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RESUMO

Objetivo: identificar as reacdes adversas relacionadas a infusao de células tronco hematopoéticas. Método:
descritivo exploratorio, nivel Il, retrospectivo e com abordagem quantitativa, realizado na Unidade de TMO do
Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) entre agosto de 2008 a julho de 2012. O projeto de pesquisa foi
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa, protocolo 049.07.12. Resultados: a idade média foi de 42 anos
sendo a maioria (73,3%) homens. 83,3% dos pacientes apresentaram algum sinal ou sintoma durante a infusao
de CTH. Nas correlacdes entre reacdes adversas e género (p=0,705), idade (p=0,830), tempo de estocagem
(p=0,299), regime de condicionamento (p=616) nao houve correlacao estatisticamente significativa. As
reacoes mais comuns foram as respiratérias (26,4%) e cardiovasculares (29,5). Conclusdo: a maioria dos
pacientes apresentou pelo menos um efeito adverso, com igual percentual de ocorréncia de reacao adversa no
grupo de DMSO a 5% e a 10%. Descritores: Transplante de Células Tronco Hematopoéticas; Dimetil Sulfoxido;
Toxicidade.

ABSTRACT

Objective: to identify adverse reactions related to hematopoietic stem cell infusion. Method: a descriptive
exploratory, level Il, retrospective study with a quantitative approach, carried out in the BMT unit of the
Walter Cantidio University Hospital (HUWC) from August 2008 to July 2012. The research project has been
approved by the Research Ethics Committee under Protocol 049.07.12. Results the average age was 42 years
and the majority (73.3%) were men. 83.3% of the patient had some sign or symptom during infusion of CTH.
On the correlations between adverse reactions and gender (p=0.705), age (p=0.830), storage time (p=0.299),
conditioning regimen (p=616) there was no statistically significant correlation. The most common reactions
were respiratory (26.4%) and cardiovascular problems (29.5). Conclusion: most patients presented at least one
adverse effect, with an equal percentage of occurrence of adverse reaction in the DMSO group at 5% and 10%.
Descriptors: Hematopoietic Stem cell transplantation; Dimethyl Sulfoxide; Toxicity

RESUMEN

Objetivo: identificar reacciones adversas relacionadas con la infusion de células madre hematopoyéticas.
Método: descriptivo exploratorio, nivel Il, enfoque retrospectivo y cuantitativo, realizado en la Unidad TMO
Hospital Universitario Walter Cantidio (HUWC) entre agosto de 2008 y julio de 2012. El proyecto de
investigacion fue aprobado por el Comité de Etica de la Investigacion, protocolo 049.07.12. Resultados: la
edad promedio fue de 42 anos y la mayoria (73,3%) hombres. 83,3% de los pacientes mostro signos o sintomas
durante la infusion de HMC. Las correlaciones entre las reacciones adversas y de género (p = 0,705), la edad
(p = 0,830), el tiempo de almacenamiento (p = 0,299), régimen de acondicionamiento (p = 616) no hubo
correlacion estadisticamente significativa. Las reacciones mas frecuentes fueron las respiratorias (26,4%) y
cardiovascular (29,5). Conclusdo: la mayoria los pacientes tenian al menos un efecto adverso, con igual
porcentaje de aparicion de reacciones adversas en 5% grupo DMSO y 10%. Descriptores: El trasplante de
Células Madre Hematopoyeéticas; Sulfoxido de Dimetilo; Toxicidad.
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INTRODUCAO

O transplante de células tronco
hematopoéticas (TCTH) constitui a infusao
intravenosa de células tronco hematopoéticas
(CTH), que podem ter como origem a medula
0ssea, o sangue periférico ou o cordao
umbilical, com o intuito de restaurar a
hematopoese em pacientes com funcao
medular lesada. No que tange a modalidade, o
TCHT pode ser classificado em autélogo,
alogénico ou singénico. O transplante autoélogo
utiliza células do proprio paciente
previamente coletadas, armazenadas e,
posteriormente a infusdo do esquema
quimioterapico, infundidas. No transplante
alogénico, o paciente recebe CTH de um
doador familiar (aparentado ou relacionado),
ou um doador oriundo de um banco de
cadastro de medula (ndo aparentado ou nao
relacionado) de forma que haja
compatibilidade do antigeno leucocitario
humano (HLA). O transplante singénico ocorre
quando o paciente e o doador sao irmaos
gémeos univitelinos.'

A CTH é definida como uma célula com
grande capacidade de auto renovacao e
potencial proliferativo, o que possibilita a sua
diferenciacdo em células progenitoras de
todas as linhagens sanguineas e a
reconstituicao da populacdao hematopoiética.
O fendtipo das CTH inclui a expressao de uma
glicofosfoproteina transmembrana chamada
CD34+. Em condicdes basais, apenas um
pequeno numero de células CD34+ sao
liberadas no sangue periférico. No TCTH
autologo, o paciente realiza primeiramente o
recrutamento das CTH CD34+ do ambiente
medular para o sangue periférico, processo
esse denominado mobilizacdo. A mobilizacao
ocorre por meio do uso de fator estimulador
de colonias granulocitarias (G-CSF, do inglés=
growth colony stimulating factor), associado
ou nao a quimioterapia, com o intuito de
aumentar o numero dessas  células
progenitoras no sangue periférico.’

O proximo passo consiste na coleta dessas
células, que é realizada por meio do processo
de aférese, geralmente efetuada em dias
consecutivos, apoés a mobilizacao. Para que a
enxertia medular ocorra de forma bem
sucedida tem-se como consenso uma
contagem minima de 2,0 x 10° células CD34+
por quilo de peso.*

As CTH sao, entao, encaminhadas ao setor
de criobiologia para serem criopreservadas.
Para realizar tal procedimento sao utilizados
agentes crioprotetores, capazes de inibir a
formacao de cristais intra e extracelulares e,
portanto, a morte celular. O padrao de
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crioprotetor € o dimetilsulfoxido (DMSO), a
fim de reduzir a formacao de gelo intracelular
e estresse osmotico durante o congelamento
de células vivas. O DMSO ¢é utilizando em
concentracoes entre 5 e 10% e pode ser
combinado a solucao salina, albumina e outras
solucdes crioprotetoras.’

Depois de preparada, a bolsa de CTH é
estocada em freezer a 80°C negativos. O
paciente, entdo, é submetido ao regime de
condicionamento, que compreende altas doses
de quimioterapia, com o objetivo de induzir a
aplasia medular para infusao das CTH.®’

As CTH sao descongeladas a beira do leito,
em banho maria a uma temperatura entre 37°
a 40°C e imediatamente infundidas por meio
de via exclusiva de um cateter venoso central.
Durante a infusao de CTH podem ocorrer
reacoes adversas, em geral leves e de curta
duracéo.®

A ocorréncia de reacoes adversas durante a
infusao tem sido tradicionalmente associada
com a quantidade de DMSO infundida, uma
vez que tal crioprotetor induz liberacao de
histamina e bradicinina. As reacdes mais
comuns sao: nauseas, VvOmitos e dor
abdominal, que ocorrem em 50% dos
pacientes, além de hipotensado, bradicardia e
cefaleia. Mais raramente ocorrem reacoes
graves, que envolvem o sistema cardiovascular
e respiratorio, tais como hipertensao,
taquicardia, arritmias, parada respiratoria,
hemorragia alveolar difusa e complicacoes
neurologicas.”?’

Dessa forma, ¢é imprescindivel a
monitorizacdo rigorosa e continua do
paciente, assim como a identificacao precoce
das reacOes adversas pela equipe assistencial.
Nesse cenario de tratamento altamente
especializado e complexo, faz-se necessario
que a equipe de enfermagem do servico de
TCTH  seja  capacitada  cientifica e
tecnicamente para conhecer as possiveis
complicacdées que podem ocorrer em cada
etapa do transplante, a fim de intervir
precocemente, minimizando ao maximo os
efeitos adversos e restabelecer as condicoes
clinicas do paciente.

OBJETIVOS

e Identificar as reacdes adversas
relacionadas a infusao de células tronco
hematopoéticas.

e Correlacionar essas reacdes adversas
durante a infusao de células tronco
hematopoéticas com o intervalo de tempo
entre a coleta das CTH e sua infusao, a
contagem de células CD34+ presente nas
bolsas infundidas, o tempo de infusao das
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CTH, o volume da bolsa de CTH, a quantidade
e a concentracao de DMSO presente nas bolsas
de CTH, a idade e o sexo do paciente e o tipo
de regime de condicionamento realizado.

METODO

Estudo descritivo exploratorio,
retrospectivo e com abordagem quantitativa,
realizado na Unidade de Transplante de
Medula Ossea do Hospital Universitario Walter
Cantidio, Fortaleza, CE. A unidade possui dois
leitos e realiza TCTH autdlogo desde agosto
de 2008.

O servico que realiza o preparo das CTH
para infusao é o Servico de Criobiologia do
Centro de Hematologia e Hemoterapia do
Ceara (Hemoce). Inicialmente, era adotado
como protocolo de criopreservacao a adicao
de 58 ml de albumina a 20% e 26,4ml de DMSO
a 99% a uma bolsa de 500ml de solucao de
criopreservacao nao ativada, constituida de
eletrdlitos e glicose. Apds a mistura, a solucao
torna-se ativada, sendo acrescida, na
proporcao de 1:1, a bolsa de CTH, resultando
em uma concentracao final de DMSO a 5%.

A partir do dia 19 de outubro de 2011, por
dificuldade de aquisicao da solucao de
criopreservacao, o Hemoce passou a adotar
um novo protocolo de criopreservacao das
CTH. Nesse novo processo, utiliza-se 40% de
plasma autologo, 40% de hidroxietilamido a 6%
e 20% de DMSO a 99% como solucao
crioprotetora, adicionada, na proporcao de
1:1, a bolsa de CTH, resultando em uma
concentracao final de DMSO a 10%.

Os diferentes processos de criopreservacao
e as distintas concentracoes de DMSO geraram
dois grupos de pacientes submetidos ao TCTH,
que foram analisados separadamente.

A populacao do estudo foi composta por 30
prontuarios de pacientes que foram
submetidos a TCTH na unidade supracitada
que tiveram suas CTH criopreservadas no
servico do Hemoce, no periodo de agosto de
2008 e julho de 2012. Foram excluidos os
prontuarios dos pacientes submetidos a
infusao de bolsas de CTH com percentuais de
concentracao de DMSO diferentes, prontuarios
de pacientes que tiveram suas CTH
criopreservadas em outro centro de
criopreservacao e prontuarios sem registros
das reacdes adversas.

Esse projeto foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa do Hospital Universitario
Walter Cantidio (HUWC) sob o numero do
protocolo 049.07.12.

Foram analisadas informacoes no
prontuario de cada paciente, tanto em
relacao a evolucao clinica como de evolucao
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de enfermagem, e anotacoes de reacoes
durante a infusao das células.

O presente estudo considerou como
ocorréncia de efeito adverso a manifestacao
de pelo menos um sinal ou sintoma em
qualquer uma das bolsas de CTH infundidas.

Na analise estatistica, usou-se média,
desvio padrao e razao de verossimilhanca de
Mann Whitney. Para as analises inferenciais
fixou-se como estatisticamente significante se
p < 0,05. Os dados foram processados no
software EPI-INFO.

RESULTADOS

A idade média foi de 42 anos, variando de
17 a 65 anos, sendo a maioria (73,3%) do
género masculino. Os diagnosticos mais
frequentes foram: mieloma mdltiplo (MM)
(50%), linfoma de Hodgkin (LH) (26,7%),
linfoma nao Hodgkin (LNH) (20%) e seminoma
(3,3). Quanto ao regime de condicionamento,
40% realizou o protocolo Melfalano 200
mg/m?, 26,7% o protocolo BEAC, 10% o BEAM,
10% o R-BEAM, 6,7% o Melfalano 140 mg/m?,
3,3% o Melfalano 100 mg/m? e 3,3% utilizou
Carboplatina e Etopside.

83,3% apresentou reacoes adversas durante
a infusao de CTH. Quanto ao tempo de
estocagem das bolsas de CTH, 33,3% delas foi
armazenada entre um més e meio a trés
meses, 30% entre 15 dias a um més e meio,
26,7% entre quatro a doze meses e 10% entre
trés a quatro meses. Com relacdo ao
percentual de DMSO utilizado no processo de
criopreservacao, 63,3% possuia 5% do
crioprotetor nas bolsas de CTH e 36,7%
apresentava 10% como concentracao.

O grupo que possuia menor quantidade de
DMSO (DMSO a 5%), recebeu uma média de
0,06 g/kg de DMSO. Foram infundidas, em
média, 4,63 bolsas de CTH, que apresentavam
uma média de 1,85 x 10° células CD34+. Ja no
grupo com concentracao de DMSO a 10%, a
média de concentracao do crioprotetor por
quilo de peso do paciente é de 0,15 g/kg.
Tendo sido infundidos uma média de 3,81
bolsas de CTH, que continham uma média de
2,2 x 10°células CD34+.

Quando se analisou a ocorréncia de reacoes
por paciente, teve-se no grupo que recebeu
bolsa de CTH com DMSO a 5% uma
porcentagem de 89,5%. Ja no grupo de
pacientes que recebeu CTH com DMSO a 10%,
o percentual encontrado foi de 72,7%.

Considerando que cada paciente recebeu
em média, 4,3 bolsas, calculou-se as reacoes
adversas nao somente por paciente, mas
também por bolsa de CTH infundida.
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Se considerarmos a manifestacao de
reacdes nao mais por paciente (n=30), mas por
cada bolsa infundida (n= 131), o percentual
encontrado de efeitos adversos para a
totalidade de bolsas de CTH infundidas é de
56,5%.

Ao examinar a prevaléncia conforme a
concentracao de DMSO tem-se que, do total
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de bolsas infundidas com DMSO a 5%, 57,5%
levou a alguma reacao adversa e para o grupo
de DMSO a 10% o valor encontrado foi de
54,5%, valores estatisticamente iguais
(p=0,75) (Tabela 1).

Tabela 1. A ocorréncia de reacdes adversas por bolsas de CTH infundidas conforme o
percentual de DMSO.

Reacoes DMSO 5% DMSO 10% Total
n % n % n %
Sim 50 57,5 24 54,5 74 56,5
Nao 37 42,5 20 45,5 57 43,5
Total de bolsas infundidas 87 100 44 100 131 100

Nas correlacdes entre reacoes adversas e as
variaveis género, idade, tempo de estocagem,
regime de condicionamento nao houve
correlacao estatisticamente significativa, a
saber: género (p=0,705), idade (p=0,830),
tempo de estocagem (p=0,299), regime de
condicionamento (p=616).

Como cada bolsa infundida pode ocasionar
mais de uma reacao adversa, para melhor
analise, optou-se por agrupar as reacdes por
sistemas organicos e conforme o percentual
de DMSO presente na bolsa.

Em ambos os grupos (DMSO a 5% e 10%) a
nao ocorréncia de reacao apresentou-se como
a maioria (42,5% e 45,5% respectivamente)
(Tabelas 2 e 3). No grupo de DMSO a 5% no

que se refere ao sistema acometido, o
respiratorio  apresentou-se como  mais
prevalente (26,4%) (Tabela 2). Ja no grupo
que recebeu bolsas com DMSO a 10% as
manifestacbes no sistema cardiovascular
foram mais prevalentes (29,5%) (Tabela 3).

No sistema gastrointestinal os sintomas
foram dor abdominal, nauseas e vomitos. No
trato respiratério foram tosse e irritacao na
garganta. Ja no sistema cardiovascular os
pacientes apresentaram bradicardia,
taquicardia, hipotensao, hipertensao e dor
precordial. No que tange ao neuroldgico teve-
se como sintomatologia irritacao nos olhos,
calafrio, prurido na face, frio, tremores e
sonoléncia.

Tabela 2. Distribuicdo do nimero de reacdes adversas por bolsas de

CTH com concentracao de DMSO a 5%.

N° de reacoes DMSO 5%

n %
Sistema Respiratorio 23 26,4
Sistema Cardiovascular 19 21,8
Sistema Gastrointestinal 16 18,4
Sistema Neurologico 08 9,2

Obs: Ha a possibilidade de mais de uma reacao por bolsa.

Tabela 3. Distribuicdo do nimero de reacdes adversas por bolsas
de CTH com concentracao de DMSO a 5%.

N° de reacoes DMSO 10%

n %
Sistema Cardiovascular 13 29,5
Sistema Gastrointestinal 12 27,3
Sistema Respiratorio 09 20,5
Sistema Neurolodgico 04 9

Obs: Ha a possibilidade de mais de uma reacao por bolsa.

No grupo que recebeu bolsas de CTH com
concentracao de DMSO a 5%, quando se
realizou os testes de correlacao entre as
reacoes por sistemas e nao ocorréncia de
reacbes com a quantidade em gramas de
DMSO por quilo de peso do paciente e com o
volume infundido por tempo em minutos, nao
se apresentou significancia estatistica.

Entretanto, quando se avaliou a correlacao
das bolsas infundidas com DMSO a 5% com a

nao ocorréncia de reacdes adversas e a
contagem de células CD34+, teve-se
significancia estatistica (p=0,036).

Quando se tem a relacao de volume
infundido por quilo de peso do paciente,
evidencia-se significancia estatistica com a
ocorréncia de reacbes no  sistema
gastrointestinal (p=0,002) e a nao ocorréncia
de reacdes (p=0,002) (Tabela 4).
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Tabela 4. Correlacao entre as reacOes adversas em pacientes que receberam DMSO a 5%, a
contagem de CD34+, o volume por quilo de peso e o volume por tempo.

N° de reacoes DMSO (g/kg) Cont. CD34+ Vol/kg Vol/tempo
Sem Reacodes (n=37) 0,099 0,036 0,002 0,747
Sistema Respiratorio (n=23) 0,659 0,206 0,074 0,094
Sistema Cardiovascular (n=19) 0,139 0,064 0,154 0,073
Sistema Gastrointestinal (n=16) 0,018 0,112 0,002 0,312
Sistema Neurolégico (n=8) 0,224 0,806 0,918 0,231

No que tange ao grupo com concentracao
de DMSO a 10%, o Uunico sistema que
apresentou significancia estatistica foi o
sistema respiratorio com as variaveis de

quantidade de DMSO por quilo de peso
(p=0,029) e o volume da bolsa por quilo de
peso do paciente (ml/kg) (p=0,029) (Tabela
5).

Tabela 5. Correlacao entre as reacOes adversas em pacientes que receberam DMSO a 10%, a
contagem de CD34+, o volume por quilo de peso e o volume por tempo.

Reacoes DMSO (g/kg)  Cont. CD34+ Vol/kg Vol/tempo
Sem Reacdes (n=20) 0,507 0,077 0,507 0,741
Sistema Cardiovascular (n=13) 0,546 0,205 0,546 0,145
Sistema Gastrointestinal (n=12) 0,293 0,757 0,293 0,124
Sistema Respiratorio (n=9) 0,029 0,946 0,029 0,598
Sistema Neuroldgico (n=4) 0,389 0,056 0,389 0,252

*g=grama « kg= quilo £ vol= volume

DISCUSSAO

O DMSO tem sido amplamente utilizado
como crioprotetor para o congelamento das
CTH por reduzir a formacdao de gelo
intracelular e o estresse osmotico durante o
congelamento."

A infusao de CTH descongeladas tem sido
relacionada a reacdes adversas geralmente
leves reversiveis que incluem efeitos
gastrointestinais como nauseas, vomitos e dor
abdominal,’® respiratéorios como tosse e
dispnéia, cardiovasculares como hipotensao,
hipertensao e bradicardia e efeitos
neuroldgicos e dermatologicos, como rubor da
pele, erupcdo cutanea."" Esses efeitos, em
geral, sao resolvidos em alguns minutos ou
horas, tendo raramente repercussdes fatais. '
Descreve-se uma incidéncia de reacoes
adversas entre 13,5 a 67,3% sendo apenas
0,4% o percentual descrito para efeitos
graves." O percentual de efeitos adversos por
paciente proveniente da infusao de CTH desse
estudo foi bastante superior ao descrito em
outras analises (83,3%).

A quantidade e o percentual de DMSO
mostraram-se como fatores que influem
fortemente na ocorréncia de reacoes"
havendo descricio de que uma menor
concentracao do crioprotetor, DMSO a 5%,
levaria a uma menor incidéncia de efeitos
adversos'® e uma reducdo do DMSO acarretaria
em uma menor toxicidade global.' Nesta
pesquisa obteve-se uma maior ocorréncia de
reacao 89,5% no grupo que recebeu bolsas
com DMSO a 5%, e 72,7% no grupo que recebeu
DMSO a 10%, divergindo dos dados descritos na

literatura. Uma vez que se tem um maior
numero de pacientes no grupo de DMSO a 5%
(n=19) do que no grupo de DMSO a 10% (n=11).
Além disso, a média de bolsas infundidas no
grupo de DMSO a 5% é superior ao grupo de
DMSO a 10% (4,63 e 3,81 respectivamente).

Todavia, analisando os dados, tendo como
amostra o numero de bolsas de CTH
infundidas, tem-se no grupo de DMSO a 5%,
57,5% do total de bolsas levaram a alguma
manifestacao clinica, quando comparado a
54,7% do grupo de DMSO a 10%,
estatisticamente sao valores iguais (p=0,75).
Nao havendo diferenca entre a manifestacao
de reacoes entre o grupo de DMSO a 5% e o de
DMSO a 10%.

No estudo a relacao do volume da bolsa por
quilo de peso do paciente mostrou-se
fortemente relacionada com a ocorréncia de
reacoes do sistema gastrointestinal e com a
nao ocorréncia de efeitos adversos no grupo
de concentracao de DMSO a 5%. Nauseas e
vomitos sao relacionadas a resposta vagal
decorrente da infusao de grandes volumes de
liquido frio."

No estudo a menor taxa de células CD34+
mostrou significancia estatistica com a nao
ocorréncia de reacdes no grupo de DMSO a 5%.
Um maior numero de granuldcitos esta
associado a manifestacao de mais efeitos
adversos.>?'

Como fatores que predispdem as reacoes
adversas alguns estudos descrevem o género
como um deles, mostrando que mulheres
apresentam mais reacdées que homens,”? e
que idosos tem menos manifestacoes
adversas.” Quanto ao tempo de infusdo é
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descrito que quanto mais lenta a infusao,
menor o} percentual de reacoes
cardiovasculares.”” Fatores estes que o
presente estudo analisou, porém nao mostrou
correlacao  estatisticamente  significativa.
Outros estudos também nao mostraram
correlacao entre a idade e a manifestacao de
efeitos adversos® assim como o género."

O volume de infusao constitui outro fator
relacionado aos efeitos adversos em alguns
estudos,'"®"” devendo estar entre 2 a 24 ml
por quilo de peso do receptor.”’ Nesta
pesquisa ao analisar-se o volume infundido por
quilo de peso do receptor tem-se uma média
de 6,15ml/kg, ficando dentro da margem
prevista na literatura.

Outros fatores envolvidos na ocorréncia de
reacoes, que nao foram analisados pelo
presente estudo e encontram-se descritos na
literatura sao a quantidade de glébulos
vermelhos no produto da aférese," a
hemoglobina livre,”’ e a contaminacao
bacteriana.™

Alguns estudos apresentam diferentes
prevaléncias quando se analisa os principais
efeitos  adversos. Alguns relatam as
manifestacoes gastrointestinais como as mais
frequentes,®" outros relatam as
cardiovasculares”” e ha também relatos de
reacoes alérgicas como erupcao cutanea,
rubor facial e broncoespasmo."’

Relaciona-se a ocorréncia de eventos
adversos a liberacao de histamina, produtos
da lise celular™ e ativacdo do complemento.?

Tem-se também estudado varias
estratégias para minimizar essas
complicacdes, dentre elas a reducao do DMSO
durante a criopreservacao, lavagem das
células antes da infusao com o intuito de
reduzir também o crioprotetor, infusoes
fracionadas."

O registro das manifestacoes clinicas
apresentadas pelo paciente durante a infusao
de CTH torna-se primordial para a analise e
entendimento dos principais agravos. Dessa
forma a equipe de enfermagem pode ser
capacitada e estar preparada para prestar
uma assisténcia de enfermagem especializada
e qualificada ao paciente submetido ao TCTH
autologo.

CONCLUSAO

No grupo de pacientes estudados a maioria
(83,3%) apresentou pelo menos um efeito
adverso. Os sistemas organicos mais
acometidos por reacOes adversas foram o
respiratorio e o cardiovascular. Quando se
correlacionou a ocorréncia de reacdes e o
tempo de estocagem da bolsa, o regime de
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condicionamento, a idade e o género do
paciente nao houve significancia estatistica.

Entretanto, a quantidade em gramas de
DMSO por quilo de peso do paciente assim
como o percentual da concentracao de DMSO
nas bolsas de CTH revelaram significancia
estatistica com reacdes gastrointestinais,
respiratérias € com a nao manifestacao de
efeitos adversos.

Houve um maior percentual de ocorréncia
de pelo menos uma reacao adversa no grupo
de DMSO a 5% com relacao ao grupo de DMSO
a 10% quando se avalia o paciente. Todavia ao
analisarem-se as bolsas de CTH infundidas
tem-se um percentual de 57,5% para o grupo
de DMSO a 5% quanto a apresentacao de
sintomas e 54,5% para o grupo de DMSO a 10%,
percentuais de prevaléncia sem diferenca
estatistica.
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