico e os riscos associados com o procedimento, bem como a rotina de pds-operatorio.

O paciente, em decubito dorsal sobre a mesa cirurgica, era submetido a anestesia com
bloqueio de plexo braquial associado a sedacdo. A fasciectomia seletiva foi realizada com
exsanguinacdo do membro, mantida pela utilizacdo de manguito pneumatico. Na face volar da
maéo foi planejada uma incisdo de pele, com extensdo para o raio acometido (figura 14A e 14B).
Apdbs a mobilizacdo dos retalhos de pele, é realizada a disseccdo, identificacdo e protecdo dos
feixes neurovasculares e do espessamento da fascia palmar. Essa dissec¢do cirurgica foi
realizada num sentido proximal para distal, ou seja, iniciando-se na palma e prosseguindo em
direcdo ao dedo. Isso permitiu que as estruturas que devem ser protegidas (além do feixe
neurovascular, tend@es e sistema de polias) sejam identificadas em uma regido onde a anatomia
esteja proximo ao normal. Em seguida, realizou-se a excisdo da fascia com caracteristicas
patoldgicas (figura 14C). O material excisado (figura 14D) foi enviado para estudo
histopatolégico, confirmando as alteracdes caracteristicas da doenca de Dupuytren. E realizada
a retirada do manguito pneumatico, realizando-se a hemostasia de possiveis pontos de
sangramento, seguido pela sutura da pela. O curativo foi aplicado associado a uma tala gessada,
volar, para manutencao da extensdo dos dedos. A imobilizagao gessada foi retirada no momento

da troca do primeiro curativo, em torno do final da primeira semana, sendo iniciadas a
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mobilidade passiva e/ou ativa dos dedos, com orientacdo de terapeutas ocupacionais vinculadas

ao CAE de Cirurgia da Méo do INTO.

Figura 14 - Fasciectomia seletiva em paciente com doenca de Dupuytren.

(A) Contratura em flexdo do dedo minimo. (B) Planejamento operatorio. (C) Espessamento da
fascia palmar com formacdo de corda. (D) Segmento da fascia palmar excisada (Arquivo
Pessoal).

4.6 Andlise estatistica

Os dados epidemioldgicos e clinicos utilizados para realizacdo deste estudo foram
extraidos dos instrumentos de coleta de dados e tiveram entrada dupla no banco de dados
(Excel). Foi realizada uma avaliacdo qualitativa da coleta das informagfes com posterior
revisao criteriosa de todas as informacdes.

As variaveis continuas foram apresentadas como média *+ desvio padrdo (DP) e
avaliadas utilizando o teste t de Student. Os dados categoéricos foram expressos em porcentagem
e avaliados pelo teste Qui-quadrado de Pearson (X2) ou pelo teste exato de Fisher.

Para avaliar os fatores associados com as caracteristicas clinicas da doenca de
Dupuytren, as razGes de chances (OR) com seus respectivos intervalos de confianca de 95%
(1C95%) foram estimados usando 0 método de regressao logistica multivariada, considerando
a importancia bioldgica e o grau de significancia estatistica na anélise univariada, com nivel de

significancia P < 0,25 para entrada no modelo e P < 0,10 para permanecer no modelo de
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regressdo. Todas as analises estatisticas foram realizadas utilizando o pacote estatistico SPSS,

versdo 20.0 e um valor de P menor que 0,05 foi considerado estatisticamente significativo.
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5 RESULTADOS

5.1 Demografia

Dentre os 247 pacientes com doenca de Dupuytren tratados por fasciectomia seletiva

priméaria no INTO, no periodo de janeiro de 2013 a 30 de junho de 2019, a grande maioria era

do sexo masculino (83,8%), com idade acima dos 51 anos (96,8%), autodeclarados com a cor

de pele branca (65,2%) e com IMC na faixa entre 18,5 a 29,9 kg/m? (84,4%) (Tabela 1). A

média de idade foi de 66,3 + 9,2 (minimo 31 e méaximo 94) e do IMC foi de 25,8 + 4,0 (minimo

16 e maximo 41). A proporcdo de homens afetados em relagdo as mulheres foi de 5,2:1.

Tabela 1 - Demografia dos 247 pacientes incluidos no estudo.

Variaveis

Casos Dupuytren (n = 247)

Idade (anos)
31-40
41 -50
51-60
6170
71-80
81-90
91-100

Sexo
Feminino
Masculino

IMC?
<185
18,5<IMC <249
25<IMC <299
30<IMC <40
> 40

Cor da pele®
Branca
Parda
Preta
Amarela

N (%)

2 (0,8)
6(2,4)
53 (21,5)
110 (44,5)
62 (25,1)
13 (5,3)
1(0,4)

40 (16,2)
207 (83,8)

6(2,8)
95 (43,6)
89 (40,8)
27 (12,4)

1(0,4)

161 (65,2)

58 (23,5)

27 (10,9)
1(0,4)

Idade expressa em anos. IMC: indice de massa corporal, expresso em kg/m?. 2Nmero de casos Dupuytren
com informagéo de IMC (n= 218). ®Cor ada pele autodeclarada, seguindo os critérios do IBGE.



A maioria dos pacientes avaliados eram etilistas ou ex-etilista, correspondendo a 59,6%,

enquanto que 49% da amostra relataram ser tabagistas ou ex-tabagistas (Tabela 2).

Tabela 2 - Habitos referentes ao consumo de alcool e tabaco.

Variaveis Casos Dupuytren (n = 247)
Etilista?

Né&o 97 (40,4)

Sim°¢ 143 (59,6)
Tabagista®

Né&o 123 (51,0)

Sim°® 118 (49,0)

aNUmero de casos com informagéo referente ao etilismo (n= 240). °"Ndmero de casos com informag&o
referente ao tabagismo (n= 241). ¢Individuos que fizeram ou fazem uso de alcool e/ou tabaco.

5.2 Comorbidades

Considerando as comorbidades associadas a doenga de Dupuytren, 29,6% (n = 72)
apresentaram diabetes mellitus, 17,3% (n = 42) dislipidemia, 6,6% (n = 16) epilepsia, 2,5% (n
= 6) doencas cardiovasculares e menos que 1% (n = 1) eram HIV positivos. Além disso, 51,9%

(n = 126) dos pacientes também apresentavam hipertenséo arterial (HA) (figura 15).
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Figura 15 - Dados referentes as comorbidades apresentadas pelos casos Dupuytren.
Um mesmo paciente pode apresentar mais de uma comorbidade associada. Numero de casos
com informacdo referente a comorbidades associadas (n=243).

HA: Hipertensdo arterial; DM: Diabetes Mellitus; HIV: Virus da imunodeficiéncia.
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5.3 Dados clinicos
Em 18,5% dos casos houve relato de historico familiar da doenca de Dupuytren, sendo
que 5,5% deles relataram possuirem um parente com a doenca, 9,3% dois parentes afetados e

3,7% apresentavam trés ou mais casos na familia (figura 16).

o a g
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Figura 16 — Pacientes com historia familiar positiva para doenca de Dupuytren.
(A) Distribuicdo com relagdo ao histérico familiar da doenca. (B) NUumero de parentes que

apresentam a doenca.

Com relacdo a idade de inicio dos primeiros sinais e/ou sintomas da doenca de
Dupuytren, foi observado que a maioria dos casos (77,2%) relataram que o quadro clinico
iniciou apos 51 anos de idade, sendo que apenas 3,1% dos pacientes relataram sintomas e/ou

sinais iniciando antes dos 40 anos (Tabela 3).

Tabela 3 - Idade de inicio dos sintomas da doenca de Dupuytren.

Variaveis Casos Dupuytren
Inicio da doenca? (anos)
<40 7(3,1)
41 -50 45 (19,7)
51-60 94 (41,0)
61-70 68 (29,7)
>71 15 (6,5)

aNUmero de casos Dupuytren com informacéo referente a idade de inicio da doenga (n=229).
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O acometimento bilateral das maos foi observado em 73,3% (n = 181) dos pacientes
(figura 17), enquanto que 28 apresentaram o lado direito e 38 o0 lado esquerdo acometido. Ao
total foram 428 méaos acometidas. Os dedos minimo (35,0%) e anular (34,7%) foram os raios
mais afetados, seguido do polegar, médio e indicador: 15,1%, 12,1% e 3,1%, respectivamente
(Tabela 4). Além disso, 37,2% e 38,9% dos pacientes apresentaram, respectivamente, um e
dois raios acometidos. Os demais pacientes apresentaram trés (18,4%) ou mais raios acometidos

(5,5%).

Acometimento das maos

» Unilateral = Bilateral

Figura 17 - Acometimento da doenca de Dupuytren.

Tabela 4 - Apresentacao clinica dos pacientes com doenca de Dupuytren.

Variaveis Casos Dupuytren (n=247)
Dedos acometidos (n = 801)
Polegar 121 (15,1)
Indicador 25(3,1)
Médio 97 (12,1)
Anular 278 (34,7)
Minimo 280 (35,0)
N° raios acometidos (n = 414)
1 154 (37,2)
2 161 (38,9)
3 76 (18,4)
4 18 (4,3)
5 5(1,2)

2N Umero de casos Dupuytren com informacao referente a n° de raios e dedos acometidos do lado direito (n=242).
®NUmero de casos Dupuytren com informagéo referente a n° de raios e dedos acometidos do lado esquerdo (n=238).
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Considerando a presenca de outras doencas associadas com a doenca de Dupuytren,
aproximadamente 19,7% dos pacientes também apresentavam a doenca de Ledderhose, 7,2%
capsulite adesiva do ombro e 27,8% nddulos dorsais de Garrord. Cerca de 7,5% dos homens
com doenca de Dupuytren também apresentavam a doenca de Peyronie. O historico prévio de
trauma nas méaos foi observado em 11,1% dos pacientes (Tabela 5). Os nodulos dorsais de
Garrord estavam presentes principalmente no dedo indicador (33,4%), seguido do médio e
anular (25,9% cada), 11,1% no dedo minimo e 3,7% no polegar (figura 18).

Tabela 5 - Presenca de doencas associadas e histdria de trauma nas maos nos casos
estudados.

Variaveis Casos Dupuytren (n=247)
Ledderhose? N (%)

Né&o 94 (80,3)

Sim 23 (19,7)
Peyronie®

Né&o 86 (92,5)

Sim 7(7,5)
Capsulite adesiva do ombro®

Né&o 103 (92,8)

Sim 8(7,2)
Historico de trauma nas maos¢

Né&o 96 (88,9)

Sim 12 (11,1)
Nodulos dorsais de Garrord®

Né&o 78 (72,2)

Sim 30 (27,8)

aNOmero de casos com informagdo referente a presenca de Ledderhose (n=117). °PNimero de homens com
informacdo referente & presenca de Peyronie (n= 93). °NUmero de casos com informacéo referente a presenca de
capsulite adesiva do ombro (n= 111). “NuUmero de casos Dupuytren com informagio referente ao histérico de
trauma nas maos (n= 108). *Numero total de ndédulos dorsais de Garrord (n = 108).
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Figura 18 - Dedos acometidos pelos nodulos dorsais de Garrord.

5.4 Fasciectomia seletiva

Conforme descrito na figura 19, foram realizadas 300 fasciectomias seletivas como
primeira abordagem cirdrgica nos 247 pacientes com doenca de Dupuytren. Os pacientes com
acometimento bilateral (n = 181) realizaram 234 fasciectomias seletivas primarias, ja que 53
pacientes operaram ambas as maos em momentos distintos (figura 19). A média de idade do

grupo unilateral (n = 66) foi de 67 + 10,3 anos (minimo 33 e maximo 87 anos) e do grupo

bilateral foi de 66 * 8,8 anos (31 — 94).
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Pacientes que realizaram fasciectomia seletiva primaria:

n = 247 pacientes

Pacientes com acometimento unilateral Pacientes com acometimento bilateral

n = 66 pacientes n = 181 pacientes
Fasciectomia seletiva primaria em uma mdo = 128 pacientes
Fasciectonias selefiva primaria = 66 pacientes Fasciectomia seletiva primaria em ambas mdos = 53 pacientes

N° total de fasciectomias seletivas primarias

n =300 procedimentos cirirgicos

Figura 19 - Fluxograma dos procedimentos nos paciente.

Dentre os 247 pacientes com doenca de Dupuytren incluidos no estudo, 66 realizaram
procedimento em apenas uma mao e 181 eram bilaterais. Ao total foram realizados 300
fasciectomias seletivas primarias.

O tempo médio de acompanhamento ambulatorial, em semanas, dos pacientes
submetidos a fasciectomia seletiva primaria (figura 20) foi de 85,2 + 82,9 semanas (minimo 1
e maximo 322 semanas). Considerando os pacientes que tiveram um tempo minimo de
acompanhamento ambulatorial de um ano (totalizando 154 fasciectomias seletivas) foi

observado uma frequéncia de reintervencéo de 5,2%.

Durante o estudo foram realizadas as seguintes reintervengdes: um curativo cirirgico
por complicag&o de ferida operatoria; uma fasciectomia seletiva associada a capsulotomia volar
da articulagédo interfalangeana proximal (IFP) e a zetaplastia de retragdo cicatricial; uma
fasciectomia seletiva associada exclusivamente a capsulotomia volar da articulagdo IFP; uma
amputacdo do 5° raio; e quatro fasciectomias seletivas isoladas. Foram realizadas ao todo 8
reintervencGes em 7 pacientes, sendo que um desses apresentou reintervencdo em ambas as
méos (amputacdo de 5° raio apOs uma fasciectomia seletiva na mao esquerda e uma nova
fasciectomia seletiva na méo direita). O tempo médio entre a fasciectomia seletiva priméaria e a

reintervencdo foi 61,12 semanas + 48,6 (minimo 4 e maximo 164), sendo que a reintervencgéo
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realizada mais precocemente foi um curativo cirdrgico por complicacdes da ferida operatdria,
enquanto a realizada com 164 semanas de pds-operatorio foi uma nova fasciectomia seletiva.
Na figura 21, ilustramos um paciente submetido a nova fasciectomia seletiva por recidiva da

doenca.

NUMERO DE PACIENTES

1 51 101 151 201 251 301 351 401 451

SEMANAS DE ACOMPANHAMENTO POS-OPERATORIO

Figura 20 - Tempo, em semanas, de acompanhamento pos-operatorio de pacientes
submetidos a fasciectomia seletiva primaria.

Figura 21 - Paciente com recidiva da doenga de Dupuytren na méo direita, submetido a
reintervencao.
(A) e (B) Imagens pré-operatorias. (C) e (D) Imagens com 24 semanas de pds-operatorio.
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No tocante as complicagfes intra-operatorias das fasciectomias seletivas foram
registrados apenas dois casos de lesdo do nervo digital (0,6%). Além disso, também foi
registrado um caso de leséo do nervo digital na reintervencéo de um paciente que realizou uma
nova fasciectomia seletiva. Nos trés casos foi realizado o reparo primario e todos evoluiram
com grau de perda de sensibilidade do dedo acometido.

Considerando as complicacdes pds-operatorias foram observados 73 registros (figura
22) apos as 300 fasciectomias seletivas primarias (24,3%), sendo a mais comum o déficit de
extensdo completa do dedo acometido (figura 23), correspondendo a 50,7% de todas as
complicacdes, sendo que as complicacbes de ferida operatoria observadas foram necrose e
deiscéncia de pele. A rigidez articular e a necrose de pele corresponderam a 24,7% e 8,2%,

respetivamente. As demais complicages totalizaram 16,4%.

Complicacoes apés as fasciectomias seletivas primarias

30 |
20
6

Déficit de Rigidez Necrose de Deformidade Hipoestesia Deiscéncia Sindrome da Dor Limitacio da Retragdo
extensdo do  articular pele em botoeira de sutura dor complexa flexdo cicatricial
dedo regional completa

NUMERO

Figura 22 - Namero de complicacdes pds-operatdrias dos pacientes com doenca de
Dupuytren tratados com fasciectomia seletiva.
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Figura 23 - Complicacfes no pos-operatorio da fasciectomia seletiva.
(A) Deiscéncia de sutura. (B) Necrose de pele.

5.5 Fatores de risco associados a doenca de Dupuytren

Considerando os possiveis fatores associados com a doenca de Dupuytren foram
avaliadas na analise multivariada as variaveis: idade, sexo, cor da pele, etilismo, tabagismo,
diabetes mellitus, dislipidemia, epilepsia, HIV, hipertensdo arterial e complicacfes operatorias;
em funcdo do acometimento da doenca (unilateral versus bilateral), do ndmero de raios
acometidos (1 raio versus > 2 raios acometidos), da idade de inicio da doenga (< 50 anos versus
> 51 anos) ou da necessidade de reintervengéo.

Ao avaliar os fatores associados com o acometimento das méos (unilateral versus
bilateral), na analise multivariada, entraram no modelo de regressdo as variaveis que
apresentaram P<0,25 na analise univariada (idade P=0,23, sexo P=0,04, consumo de bebida
alcodlica P=0,22, tabagista P=0,12 e complica¢des pds-operatdrias P=0,08) e prevaleceram as
variaveis que deixaram o modelo com P<0,05 (sexo P=0,03 e complica¢des pds-operatdrias
P=0,03), conforme descrito na Tabela 6. O sexo masculino foi associado com acometimento
bilateral das méos (OR =2,10; IC 95% = 1,03 - 4,31). Os pacientes com acometimento bilateral

apresentaram maior numero de complicacdes pés-operatdrias (35,7% versus 19,7% nos
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pacientes com acometimento unilateral, OR = 2,27; IC 95% = 1,15 - 4,46), conforme Tabela
7. Os demais fatores avaliados (idade, idade de inicio da doenca, cor da pele, etilismo,
tabagismo, diabetes Mellitus, dislipidemia, epilepsia, HIV, hipertensdo arterial e complicacdes
intra-operatorias) ndo foram significativamente associados com a apresentacdo bilateral da

doenca de Dupuytren (Tabela 6).
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Tabela 6 - Andlise multivariada comparando pacientes com doenca Dupuytren bilateral

versus unilateral (n = 247).

Variaveis Unilateral Bilateral P-valora OR ajustadaP
(n = 66) (n=181) (IC 95%)

Idade (anos) N (%)

31-40 1(1,5) 1(0,6) 1°

41 -50 3 (4,6) 3(,7) 1,07 (0,04 — 27,35)

51-60 12 (18,2) 41 (22,7) 0.30 2,99 (0,17 — 52,34)

61-70 28 (42,4) 82 (45,3) ’ 2,58 (0,15 - 43,48)

71-80 15 (22,7) 47 (25,9) 3,10 (0,18 — 53,59)

>80 7 (10,6) 7(3,8) 0,85 (0,04 — 17,00)
Idade inicio da
doenca

<50 12 (19,7) 40 (23,8) 0.60 1°

>51 49 (80,3) 128 (76,2) ’ 0,82 (0,39 -1,72)
Sexo

Feminino 16 (24,2) 24 (13,3) 0.04 1°

Masculino 50 (75,8) 157 (86,7) ’ 2,10 (1,03 -4,31)
Cor da pele

Brancos 44 (66,7) 117 (64,6) 0.80 1°

N&o brancos 22 (33,3) 64 (35,4) ’ 1,08 (0,59 — 1,98)
Etilista®

Né&o 30 (46,9) 67 (38,1) 0.67 1°

Sim 34 (53,1) 109 (61,9) ’ 1,15 (0,61 -2,17)
Tabagista’

Né&o 39 (59,1) 84 (48,0) 0.40 1°

Sim 27 (40,9) 91 (52,0) ’ 1,31 (0,70 — 2,44)
Diabetes Mellitus?

Né&o 45 (71,4) 127 (70,2) 0.50 1°

Sim 18 (28,6) 54 (29,8) ’ 1,25 (0,65 — 2,42)
Dislipidemia®

Né&o 51 (81,0) 151 (83,4) 0.87 1°

Sim 12 (19,0) 30 (16,6) ’ 0,93 (0,44 — 2,00)
Epilepsia?

Né&o 60 (95,2) 168 (92,8) 0.47 1°

Sim 3(4,8) 13 (7,2) ’ 1,61 (0,43 - 6,07)
HIVY

Né&o 62 (98,4) 181 (100) 0,10 1°

Sim 1(1,6) 0 (0) -
Hipertensdo arterial9"

Né&o 30 (47,6) 87 (48,3) 0.84 1°

Sim 33 (52,4) 93 (51,7) ’ 1,06 (0,59 — 1,91)

aTeste Qui-quadrado de Pearson (X?). PAnalise ajustada por sexo e complicagBes pos-operatorias. “Valor de
Referéncia. “NUmero de casos unilaterais (n=61) e bilaterais (n=168) com informacéo referente a idade de inicio
da doenca. ®NUmero de casos unilaterais (n=64) e bilaterais (n=176) com informacdo referente ao etilismo.
Numero de casos bilaterais com informagcéo referente ao tabagismo (n=175). INGmero de casos unilaterais com
informacéo referente & comorbidades associadas (n=63). "Nimero de casos bilaterais com informagcéo referente a
presenca de hipertensdo arterial (n=180).
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Tabela 7- Analise de associacdo das complicacbes operatdrias comparando os pacientes

com acometimento unilateral e bilateral (n = 247).

Complicagdes Unilateral Bilateral P-valor? OR (1C 95%)
(n = 66) (n = 181)
Intra-
operatdrias®
Nao 66 (100) 174 (98,3) 1P
Sim 0 (0) 3 (L7 0,56 )
Pos-operatorias®
Nao 53 (80,3) 117 (64,3) 0.01 1b
Sim 13 (19,7)° 65 (35,7) ! 2,27 (1,15 - 4,46)

aTeste Qui-quadrado de Pearson (X?) ou teste exato de Fisher, quando necessario. Valor de Referéncia. “Numero
de casos bilaterais com informagdo referente as complicagbes intra-operatorias (n=177). “Ndmero de casos
bilaterais com informacao referente as complicagdes pos-operatorias (n=182).

Na analise multivariada comparando os pacientes com doenca Dupuytren que
apresentaram 1 raio acometido versus 2 ou mais raios acometidos, foram incluidas no modelo
de regressdo as variaveis que apresentaram P<0,25 na analise univariada (sexo P=0,001,
etilismo P=0,17, tabagismo P=0,18, epilepsia P=0,14, HIV P=0,11 e complicacdes pOs-
operatdrias P=0,07) e prevaleceram as varidveis que deixaram o modelo com P<0,05 (sexo,
epilepsia e complicacbes pos-operatoria, com P =0,001 no modelo final), conforme Tabela 8.
O sexo masculino foi associado com o maior nimero de raios acometidos (OR = 3,41; 1C 95%
= 1,66 — 7,03). As demais varidveis, como idade, idade de inicio da doenca, cor da pele,
etilismo, tabagismo, diabetes Mellitus, dislipidemia, epilepsia, HIV, hipertensdo arterial e
complicacBes operatorias ndo foram significativamente associados com o nimero de raios
acometidos na doenca de Dupuytren (Tabela 8).

Apo0s anélise multivariada, as variaveis idade, idade de inicio da doenca, sexo, cor da
pele, etilismo, tabagismo, diabetes mellitus, dislipidemia, epilepsia, HIV, hipertenséo arterial e

complicagdes operatorias ndo foram significativamente associados (P maior que 0,05) com o
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aparecimento precoce da doenca de Dupuytren (antes dos 50 anos de idade = 52 pacientes

versus 177 pacientes com aparecimento da doenca ap6s os 51 anos).

Tabela 8 - Analise multivariada comparando o nimero de raios acometidos na doenca de

Dupuytren (n = 247).

1 raio >2 raios OR ajustada®

Variaveis (n="71) (n=176) P-valor? (1C 95%)
Idade (anos)

<60 18 (25,4) 43 (24,4) 1°

61-70 30 (42,2) 80 (45,5) 0,88 1,20 (0,58 — 2,48)

> 70 23 (32,4) 53 (31,1) 1,18 (0,54 — 2,59)
Idade inicio da
doenca®

<50 14 (21,5) 38 (23,2) 0.95 1°

>51 51 (78,5) 126 (76,8) ’ 1,02 (0,50 - 2,11)
Sexo

Feminino 20 (28,2) 20 (11,4) 0.001 1°

Masculino 51 (71,8) 156 (88,6) ’ 3,41 (1,66 — 7,03)
Cor da pele

Brancos 45 (63,4) 116 (65,9) 0.68 1°

Né&o brancos 26 (36,6) 60 (34,1) ’ 0,88 (0,48 —1,61)
Etilismo®

Né&o 33 (47,1) 64 (37,6) 0.93 1°

Sim 37 (52,9) 106 (62,4) ’ 1,03 (0,54 - 1,97)
Tabagista'

Né&o 41 (57,7) 82 (48,2) 0.89 1°

Sim 30 (42,3) 88 (51,8) ’ 1,05 (0,56 — 1,97)
Diabetes Mellitus?

N&o 50 (71,4) 122 (70,1) 0.32 1°

Sim 20 (28,6) 52 (29,9) ’ 1,39 (0,72 - 2,67)
Dislipidemia¥

Né&o 60 (85,7) 142 (81,6) 0.19 1°

Sim 10 (14,3) 32 (18,4) ’ 1,70 (0,75 — 3,85)
Epilepsia?

Né&o 68 (97,1) 160 (92,0) 0.08 1°

Sim 2(2,9) 14 (8,0) ’ 3,49 (0,73 - 16,72)
HIV¢

Né&o 69 (98,6) 174 (100,0) 011 1°

Sim 1(1,4) 0 (0,0) ’ -
Hipertensao arterial”

Né&o 30 (42,9) 87 (50,3) 0.73 1°

Sim 40 (57,1) 86 (49,7) ’ 0,90 (0,50 — 1,63)

aTeste Qui-quadrado de Pearson (X?). PAndlise ajustada por Sexo, Epilepsia e ComplicagBes Pds-operatorias.
°Valor de Referéncia. “Nimero de casos com 1 raio acometido (n=65) e com >2 raios acometidos (n=164) com
informacdes obtidas. ®NUmero de casos com 1 raio acometido (n=70) e com >2 raios acometidos (n=170) com
informagdes obtidas. TNUmero de casos com >2 raios acometidos (n=170) com informagdes obtidas. INUimero de
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casos com 1 raio acometido (n=70) e >2 raios acometidos (n=174) com informag@es obtidas. "Ntimero de casos
com 1 raio acometido (n=70) ¢ com >2 raios acometidos (n=173) com informagdes obtidas.

Considerando os pacientes que tiveram um tempo minimo de acompanhamento
ambulatorial de um ano (n = 155) foram avaliados os fatores associados com a necessidade de
reintervencdo apoOs fasciectomia seletiva priméaria (Tabela 9). A dislipidemia foi
significativamente associada com a reintervencéo (P = 0,04; OR =5,7; IC 95% = 1,03 — 31,4).
Os demais fatores avaliados (idade, idade de inicio da doenca, sexo, cor da pele, etilismo,
tabagismo, diabetes Mellitus, epilepsia, HIV, hipertenséo arterial e complicagcdes operatdrias)
ndo foram significativamente associados com a necessidade de reintervencgdo apds fasciectomia
seletiva primaria (Tabela 9).

Os resultados desta dissertagdo foram recentemente submetidos para publicacdo na

Revista Cientifica RBO (Revista Brasileira de Ortopedia), conforme anexo C.
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Tabela 9- Andlise multivariada comparando a necessidade de

fasciectomia seletiva primaria (n = 155).

reintervencado apods

Sem Reintervengcédo  P- OR ajustada’
Variaveis reintervencao (n=8) valora (1C 95%)
(n=147)

Idade (anos)

<60 38 (25,9) 4 (50,0) 1°

61-70 69 (46,9) 4 (50,0) 0,05 0,42 (0,08 — 2,05)

> 70 40 (27,2) 0 (0,0) -
Idade inicio da
doenca

<50 39 (28,7) 3(37,5) 0.23 1°

> 51 97 (71,3) 5 (62,5) ’ 4,03 (0,38 — 42,23)
Sexo

Feminino 24 (16,3) 2 (25,0) 0.75 1°

Masculino 123 (83,7) 6 (75,0) ’ 0,73 (0,11 —4,76)
Cor da pele

Brancos 94 (63,9) 7 (87,5) 0.17 1°

N&o brancos 53 (36,1) 1(12,5) ’ 0,24 (0,02 — 2,45)
Etilista®

Né&o 50 (34,5) 3(37,5) 0.83 1°

Sim 95 (65,5) 5 (62,5) ’ 0,84 (0,16 — 4,36)
Tabagista®

Né&o 67 (46,2) 5 (62,5) 0.39 1°

Sim 78 (53,8) 3(37,5) ’ 0,44 (0,07 —2,98)
Diabetes Mellitus

Né&o 106 (72,1) 6 (75,0) 0.54 1°

Sim 41 (27,9) 2 (25,0) ’ 0,52 (0,06 — 4,52)
Dislipidemia

N&o 124 (84,4) 5 (62,5) 0.04 1°

Sim 23 (15,6) 3(37,5) ’ 5,68 (1,03 - 31,35)
Epilepsia

Né&o 133 (90,5) 7 (87,5) 0.54 1°

Sim 14 (9,5) 1(12,5) ’ 0,47 (0,04 — 5,95)
HIV

Né&o 147 (100,0) 8 (100,0) 1°

Sim 0 (0,0 0 (0,0) i -
Hipertensao arterial

Né&o 78 (53,1) 4 (50,0) 0.17 1°

Sim 69 (46,9) 4 (50,0) ’ 3,68 (0,53 — 25,33)
Acometimento

Unilateral 27 (18,4) 1(12,5) 0.66 1°

Bilateral 120 (81,6) 7 (87,5) ’ 0,56 (0,05 —6,83)

aTeste Qui-quadrado de Pearson (X?). "Analise ajustada ldade, Dislipidemia, ComplicacGes Intra-operatdrias e
ComplicacGes Pds-operatorias. “Valor de Referéncia. “Ntimero de procedimentos sem reintervengdes (n=136) com
informacdes obtidas. *NUmero de procedimentos sem reintervengdes (n=145) com informacges obtidas.
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6 DISCUSSAO

A doenca de Dupuytren € frequente no consultério do especialista em cirurgia da méo.
No entanto, diversos aspectos ainda geram discordancia, como a etiologia e a opgdo de
tratamento mais adequada para apresentagdo clinica do paciente.

Classicamente, a doenca de Dupuytren acomete principalmente individuos brancos, do
sexo masculino, com idade superior a 50 anos, (BARROS; BARROS; ALMEIDA 1997,
HINDOCHA; MCGROUTHER; BAYAT, 2009; MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES,
2018), sendo que a prevaléncia da doenca aumenta com a idade (HINDOCHA,
MCGROUTHER; BAYAT, 2009). No presente estudo, foi observado um predominio de
individuos auto-declarados brancos e pardos, com idade superior a 50 anos e uma proporcao
entre homens e mulheres de 5:1, semelhante a descrita anteriormente (5,9:1) (HINDOCHA;
MCGROUTHER; BAYAT, 2009). Na nossa amostra, observamos que 10,9% dos pacientes
autodeclararam ser da cor preta. Hindocha et al, em seu amplo estudo de reviséo da literatura,
evidenciaram que o acometimento de individuos afro-americanos pela doenca de Dupuytren
correspondiam a casos esporadicos (HINDOCHA; MCGROUTHER; BAYAT, 2009). Mansur
et al, em seu estudo realizado na populagéo brasileira, descreveu que quatro de seus 58 pacientes
eram negros (6,9%), uma porcentagem préxima a observada em nossa amostra (MANSUR;
OLIVEIRA; GONCALVES, 2018).

Ao avaliarmos o IMC dos pacientes do nosso estudo, observamos que aproximadamente
44% dos individuos séo considerados eutroficos (IMC entre 18,5 e 24,9), sendo que apenas um
paciente teve o IMC acima de 40, correspondendo a 0,4% da nossa amostra. Hacquebord et al
realizaram um estudo com uma populacdo de mais de 2 milhGes de individuos do sul da
Califérnia e observaram que 41,2% dos pacientes com doenga de Dupuytren avaliados

apresentavam IMC entre 24,1 e 29,9, sendo que apenas 3% apresentaram IMC acima de 40
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(HACQUEBORD; CHIU; HARNESS, 2017). Assim, nosso estudo corrobora com a afirmacéo
dada por esses autores, que relataram a associacéao inversa entre o IMC e o risco de desenvolver
a doenca de Dupuytren.

O consumo de bebidas alcoolicas e o tabagismo ja foram anteriormente associados com
a doenca de Dupuytren (GODTFREDSEN et al., 2004; HINDOCHA; MCGROUTHER,;
BAYAT, 2009; MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). Os mecanismos pelos quais
tais condicdes estdo associadas ao desenvolvimento da doenca de Dupuytren ainda ndo sdo bem
esclarecidas, de modo que ainda existem autores que discutem se a relacao positiva entre alcool
e tabaco com a fisiopatologia da doenga realmente existe (HINDOCHA, 2018; DESCATHA et
al., 2014). A maioria dos nossos pacientes apresentaram histdrico de ingestdo de alcool e de
tabagismo, no entanto numa propor¢do maior do que o evidenciado por Mansur et al, que
avaliou um namero menor de pacientes brasileiros (n = 58) com doenca de Dupuytren (9% e
22%, respectivamente, comparado a 60% e 49% no presente estudo) (MANSUR; OLIVEIRA,;
GONCALVES, 2018). Pacientes com doenca de Dupuytren que fazem uso de tabaco e de
bebidas alcodlicas estdo associados com uma maior necessidade de tratamento cirdrgico
(HINDOCHA; MCGROUTHER; BAYAT, 2009). Como a amostra do presente estudo é
composta apenas de pacientes submetidos ao tratamento cirtrgico, sendo possivelmente mais
graves, foi observado maior prevaléncia de etilistas e tabagistas quando comparado com 0s
dados descritos por Mansur et al (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018).

Dentre as comorbidades associadas com a doenca de Dupuytren, 29,6% dos pacientes
tambem apresentaram diabetes mellitus. Mansur et al, em sua série de 58 brasileiros com doenga
de Dupuytren, verificaram uma prevaléncia de 44,8% de portadores de diabetes, sendo 62%
insulinodependentes (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). Recentemente, um
estudo de meta-andlise observou uma associacao de risco de aproximadamente trés vezes entre

a doenca de Dupuytren e a diabetes mellitus (BROEKSTRA et al., 2018). O mecanismo
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molecular envolvido entre as duas doencas ainda tem sido amplamente estudado
(BROEKSTRA et al., 2018), contudo, sugere-se que os metabdlitos gerados pela diabetes
mellitus estimulam o desenvolvimento de miofibroblastos, a principal célula da doenca de
Dupuytren (SATISH et al., 2011; VICENS-ZYGMUNT et al., 2015).

Em nossa amostra, seis pacientes (2,5%) foram diagnosticados como portadores de
epilepsia. No estudo de Mansur et al, 5% de seus pacientes apresentam essa condi¢ao associada
(MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). Em seu estudo de meta-analise, Broekstra et
al evidenciaram que a prevaléncia da doenca de Dupuytren em portadores de epilepsia é de
40,3% e que existe uma associacao entre essas duas condi¢es (OR = 2,80; IC 95% = 2,49 —
3,15) (BROEKSTRA et al., 2018). Dois pontos sdo destacados pelo autor nessa meta-analise:
o primeiro é que ndo foi possivel descartar o papel das medicacdes anticonvulsivantes como
fator de viés nessa associacdo; e 0 segundo seria que, dentre os estudos avaliados, um
apresentou que pacientes com epilepsia teriam menor probabilidade de desenvolver a doenca
de Dupuytren (BROEKSTRA et al., 2018).

Outras comorbidades foram observadas acometendo os individuos da nossa populagéo,
sendo as principais a hipertensdo arterial e a dislipidemia. Com relacdo a hipertenséo arterial,
aproximadamente 52% dos nossos pacientes apresentavam essa condigdo associado a
fibromatose palmar. Mansur et al evidenciaram essa associacdo em 55,2% de sua amostra
(MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). No tocante a dislipidemia, 17,3% dos nossos
pacientes apresentavam também essa condicdo. Ha estudos evidenciando que pacientes
portadores da doenga de Dupuytren tendem a apresentar um aumento na quantidade de
triglicerideos sericos (HINDOCHA, 2018). Essas duas condicdes clinicas, bem como a doenca
de Dupuytren, tendem a ser mais prevalentes em individuos mais velhos, de modo que essa

associacdo pode ser mais por coincidéncia do que por uma relagéo causa e efeito.
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Ao analisarmos a presenca de histdria familiar, observamos que 18,5% dos nossos
pacientes apresentam relato de parentes com a doenca de Dupuytren, sendo 13% da nossa
amostra possuem dois ou mais familiares acometidos pela fibromatose palmar. A porcentagem
de histéria familiar positiva varia de acordo com a populagédo a ser avaliada. Em um estudo
realizado no noroeste de Inglaterra, onde foram avaliados 92 pacientes com a doenca de
Dupuytren, observou-se que 41% apresentaram histéria familiar positivo doenca (HINDOCHA
et al., 2006a). Avaliando também uma amostra de pacientes no Brasil, Mansur et al relataram
uma porcentagem de 9% de individuos com histéria familiar positiva em parentes de primeiro
grau, ndo trazendo informacdes relacionadas a graus de parentesco mais distantes (MANSUR,;
OLIVEIRA; GONCALVES, 2018).

Ao avaliarmos a idade na qual os pacientes evidenciaram o inicio dos sintomas,
observamos que a maioria da nossa amostra (77,3%) relataram que os primeiros sinais clinicos
surgiram apos os 50 anos de idade. Atualmente, sabemos que a doenga acomete principalmente
pessoas apos 40 anos de idade (MACHADO, 2013), sendo que a prevaléncia em individuos de
55 anos pode chegar a 12%, aumentando para 29% em pacientes com 75 anos (GRAZINA et
al., 2018).

Com relacdo a apresentacao clinica dos nossos pacientes, 0 acometimento bilateral foi
observado em 78% da populacdo. No estudo de Mansur et al, 0 acometimento de ambas as
maéos foi descrito em 36% dos pacientes (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). Essa
grande discordancia pode se dever ao fato de a nossa amostra ser composta de paciente
submetidos a tratamento cirargico, normalmente com um quadro clinico mais grave. Os dedos
minimo e anular foram os mais acometidos na amostra, correspondendo a 35% e 34,7%,
corroborando com outros estudo presentes na literatura (HINDOCHA; MCGROUTHER,;

BAYAT, 2009; RIBAK et al., 2013; MANSUR; OLIVEIRA; GONGCALVES, 2018).
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Dentre os pacientes que tinham informagdes no prontuario médico sobre o
acometimento do dorso da méo pela doenca de Dupuytren, observamos que 27,8% desses
apresentavam nddulos dorsais de Garrord. Na literatura, a prevaléncia de lesdes dorsais varia
entre 7 a 44% de acordo com a populacéo estudada, sendo que a apresenta¢do mais comum sao
0s nddulos dorsais de Garrord, e o dedo indicador é o mais acometido (CARLONI et al., 2019),
de modo que esses dados estdo condizentes com os resultados obtidos em nosso estudo.

Com relacdo da doenca de Ledderhose e de Peyronie, observamos as seguintes taxas de
acometimento entre os individuos avaliados: 19,7% e 7,5%, respectivamente. Em seu estudo,
Mansur et al relataram 2 casos de fibromatose plantar e nenhum caso de Peyronie (MANSUR;
OLIVEIRA; GONCALVES, 2018). Na literatura, observamos que cerca de 9-25% dos
pacientes com doenca de Dupuytren podem apresentar a moléstia de Ledderhose associada,
enguanto que 10-20% desses pacientes possuem também a doenca de Peyronie (C PINHEIRO
et al., 2015; (HERATI; PASTUSZAK, 2016). Mais uma vez, a diferenca entre nossos
resultados e os publicados por Mansur et al pode estar relacionado ao fato de nossa amostra ser
composta por pacientes submetidos a tratamento cirdrgico e os pacientes com essas lesdes
ectopicas tentem a apresentar um curso mais agressivo da doenga.

Na literatura, existem trabalhos evidenciando a associacao da doenca de Dupuytren com
outras duas condigdes: capsulite adesiva do ombro e histéria de traumas. Em nosso estudo,
observamos historia de capsulite adesiva em 8 pacientes (correspondendo a 7,2% da amostra
com informacg6es relacionadas ao diagnostico dessa condicdo). Smith et al, avaliando uma
amostra de pacientes com ombro congelado, relatou uma incidéncia de 52% da doenca de
Dupuytren (30 individuos apresentavam fibromatose palmar entre os 58 pacientes do estudo)
(SMITH; DEVARAJ; BUNKER, 2001). Apenas 12 pacientes da nossa amostra apresentaram

alguma histdria de trauma na mao acometida pela doenca de Dupuytren. No estudo de Mansur
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et al, dois pacientes apresentaram essa associacdo (MANSUR; OLIVEIRA; GONCALVES,
2018).

Tentando avaliar os resultados relacionados a fasciectomia seletiva, descrevemos as
reintervencdes realizadas em nossos pacientes apds esse procedimento. A taxa de reintervencao
apos o tratamento cirdrgico da doenca de Dupuytren depende de diversos fatores, dentre eles a
gravidade de contratura e o tipo de procedimento realizado. A taxa de reintervencao observada
(5,2%) foi similar a descrita recentemente na populacdo americana, que avaliou 132
fasciectomias seletivas com 4% de reintervencdes (LEAFBLAD et al., 2019). Apds a anélise
multivariada, dentre os possiveis fatores de risco associados a reintervencao, a dislipidemia foi
relacionada com a realizacdo de uma nova abordagem cirurgica (P = 0,04; OR =5,7; IC 95%
= 1,03 - 31,4). Leafbland et al, ao tentarem avaliar possiveis fatores preditores para
reintervencdo apos a fasciectomia seletiva, ndo obtiveram nenhum resultado especifico e
alegaram que isso se deveu ao baixo numero de reintervencdes (LEAFBLAD et al., 2019).
Apesar de nosso estudo também ter apresentado uma baixa taxa de reabordagem cirurgica,
conseguimos obter essa associacdo positiva entre dislipidemia e reintervencdes apds
fasciectomia seletiva. No entanto, novos estudos sdo necessarios para poderem caracterizar com
mais precisdo possiveis fatores associados a realizacdo de novas abordagens.

Em um estudo amplo de revisdo, Denkler descreveu a taxa de complica¢des cirdrgicas
apos a fasciectomia seletiva primaria variando de 4% a 39% (DENKLER, 2010). No presente
estudo, evidenciamos uma baixa taxa de complicacédo intra-operatéria, sendo observado apenas
lesdo de nervo digital (0,6%). Na literatura, observa-se uma taxa média de leséo do nervo digital
de aproximadamente 3% (DENKLER, 2010; DIAS; AZIZ, 2018). Dentre as complica¢cdes pos-
operatorias mais comuns, destacam-se 0s problemas com cicatrizacdo da ferida operatoria,
variando de 0% a 86% (DENKLER, 2010). Contudo, na amostra estudada, a complicagao pos-

operatoria mais observada foi o deficit de extensdo completa, seguida pela rigidez articular.
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Ao avaliarmos os fatores de risco associados a doenca de Dupuytren, dentre as variaveis
relacionadas a um curso clinico mais grave (acometimento bilateral, inicio precoce da doenca,
numeros de raios acometidos e complicacdes pds-operatorias), apos analise multivariada,
observamos que pacientes com acometimento bilateral apresentaram um risco aumentado de
aproximadamente duas vezes para desenvolverem complicacfes pds-operatorias e que 0 Sexo
masculino foi associado positivamente com o desenvolvimento bilateral da doenca de
Dupuytren e com o acometimento de mais de dois raios. Diatese descreve uma condic¢éo ou
habito morbido que predispde um individuo a uma doenca particular, sendo que esse termo foi
utilizado por Hueston para descrever certas caracteristica relacionados a um curso mais
agressivo da doenca de Dupuytren e uma maior tendéncia a recorréncia apos o tratamento
cirurgico (HUESTON, 1963). Originalmente, os fatores de diatese eram quatro (acometimento
bilateral, histdria familiar positiva, lesbes ectopicas e etnia branca), sendo que Hindocha et al,
realizando uma revisdo desse tema, adicionou mais dois fatores (inicio precoce da doenca e
sexo masculino), além de considerar como doenga ectdpicas apenas os nodulos dorsais de
Garrord (HINDOCHA et al., 2006b). Assim, o sexo masculino e 0 acometimento bilateral, ja
descritos como fatores de diatese, também foram associados, em nosso estudo, com condicBes
relacionados a um pior curso clinico da doenca. A identificagdo dos fatores associados com a
doenca de Dupuytren, em especial na populacdo brasileira, que é extensamente miscigenada,
torna-se um diferencial do trabalho, ja que o perfil classico de apresentacdo do paciente com a
doenca de Dupuytren, que é de origem europeia (branco).

Por ser um estudo retrospectivo, pela auséncia de um prontuério eletronico padronizado
e do registro do grau de contratura em flexdo dos dedos para auxiliar na identificacdo de
recorréncia da doenca apds a fasciectomia seletiva sdo as principais limitacdes do estudo. No
entanto, o tamanho amostral, bem como a confirmagéo das informagdes, com verificagdo dupla

do banco de dados contribuem para robustez dos resultados descritos, que podem ser usados
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para construir um banco de dados de diferentes populac6es para identificar os fatores de risco

associados com a doenca de Dupuytren.
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7 CONCLUSAO

A fasciectomia seletiva apresentou uma baixa taxa de reintervencdo e complicagdes
operatdrias. O sexo masculino foi associado com o acometimento bilateral das m&os e com o
maior numero de raios acometidos, enquanto a dislipidemia foi associada com a reintervencéo.

Os resultados obtidos podem auxiliar no progndéstico e acompanhamento pds-operatério
dos pacientes, sugerindo a necessidade de consultas precoces com um especialista, mesmo sem
a limitacdo funcional da méo, que é o principal determinante do tratamento cirargico da doenca

Dupuytren.
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Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

*Riscos:
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Doenga de Dupuytren. No entanto, sendo uma doenca que apresenta uma predisposigdo genética, os dados
podem ser benéficos para familiares dos pacientes que futuramente venham a desenvolver essa condigéo
clinica.

Comentarios e Consideracoes sobre a Pesquisa:

Sera realizado um estudo observacional exploratério em uma série de casos de trezentos pacientes
portadores da Doenga de Dupuytren que realizam acompanhamento no ambulatério do Centro de
Assisténcia Especializada (CAE) em Cirurgia da Mao do Instituto Nacional em Traumatologia e Ortopedia
(INTO/MS). Todos os individuos convidados a participar do presente estudo receberdo o Termo de
Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e serao orientados a lé-lo cuidadosamente e a inquirir a respeito
de qualquer duvida quanto ao projeto. Os pacientes serdo entrevistados no mesmo dia de consultas ja
previstas para acompanhamento da doenca no ambulatério do Centro de Atengdo Especializada em Cirurgia
da Méao. A entrevista sera realizada em uma sala separada, conduzida por um dos pesquisadores
responsaveis, sendo o TCLE devidamente apresentado ao paciente. Apds a aplicagdo do questionario e
assinatura do TCLE, sera efetuada a coleta do epitélio da mucosa oral com auxilio de um swab para
posterior extragdo do DNA e analise dos polimorfismos dos genes selecionados que podem estar
relacionados com o desenvolvimento da Doenga de Dupuytren. A coleta de swab

Endereco: Avenida Brasil, n® 500

Bairro: Sao Cristévao CEP: 20.940-070
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)2134-5000 Fax: (21)2134-5228 E-mail: cep.into@into.saude.gov.br

Pagina 02 de 05

74



o INSTITUTO NACIONAL DE
= TRAUMATOLOGIA E W
IN io ORTOPEDIA JAMIL HADDAD -
Continuagéo do Parecer: 3.100.284 » » - -

de mucosa oral do sera realizada durante as consultas realizadas no CAE em Cirurgia da Mao do INTO.
Todo o material biolégico coletado sera encaminhado em recipiente adequado para o Laboratério do
Biologia Molecular da Divisdo de Pesquisa do INTO para extracdo do DNA genémico e posterior anélise dos
polimorfismos utilizando o sistema TagMan por PCR em tempo real. O epitélio da mucosa oral sera usado
para extracao do DNA gendémico utilizando-se o kit de purificacdo de DNA (Real Biotech Corporation,
Taiwan, China), conforme procedimentos recomendados pelo fabricante. O processo de extracdo sera
realizado com etanol (96-100%), seguido da retengdo do DNA em coluna especifica (Real Biotech
Corporation). O DNA sera recuperado com tampao de lavagem e centrifugagao. Para finalizar, sera
adicionado ao DNA extraido o tampao de eluicdo. A concentragcdo do DNA sera estimada por
espectrofotometria utilizando o aparelho Nanodrop. As amostras de cada voluntario serdo colocadas em
tubos eppendorf de 1500 |, devidamente etiquetados com o cédigo interno do voluntario, a data de extracao,
e em seguida, serao armazenadas em freezer -200C para posterior analise de genotipagem. Ao final das
analises propostas no estudo, todo material biolégico sera devidamente descartado. A analise dos
polimorfismos dos genes selecionados sera realiza pela técnica de PCR em tempo real no Laboratério de
Biologia Molecular do INTO, que conta com os equipamentos necessarios para a genotipagem proposta
neste estudo. As amostras coletadas serado utilizadas exclusivamente para as analises aqui propostas, ndo
sendo armazenadas para nenhum outro fim. A extragdo de DNA sera realizada imediatamente apés a coleta
da mucosa oral e o ensaio de genotipagem dos polimorfismos sera realizado em lotes de 100 amostras para
evitar o disperdicio de material de laboratério, ja que em cada placa sdo analisadas 100 amostras de uma
Unica vez. Imediatamente ap6s as analises as amostras serdo devidamente descartadas.

Consideracoes sobre os Termos de apresentagao obrigatéria:
TCLE adequado.

Recomendacodes:

Nao ha.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

Aprovado. Todas as adequagdes solicitadas foram realizadas.

Consideracoes Finais a critério do CEP:
Senhor pesquisador, de acordo com o constante da Resolugdo CNS n° 466 de 2012, faz-se necessario
apresentar ao CEP/INTO, através da Plataforma Brasil, a cada 06 (seis) meses o relatério
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de acompanhamento de sua pesquisa. Além disso, apds a conclusdo da pesquisa, devera ser submetido na
Plataforma Brasil, através da Notificagdo, o Relatério Final e a pesquisa concluida para apreciacéo do

CEP/INTO.

Informamos que qualquer alteracéo realizada no protocolo de pesquisa aprovado devera ser submetida a
apreciagao do CEP/INTO através do envio de uma emenda utilizando a Plataforma Brasil.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

[ Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao
Informacdes Bésicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO P | 07/12/2018 Aceito
do Projeto ROJETO 1183018.pdf 14:37:28
Outros Carta.pdf 07/12/2018 |FERNANDO Aceito
14:36:51 |HENRIQUE UCHOA
DE ALENCAR
TCLE / Termos de | TCLE.pdf 07/12/2018 |FERNANDO Aceito
Assentimento / 14:36:16 |HENRIQUE UCHOA
Justificativa de DE ALENCAR
Auséncia -
Projeto Detalhado / | Projeto.pdf 07/12/2018 |FERNANDO Aceito
Brochura 14:35:45 |HENRIQUE UCHOA
Investigador DE ALENCAR
Outros termoresponsabilidade.pdf 22/08/2018 |FERNANDO Aceito
12:29:27 |HENRIQUE UCHOA
DE ALENCAR
Folha de Rosto Folha_rosto_Fernando.PDF 13/08/2018 |FERNANDO Aceito
17:42:36 |HENRIQUE UCHOA
DE ALENCAR
Situacao do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciacdo da CONEP:
Nao
Enderego: Avenida Brasil, n® 500
Bairro: Sao Cristévao CEP: 20.940-070
UF: RJ Municipio: RIO DE JANEIRO
Telefone: (21)2134-5000 Fax: (21)2134-5228 E-mail: cep.into@into.saude.gov.br
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ANEXO B - INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS DEMOGRAFICOS E
CLINICOS

MINISTERIO DA SAUDE
INT;J SECRETARIA DE ATENCAO A SAUDE
INSTITUTO NACIONAL DE TRAUMATOLOGIA E ORTOPEDIA JAMIL HADDAD

INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS DEMOGRAFICOS E CLINICOS
Projeto “Caracterizacdo de polimorfismos em genes envolvidos com o desenvolvimento e

prognostico da Doenga de Dupuytren”

Data da aplicacdo: / / ID: DUP-

Amostra Biologica: ( ) Saliva ( ) Sangue

1 — Dados Epidemiolégico do Paciente:

Iniciais do nome do paciente:

Prontuario:

Cidade que reside:

Cidade/Estado que nasceu:

Telefone:
Sexo: ( )M ()F Data de Nascimento: / /
Peso: kg Altura: m

Lado dominante: ( ) Direito ( )Esquerdo

Cor da pele segundo IBGE:
() Branca () Amarela ( ) Parda () Preta ( ) Indigena () Outros

Nivel de escolaridade: ( ) Sem alfabetizagio ( ) Fundamental ( ) Médio () Superior

Profissao:

Renda familiar segundo IBGE: ( )A ( )B ()C ()D

Classe Salarios minimos Renda familiar (RS$)

A Acima 20 R$ 15.760,01 ou mais

B 10a 20 De R$ 7.880,01 a RS 15.760,00
C 4 a10 IDe R$ 3.152,01 a RS 7.880,00
ID 2ad IDe R$ 1.576,01 aR$ 3.152,00
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Faz uso de bebida alcoolica? () Ndo () Sim ( ) Ex-ctilista  Tempo: anos
Qual a frequéncia do uso de bebida alcodlica?

( ) Diariamente ( ) Semanalmente ( ) Quinzenalmente ( ) Mensalmente ( ) Eventos e festas

Vocé fuma? ( ) Ndo ( )Sim ( )Ex-fumante Tempo: anos
¢ Numero de cigarros? por () dia/ () semana

e Cigarros enroladosamiio  por () dia/( ) semana

e Cigarro de cravo (kreteks) ~ por () dia/ () semana

¢ Cachimbos por () dia/ () semana

e Charutos oucigarrilha  por () dia/ () semana

e Numero de sessdes de cachimbos d’agua/narguilé? por () dia/ () semana

e Qutros? Qual? por () dia/ () semana

Patologias Associadas: ( ) DM () Epilepsia ( ) Dislipidemia ( ) AIDS ( ) HA ( ) Nio
Outras:

Medicacdes em uso: () Antiepiléticos. ( ) Antirretrovirais. ( ) Néo.

Outras medicagoes:

2-QUADRO CLINICO DO PACIENTE

Inicio da doenga:

( ) <20 anos; ( ) 21-30anos; ( ) 31-40 anos; ( )41-50 anos; () 51-60 anos;
()61-70 anos; ( ) 71-80anos;  ( )>81 anos

Condigdes associadas:

¢ Ledderhose: ( )Sim ( ) Nio

¢ Peyronie: ( )Sim ( ) Nio

¢ Ombro congelado: ( )Sim ( )Nao

¢ Historia de trauma em maios: ( ) Sim ( )Nio

¢ Noédulos Dorsais de Dupuytren: ( ) Sim ( )Nao
Lado direito ( ) Polegar () Indicador ( ) Médio ( )Anular () Minimo
Lado esquerdo ( ) Polegar ( ) Indicador  ( ) Médio ( )Anular () Minimo
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Historia Familiar: ( ) Sim ( ) Nao
( ) Pais; ( )Irmdos; ( ) Outros:
Detalhes da Historia Familiar:

Lado acometido: ( ) Direito ( ) Esquerdo  ( ) Bilateral

LADO DIREITQO: Quantos raios acometidos: ( )1 ()2 ()3 ()4 ()5
Quais raios estio acometidos: ( ) Polegar ( ) Indicador ( )Médio ( ) Anular ( ) Minimo

LADO ESQUERDO: Quantos raios acometidos: ( )1 ()2 ()3 ()4 ()5
Quais raios estio acometidos: ( ) Polegar ( ) Indicador ( )Médio ( ) Anular ( ) Minimo

LADO DIREITQ: Estagios de Tubiana Pré-operatorio
e Polegar: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4
e Indicador: ( )0 ()1 ()2 ()3 ()4
e Meédio: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4
e Anular: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4
e Minimo: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4

LADO ESQUERDQO: Estagios de Tubiana Pré-operatério
o Polegar: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4
e Indicador: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4
o Meédio: ()0 ()1 ()2 ()3 ()M
e Anular: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4
e Minimo: ()0 ()1 ()2 ()3 ()4
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LADO DIREITQ: Data da cirurgia: / /

Procedimentos cirirgicos realizados:
( ) Nenhum; ( ) Fasciotomia Percutdnea; ( ) Fasciotomia Seletiva; ( ) Fasciectomia Radical;
( ) Fasciectomia + Enxerto de pele; ( ) Fasciectomia pela técnica de McCash (“palma aberta”);

( ) Outros:

Descricio dos procedimentos:

Complicacdes intra-operatérias: ( ) Nao ( ) Sim:

LADO ESQUERDQ: Data da cirurgia: / /

Procedimentos cirirgicos realizados:

( ) Nenhum; ( ) Fasciotomia Percutdnea; ( ) Fasciotomia Seletiva; ( ) Fasciectomia Radical;
( ) Fasciectomia + Enxerto de pele; ( ) Fasciectomia pela técnica de McCash (“palma aberta™);

( ) Outros:

Descricio dos procedimentos:

Complicacdes intra-operatorias: ( ) Ndo ( ) Sim:

3 - POS-OPERATORIO:

LADO DIREITO: Data da cirurgia: / /
Complicacdes: ( ) Nenhuma; ( )Necrose de pele; ( )Deiscéncia de sutura; ( ) Hematoma,

( )Outras:
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Recidivas: ( ) Ndo ( )Sim Data da Reavaliacdo: / /

( ) Precoce (inicio em até 1 a 2 semanas pds-operatoria)
( ) Progressiva (inicio em até 6 a 12 semanas pds-operatoria)
( ) Tardia (inicio apds um platd de 12 meses ou mais)
Estagios de Tubiana Pés-operatorio

e Polegar- ()0 ()1 ()2()3( )4

e Indicador~( )0 ()1 ()2()3( )4

e Medio-()0()1()2()3()4

e Anular-( )0 ()1 ()2()3( )4

e Minimo-( )0 ()1 ()2()3( )4

LADO ESQUERDO: Data da cirurgia: / /

Complicag¢oes: ( ) Nenhuma; ( )Necrose de pele; ( )Deiscéncia de sutura; ( ) Hematoma;

( )Outras:

Recidivas: ( )Ndo ( )Sim Data da Reavaliacgao: / /

( ) Precoce (inicio em até 1 a 2 semanas pos-operatoria)
( ) Progressiva (inicio em até 6 a 12 semanas pds-operatoria)

( ) Tardia (inicio ap6s um platd de 12 meses ou mais)

Estagios de Tubiana Pés-operatorio
e Polegar- ()0 ()1 ()2()3( )4
e Indicador-( )O( )L ()2()3( )4
e Médio-( )0()1()2()3()4
e Anular-( )0 ()1 ()2()3( )4
e Minimo-( )O( )I()2()3( )4

Pesquisador responsavel pela aplicagdo do termo:

( ) Fernando Henrique Uchda de Alencar

()
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ANEXO C - MANUSCRITO PUBLICADO NA REVISTA BRASILEIRA DE

ORTOPEDIA

Revista Brasileira de Ortopedia
Epidemiologia da doenga de Dupuytren e de pacientes submetidos a fasciectomia

Manuscript Number:
Full Title:

Short Title:

Article Type:
Section/Category:
Keywords:

Corresponding Author:

Corresponding Author Secondary
Information:

Corresponding Author's Institution:

Corresponding Author's Secondary
Institution:

First Author:
First Author Secondary Information:
Order of Authors:

Order of Authors Secondary Information:

Manuscript Region of Origin:
Abstract:

seletiva.
--Manuscript Draft--

RBO-D-20-00110R1

Epidemiologia da doenga de Dupuytren e de pacientes submetidos a fasciectomia
seletiva.

Doenca de Dupuytren e fasciectomia seletiva.
Original Study
Regular

Doenca de Dupuytren; Fasciectomia seletiva; fatores de risco; Complicagdes
operatorias; Reintervengdo.

Jamila Alessandra Perini, PhD
Instituto Nacional de Traumatologia e Ortopedia
Rio de Janeiro, RJ BRAZIL

Instituto Nacional de Traumatologia e Ortopedia

Fernando Henrigue Uchda de Alencar, Ms

Fernando Henrigue Uchda de Alencar, Ms
Jamila Alessandra Perini, PhD

Anderson Vieira Monteiro, Dr

Maria Eugenia Leite Duarte, PhD

Geraldo da Rocha Motta, Ms

Jodo Antbnio Matheus Guimardes, PhD

BRAZIL

Descrever o perfil epidemioldgico e clinico dos pacientes com doencga de Dupuytren
tratados por fasciectomia seletiva e os fatores associados com a gravidade da doenca.
Estudo observacional descritivo retrospectivo envolvendo 247 pacientes com doenga
de Dupuytren, no periodo de 2013 a 2019. Foi realizada regressao logistica
multivariada para analise dos dados.

A maioria dos pacientes era do sexo masculino (83,8%), auto-declarados brancos
(65,2%), etilistas (59,6%) e 49% eram tabagistas. A média de idade foi de 669 anos,
sendo que 77,2% apresentaram os sintomas da doenga ap6s os 51 anos.
Aproximadamente 51,9%, 29,6%, e 17,3%, respectivamente, apresentaram
hipertensao arterial, diabetes mellitus e dislipidemia. O acometimento bilateral das
maos foi observado em 73,3% dos pacientes. A taxa de complicagdes intra e apds
fasciectomia seletiva foi 0,6% e 24,3%, respectivamente, sendo que 5,2% dos
pacientes necessitaram de reintervengdo, apés um ano de acompanhamento. Apds
analise multivariada o sexo masculino foi associado com acometimento bilateral das
maos (OR = 2,10; Cl 95% = 1,03 — 4,31) e com maior nimero de raios acometidos
(OR =3,41; C1 95% = 1,66 — 7,03). A dislipidemia foi associada com a reinterveng¢ao
(OR =5,7; Cl 95% = 1,03 - 31,4) e a bilateralidade com maior nimero de
complicagdes (35,7% versus 19,7%).

Foi observada uma baixa taxa de reintervencdo e complicagdes operatorias nos
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Response to Reviewers:

pacientes com doenga de Dupuytren tratados por fasciectomia seletiva. O sexo
masculino foi associado com o quadro grave da doenga (bilateralidade e mais de 2
raios acometidos) e a dislipidemia com a reintervengéao.

Agradecemos aos Revisores pela minuciosa revisao e pelas sugestdes, que foram
todas incorporadas ao manuscrito, conforme descrito abaixo.
As alteragdes no manuscrito seguem destacadas em azul.

Reviewers' comments:

Reviewer #1:

O procedimento cirurgico foi indicado para presenga de comprometimento funcional,
quando foi observada contratura em flexdo da articulagdo metacarpofalangeana maior
que 30° e/ou contratura da articulagéo interfalangeana proximal. Na descrigdo da
técnica ndo é mencionado se nos casos de contratura da IFP foi realizado
capsulotomia ou ndo e nos resultados nao temos também essa citagao. Pergunto se
foi diferenciado esse fator e se isso poderia ser um fator de uma piora do resultado,
haja vista que é na literatura um fator de maus resultados.

Resposta: Nenhum paciente incluido no estudo realizou outro procedimento prévio,
alem da fasciectomia seletiva, sendo realizada a excisdo apenas da fascia alterada na
primeira abordagem cirtirgica. A capsulotomia foi realizada apenas nas reintervencgdes
(linhas 165-169). Os pacientes que realizaram algum procedimento além da
fasceictomia foram excluidos (linhas 102-103). Agradecemos a sugestao do Revisor e
para melhorar o entendimento, o texto da metodologia foi reescrito (linhas 100-102).
O curativo foi aplicado associado a uma tala gessada, volar, para manutengéo da
extensdo dos dedos. A imobilizagao gessada foi retirada no momento da troca do
primeiro curativo, em torno do final da primeira semana, sendo iniciadas a mobilidade
passiva efou ativa dos dedos. Pergunto se foi realizada fisioterapia pds-operatdria e
uso de ortese, pois se a amostra foi heterogenia pode ser um viés na analise dos
resultados.

Resposta: Nenhum dos pacientes incluidos no estudo utilizou érteses e o protocolo de
reabilitagao foi iniciado ao final da primeira semana, com a equipe de terapeutas
ocupacionais especialistas em mao, que fazem parte do servico. Agradecemos a
sugestdo e para melhorar o entendimento o texto da metodologia foi reescrito (linhas
130-131).

Resultados: Considerando as comorbidades associadas a doenga de Dupuytren,
29,6% apresentaram diabetes mellitus, 17,3% dislipidemia, 6,6% epilepsia, 2,5%
doengas cardiovasculares e menos que 1% eram HIV positivos. Além disso, 51,9%
dos pacientes também apresentavam hipertensao arterial. Hipertens&o foi uma das
maiores incidéncias 51.9% e nao foi citado no resumo. Todas as comorbidades sdo
fatores de risco, como a estatistica realizada considerou? Nao tem o valor do P para
estas?

Resposta: Até o momento, ndo ha estudos que comprovem e expliquem a associagao
entre a hipertensao arterial e a doenca de Dupuytren. Mansur e colaboradores (2017)
avaliaram 58 pacientes com doenga de Dupuytren e verificaram uma alta frequéncia
de hipertensao arterial nos pacientes (55%), similar ao observado no presente estudo.
Contudo, no foi descrita a possivel associagao entre as duas enfermidades, havendo
a necessidade de mais estudos que possam elucidar a relagdo da ocorréncia
concomitante de ambas as doencas. De acordo com a sugestao do Revisor, foi
incluido no manuscrito a discussao sobre o tema (linhas 225-230).

Em virtude dos requisitos e limitagoes de espago para publicagdo na RBO (maximo de
250 palavras no Resumo), optamos por descrever no Resumo apenas as
comorbidades que sdo classicamente associadas a fibromatose palmar, como
diabetes mellitus e epilepsia (BROEKSTRA et al., 2018), ja que a hipertensao nao foi
associada com as caracteristicas da doenga Dupuytren, apos analise multivariada
(Tabela 2). Em fungao da alta frequéncia da hipertensao arterial, conforme sugestao
do Revisor, incluimos o resultado no Resumo do manuscrito (linhas 15-16).

Por se tratar de um estudo descritivo, na sessao dos resultados foram informadas as
comorbidades observadas nos 247 pacientes analisados (linhas 145-148), nao
havendo grupo de comparacgao para realizar a analise estatistica. Por essa razdo nao
ha valor de P. Em seguida, as comorbidades foram avaliadas como possiveis fatores
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associados com a apresentacao bilateral da doenga, com o nimero de raios
acometidos (1 raio versus 2 2 raios acometidos), com a idade de inicio da doenga (<
50 anos versus 2 51 anos) e com a necessidade de reintervengdo. Contudo, foram
apresentados os valores de P e OR apenas das variaveis significativas (Tabela 2). As
demais variaveis, apds andlise multivariada, ndo foram associadas com as
caracteristicas clinicas da doencga de Dupuytren, apresentando um valor de P maior
que 0,05, conforme descrito na secgao dos Resultados (linhas 178-188 e na Tabela
2).

Mansur HG, Oliveira ER, Gongalves CB. Epidemiological analysis of patients with
Dupuytren’s disease. Rev Bras Ortop. 2018;53(1):10-4.

Broekstra DC, Groen H, Molenkamp S, Werker PMN, van den Heuvel ER. A
Systematic Review and Meta-Analysis on the Strength and Consistency of the
Associations between Dupuytren Disease and Diabetes Mellitus, Liver Disease, and
Epilepsy. Plast Reconstr Surg. 2018;141(3):367e-379%.

N&o ter os dados dos graus de movimentos & dificil comparar o pré do pés-operatério
e no tocante a complicagbes como mostra a figura 3, nao esta discriminado quantos
casos de cada complicagdo ocorreu, s6 o nimero total.

Resposta: Estamos de acordo com o Revisor que as informagoes sobre grau de
contratura e mobilidade articular sao importantes para avaliagao do resuliado do
procedimento cirirgico, bem como para acompanhamento pés-operatdrio. Por se
tratar de um estudo retrospectivo, baseado na avaliagao de prontuarios médicos,
infelizmente os dados dos graus de movimentos nédo foram registrados, tornando-se
uma limitagdo do estudo. Essas questdes ja haviam sido consideradas na seccéo
“Discussao” do manuscrito como a principal limitagéo do estudo (linhas 254-256).

No tocante as complicages, em virtude dos requisitos e limitagées de espago para
publicagdo na RBO (maximo de 2.500 palavras para artigo original), optamos por
apresentar os resultados em forma de figura e nao repetimos as informagoes da figura
3 no texto. No eixo Y do gréfico esta indicado o nimero total de pacientes que
apresentou a respectiva complicacdo indicada no eixo X. Em atendimento ao Revisor,
foram incluidos detalhes dos resultados sobre as complicagdes no texto da secgao
“Resultados” (linhas 174-177).

No tocante as complicagées intra-operatérias das fasciectomias seletivas foram
registrados apenas dois casos de lesdo. Eu tiraria a palavra apenas.

Resposta: Estamos de acordo com a sugestao do revisor e o texto do manuscrito foi
corrigido (linha 171).

Complicagdes: Foram registradas 73 complicagdoes apds as 300 fasciectomias
seletivas primarias (24,3%), sendo a mais comum o déficit de extensdo completa do
dedo acometido, correspondendo a 50,7% de todas a complicagdes (Fig. 3).
Quanto de IFP tinha no pré e pos?

Resposta: Conforme mencionamos anteriormente, os dados dos graus de contratura
em flexdo ndo foram registrados nos prontuarios dos pacientes, sendo uma limitagéao
do estudo, conforme descrito na secgdo “Discussao” do manuscrito (linhas 254-256).

Quantos graus de flexao residual foram considerados como recorréncia e como
correlaciona com a literatura?

Resposta: No presente estudo a recorréncia da doenga de Dupuytren nao foi avaliada,
uma vez que nao haviam informagdes relacionadas ao grau de flexdo dos pacientes.
Além disso, a caracterizacdo de recidiva & controversa na literatura: uma nova flexao
dos dedos pode ndo ser decorrente da recidiva da doenga, mas sim por acometimento
de estruturas como tendbes, capsula articular e ligamentos (DIAS et al., 2013). Dias e
colaboradores realizaram uma caracterizagdo das recontraturas com o intuito de
identificar a etiologia, evidenciando quatro padrdes de recontratura, sendo que o
padrédo associado com a piora progressiva ao longo dos anos corresponde a
recorréncia da doenca. Por se tratar de um estudo retrospectivo, baseado na

Powered by Editorial Manager® and ProduXion Manager® from Aries Systems Corporation

85



avaliacdo de prontuarios médicos, nao ha registro dos graus de flexao residual e
recorréncia. Dessa forma, o presente estudo se propds a avaliar a taxa de
reintervengdo, de forma semelhante ao descrito recentemente por Leafbland e
colaboradores, em 2019, que avaliou 132 fasciectomias seletivas e observou uma taxa
de reintervengoes de 4% (LEAFBLAND et al., 2019), similar a do presente estudo
(5,2%). A comparacgdo dos resultados esta descrita na secgéo “Discusséo” do
manuscrito (linhas 231-234).

DIAS, J. J. et al. Patterns of recontracture after surgical correction of Dupuytren
disease. Journal of Hand Surgery, v. 38, n. 10, p. 1987-1993, 2013.

Leafblad ND, Wagner E, Wanderman NR, Anderson GR, Visscher SL, Kremers HM, et
al. Outcomes and Direct Costs of Needle Aponeurotomy, Collagenase Injection, and
Fasciectomy in the Treatment of Dupuytren Contracture. J Hand Surg Am.
2019;44(11):919-27.

O que ¢é déficit de extensdo do dedo? Como é medido esse fator? Outras
complicagdes como rigidez, dor, retragao cicatricial e as outras nao dariam um déficit
de extensdo do dedo? Geralmente se usa o TAM ou Tam modificado como valores
para se quantificar a extenséo residual de todas as articulagdes com os valores do pré
e pos. Tem estes valores?

Resposta: Como citamos previamente, ndo apresentamos valores do arco movimento
e nem da contratura em flexao. Ao catalogarmos as complicagdes, consideramos
como déficit de extensao quando, no prontuario médico, estava descrita essa situagao
sem nenhuma causa aparente, como retragdo cicatricial, dor ou outra complicagao.
Agradecemos a sugestao e incluimos as informagdes no texto da metodologia do
manuscrito (linhas 115-117).

E dificil entender por exemplo uma complicagéo separada como tipo limitagdo da
flexdo completa, € muito subjetivo sem valores do grau de movimento e qual o
parametro de déficit considerado como critério de normal e a partir de qual grau se
considera recidiva.

Resposta: O Revisor esta correto. A falta desses valores € a principal limitagéo do
presente estudo, conforme ja descrito no manuscrito. Todas as informagdes, inclusive
as complicagdes foram extraidas dos registros nos prontuarios dos pacientes. No
servigo do instituto, a caracterizagao do déficit de extensao ou limitagéo na flexao é
realizada pelo cirurgido especialista em méo, usando como referéncia os valores
normais. No entanto, estamos de acordo com o Revisor que a presenca de valores
mensuraveis com toda certeza qualificaria ainda mais esse estudo. Essas questoes ja
foram consideradas na secgao “Discussé@o” do manuscrito como a principal limitagao
do estudo (linhas 254-256).

Estatistica: Avaliando os fatores de risco e a gravidade da doenga de Dupuytren foi
observado que o sexo masculino & um fator de risco (aproximadamente duas vezes)
para desenvolver a doenga com acometimento bilateral (OR = 2,01; CI 95% = 1,01 -
4,06; P = 0,05). Normalmente o P ¢ menor do que 0,05 - significativo ou P> ndo
significativo. Esta correto o P ser = a 0,05. E dificil ter um P igual a esse valor. O teste
T de student &€ um teste de comparagao, compara um grupo com outro, qual a
finalidade dos autores neste teste? O teste de Pearson é o ideal para correlacionar um
fator de risco com a doenga? Teria que se colocar qual o nivel de correlacao, fraca,
razoavel ou forte e isso os autores n3o citam em nenhum momento do texto. Nao
seria mais correto o teste de regressao logistica, principalmente pelo N de 274
amostras? O teste de Fischer é de comparagdo. Nos resultados sé existe um Unico
valor de P (ainda assim resultado =, ndo maior ou menor. E bem incomum colocar
igual, o valor exato ndo foi colocado). No meu ponto de vista, estatisticamente, falta
resultado.

Resposta: O Revisor esta correto. De acordo com a sugestao os dados foram
reanalisados pelo teste de regressao logistica e os dados foram corrigidos no texto

(linhas 19-23 e 178-188). Além disso, incluimos uma nova tabela (Tabela 2) com as
informagdes estatisticas das variaveis que foram significativamente associadas com
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as caracteristicas clinicas da doenga de Dupuytren, apés a anélise multivariada,
conforme descrito na metodologia (linhas 11-12 e 132-139).

Dentre as enfermidades associadas com a doenga de Dupuytren, 29,6% dos
pacientes também apresentaram diabetes melitus. Mansur et al, 5 em uma série de
apenas 58 casos de brasileiros com doenga de Dupuytren verificou uma prevaléncia
de 44,8% de diabetes, sendo 62% insulinodependentes. Recentemente, um estudo de
meta-analise observou uma associagao de risco de aproximadamente trés vezes entre
a doenca de Dupuytren e a diabetes melitus. Todos sao fatores de risco, mas nao
foram considerados pelos autores como significatives. Quando se fala de prevaléncia,
na verdade & um erro conceitual, acredito que o correto seria incidéncia. Na discussao
o maior fator de risco - Hipertensd@o nem é citado ao longo de todo o trabalho!!!

Resposta: De acordo com a sugestio do Revisor foi incluido na Discusséo do
manuscrito um paragrafo sobre a possivel associagao entre a hipertensao arterial e a
doenga de Dupuytren (linhas 225-230).

Foram registradas 73 complicagdes apos as 300 fasciectomias seletivas primarias
(24,3%), e foi observado uma frequéncia de reintervencgao de 5,2%. curativo cirdrgico
por complicagao de ferida operatéria; fasciectomia seletiva associada a capsutolomia
volar da articulagdo interfalangeana proximal (IFP) e a zetaplastia de retragdo
cicatricial;

fasciectomia seletiva associada exclusivamente a capsulotomia volar da articulagao
IFP; amputagdo do 5° raio; e fasciectomias seletivas isoladas. Houve correlagdo das
complicagdes e reintervengdes? Acredito ser um fator importante esta correlagéo e
estudar os principais motivos da reintervengao.

Resposta: Estamos de acordo com o Revisor. Apés analise multivariada nao foi
observada associagao entre reintervengao e complicagdes intra-operatérias (P = 0,16;
OR = 10,6; Cl 95% = 0,49 — 226,9) e nem entre reintervengao e complicagdes pos-
operatorias (P = 0,05; OR = 5,5; Cl 95% = 0,96 — 31,2). As andlises e resultados
observados foram apresentados na secgdo dos Resultados do manuscrito (linhas 181-
188).

Conclusdes: A fasciectomia seletiva apresentou uma baixa taxa de reintervencéo e
complicagéo intra-operatoria. O sexo masculino foi um fator de risco para
acometimento bilateral das méaos e pacientes com a doenga bilateral apresentaram
maior nimero de complicagdes posoperatdrias. Sera que o sexo masculino pode ser
considerado um fator de risco? O Que considero fator de risco é raga, histdrico de
trauma, atividade laboral historico familiar, etilismo, tabagismo, hipertensao etc....
Acho que sexo masculino é prevaléncia e nao fator de risco (determinada patologia é
mais prevalente no sexo masculino). Esta observacao todos ja sabem. Por ser um
trabalho de cunho epidemiolégico os principais fatores de risco ndo séo citados para a
doenga ou as principais comorbidades, na conclusdo.

Resposta: Os dados foram reanalisados pelo teste de regressao logistica e a
conclusao foi alterada conforme sugestdo do Revisor (linhas 265-268).

Juntas, estas informagbes podem auxiliar no prognéstico e acompanhamento
posoperatdrio, sugerindo a necessidade de os pacientes consultarem precocemente
um especialista, mesmo sem a limitagao funcional da mao, que €é o principal
determinante do tratamento cirurgico da doenga Dupuytren. Essa parte da concluséo é
discusséoll Ndo se pode orientar pacientes em uma concluséo.

Resposta: Conforme sugestao do Revisor incluimos o referido texto na discussao e
reescrevemos a conclusdo (linhas 260-268).

O trabalho esta de modo geral bem escrito, acho que poderia ter um pouco mais de
referéncias bibliograficas, pois € um tema ja muito explorado na literatura e poderia
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Additional Information:
Question

Please enter the Word Count of your
manuscript

haver maior comparagao com este estudo, o que praticamente nao foi realizado. Na
discussdo os artigos sdo citados mas nao ha uma comparagao com os dados do
proprio trabalho.

Resposta: Conforme sugestao do Revisor a Discussao foi revisada e alterada (linhas
200, 225-230, 234-237, 248-253, 260-263). Além disso, foram incluidas 2 novas
referéncias bibliogréficas (linhas 332-333 e 338-340).

Hindocha, S. Risk Factors, Disease Associations, and Dupuytren Diathesis. Hand
Clinics, 2018, 34(3); 307-14.

Ribak S, Borkowski R, Amaral RP, Massato A, Avila I, Andrade D. Contratura de
Dupuytren: estudo comparativo entre fasciectomia parcial e fasciotomia percutanea.
Rev. Bras Ortop. 2013; 48(6):545-553.

Reviewer #2:

A Unica coisa que talvez acrescentasse seria a classificagdo de TUBIANA, conforme
os graus de retragdo. Pois normalmente os casos séo classificados por ela e os casos
tipo Ill e IV sa@o os que tem uma tendéncia maior a recidiva e complicagao. E nao ha
nenhuma comparagao na discussao, com algum trabalho da RBO sobre o assunto.

Resposta: Infelizmente ndo conseguimos utilizar a classificagdo de Tubiana devido a
auséncia de informagdes referentes ao grau de contratura em flexdo, conforme
descrevemos na Discuss@o como sendo a principal limitagdo do estudo (linhas 254-
256). Ribak e colaboradores avaliaram os resultados das técnicas de fasciectomia
seletiva e fasciotomia percutanea, com seguimento de um ano, e observaram que nao
existem diferengas significativas entre os grupos na classificacdo de Tubiana, no
tempo de retorno as atividades profissionais e na incidéncia de recidiva. Conforme
sugestao do Revisor foi incluida na Discussao a informagéo de um artigo da RBO
sobre o assunto (linhas 248-253).

Ribak S, Borkowski R, Amaral RP, Massato A, Avila |, Andrade D. Contratura de

Dupuytren: estudo comparativo entre fasciectomia parcial e fasciotomia percutanea.
Rev. Bras Ortop. 2013; 48(6):545-553.

Response
2452
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Epidemiologia da doeng¢a de Dupuytren e de pacientes submetidos a fasciectomia seletiva.

Epidemiology of Dupuytren's disease and patients undergoing selective fasciectomy.

Short Title: Doenca de Dupuytren e fasciectomia seletiva.

Resumo

Objetivo: Descrever o perfil epidemiolédgico e clinico dos pacientes com doenga de Dupuytren
tratados por fasciectomia seletiva e os fatores associados com a gravidade da doenga.
Metodologia: Estudo observacional descritivo retrospectivo envolvendo 247 pacientes com
doenga de Dupuytren, no periodo de 2013 a 2019. Foi realizada regressido logistica multivariada
para andlise dos dados.

Resultados: A maioria dos pacientes era do sexo masculino (83,8%), auto-declarados brancos
(65,2%), etilistas (59,6%) e 49% ecram tabagistas. A média de idade foi de 66+9 anos, sendo
que 77,2% apresentaram os sintomas da doenga apds os 51 anos. Aproximadamente 51,9%,
29,6%, e 17,3%, respectivamente, apresentaram hipertenséio arterial, diabetes mellitus e
dislipidemia. O acometimento bilateral das maos foi observado em 73,3% dos pacientes. A taxa
de complicagdes intra e apods fasciectomia seletiva foi 0,6% e 24,3%, respectivamente, sendo
que 5,2% dos pacientes necessitaram de reintervengio, apos um ano de acompanhamento. Apos
andlise multivariada o sexo masculino foi associado com acometimento bilateral das mdos (OR
=2,10; CI1 95% = 1,03 — 4,31) e com maior nimero de raios acometidos (OR = 3,41; C195% =
1,66 — 7,03). A dislipidemia foi associada com a reinterveng¢io (OR = 5,7; CI 95% = 1,03 —
31,4) e a bilateralidade com maior nimero de complicagdes (35,7% versus 19,7%).
Conclusiio: Foi observada uma baixa taxa de reintervengdo ¢ complicagdes operatorias nos

pacientes com doenca de Dupuytren tratados por fasciectomia seletiva. O sexo masculino foi
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associado com o quadro grave da doenca (bilateralidade ¢ mais de 2 raios acometidos) ¢ a

dislipidemia com a reintervengao.

Palavras-chave: Doenca de Dupuytren; Fasciectomia seletiva; Fatores de risco; Complicagdes

operatorias; Reintervengao.

Abstract

Objective: Describe the epidemiological and clinical profile of patients with Dupuytren's
disease treated by selective fasciectomy and the factors associated with the severity of the
disease.

Methods: Retrospective descriptive observational study involving 247 patients with
Dupuytren's disease, from 2013 to 2019. Multivariate logistic regression was performed for
data analysis.

Results: Most patients were male (83.8%), self-declared white (65.2%), alcoholics (59.6%)
and 49% were smokers, with a mean age of 66 + 9 years, with 77.2% presenting symptoms of
the disease after 51 years. Approximately 51,9%, 29.6% and 17.3%, respectively, had arterial
hypertension, diabetes mellitus and dyslipidemia comorbidities. Bilateral involvement of the
hands was observed in 73.3% of patients. The rate of intra and after selective fasciectomy
complications was 0.6% and 24.3%, respectively, with 5.2% of patients needing reintervention
after one year of follow-up. After multivariate analysis, males were associated with bilateral
involvement of the hands (OR = 2.10; CI 95% = 1.03 - 4.31) and with a greater number of
affected rays (OR = 3.41; CI 95% = 1.66 - 7.03). Dyslipidemia was associated with
reintervention (OR = 5.7; CI 95% = 1.03 - 31.4) and bilaterality with a higher number of

complications (35.7% versus 19.7%).
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Conclusion: A low rate of reintervention and operative complications was observed in patients
with Dupuytren's disease treated by selective fasciectomy. Male gender was associated with

severe disease (bilaterality and more than 2 affected rays) and dyslipidemia with reintervention.

Keywords: Dupuytren disease; Selective fasciectomy; Risk factors; Operative complications;

Reintervention.

Introducio
A doenca ou contratura de Dupuytren é uma das desordens mais comuns do tecido

conjuntivo humano.!

Caracteriza-se por uma proliferagdo fibroblastica progressiva e
irreversivel afetando a fascia palmar, com o espessamento dessa estrutura, que pode ser
progressivo, levando a gradual contratura em flexdo dos dedos das mdos.? Manifesta-se
inicialmente com a formagdo de nodulos subcutineos, seguido pelo aparecimento de cordas
fibrosas, responsaveis pela contratura.’

A incidéncia da doenga de Dupuytren varia entre 3 a 40%, acometendo normalmente
individuos acima dos 50 anos,* homens, com maior prevaléncia em individuos de etnia branca.’
Além disso, apresenta clevada incidéncia entre os pacientes com histérico de tabagismo e
etilismo, desordens metabdlicas ou que utilizam antirretrovirais ou anticonvulsivantes.’ Dessa

4

forma, a etiologia da doenga & multifatorial, estando associada a fatores intrinsecos e
extrinsecos.’

Atualmente, diversas opgdes de tratamento estdo disponiveis, incluindo: fasciotomia
percutinea, fasciotomia com uso de colagenase (Clostridium histolyticum), fasciectomia parcial
ou seletiva, fasciectomia total e dermofasciectomia.® No entanto, observa-se elevada taxa de

recorréncia da doenga.” A intervencdo cirirgica estd indicada apdés o comprometimento

funcional,® sendo recomendada tipicamente para pacientes com contratura da articulagio
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metacarpofalangeana de pelo menos 30° e/ou contratura da articulagdo interfalangeana
proximal associada a comprometimento funcional.®

A fasciectomia seletiva é atualmente o procedimento cirirgico realizado com maior
frequéncia, sendo o padrio ouro para os casos de liberagéio primaria da contratura em flexfo. !
Existe uma grande variabilidade na literatura quanto a defini¢do do percentual da corregéo da
contratura e taxa de recorréncia, dificultando a avaliagdo da efetividade e seguranga das
intervengdes cirtrgicas na doenga de Dupuytren.!! Além disso, um aspecto importante ao se
avaliar o tratamento cirtirgico, ¢ o grau de satisfagdo do paciente apds a intervengio, que nem
sempre esta relacionado com a maior corre¢do da contratura em flexdo, dificultando ainda mais
a comparaciio entre as opc¢des de tratamento.'?

O objetivo deste estudo foi descrever o perfil epidemiolégico e clinico dos pacientes
com doenga de Dupuytren, tratados cirurgicamente com fasciectomia seletiva, determinar a

frequéncia de complicagbes operatorias e a necessidade de novos procedimentos cirargicos,

além de identificar os possiveis fatores associados com as caracteristicas clinicas da doenga.

Materiais e Métodos

Foi realizado um estudo observacional descritivo retrospectivo de uma amostra de
pacientes com doenga de Dupuytren, atendidos e tratados cirurgicamente pelo Servigo de
Cirurgia da Mao de um hospital tercidrio do Sistema Unico de Satide (SUS), no periodo de
primeiro de janeiro de 2013 a 30 de junho de 2019. O protocolo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa institucional (3.100.284/2018).

No periodo do estudo, a fasciectomia seletiva foi a principal opgdo de tratamento para
os pacientes com doenga de Dupuytren, correspondendo 96,6% dos procedimentos realizados.
A fim de homogeneizar a amostra foram incluidos os pacientes com diagnéstico de doenga

Dupuytren, confirmado por um cirurgido de méo, tratados por fasciectomia seletiva primaria
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(Fig 1) isolada (n = 247), sendo considerada a primeira abordagem cirtrgica para o tratamento
da doenga, ndo estando associada a nenhum outro procedimento, como capsulotomia ou
tenotomias. Foram excluidos os pacientes submetidos a tratamento cirtrgico prévio e aqueles
com informagdes indisponiveis no pronturio.

As caracteristicas demograficas dos pacientes foram obtidas por busca ativa nos
prontudrios e registradas em um instrumento de coleta de dados para obten¢fo das informagdes:
(i) caracteristicas sécio-demograficas como sexo, idade, cor da pele auto-declarada, peso,
altura, tabagismo e etilismo; (ii) historico positivo para diabetes melitus, dislipidemia,
epilepsia, doengas cardiovasculares, hipertenséo arterial, soropositividade para HIV, doenga
de Ledderhose, doenga de Peyronie, capsulite adesiva do ombro e historico de trauma nas méos;
e (iii) apresentacéo clinica da doenca de Dupuytren: acometimento unilateral ou bilateral, raios
acometidos, presenca de nddulos dorsais de Garrord, idade de inicio dos sintomas, historico
familiar positivo da doenga, complicagdes intra e pos-operatorias, tempo de seguimento apds a
fasciectomia seletiva priméria e a necessidade de nova abordagem cirirgica para tratamento de
complicagio associada & fasciectomia seletiva inicial ou por recidiva da contratura em flexio
dos dedos, sendo denominada de reintervengdo. Dentre as complicagdes pos-operatorias, foi
considerado déficit de extensdo quando ndo havia registro no prontudrio de nenhuma causa
aparente, como retragéo cicatricial, dor ou outra complicagéo.

O procedimento cirtrgico foi indicado para presenga de comprometimento funcional,®
quando foi observada contratura em flexdo da articulagio metacarpofalangeana maior que 30°
e/ou contratura da articulagio interfalangeana proximal (Fig 2A). A fasciectomia seletiva foi
realizada com exsanguina¢do do membro, mantida pela utilizagdo de manguito pneumatico. Na
face volar da mao foi planejada uma inciséo popularizada por Bruner, com extenséo para o raio
acometido (Fig 2B). Apds a mobilizagdo dos retalhos de pele, ¢ realizada a disseccio,

identificagfio e prote¢do dos feixes neurovasculares e do espessamento da fascia palmar. Em
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seguida, realizou-se a excisfo da fascia com caracteristicas patologicas. (Fig 2C). O material
excisado (Fig 2D) foi enviado para estudo histopatolégico, confirmando as alteragdes
caracteristicas da doenga de Dupuytren. O curativo foi aplicado associado a uma tala gessada,
volar, para manutengdo da extensao dos dedos. A imobilizagao gessada foi retirada no momento
da troca do primeiro curativo, em torno do final da primeira semana, sendo iniciadas a
mobilidade passiva e/ou ativa dos dedos pela equipe de terapeutas ocupacionais especializados
em cirurgia da mado. Nenhum dos pacientes incluidos utilizou drtese no pos-operatorio.

As variadveis continuas foram apresentadas como média + desvio padriao (DP). Para
avaliar os fatores associados com as caracteristicas clinicas da doenga de Dupuytren as razdes
de chances (OR) com seus respectivos intervalos de confianga de 95% (IC95%) foram
estimados usando o método de regressdo logistica multivariada, considerando a importdncia
bioldgica e o grau de significancia estatistica na analise univariada, com nivel de significancia
P < 0,25 para entrada no modelo e P < 0,10 para permanecer no modelo de regressio. As
analises foram realizadas no pacote estatistico SPSS, versdo 20.0 e um valor de P < 0,05 foi

considerado estatisticamente significativo.

Resultados

A grande maioria dos 247 pacientes com doenca de Dupuytren tratados por fasciectomia
seletiva era do sexo masculino, auto-declarados brancos (Tabela 1), com habito etilista (59,6%)
e/ou tabagista (49,0%), apresentando média de idade de 66,3 £ 9,2 (minimo 31 e maximo 94)
¢ 84,4% apresentavam IMC na faixa de 18,5 a 29,9 kg/m’. Considerando as comorbidades
associadas a doenga de Dupuytren, 29,6% apresentaram diabetes mellitus, 17,3% dislipidemia,
6,6% epilepsia, 2,5% doengas cardiovasculares e menos que 1% eram HIV positivos. Além

disso, 51,9% dos pacientes também apresentavam hipertensio arterial.
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O acometimento bilateral das méos foi observado em 73,3% dos pacientes. Os dedos
minimo (35,0%) e anular (34,7%) foram os raios mais afetados, seguido do polegar, médio e
indicador: 15,1%, 12,1% e 3,1%, respectivamente. Além disso, 37,2% e 38,9% dos pacientes
apresentaram, respectivamente, um e dois raios acometidos. Os demais pacientes apresentaram
trés (18,4%) ou mais raios acometidos (5,5%). Cerca de 11,1% dos pacientes também
apresentaram historico prévio de trauma nas méos, 19,7% doenga de Ledderhose, 7,5% doenga
de Peyronie (considerando os 207 homens com a doenca), 7,2% capsulite adesiva do ombro e
27,8% nddulos dorsais de Garrord, sendo o dedo indicador o mais acometido (33,4%), seguido
do médio e anular (25,9% cada), 11,1% o dedo minimo e 3,7% o polegar. Em 18,5% dos casos
houve relato de historico familiar da doenga de Dupuytren, sendo que 3,7% deles relataram trés
ou mais parentes afetados.

Foram realizadas 300 fasciectomias seletivas como primeira abordagem cirirgica nos
247 pacientes com doenca de Dupuytren. Os pacientes com acometimento bilateral (n = 181),
que realizaram a fasciectomia seletiva primaria em ambas as méos (n = 53), foram operados em
momentos distintos (Fig 1). Considerando os pacientes que tiveram um tempo minimo de
acompanhamento ambulatorial de um ano foi observado uma frequéncia de reintervengdo de
5,2%. Durante o estudo foram realizadas as seguintes reintervengGes: curativo cirirgico por
complicagdo de ferida operatoria; fasciectomia seletiva associada a capsutolomia volar da
articulagdo interfalangeana proximal (IFP) e a zetaplastia de retra¢do cicatricial; fasciectomia
seletiva associada exclusivamente a capsulotomia volar da articulagdo IFP; amputagdo do 5°
raio; e fasciectomias seletivas isoladas.

No tocante as complicagdes intra-operatorias das fasciectomias seletivas foram
registrados dois casos de lesfo do nervo digital (0,6%). Além disso, também foi registrado um
caso de lesdo do nervo digital na reintervengio de um paciente que realizou uma nova

fasciectomia seletiva. Para os trés casos foi realizado o reparo primario e todos evoluiram com
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grau de perda de sensibilidade do dedo acometido. Foram registradas 73 complicagdes apos as
300 fasciectomias seletivas primdrias (24,3%), sendo as mais comuns o déficit de extensdo
completa do dedo acometido (50,7%), a rigidez articular (24,7%) e a necrose de pele (8,2%).
As demais complicagdes totalizaram 16,4% (Fig. 3).

Avaliando os fatores associados com a gravidade da doenga de Dupuytren, apos analise
multivariada, foi observado o sexo masculino associado com acometimento bilateral das méos
¢ com o nimero de raios acometidos (Tabela 2). A dislipidemia foi associada com a
reintervencdo (P = 0,04; OR = 5,7; CI 95% = 1,03 — 31,4). Os pacientes com acometimento
bilateral apresentaram maior nimero de complica¢des pds-operatorias (35,7% versus 19,7%
nos pacientes com acometimento unilateral, OR = 2,27; CI 95% = 1,15 - 4,46). Os demais
fatores avaliados (idade, cor da pele, etilismo, tabagismo, diabetes Mellitus, dislipidemia,
epilepsia, HIV e complica¢Ges operatorias) ndo foram significativamente associados com a
apresentacdo bilateral da doenca, com o nimero de raios acometidos (1 raio versus > 2 raios
acometidos), com a idade de inicio da doenga (< 50 anos versus > 51 anos) ou com a necessidade

de reintervengao.

DISCUSSAO

A doenga de Dupuytren é frequente no consultério do especialista em cirurgia da mio.
No entanto, diversos aspectos ainda geram discordéncia, como a etiologia e a opgdo de
tratamento mais adequada para apresentagio clinica do paciente.

Classicamente, a doenga de Dupuytren acomete principalmente individuos brancos, do
sexo masculino, com idade superior a 50 anos,>!*!* sendo que a prevaléncia da doenga aumenta
com a idade.!® No presente estudo, foi observado um predominio de individuos auto-declarados
brancos e pardos, com idade superior a 50 anos € uma propor¢ao entre homens e mulheres de

5:1, semelhante & descrita anteriormente (5,9:1).'* Além disso, o sexo masculino foi associado
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com o risco aumentado de aproximadamente duas vezes para o quadro mais grave da doenga
(acometimento bilateral e mais de dois raios acometidos). Hindocha et al'> descreveram que a
apresentagdo bilateral e o sexo masculino estdo associados com a maior recorréncia da doenga
de Dupuytren apés o tratamento cirirgico.

O acometimento bilateral ¢ os dedos minimo e anular foram os mais acometidos na
amostra, corroborando com a literatura.>%!%16 Os nddulos dorsais de Garrord foram mais
frequentes no indicador, assim como descrito anteriormente.!” Esses nédulos ja foram
associados com um risco aumentado da diatese da doenga de Dupuytren.'®

O consumo de bebidas alcodlicas e o tabagismo ja foram anteriormente associados com
a doenga de Dupuytren.>!>!° A causa e os mecanismos como tais condi¢des estdo associadas
ainda ndo sdo bem esclarecidas. A maioria dos pacientes apresentam historico de ingestdo de
alcool e de tabagismo, no entanto numa propor¢ao maior do que o evidenciado por Mansur et
al,’ que avaliaram um niimero menor de pacientes brasileiros (n = 58) com doenga de Dupuytren
(9% e 22%, respectivamente, comparado a 60% e 49% no presente estudo). Pacientes com
doenga de Dupuytren que fazem uso de tabaco e de bebidas alcodlicas estdo associados com a
necessidade de tratamento cirargico.'®> Como a amostra do presente estudo é composta apenas
de pacientes submetidos ao tratamento cirirgico, sendo possivelmente mais graves, foi
observado maior prevaléncia de etilistas e tabagistas quando comparado com os dados descritos
por Mansur et al.?

Dentre as enfermidades associadas com a doenga de Dupuytren, 29,6% dos pacientes
também apresentaram diabetes melitus. Mansur et al,® em uma série de apenas 58 casos de
brasileiros com doenga de Dupuytren verificou uma prevaléncia de 44,8% de diabetes, sendo
62% insulinodependentes. Recentemente, um estudo de meta-analise observou uma associagéo
de risco de aproximadamente trés vezes entre a doenga de Dupuytren e a diabetes melitus.?® O

mecanismo molecular envolvido entre as duas doengas ainda tem sido amplamente estudado,?’
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contudo, sugere-se que os metabolitos gerados pela diabetes melitus estimulam o
desenvolvimento de miofibroblastos, a principal célula da doenga de Dupuytren.?! Além disso,
foi observado que a grande maioria dos pacientes apresentavam hipertensao arterial, de acordo
com o descrito no estudo envolvendo 58 pacientes brasileiros com doenca de Dupuytren, sendo
que 55% também apresentavam hipertensdo arterial’ Ambas as doengas acometem
principalmente pacientes idosos, contudo a causa da associagdo entre hipertensao arterial e a
doenga de Dupuytren ainda ndo foi descrita na literatura.

A taxa de reintervencéo apds o tratamento cirirgico da doenga de Dupuytren depende
de diversos fatores, dentre eles a gravidade de contratura € o tipo de procedimento realizado. A
taxa de reintervencio observada (5,2%) foi similar a descrita recentemente na populagéo
americana, que avaliou 132 fasciectomias seletivas com 4% de reintervengdes.”? Apos analise
multivariada, a dislipidemia foi associada com maior taxa de reintervengdo. A dislipidemia ja
foi associada com a doencga de Dupuytren?3, sugerindo-se a necessidade de se considerar essa
condi¢do nos pacientes com fibromatose palmar para o adequado planejamento do tratamento.

Em um estudo amplo de revisiio, Denkler’® descreveu a taxa de complicagdes cirtrgicas
apos a fasciectomia seletiva primaria variando de 4% a 39%.%* No presente estudo foi observado
uma baixa taxa de complicagdo intra-operatéria, sendo observado apenas lesdo de nervo digital
(0,6%). Na literatura, observa-se uma taxa média de lesdo do nervo digital de aproximadamente
3%.24% Dentre as complicagdes pds-operatorias mais comuns destacam-se os problemas com
cicatrizagdo da ferida operatoria, variando de 0% a 86%.2* Contudo, na amostra estudada a
complicagdo pds-operatéria mais comum foi o déficit de extensdao completa, seguida pela
rigidez articular. Além disso, pacientes com acometimento bilateral apresentaram um risco
aumentado de aproximadamente duas vezes para apresentarem complicagGes pds-operatorias,
pois a contratura pode ter se agravado pelo maior tempo de espera para a realizagdo do

tratamento cirrgico da outra mao. Ribak et al?®, descreveram como complicagdes apds o
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procedimento de ressecgdo da fascia alterada, comparando a fasciectomia seletiva e
percuntdnea, um caso de parestesia transitoria do nervo digital e de sindrome da dor complexa
regional do tipo I. Além disso, observaram que né@o existem diferencas significativas entre os
grupos submetidos as diferentes fasciectomias referente a classificagio de Tubiana, o tempo de
retorno as atividades profissionais e na recidiva da doenga.?

Por ser um estudo retrospectivo, pela auséncia de um prontuario eletrdnico padronizado
e o registro do grau de contratura em flexdo dos dedos para auxiliar na identificagdo de
recorréncia da doenga apos a fasciectomia seletiva sfo as principais limitagdes do estudo. No
entanto, o tamanho amostral, bem como a confirmagao das informagdes, com verificagdo dupla
do banco de dados contribuem para robustez dos resultados descritos, que podem ser usados
para construir um banco de dados de diferentes populagdes para identificar os fatores associados
com a doen¢a de Dupuytren. Juntas, estas informagdes podem auxiliar no prognostico e
acompanhamento poés-operatorio, sugerindo a necessidade de os pacientes consultarem
precocemente um especialista, mesmo sem a limitagdo funcional da mao, que é o principal

determinante do tratamento cirargico da doenga Dupuytren.

Conclusio
A fasciectomia seletiva apresentou uma baixa taxa de reintervengdo e complicagdes
operatorias. O sexo masculino foi associado com o acometimento bilateral das méos e com o

maior nimero de raios acometidos, enquanto a dislipidemia foi associada com a reintervengio.
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Figuras e Tabelas:

Fig. 1 Fluxograma para seleg@o dos pacientes com diagnostico de doenga de Dupuytren tratados

cirurgicamente por fasciectomia seletiva primaria.

Fig. 2 Fasciectomia seletiva em paciente com doenca de Dupuytren. (A) Contratura em flexdo

do dedo minimo. (B) Planejamento operatorio. (C) Espessamento da fascia palmar com

formagdo de corda. (D) Segmento da fascia palmar excisada.

Tabela 1 Dados demograficos dos 247 pacientes com doenga de Dupuytren.

Fig. 3: Numero de complicagdes pos-operatorias dos pacientes com doenga de Dupuytren

tratados com fasciectomia seletiva.

Tabela 2 Analise multivariada dos fatores associados com a doenga de Dupuytren.
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Figure 1

Click here to access/download;Figure;Fig 1.JPG £

Pacientes com Doenca Dupuytren tratados
cirurgicamente: (n = 300 pacientes)

Periodo: janeiro de 2013 a 30 de junho de 2019

Exclusao:

(n = 53 pacientes)

Pacientes que realizaram fasciectomia seletiva primaria:
(n = 247 pacientes)

N@ total de procedimentos cirlirgicos = 323
N© total de fasciectomias seletivas = 312

Pacientes com acometimento unilateral
(n = 66)
Fasciectomias seletiva primana = 66 pacientes

Pacientes com acometimento bilateral (n = 181)
Fasciectomia seletiva primaria em uma mdo = 128 pacientes
Fasciectomia seletiva primaria em ambas maos = 53 pacientes

N° total de fasciectomias seletivas primarias
(n= 300 procedimentos cirlirgicos)
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Figure 2 Click here to access/download;Figure;Fig 2.JPG &
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Table 1

Click here to access/download;Table;Tabela 1 - Demografia

Dupuytren.docx

Tabela 1 Dados demogréficos dos pacientes com doenga de Dupuytren.

Varidveis

Dupuytren (n = 247)

Idade (anos)
<40
41 -50
51-60
61-70
71— 80

81-90

Sexo
Feminino

Masculino

Cor da pele*
Branca
Parda
Preta

Amarela

N (%)

2(0,8)
6(2.4)
53 (21,5)
110 (44,5)
62 (25,1)
13 (5,3)

1(0,4)

40 (16,2)

207 (83,8)

161 (65,2)
58 (23,5)
27 (10,9)

1(0,4)

®A cor da pele foi auto-relatada de acordo com a classificacdo utilizada pelo censo do

Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE).
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Figure 3 Click here to access/download;Figure;Fig 3.JPG

Complicacées apos as fasciectomias seletivas primarias

...

Déficit de Rigidez Necrose de Deformidade Hipoestesia Deiscéncia Sindrome da Dor Limitagdo da Retragdo
extensdo do  articular pele em botoeira de sutura dor complexa flexdo cicatricial
dedo regional completa

NUMERO
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Table 2 Click here to access/download;Table;renamed_70101.docx £

Tabela 2 Analise multivariada dos fatores associados com a doenga de Dupuytren.

Unilateral Bilateral P- OR ajustada
Varidaveis
(n=66) (n=181) valor? (IC 95%)
Sexo N (%)
Feminino 16 (24,2) 24 (13,3) 1°
0,04
Masculino 50 (75,8) 157 (86,7) 2,10 (1,03 —4,31)°
1 raio >2 raios
n=71) (n=176)
Sexo
Feminino 20(28,2) 20(11,4) 1*
0,001
Masculino 51(71,8) 156 (88,6) 3,41 (1,66 — 7,03)¢

*Teste Qui-quadrado de Pearson (X?). ®Valor de referéncia. “Analise multivariada ajustada
por sexo e complicagdes pos-operatérias. ‘Analise multivariada ajustada por sexo,

epilepsia e complicagdes pos-operatorias.
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