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Avaliacdo da hiperlactatemia em pacientes com diagndstico de choque séptico
Evaluation of hyperlactatemia in patients diagnosed with septic shock

Evaluacién de la hiperlactatemia en pacientes diagnosticados de shock séptico
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RESUMO

Objetivo: Realizar uma reviséo da literatura acerca de como o0 aumento do lactato arterial pode influenciar no
prognostico dos pacientes em quadro de choque séptico. Revisao bibliografica: O choque séptico é definido
como uma condicao clinica em que o paciente apresenta a necessidade de vasopressor para manter uma
pressao arterial média (PAM) de 65mmHg ou mais, e o nivel de lactato sérico se encontra maior que 2mmol/L.
O lactato é produzido devido a uma resposta de hipoperfusao tecidual, através do metabolismo anaerébio, e
em condig¢es fisiolégicas anormais € um composto utilizado como parédmetro do equilibrio de oxigénio. Além
disso, a reducao em 10% no valor do lactato é responsével por diminuir cerca de 11% na taxa de mortalidade.
Consideragdes finais: O lactato arterial elevado mostrou-se relacionado ao aumento da taxa de mortalidade,
ou seja, quanto maior o nivel do composto pior € o prognéstico. Para isso, o diagndstico precoce e medidas
terapéuticas rapidamente instruidas sdo necessarias para aumentar a taxa de sobrevida dos pacientes em
choque séptico.
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ABSTRACT

Objective: Conduct a review the literature on how the increase in arterial lactate can influence the prognosis
of patients with septic shock. Bibliographic review: Septic shock is defined as a clinical condition in which
the patient needs a vasopressor to maintain an average arterial pressure (MAP) of 65 mmHg or more, and the
serum lactate level is greater than 2 mmol / L. Lactate is produced due to a tissue hypoperfusion response,
through anaerobic metabolism and under abnormal physiological conditions, it is a compound used as an
oxygen balance parameter. In addition, the 10% reduction in the value of lactate is responsible for decreasing
about 11% in the mortality rate. Final considerations: High arterial lactate was shown to be related to the
increase in the mortality rate, that is, the higher the level of the compound, the worse the prognosis. For this,
early diagnosis and promptly instructed therapeutic measures are necessary to increase the survival rate of
patients in septic shock.
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RESUMEN

Objetivo: Realizar una revision la literatura sobre cémo el aumento del lactato arterial puede influir en el
pronéstico de los pacientes con shock séptico. Revision bibliogréafica: El choque séptico se define como una
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condicion clinica en la que el paciente necesita un vasopresor para mantener una presion arterial promedio
(PAM) de 65 mmHg o mas, y el nivel de lactato sérico es mayor de 2 mmol / L. El lactato se produce debido
a una respuesta de hipoperfusion tisular, a través del metabolismo anaerdbico y en condiciones fisiol6gicas
anormales, es un compuesto utilizado como parametro de equilibrio de oxigeno. Ademas, la reduccién del
10% en el valor del lactato es responsable de disminuir aproximadamente un 11% en la tasa de mortalidad.
Consideraciones finales: Se demostro que el lactato arterial alto esta relacionado con el aumento de la tasa
de mortalidad, es decir, cuanto mayor es el nivel del compuesto, peor es el prondstico. Para ello, es necesario
un diagndstico precoz y medidas terapéuticas instruidas con prontitud para aumentar la tasa de supervivencia
de los pacientes en choque séptico.

Palabras clave: Acido lactico, Choque séptico, Prognosis.

INTRODUCAO

A sepse representa um grande desafio para a saude publica, levando milhares de pessoas a morte por
ano, além de propiciar elevados custos financeiros para as instituicdes de salde publicas e pacientes. Sua
incidéncia vem aumentando bastante nos ultimos anos, variando entre paises e continentes (BARROS LL, et
al., 2016). O choque séptico (CS) é uma classe da sepse em que 0 sistema circulatério e as anormalidades
celulares e metabdlicas estdo associadas a um risco maior de mortalidade do que a sepse isolada
(ARMSTROMG BA, et al., 2017).

O CS se da pela ativagdo do sistema imune, além dos disturbios causados na microcirculagdo durante o
qguadro de sepse, desempenhando um papel importante na elevagéo dos niveis de lactato. Tais fatores vao
alterar o metabolismo da fosforilagdo oxidativa, visto que a quantidade de oxigénio que é fornecido as células
se torna insuficiente (KHODASHAHI R e SARJAMEE S, 2020; BAKKER J, et al., 2019).

Devido a essa diminuicdo da oferta de oxigénio para os tecidos, ocorre uma transi¢cdo no metabolismo da
glicose em que a producéo que era feita através do ciclo de Krebs, passa a ser produzido pela via anaerébica,
ou seja, a via do lactato. Esta Ultima via produz apenas oito moléculas de ATP, enquanto a glicélise aerdbia
produz cerca de 36 moléculas de ATP, e além disso, é caracterizada pela producéo de acido latico. O nivel
de lactato sanguineo reflete diretamente no tempo de duracdo da hipdxia tecidual (JOUFFROY R, et al.,
2020).

Em condicdes fisiolégicas anormais, tem-se como marcador do equilibrio de oxigénio, o aumento dos
niveis de lactato (BAKKER J, et al., 2019; KHODASHAHI R E SARJAMEE S, 2020). O lactato é conhecido
por desempenhar um papel importante na producao de energia e no metabolismo celular. A acidose lactica
pode ocorrer em varias condigBes, como na sepse e choque séptico (LEE SG, et al., 2021). Para melhor
avaliagdo do quadro séptico, a medida do lactato sérico inicial € aceita como método de avaliagdo da perfusao
tecidual nos pacientes. Além disso, pode ser utilizada como triagem, sendo um parametro para inicio de
condutas de ressuscita¢@o volémica (CHEN H, et al., 2021).

A normalizacdo do lactato apds medidas terapéuticas é um conceito conhecido para a previsdo de
melhores resultados no CS. Evidéncias mostraram que a melhora em cerca de 10% da depuracgéo de lactato
foi responsavel por diminuir a taxa de mortalidade em 11% dos pacientes com diagndstico de CS
(KHODASHAHI R e SARJAMEE S, 2020). Além do mais, a adequacéo de parametros de perfuséo tecidual,
como a oliguria, livedo reticular e mottling score sdo normalizados apo6s reducao acentuada dos niveis de
lactato (BAKKER J, et al., 2019).

No Brasil, existem varias razdes para que a mortalidade da sepse e CS sejam elevadas, e particularmente,
na rede publica. A caréncia dos leitos nas unidades de terapia intensiva, o desconhecimento dos profissionais
de saude sobre os sinais de alerta e gravidade, associados ao quadro infeccioso, fazem com que os pacientes
tenham um diagndstico tardio. Assim sendo, o tratamento deve ser feito o mais rapido possivel para evitar
gue ocorra comprometimento sistémico, e consequentemente, aumento da sobrevida do paciente (ILAS,
2015).
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Diante do exposto, o objetivo do presente trabalho é fazer uma revisdo da literatura narrativa acerca de
como o aumento do lactato arterial pode influenciar no prognéstico dos pacientes em quadro de choque
séptico.

REVISAO BIBLIOGRAFICA
Choque Séptico

O CS é definido como uma condicédo clinica em que o paciente apresenta a necessidade de vasopressor
para manter uma presséo arterial média (PAM) de 65 mmHg ou mais, e o nivel de lactato sérico se encontra
maior que 2 mmol/L. Dados estes, utilizados nas primeiras horas de ressuscitacéo volémica para avaliacdo
da resposta do paciente (RODRIGUEZ A, et al., 2016).

Embora os mecanismos envolvidos no CS sejam de extrema complexidade, a hipoperfusédo tecidual
contribui para a resposta inflamatéria, levando a uma ativagdo endotelial, vasodilatacdo, liberacdo de
mediadores inflamatdrios e modulacdo do sistema de coagulagéo, sendo estas alteracdes responsaveis pela
disfuncao orgéanica e 6bito dos pacientes (ILAS, 2015).

A producéo do lactato ocorre devido a diminuicdo da oferta de oxigénio para as células e tecidos em
resposta a uma infec¢@o causada por um hospedeiro. Dessa forma, a producgéo de lactato através do piruvato
e catalisado pela desidrogenase latica (LDH) vai aumentar de maneira significativa, e assim, servird como
fonte de energia devido ao metabolismo anaerobico, ou seja, sem a presenca de oxigénio (YANG H, et al.,
2020).

A utilizacdo do lactato como um marcador fisiol6gico do equilibrio de oxigénio, como o nivel inicial ou sua
depuracgédo, sdo dados utilizados como valor prognostico de mortalidade em pacientes diagnosticados com
CS. Além disso, o envelhecimento é um fator de risco, sendo os idosos mais propensos a evoluirem para
Obito quando comparado aos pacientes mais jovens (KHODASHAHI R e SARJAMEE S, 2020).

O aumento do lactato tem sido tradicionalmente considerado um sinal de hipoperfusao tecidual/hipéxia
nos pacientes em CS (CASTRO R, et al., 2020). Embora os estudos de Lokhandwala S, et al. (2016) mostrem
gue os pacientes com sepse e choque séptico apresentam aumento do lactato arterial, por mais que a fonte
de elevacao de lactato seja considerada, por varios autores, um sinal de hipoperfuséo, neste estudo a etiologia
exata ainda é discutida, visto que concluiram que a origem pode estar relacionada a les&o celular/tecidual ou
ser uma causa multifatorial.

Pacientes em CS requerem cuidados intensivos por dias e até mesmo semanas, sendo 0 manejo
hemodin&mico de extrema importancia para as abordagens diagnésticas e terapéuticas, a fim de identificar e
resolver altera¢cdes no sistema circulatério. Isso inclui cuidados desde o diagndstico diferencial até a
ressuscitacdo volémica precoce e terapia hemodindmica de pacientes com CS associado a complicacdes
mais complexas, como a sindrome do desconforto respiratério agudo (SDRA), insuficiéncia renal, sindrome
compartimental abdominal ou até mesmo a disfun¢@o miocardica preexistente (SAUGEL B, et al., 2016).

Além disso, o diagnostico do CS/sepse € realizado através da detecgdo de patdgenos por meio de culturas
bacterianas e indices bioquimicos, que além do lactato, tem-se a procalcitonina (PCT), pr6-horménio da
calcitonina, e a proteina C reativa (PCR), considerada uma proteina de fase aguda produzida pelo figado.
Sao marcadoras bioquimicas que vém mostrando bons resultados no diagnéstico e servindo de orientagcéo
para o0 manejo de antibiéticos. Estudos evidenciam que as altera¢cdes nas concentracdes de PCT e PCR estéo
relacionadas com o progndéstico dos pacientes (CUI NA, et al., 2019)

Metabolismo do lactato

O sistema cardiorrespiratorio possui como funcao, a estabilidade e constancia de oferta de oxigénio as
células, propiciando o necessario a demanda metabdlica do organismo, ou seja, a energia requerida para seu
funcionamento. Nas situacdes patoldgicas, essa demanda metabolica pode nédo ser atendida, uma vez que o
sistema cardiorrespiratério fica incapaz de fornecer quantidade adequada de oxigénio para as células e
tecidos (ILAS, 2015).
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Depois de captado da atmosfera, o oxigénio difunde-se para o espaco alveolar dos pulmd&es. Apds isso,
cai na corrente sanguinea, no sangue capilar, onde é carreado pela proteina hemoglobina e uma pequena
parte fica dissolvida no plasma. Para alcancar o espaco intracelular, o oxigénio é liberado pela hemoglobina.
Dentro da célula, por meio do ciclo de Krebs e da cadeia respiratoria, é transformado em energia com fins de
manter as funcdes celulares vitais (KHODASHAHI R e SARJAMEE S, 2020).

Segundo Jouffroy R, et al. (2020), em condi¢cBes patolégicas, ocorre prejuizo na captagao do oxigénio para
os tecidos, causando hipoxia. No CS, devido a hipodxia tecidual e o consequente aumento de glicolise
anaerdbia para suprir a oferta celular energética, ocorre aumento dos niveis de lactato. Normalmente, produz-
se no musculo esquelético, intestino, cérebro e hemécias, uma taxa de 1 mmol/kg/h de lactato.

A partir da glicolise anaerébia, o lactato entao € produzido no citoplasma a partir da molécula piruvato. Por
intermediar diversas reacdes do metabolismo, o piruvato sofre acdo de varias enzimas. O complexo piruvato-
desidrogenase o transforma em acetilcoenzima A, que sera condensado com o oxaloacetato, gerando citrato
no ciclo de Krebs. A enzima piruvato-carboxilase o converte a oxaloacetato, a alanina-aminotransferase o
converte a alanina e a lactato-desidrogenase o converte a lactato. No citoplasma, a reacdo do piruvato
catalisado pela enzima LDH tende a manter concentra¢cdes iguais de piruvato e lactato. Portanto, o0 aumento
da concentracdo citoplasmética de lactato é proporcional ao aumento de concentracdo citoplasmatica do
piruvato (FURLAN JP, et al., 2019; JOUFFROY R, et al., 2019).

O aumento das concentracdes de lactato € responsavel pela queda do pH sanguineo e pela producéo dos
fons de H+, consequentemente, ocorre aumento do tamponamento pelo bicarbonato de sédio, que tem como
produto final, agua e CO2. Dessa forma, ocorre relacdo de causa e efeito entre o aumento do lactato
plasmaético e as alterag8es respiratérias (FURLAN JP, et al., 2019).

Avaliagao do lactato e progndstico

Lokhandwala S, et al. (2016), analisaram 149 pacientes, em que 42 (28%) tiveram uma reducdo menor
gue 10% no valor do lactato apos medidas terapéuticas, 60 pacientes (40%) tiveram uma reducéo de lactato
menor que 20% e 75 pacientes (50%) tiveram um segundo lactato medido acima de 4 mmol/L. Os resultados
demonstraram que a mortalidade hospitalar foi significativamente maior naqueles pacientes que
apresentaram o lactato acima de 4 mmol/l e aqueles com redugdo menor que 20%, enquanto aqueles com
reducéo menor que 10%, n&o atingiu significancia.

Segundo Herndndez G, et al. (2019), a normalizagdo da perfuséo periférica ap6s reanimacao inicial foi
relacionada & uma menor mortalidade e menor disfun¢do orgénica. Assim como Promsin P, et al. (2019)
através de uma revisdo sistematica que incluiu 34 estudos observacionais, concluiram que a diminuig&o nas
concentracdes de lactato ao longo do tempo estéd associada a um prognaostico favoravel.

Chambers KA, et al. (2018), realizaram um estudo com 338 pacientes que foram divididos da seguinte
maneira: (1) grupo composto por 111 pacientes (32,8%) com concentracdo sérica de lactato < 2 mmol/L; (2)
grupo composto por 96 pacientes (28,4%) com valores de lactato sérico entre 2 a 4 mmol/L, e por fim; (3)
grupo composto por 131 pacientes (38,8%) com lactato inicial acima ou igual a 4 mmol/L. Observaram que 0s
pacientes pertencentes ao grupo 2 apresentaram um aumento da gravidade da doenga quando comparado
ao grupo 1, e o grupo 3 foi 0 que apresentou maior risco de mortalidade. No entanto, concluiram que o lactato
acima de 2 mmol/L é fator de pior prognéstico no CS.

Em um estudo de 1.135 pacientes com choque séptico que alcancaram a normalizagao do lactato em 24h
do reconhecimento do choque, 806 alcancaram a normalizagcdo em 6 h, enquanto 329 o fizeram em 6-24 h.
A mortalidade em 28 dias nesses grupos foi de 23,4% (105/806) e 10,2% (35/329), respectivamente, enquanto
gue no grupo de pacientes que nao alcangou a normalizagdo em 24 h foi 68,8% (309/967). Durante o periodo
de ressuscitacao inicial, varios fatores influenciam a mortalidade no choque séptico. No entanto, apés a
reanimacdo inicial, o lactato passa a ser um fator mais previsivel (RYOO SM, et al., 2018).

De acordo com Ryoo SM, et al. (2019) a normalizagdo do lactato de maneira mais rapida foi fator que
contribuiu para diminuicdo dos niveis de mortalidade. Analisaram cerca de 2102 pacientes, sendo que 806
alcancaram normalizacdo do lactato dentro de 6h, tendo uma taxa de mortalidade menor do que no grupo que
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ndo atingiu a normalizacdo dentro das 6h (13% vs 26.5%). E cerca de 135 pacientes alcancaram a
normalizacdo do lactato dentro de 24h, tendo entdo uma taxa de mortalidade menor quando comparado aos
pacientes que néo tiveram a normaliza¢éo dentro de 24h (12,3% vs.32,0%).

A melhora da perfuséo nos pacientes com CS ocorre concomitante a diminuigdo dos niveis de lactato,
mesmo que haja alteracfes em variaveis hemodinamicas. Dessa forma, a melhora dos parametros de
perfusdo dos tecidos esta associada a uma redugao do lactato (BAKKER J, et al., 2019).

O aumento do nivel de lactato deve ser sempre um sinal de alerta para a equipe médica, requerendo,
assim, atencéo imediata. A primeira linha de avaliacdo é muito direta, ou seja, quanto maior for o nivel de
lactato, maior é a urgéncia daquele paciente (BAKKER J, et al., 2019). Portanto, a diminuicdo da producéo
de lactato e a prevencao da hiperlactatemia de longa duracdo é de extrema importancia no reconhecimento
precoce de pacientes com alto risco de mortalidade por CS, e dessa forma, faz-se necessario instruir medidas
efetivas para que ocorra a reducéo deste composto para que a sobrevida aumente de maneira significativa
(KHODASHAHI R e SARJAMEE S, 2020).

Relacéo dos niveis de lactato arterial, oxigénio arterial-venoso e di6xido de carbono venoso-arterial;
lactato arterial x lactato venoso

Nos ultimos anos, o didxido de carbono venoso-arterial tem sido utilizado como um marcador alternativo
ao lactato para indicacdo de hipoperfuséo tecidual para avaliacdo do prognéstico mediante ao diagnéstico de
CS. A hiperlactatemia combinada com alta concentracdo de diéxido de carbono resultou em disfungéo
organica mais grave e pior prognéstico, enquanto sua normalizacdo simultdnea foi associada a um melhor
desfecho clinico (GAO X, et al., 2021).

O lactato arterial periférico é considerado o padrao ouro para medicdo das concentracdes de lactato em
pacientes com choque séptico. O acompanhamento da depurac¢édo do lactato que mais se correlaciona com a
mortalidade ocorre durante as primeiras seis horas de ressuscitagdo nos pacientes com CS. Em estudos
sobre o monitoramento do lactato arterial e venoso, os niveis de lactato sérico nas amostras venosas foram
mais altos do que aqueles obtidos de acessos arteriais, ainda que tenha havido uma correlacédo linear direta
entre as duas concentragces (MAHMOODPOOR A, et al., 2019).

Uma vez que a hiperlactatemia pode ter outras origens, a ndo ser hipoxica, a relagéo do oxigénio arterial
venoso e diéxido de carbono com os niveis de lactato ndo devem ser considerados representativos do
metabolismo anaer6bio. Em um estudo observacional em UTI, relatou-se, entre pacientes com CS, presenca
de hiperlactatemia em 65% deles, porém, somente 75% destes pacientes apresentaram aumento dos niveis
de lactato, comprovando que a hiperlactatemia pode ser decorrente de outras situagfes, principalmente
durante os estagios iniciais do choque (OSPINA-TASCON GA, et al., 2015).

N&o existe um acordo universal sobre o uso da amostra de lactato venoso no lugar do lactato arterial,
porém defende-se que as amostras de lactato venoso podem ser usadas nas primeiras horas de reanimacgéo
em pacientes sépticos. Pesquisadores afirmam que a amostra do lactato arterial possui algumas
desvantagens, como a necessidade de maiores habilidades técnicas e o fato de ser mais invasiva, além de
ser financeiramente mais cara (MAHMOODPOOR A, et al., 2019).

Estudos recentes mostram que o dioxido de carbono pode ser usado para identificagdo de perfusao
persistente em pacientes ressuscitados com CS. Relatam, ainda, que ndo foi encontrada vantagem para
ressuscitacdo a base de lactato, quando comparada a ressuscitagao guiada pelo oxigénio (OSPINA-TASCON
GA, et al., 2015).

Em um estudo realizado com criangas com CS, mostrou-se correlacdo aceitavel entre lactato venoso e
arterial nas concentra¢c@es abaixo de 2 mmol/L. No entanto, ressalta-se que as amostras de lactato periférico
séo influenciadas por mudancas de perfusédo local e podem apresentar resultados falsamente elevados
(MAHMOODPOOR A, et al., 2019).

Escore da area de lactato

Usado como fator progndéstico independente nos pacientes com CS com alto risco de mortalidade, o escore
da area de lactato é a soma da area sob a curva (AUC) dos niveis séricos de lactato. Se apresenta como um
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fator relacionado a gravidade do aumento do nivel de lactato na fase inicial do tratamento e sua persisténcia.
Esta variavel calcula o tempo de exposi¢cédo da hiperlactatemia e as concentracdes reais de lactato, além de
determinar o valor total de producédo de lactato nas primeiras 24 horas apés o CS. (KHODASHAHI R e
SARJAMEE S, 2020; CHEN H, et al. 2021).

Foi realizado um estudo para determinar a eficacia do escore da &rea de lactato como marcador de
prognostico do CS. Neste estudo, mediu-se os niveis de lactato em série cinco vezes dentro de 12 horas,
indicando que a area de lactato no grupo de ndo sobreviventes, foi significativamente maior. Como houve
associagdo entre o escore da area de lactato e o indice de mortalidade dos pacientes com CS em 28 dias,
definiu-se que o escore da area de lactato inicial pode ser usado para controle de prognéstico (KHODASHAHI
R e SARJAMEE S, 2020).

Terapéutica

A correcdo da hipovolemia e da hipoperfusao tecidual € inicialmente realizada através da administracédo
de fluidos, visando aumentar a oferta de oxigénio aos tecidos devido ao aumento do débito cardiaco.
Atualmente, o fluido de escolha séo os cristaloides numa dose de 30mL/kg. Porém, quando a ressuscitagdo
volémica com fluidos ndo é suficiente para manter a presséo arterial média (PAM) acima dos valores de
referéncia, a utilizacéo de vasopressores deve ser iniciada, sendo a norepinefrina a droga de primeira escolha
(ROCHA LL, et al., 2014).

Uma meta-analise proposta por Dellinger RP, et al. (2013) incluindo seis ensaios clinicos controlados
randomizados, comparou a utilizacdo de norepinefrina versus dopamina como vasopressor de primeira
escolha para pacientes em CS. E neste mesmo estudo, concluiram que a dopamina foi associada a um risco
maior de morte (RR=1,2; IC 95% 1,01-1,20; p= 0,035) além do maior risco de arritmias cardiacas (RR= 2,34,
IC 95% 1,46-3,77; p = 0,001). Portanto, a norepinefrina foi recomendada como vasopressor de escolha, visto
gue seu uso trouxe mais beneficios.

Segundo as diretrizes da campanha de sobrevivéncia a sepse, a transfusdo sanguinea pode ser realizada
guando o objetivo é atingir um hematécrito de, pelo menos, 30% (ROCHA LL, et al.,, 2014). Um estudo
publicado, realizado por Holst LB, et al. (2014) comparou dois limites diferentes de transfusdo de hemoglobina
(=£7,0g/dLe<9,0g/dL)em quase 1000 pacientes diagnosticados com choque séptico, e observaram que
ndo houve nenhuma diferenga significativa de mortalidade em 90 dias entre os grupos. Além disso, ndo foi
relatada diferenga na incidéncia de eventos isquémicos cardiacos e nado cardiacos.

Ainda segundo o Instituto Latino Americano de Sepse, a utilizacdo de corticoides pode ser feita em
pacientes com CS refratario, isso quer dizer que ndo conseguem manter a pressao arterial média nos valores
de referéncia, mesmo tendo sido utilizados vasopressores e até mesmo feito a ressuscitagdo volémica com
cristaloides (ILAS, 2015).

CONSIDERACOES FINAIS

A elevagdo deste composto advindo do metabolismo anaerébico da glicose esta relacionado com pior
prognostico, ou seja, a taxa de mortalidade é maior nestes pacientes. Além disso, diversos estudos
evidenciaram que quanto maior for o nivel de lactato, maior é a chance do paciente ter uma méa evolugéo,
principalmente quando associado a outros sinais de hipoperfusdo, como a diminuicdo da diurese, presenca
de livedo reticular e mottling score com pontuacao elevada. Por isso, o diagndstico precoce do choque séptico,
em conjunto com as medidas terapéuticas que buscam diminuir os niveis de lactato, devem ser rapidamente
instruidas, a fim de minimizar os danos causados pela desregulacdo do sistema imune em resposta a uma
infecc@o por um hospedeiro, e assim, diminuir a taxa de mortalidade por CS.
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