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ARQUIVO FLEURY

Os segredos da parcela do genoma em que se concentram as regides codifi-
cantes de todos os 20 mil genes do corpo humano podem agora ser revelados
pelo sequenciamento do exoma, disponivel no Fleury por meio da parceria com
o Baylor College of Medicine (EUA), que faz parte de um grupo de instituicoes
detentor do mais soélido conhecimento mundial em estudo genémico.

A introdugao desse teste traz duas grandes inovagoes, a primeira de ordem
técnica. Enquanto o genoma humano demorou dez anos para ser decifrado, toda
a analise gendmica nesse sequenciamento demanda apenas algumas semanas.
A segunda é eminentemente diagnostica. No exoma se encontram as alteragoes
responsaveis pela grande maioria das doencas genéticas, favorecendo enorme-
mente seu esclarecimento e manejo. Da para imaginar quantos enigmas clinicos
poderao ser desvendados com o uso desse método?

Apesar de ser grande entusiasta da genética, devo ponderar que o Fleury
permanece apostando nos métodos diagndsticos classicos. O leque de exames
novos, que apresentamos nesta edicao, vai desde o teste rapido para detecgao
do antigeno NSI, que tém sido muito util nestes tempos epidémicos de den-
gue, passando pela pesquisa nao invasiva do bastante prevalente H. pylori, até
a volumetria automatizada hipocampal por ressonancia magnética, um recurso
importante na avaliacao de doencas neurologicas.

Gostaria ainda de chamar a sua atencgao
para o artigo de atualizacao sobre diagnos-
tico diferencial entre a artrite causada pela
febre Chikungunya, em particular, e outras
formas da artrite, notadamente a reumatoide.
Em vista da possibilidade de inflamacao pro-
longada nas articulagdes em casos crénicos
da infecgao, as situagdes clinicas duvidosas
Nao serao raras No consultorio nos proximos
meses. Vale a pena se preparar.

Grande abrago,

Dra. Jeane Tsutsui
Diretora Executiva Médica | Grupo Fleury
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Sifilis

Relatorio aponta em que paises a
doenca e rastreada e tratada no pre-natal

Microscopia eletrénica do
Treponema pallidum.

Recentemente, a Organizagdao Mundial
da Saude (OMS) publicou dados sobre
a sifilis na gravidez, provenientes de 127
paises no mundo.

Segundo o documento, 42 paises, que
representam 21,6% das nagcdes mundiais,

realizam o teste para a infeccao pelo tre-

ponema em, pelo menos, 95% das ges-
tantes na primeira consulta de pré-natal,
0 que é considerado ideal pela entidade
para eliminar a transmissao materno-fe-
tal da doenga. No entanto, também em
42 paises, menos de 50% das gravidas
realizam esse exame.

A presenca de teste positivo durante o
pré-natal foi de, pelo menos, 1% em 56
paises (28,7%). Os indices mais elevados

de positividade (acima de 10%) aparece-
ram em Malavi, na Libéria e nas Ilhas Sa-
lomao. Entre as gestantes positivas para
o treponema, mais de 95% receberam
tratamento em 41 paises.

Dados referentes especificamente ao
Brasil mostram que 88,2% das gestantes
sao testadas para sifilis na primeira con-
sulta de pré-natal, com resultado posi-
tivo em 0,7% delas. Deste percentual, a
maioria é tratada (83,5% dos casos).

Para a OMS, nao apenas o rastrea-
mento configura parte essencial do
cuidado pré-natal, mas também o tra-
tamento rapido da infeccao, a fim de pre-
venir a transmissao da sifilis para o feto e
suas graves consequéncias.

CDC/BSIP/ALAMY/LATINSTOCK
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Em 2015, foram licenciadas, para uso no Brasil, as novas va-
cinas quadrivalentes contra o influenza. Enquanto as triva-
lentes, imunizantes de escolha até 2014, contém uma cepa
A/HINL, uma cepa A/H3N2 e uma cepa B da linhagem Ya-
magata ou da Victoria, as quadrivalentes contemplam, além
das trés anteriores, a sequnda cepa B, incluindo, portanto,
ambas as linhagens.

Desde 2000, tem-se observado, em todo o mundo, a co-
circulagcao das duas linhagens de virus influenza B em um
mesmo ano, de forma que, em 50% das vezes, a linhagem B
contida na vacina trivalente nao coincide com a que predo-
mina numa temporada.

As recomendacdes para a vacina quadrivalente, que
também é inativada, sdo as mesmas que as previstas para
as versoes trivalentes, embora a Sociedade Brasileira de
Imunizagdes oriente o uso preferencial do imunizante mais

completo sempre que disponivel, justamente pelo seu
maior espectro de prote¢dao. Ademais, os estudos de Li-
cenciamento dos novos produtos nao demonstraram
maior incidéncia de eventos adversos, tanto locais quanto
sistémicos, quando comparados com a vacina trivalente.

O fato é que estamos num momento de transicao em
gue alguns produtores comercializam a vacina trivalente
e outros, a quadrivalente. Por isso mesmo, o proprio Mi-
nistério da Saude continua usando a versao trivalente na
campanha de vacinagao contra a gripe da rede publica -
neste ano, o produto disponivel contempla a cepa B da li-
nhagem Yamagata. A expectativa é de que, em 2016, a uti-
lizagado do imunizante contra as quatro cepas do influenza
seja unificada em todos os servicos.

Fonte: Sociedade Brasileira de Imunizagées




E dé o diagnéstico

Dor toracica aguda com dispneia

ApOs revisar os detalhes clinicos e analisar as imagens, do que suspeitar?

Paciente do sexo feminino, 39 anos
de idade, com dor toracica aguda e Qualo diagnéstico provéve[?
dispneia ao fazer pequenos esfor¢os,
iniciada 30 dias antes da consulta.
Realizou angiotomografia de tdrax
com contraste iodado ndo idnico, apli-
cado por via intravenosa, que forne-
ceu imagens com janela de mediasti-
no (A-C) e de pulmao (D).

Dissecgao da aorta

Obstrugao coronariana aguda

[

[

@® Pneumonia bacteriana

@® Tromboembolismo pulmonar
[

Pericardite aguda

Veja a resposta dos assessores médicos do
Fleury em Imagem Toracica na pagina 33.

ARQUIVO FLEURY



u opiniao do especialista

Como usar 0s novos
marcadores para diabetes

As dosagens de anti-Znt8 e 1,5-AG tém indicagdes especificas,
em momentos diferentes do sequimento clinico

Dra. Milena Gurgel Teles Bezerra*

Recentemente, dois marcadores passaram a integrar a
lista de exames no arsenal diagndstico e de controle do
diabetes - a dosagem plasmatica do anticorpo contra o
transportador de zinco 8 (anti-Znt8) e a dosagem de 1,5
anidroglucitol (1,5-AG), também conhecido como 1-deo-
xiglicose. No entanto, diante de diferentes opg¢des, duvidas
podem surgir quanto a aplicacdo desses exames na ava-
liacdo dos pacientes diabéticos.

Uma das questdes envolve a utilidade da dosagem de
anti-Znt8 na abordagem de individuos com diagnostico
recente de diabetes tipo 1 (DM1). O anticorpo, que tem
como alvo uma proteina encontrada na membrana dos
granulos secretores de insulina das células beta e produzi-
da pelo gene SLC30AS, figura atualmente como um novo
e promissor marcador do DM1, uma vez que esta presente
em 60% a 80% dos pacientes recentemente diagnostica-
dos. Incluir sua dosagem na avaliacao inicial desse grupo
oferece uma grande vantagem, ja que aumenta a sensi-
bilidade da deteccao de autoimunidade para 98%. Além
disso, é possivel considera-lo um marcador independente
do DM, tendo em vista que estudos mostram que de 14%
a 26% dos diabéticos tipo 1 negativos para os anticorpos
tradicionais apresentam positividade para o anti-Znt8.

No que concerne ao controle glicémico, a dosagem
plasmatica de 15-AG tem papel importante em alguns
pacientes. O nivel plasmatico de 1,5-AG é inversamente
proporcional ao da glicemia. A medida que ocorre au-
mento desta e consequente elevacao da reabsorgao tu-
bular de glicose, 0 1,5-AG passa a ser menos reabsorvi-
do no tubulo, o que leva a reducao da sua concentragao
no sangue. Logo, niveis séricos baixos de 1,5-AG estao
associados a niveis elevados de glicemia. Os pacientes
que mais se beneficiam dessa dosagem sao aqueles que
apresentam resultados de hemoglobina glicada entre 6%
e 8% e nos quais se deseja fazer ajustes a cada semana, ja *Milena Gurgel Teles Bezerra é
que os valores de 1,5-AG refletem elevagbes glicémicas assessora meédica do Fleury em
transitdrias, de poucos dias, permitindo um controle mais Endocrinologia e Diabetologia.

ARQUIVO FLEURY

precoce da taxa de glicose (das ultimas 24 a 72 horas). milena.teles@grupofleury.com.br



entrevista

Foco no diagnostico

Especialista sueca conta por que prefere atuar na bancada,
desenvolvendo testes e ajudando a interpretar seus resultados

Quarenta anos apos a descoberta
da imunoglobulina E, o diagnosti-
co de alergia ainda tem dado muito
o que falar. Que o diga Kerstin Wall,
qgue atua como conselheira sénior e
especialista em Alergia Cientifica no
laboratério Thermo Fisher Scientific,
em Uppsala, na Suécia, desde 1990.
“Nunca foi tdo interessante diagnosti-
car um processo alérgico, haja vista as
melhorias que temos feito nos exa-
mes tradicionais e no uso dos testes
moleculares”, anima-se Kerstin, uma
entusiasta do trabalho no laboratorio.

A especialista em Alergia Cientifica
esteve no Brasil em marco para dar
aula sobre o tema em um simpdsio
de alergia promovido pelo Fleury,
quando conversou com nossa repor-
tagem. A sequir, os principais pontos
da entrevista.

Entrevista concedida a
Dra. Barbara Gongalves da Silva,
consultora médica do Fleury.

O que ha de novo sobre a IgE?

O diagnostico da alergia estd mais interessante do que nunca! Estamos
continuamente trabalhando em melhorias técnicas dos exames exis-
tentes e desenvolvendo novos testes moleculares, disponiveis em duas
diferentes plataformas, os componentes alergénicos e o ImmunoCAP®
Isac. Além disso, temos dedicado mais tempo aos resultados, no senti-
do de ajudar os médicos a interpreta-los e a utiliza-los em combinacao
com a historia clinica. Estamos desenvolvendo tecnologias para gerar
sistemas de suporte especificos, adicionando comentarios ao relatério
do paciente.

Essa questao diz respeito a interpretacao dos resultados do teste.
Sera que existe realmente um beneficio com o uso dos niveis quanti-
tativos de anticorpos IgE em lugar das classes?

Sim, definitivamente! Nao ha uma correlagao entre a concentracao de
anticorpos IgE alérgeno-especificos e a probabilidade de sintomas. No
entanto, havendo anticorpos IgE, mesmo em niveis muito baixos, isso
sempre implica um risco de reagdes. Se nao existirem anticorpos IgE
que possam ser detectados por metodologia IgE alérgeno-especifica,
outros motivos precisam ser considerados. Tenho conversado com
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muitos especialistas sobre os beneficios de empregar-
mos os niveis quantitativos de IgE alérgeno-especificos,
em vez das antigas classes (de | a VI). Na utilizagédo dos
niveis, os médicos podem estimar a probabilidade de o
sintoma ter como causa a alergia, ja que ela nao é um
fendmeno dicotdmico. Entretanto, para o diagnostico fi-
nal, muitos fatores devem ser levados em conta, como a
idade, a historia familiar de atopia, os tipos de alérgenos
sensibilizantes, os sintomas prévios e os desencadean-
tes. Enfim, o fato de algumas pessoas nao apresentarem
sintomas, mesmo com altos niveis de IgE, pode ser ex-
plicado pela sensibilizacdo a componentes com baixa ou
nenhuma relevancia clinica, como as profilinas e/ou os
cross-reactive carbohydrate determinants (CCD), ou de-
terminantes de carboidrato, um marcador de sensibiliza-
Gao raramente associado a sintomas clinicos.

Como podemos aplicar o diagndstico

molecular na pratica clinica?

A nova abordagem do diagndstico molecular da aler-
gia eleva o diagndstico para um outro patamar, saindo
da quantificacao de anticorpos IgE alérgeno-especificos,
como para latex, e indo para a determinacao de um alér-
geno unico, contendo proteinas, moléculas puras — os
chamados componentes alergénicos —, como o Hev b
6.02, um importante alérgeno. Esse aumento na pre-
cisao melhora a utilidade clinica dos testes, permitindo
o estabelecimento dos riscos clinicos das reagoes alér-
gicas, explicando as reagbes cruzadas e melhorando o

ey

Kerstin Wall,
especialista em Alergia
Cientifica do laboratdrio
Thermo Fisher Scientific,
em Uppsala, na Suécia.

ARQUIVO PESSOAL

tratamento. Outro exemplo é a alergia ao amendoim, muitas
vezes diagnosticada erroneamente, o que leva o paciente a
evitar esse alimento desnecessariamente, além de lhe causar
o estresse de viver buscando o amendoim escondido em di-
ferentes produtos. Com o diagnostico molecular, é possivel
discernir entre a sensibilizacao primaria aos componentes do
amendoim, que pode provocar sintomas mais graves, e aque-
la que se deve a sensibilizacao cruzada, associada a sintomas
mais leves, geralmente localizados na boca. Em relacao ao tra-
tamento, a busca pela sensibilizacao aos componentes alérge-
nos especificos é essencial ao sucesso da imunoterapia, pois a
utilizacdo de componentes IgE de reagao cruzada torna a tera-
péutica menos eficaz.

Por que areagao cruzada deve ser uma preocupagao clinica?
A reacao cruzada é um fendmeno no qual estruturas tridimen-
sionais semelhantes sao reconhecidas pelos mesmos anticor-
pos IgE, geralmente devido a homologia na sequéncia, e po-
dem causar polissensibilizacao. Um exemplo comum sao os
pacientes sensiveis aos polens de bétula, que também reagem
a nozes, frutas e vegetais, como maga e cenoura. Isso ocor-
re porque a IgE aos componentes principais da bétula, como
a Bet-v 1, uma proteina PR-10, também reconhece proteinas
nesses alimentos similares estruturalmente. Essa reagdo pode
ocorrer em espécies muito proximas, como diferentes grami-
neas, mas igualmente entre espécies mais distantes, devido
aos pan-alérgenos, moléculas bem preservadas e com fun-
¢ao similar, que pertencem a mesma familia proteica, como
PR-10, profilinas, proteinas de transferéncia lipidica (nsLTPs)
e tropomiosinas. A intensidade da reacao cruzada observada
nos testes depende da familia a qual a proteina pertence. Algu-
mas delas sao labeis, como as profilinas e a PR-10, sensiveis ao
calor e a digestao, causando reagdes leves, orais, enquanto as
mais estaveis, como as de armazenamento e nsLTPs, podem
determinar nao so reagodes leves, como também reagoes sisté-
micas mais graves. Convém ainda considerar sua concentragao
e a quantidade ingerida, além dos niveis quantitativos de IgE a
proteina especifica.

Agora uma pergunta de ordem pessoal, para terminar. Mes-
mo com tanto interesse clinico, como vocé decidiu trabalhar
em um laboratério?

Sempre gostei desse ambiente. Desde muito cedo descobri
que era muito mais emocionante trabalhar com os resultados
do que com a pratica real. E atuar com diagnostico, definitiva-
mente, nem sempre é muito simples. Percebi que, sem saber o
perfil de anticorpo IgE dos pacientes com sintomas ditos alér-
gicos, a probabilidade de fazer um diagnostico correto nao é
muito alta. E entendo que a alergia ainda seja uma disciplina
nova, em comparagao com outras areas da medicina, na qual
testes in vitro sao bem-aceitos e considerados como parte na-
tural da investigacao diagndstica do paciente.



pratica clinica

gastroenterologia

Calprotectina fecal funciona como
um bom marcador de inflamacao intestinal

Dor abdominal crénica recorrente e alteragdes no habi-
to intestinal com episddios de diarreia sao queixas fre-
guentes nos consultorios de clinicos e pediatras. Para o
médico generalista, o grande desafio é diferenciar qua-
dros organicos (doencga de Crohn, retocolite ulcerativa)
de quadros funcionais (sindrome do intestino irritavel).
Para o gastroenterologista, a mesma dificuldade impoe-
-se no monitoramento da atividade de doenca dos por-
tadores de doencas inflamatdrias intestinais (DII).

Nesse sentido, a dosagem de calprotectina fecal tem
se mostrado um bom método tanto para a diferenciagao
entre quadros abdominais organicos e funcionais quan-
to no acompanhamento da atividade inflamatdria das
DII. A substancia, afinal, € uma proteina ligadora de cal-
cio e zinco, presente nos granulécitos, e sua quantidade
nas fezes depende da migragao de neutrofilos da pare-
de intestinal inflamada para a mucosa. Além disso, sua
estabilidade a temperatura ambiente e sua resisténcia
a degradacao pelas enzimas proteoliticas do trato gas-
trointestinal fazem da calprotectina um bom marcador
fecal de inflamacao da mucosa intestinal.

Especifico, sem invadir

Embora a colonoscopia seja o exame de referéncia para a
diferenciacao de tais casos, é importante para o gastroen-
terologista dispor de um método nao invasivo de monito-
ramento para orientar a terapéutica, ja que as DIl caracte-
risticamente tém periodos de atividade intercalados com
periodos de remissao.

Mesmo porque os demais exames nao invasivos indire-
tos classicamente utilizados nesse contexto, como provas
inflamatorias (VHS e PCR), dosagem de hemoglobina e
contagem de leucdcitos nas fezes, refletem uma respos-
ta sistémica, quando alterados, e podem se apresentar da
mesma forma em muitas outras situagdes clinicas, nao se
mostrando especificos para inflamacao intestinal.

ASSESSORIA MEDICA

Dra. Marcia Wehba Esteves Cavichio
marcia.cavichio@grupofleury.com.br
Dr. Jorge Luiz Mello Sampaio
jorge.sampaio@grupofleury.com.br

Retocolite ulcerativa,
doenga cuja atividade
pode ser avaliada pela
dosagem de calprotectina.

CAROLINA BIOLOGICAL SUPPLY COMPANY/PHOTOTAKE/ALAMY/LATINSTOCK
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Exemplar do

H. pylorirevelado por
microscopia eletrénica
de transmissao.

Pesquisa de antigeno nas
fezes destaca-se entre os
métodos nao invasivos
para a deteccao de
infeccao por H. pylori

O Helicobacter pylori infecta 80% da populacdao nos paises
em desenvolvimento e de 20% a 50% em paises desenvolvi-
dos, estando associado a ulcera gastrica, a gastrite crénica, ao
cancer gastrico e a doencas linfoproliferativas. Nota-se, assim,
a importancia do diagnostico da infeccao por esse agente.

Com o passar dos anos, varios exames tém sido descritos e
aperfeigcoados para essa finalidade. De modo geral, hoje eles
sdo classificados em métodos invasivos, que incluem a anali-
se anatomopatologica, o teste da urease e a cultura do frag-
mento de bidpsia, obtidos por endoscopia digestiva alta, e em
nao invasivos, que abrangem o teste respiratorio da urease, a
classica sorologia e a pesquisa de antigeno nas fezes.

O fato é que, como os métodos invasivos dependem da
realizagdo de endoscopia para a retirada do fragmento de
bidpsia, cresceu o interesse pelos testes nao invasivos, que,
com excecao da sorologia, conseguem fazer diagnostico de
infeccao ativa, uma vez que negativam com a erradicacao da
bactéria.

A pesquisa do antigeno do H. pylorinas fezes é uma alter-
nativa simples e de baixo custo para essa investigacao, a ponto
de ser recomendada por guidelines das Sociedades Europeia
e Japonesa de Gastroenterologia como ferramenta Util tanto
no diagnostico da infeccao pelo agente, em populagao de ris-
CO para o cancer gastrico, como no controle pos-tratamento.
Isso é possivel gragas ao desenvolvimento de testes mono-
clonais, que apresentam maior especificidade que as versoées
de primeira geracao, resultando em menos falso-positivos.

ASSESSORIA MEDICA

Dra. Marcia Wehba Esteves Cavichio
marcia.cavicho@grupofleury.com.br
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Volumetria automatizada das estruturas
temporais mesiais por RM ganha novas aplicacoes

Diversas técnicas de medida volumétrica de estruturas temporais me-  utilizacdo na rotina. Contudo, recentes avancos tec-
siais (@migdala, hipocampo e giro para-hipocampal) tém sido utiliza-  noldgicos tornaram possivel o desenvolvimento de
das na ultima década, com potencial aplicagao clinica na investigacao  softwares de analise morfométrica automaticos,
de diversas doengas neuropsiquiatricas. Uma questdo metodolégica  como o Neuroquant®, que minimiza os problemas
importante, entretanto, diz respeito a reprodutibilidade dessas medi-  referentes a reprodutibilidade do método. Além
das, particularmente porque dependem muito do operador.

disso, o uso desse sistema permite a comparagao

A despeito da estabelecida utilidade, a volumetria hipocampal ba-  dos valores obtidos em um paciente com valores

seada em imagens de ressonancia magnética demanda grande tem-  normativos de uma base de dados corrigidos por
po de dedicagao, mesmo de individuos treinados, o que dificulta sua  género, idade e tamanho da cabeca.

SHHFHIRIETEY §

ARQUIVO FLEURY

ASSESSORIA MEDICA
Dr. Antonio Carlos Martins Maia Junior
antonio.maia@grupofleury.com.br

Dr. Antonio José da Rocha
antonio.rocha@grupofleury.com.br

Hippocampi BT 053 pB45-0.50) S0
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Indicagoes do método com o Neuroquant®

Na epilepsia do
lobo temporal

Nas sindromes
demenciais

Na esquizofrenia

- l l l
#

O reconhecimento da atrofia seletiva das estruturas tem-
porais mesiais e sua quantificacdo pela volumetria de-
monstram, in vivo, as alteracdes anatdmicas associadas a
esclerose temporal mesial e a correlagao com dados clini-
cos, eletrofisioldgicos, neuropsicolégicos, neurocirirgicos
e anatomopatologicos.

Diversos trabalhos usaram a mensuragao volumétrica das
estruturas temporais mesiais, cruciais para a memoria de-
clarativa, comparando os resultados obtidos com os ob-
servados em controles saudaveis.

Varios autores relataram reducao volumétrica das estru-
turas temporais mesiais em esquizofrénicos, a maioria
com efeito de lateralidade, com diminuicao mais pronun-
ciada ou apenas restrita ao lado esquerdo, acometendo o
giro para-hipocampal.



obstetricia

Gestantes podem
se preparar para

o parto com a

ajuda da fisioterapia

A urofisioterapia, servico do Centro de Apoio e Reabilitagao de Disfungdes Urinarias
do Fleury, é conhecida por seus tratamentos para incontinéncia urinaria, mas também
realiza um trabalho diferenciado com gestantes e puérperas, sempre com o aval do
obstetra-assistente, utilizando o aparelho Epi-No (de “Episiotomia Nao"), criado na Ale-
manha e liberado pela Anvisa para uso no Brasil em 2011.

O equipamento foi desenvolvido com o proposito de preparar a musculatura do as-
soalho pélvico para o parto normal, reduzindo o risco de laceragao perineal e episioto-
mia. A ideia surgiu da observacao de mulheres africanas, que empregavam cabagas de
diferentes tamanhos para alongar a musculatura perineal e facilitar o parto, diminuindo,
assim, os riscos de traumas perineais.

O trabalho da urofisioterapia é realizado de duas maneiras. Num primeiro momento,
o aparelho funciona como um biofeedback e serve para fortalecer a musculatura do
assoalho pélvico a partir da quarta semana gestacional. Apos a 362 semana, o Epi-No
tem utilidade para alongar essa musculatura.

O alongamento consiste na introdugao de um baldo na vagina, conectado a um ma-
németro, que é insuflado até o limite individual de cada mulher e mantido assim por
cinco a dez minutos, sendo depois retirado ou expelido naturalmente. A técnica simula
a passagem da cabeca do bebé, deixando a mulher mais segura para a fase de expulsao,
na medida em que lhe permite ter consciéncia de seu corpo e conhecer seu papel na
hora do parto.

Alguns autores (Hillebrenner J et al, 2001; Ruckhaberle E et al, 2009) relataram que
o uso do Epi-No associou-se com diminuicao de casos de episiotomia e de laceracao
perineal, bem como da duragdo da segunda fase do trabalho de parto. No Brasil, recen-
temente foi publicado um estudo observacional (Nakamura UM et al, 2014) que forne-
ceu evidéncias de que o emprego do aparelho é bem-aceito pelas pacientes, podendo
ser utilizado na pratica clinica obstétrica para avaliar a extensibilidade perineal como
protecao do assoalho pélvico de gestantes.

Apo6s o nascimento do bebé, exercicios especificos para o assoalho pélvico também
podem ser iniciados com o Epi-No para recuperar e/ou fortalecer a musculatura que
ficou sobrecarregada ao longo da gestagao, evitando possiveis disfungdes desse grupo
muscular, como a incontinéncia urinaria.

ASSESSORIA MEDICA

Dr. José Carlos Cezar Ibanhez Truzzi
josecarlos.truzzi@grupofleury.com.br

Fisioterapeuta responsavel

Luciane Marin Braghetta
luciane.braghetta@grupofleury.com.br

SCOTT STULBERG/CORBIS/LATINSTOCK



Sempre atento a situagao epidemiologica atual, o
Fleury ampliou seu arsenal para auxiliar o diagnos-
tico dos casos de suspeita de dengue e passou a
realizar o chamado teste rapido para a detecgao do
antigeno NS1. Realizado por imunocromatografia,
o exame fica pronto em menos de duas horas.

O NS1 é uma glicoproteina altamente conser-
vada que esta presente em altas concentragdes no
soro de pacientes infectados por virus da dengue.
Dessa forma, pode ser detectado logo apés os sin-
tomas terem surgido e, portanto, antes do apare-
cimento de anticorpos especificos contra o agente
infeccioso.

A pesquisa também pode ser feita pela técni-
ca imunoenzimatica, que leva até trés dias Uteis,
porém é mais sensivel. Independentemente do
método utilizado, o pico de sensibilidade dessa
dosagem ocorre mesmo no terceiro dia de febre,
com declinio progressivo até o quinto dia, sendo
geralmente negativa a partir do sétimo dia, quando
se inicia a producao de anticorpos e a neutraliza-
cao do antigeno. Diante disso, quando o NS1 esta
ausente e a suspeita clinica permanece ou, entao,
em individuos com mais de cinco a sete dias de sin-
tomas, sugere-se a realizagdao da sorologia apds o
sétimo dia, com pesquisa de IgM.

Vale ponderar que a sensibilidade das duas téc-
nicas para detectar o NS1 é mais baixa para o so-
rotipo 4 do virus da dengue (DENV4), que produz
quantidades menores desse antigeno, o que deve
ser considerado na interpretagao de resultados
negativos em areas com intensa circulagao de tal
sorotipo. Para o Estado de Sdo Paulo, contudo,
esse aspecto traz pouco impacto, visto que, até o
momento, menos de 10% dos casos sao atribuidos
ao DENVA4. A sensibilidade ainda pode ser inferior
nas situagdes em que o paciente ja teve um episo-
dio anterior de dengue, que, embora causado por Microscopia eletronica
outro sorotipo do virus, produz imunidade cruzada de transmissao de particulas
parcial capaz de interferir na deteccao do NS1 no dovirus da dengue.
episoédio em curso.

Ademais, deve-se sempre levar em conta que, Dr. Celso Granato
em uma situagao epidémica, os dados clinicos e celso.granato@grupofleury.com.br
epidemiologicos sao preponderantes.

ASSESSORIA MEDICA

Dra. Carolina S. Lazari
carolina.lazari@grupofleury.com.br
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oncologia

Tomossintese mamaria: um novo método
para rastrear o cancer de mama

Também conhecida como mamografia
3D, a tomossintese mamaria foi desen-
volvida com a finalidade de mitigar os
efeitos da sobreposigao de tecido mama-
rio denso na mamografia convencional
2D. Diversos estudos tém demonstrado
que seu uso esta associado a um aumen-
to de até 40% na taxa de deteccao do
cancer de mama e a uma reducao signi-
ficativa nas taxas de reconvocacao e na
necessidade de incidéncias mamograficas
complementares.

Atualmente, realiza-se a tomossintese
em adigao a mamografia convencional,
e nao como substituta. As finas imagens
seccionais/tomograficas de baixa dose da
tomossintese sao obtidas imediatamen-
te apos a realizagao de cada incidéncia
mamografica 2D, durante a mesma com-
pressao, e com durac¢ao de poucos se-
gundos. Apds a aquisicao, essas imagens
da mama, em conjunto com a mamogra-
fia 2D, sdo enviadas para uma estacao de
trabalho dedicada, com monitores de alta
resolucao, e analisadas.

Convém lembrar que existem preocu-
pagoes sobre o aumento da radiagao io-
nizante utilizada na tomossintese, que, de
fato, ocorre, porém a dose total empre-
gada fica abaixo da dose maxima aceita-
vel. Dessa forma, o exame é considerado
seguro.

A tomossintese estd potencialmen-
te indicada para o rastreamento do can-
cer de mama em mulheres com ou sem
alto risco para a doenga, sequindo o que
ja se preconiza para a mamografia 2D, ou
como metodo diagnostico nas mulheres
com sintomas clinicos, achados palpato-
rios ou duvidas encontradas no exame
convencional. Nas pacientes de alto ris-
co, contudo, o novo exame nao substitui
a ressonancia magnética quando houver
indicacdo desta.

Exame de rotina de paciente do sexo feminino,

40 anos, com antecedente pessoal de biopsia

em ambas as mamas, com resultado benigno.

A mamodgrafia digital convencional (A), na

incidéncia craniocaudal esquerda, evidencia

nodulo com calcificagao grosseira de aspecto ASSESSORIA MEDICA

beni tivel fibroad
enigno (compativel com fibroadenoma) no Dra. Giselle Guedes Netto de Mello

drante lateral. J3 fia 3D (B), )
quadrante lateral. Ja a mamografia 3D (B) giselle. mello@grupofleury.com.br

também em craniocaudal, mostra nodulo

espiculado com centro radiotransparente na Dr. Luciano Fernandes Chala

juncdo dos quadrantes superiores da mama luciano.chala@grupofleury.com.br
esquerda, mais bem caracterizado que na Dra. Marcia Mayumi Aracava

imagem convencional. Resultado da biopsia: marcia.aracava@grupofleury.com.br

cicatriz radiada.

Rastreamento de neoplasia mamaria com mamografia

Anualmente, a partir dos 40 anos, em mulheres
sem fatores de risco para cancer de mama

Anualmente, com inicio antes dos 40 anos*,
em mulheres com alto risco para cancer de mama

*A idade de inicio do rastreamento mamografico depende do fator de risco para cancer de mama.

O método nao é recomendado para o rastreamento em mulheres com
menos de 40 anos e sem fatores de risco para a doenga.

ARQUIVO FLEURY



endocrinologia iy T

A importancia dos marcadores do
metabolismo 6sseo no manejo da osteoporose

De grande utilidade na avaliagao da natureza dinamica
da formacao e da reabsorcao éssea, os marcadores do
metabolismo dsseo possibilitamsn @ monitoracao da efi-
cacia da terapéutica para a osteoporose tao logo ela seja
instituida — ou seja, em torno de dois a trés meses apés
a introdugao dos medicamentos.

De maneira geral, a terapia com estréogeno diminui os
valores tanto dos marcadores de formagao quanto dos
de reabsorcao, que voltam aos niveis da pré-menopau-
saem trés a seis meses de tratamento. Os bisfosfonatos,
por sua vez, reduzem particularmente os indicadores de
reabsorcao. Tal resposta permite ao médico-assisten-
te uma intervengao precoce na conduta da terapia, de
modo a otimizar os resultados sem necessidade de es-
perar pelas alteracdes densitométricas, que ocorrem em
longo prazo.

Microscopia

eletronica de ASSESSORIA MEDICA
varredura detalha
Existern também evidéncias clinicas das vantagens  sso osteoporstico.

da utilizacdo desses marcadores ja na escolha dos me-
dicamentos, sequndo as quais as pacientes com meta-
bolismo dsseo acelerado se beneficiam mais do uso de

Dra. Maria Izabel Chiamolera
mizabel.chiamolera@grupofleury.com.br

Dra. Milena Gurgel Teles Bezerra
milena.teles@grupofleury.com.br

Dra. Rosa Paula Mello Biscolla
rosapaula.biscolla@grupofleury.com.br

estrogénios ou de drogas antirreabsortivas do que as
mulheres com turnover normal ou reduzido.

Compare os testes de formagao e reabsorcao ossea

Marcador Tipo Descrigao

Formagdo — - Apresenta concentragbes elevadas em pessoas com o turnover ¢sseo
aumentado, como na doenga de Paget, na osteoporose pés-menopausa
e em metastases osseas

« Tende a cair com o uso de inibidores do turnover ¢sseo e a subir com o de
drogas anabolicas, que aumentam a osteogénese

Fosfatase Formagao — - Aplicavel a todas as condigdes em que se quer avaliar a atividade osteoblastica,
alcalina dssea como na osteoporose e na investigagao do efeito da terapéutica

Osteocalcina Formagdao —> - Indicada no monitoramento de terapias para o controle do processo de
remodelacao ossea

« Niveis elevados condizem com maior atividade osteoblastica e vice-versa

» Ainterpretacao deve considerar varios fatores, desde a metodologia empregada
até as condi¢bes de coleta, ja que esse peptideo é suscetivel a protedlise

CTx Reabsor¢do —> . Recomendado para monitorar a eficacia da terapia antirreabsortiva em casos de
osteoporose ou de outras doengas osteometabolicas

» Concentragoes aumentadas sao observadas em pessoas com reabsorgao ossea
elevada, que precisam receber agentes antirreabsortivos
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assessoria médica responde

Monitoracao terapéutica de antiepilépticos:
O que ha por tras de niveis séricos aumentados?

LAGUNA DESIGN/SPL RF/LATINSTOCK

Sou neurologista e tenho um paciente de 16 anos, por-
tador de epilepsia, que usa fenobarbital 100 mg/dia e
oxcarbazepina 600 mg/dia e vem evoluindo sem cri-
ses ha 18 meses. Contudo, ao realizar a dltima moni-
toragao terapéutica, apresentou valores elevados de
oxcarbazepina (45 pg/mL, ante uma faixa terapéutica
de 15 a 35 pyg/mL) e niveis normais de fenobarbital
(22 pg/mL, ante uma referéncia de 15 a 40 pg/mL).
As fungodes hepatica e renal estdo normais. O que pode
explicar essa alteragao?

A oxcarbazepina é completamente absorvida apos ad-
ministracao oral e metabolizada de modo rapido no fi-
gado, tendo meia-vida de 10 a 12 horas. Dependendo da
formulagao (comprimido ou liquido), o pico ocorre entre
4,5 e 6 horas e o estado de equilibrio, apos dois a trés
dias do uso. Ja o fenobarbital € um farmaco com boa ab-
sorgao por via oral e tem meia-vida de 48 a 96 horas. Em
caso de dose dobrada, espera-se que transcorram 5,5
meias-vidas até que se atinjam niveis séricos estaveis.

Varios fatores justificam o resultado alterado, a co-
megcar da interagao medicamentosa, que pode ocorrer
de forma analitica, quando as dosagens das drogas se
sobrepéem na mesma metodologia utilizada - a cro-
matografia liquida de alta performance -, ou de forma
farmacologica, quando a farmacocinética de uma subs-
tancia interfere na outra.

No ultimo caso, vale destacar que se observam
grandes variacdes nas concentracoes do fenobarbital
no soro das criangas durante o dia e que a excregao da
substancia se da mais rapidamente. Assim, existe a pos-
sibilidade de que esse farmaco acelere a metabolizacéo
de outras drogas antiepilépticas, incluindo a oxcarbaze-
pina, pela indugao da sintese de enzimas envolvidas na
via do citocromo P450, interferindo, assim, na exatidao
da dosagem desta ultima.

Qutros fatores ainda podem estar relacionados ao
valor encontrado. Apesar da correta prescricao, pela di-
ficuldade de controle da dispensacao e da administra-
cao dos medicamentos, ha individuos que os utilizam de
maneira inadequada. Nao raro, encontram-se casos de
dose excessiva intencionais e ndao intencionais, quando o
paciente ou seus familiares nao entendem a posologia e
confundem doses e horarios.

Citocromo P450: alteragdes genéticas ou farmacologicas nessa
molécula podem justificar a elevacdo da oxcarbazepina

Deve-se igualmente considerar a ma eliminacao do far-
maco, que costuma acometer pacientes com doenga renal
e/ou hepatica. Nessa situacao, as doses devem ser corrigidas
conforme a fungao hepatica ou o clearance de creatinina, sob
pena de atingir niveis altos e potencialmente téxicos.

Ha ainda individuos com metabolizagao lenta ou alterada
devido ao fato de nao expressarem adequadamente as enzi-
mas necessarias para esse processo, a exemplo dos portado-
res da mutagao na enzima tiopurina metiltransferase (TPMT),
presentes em até 10% da populacao, e dos portadores de po-
limorfismos genéticos das enzimas do citocromo P450, como
CYP2D6, CYP2C9 e CYP2CI9.

Diante disso, todas as variaveis aqui apontadas devem ser
revistas antes da solicitagdo de uma nova determinagao des-
sas drogas.

Dr. Alvaro Pulchinelli,
assessor médico em Toxicologia,
Drogas Terapéuticas e Bioquimica

alvaro.pulchinelli@grupofleury.com.br

MANDE TAMBEM A SUA DUVIDA DIAGNOSTICA PARA: educacaomedica@grupofleury.com.br
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Como a ferramenta auxilia o
aconselhamento, o diagnostico e a
terapéutica em diferentes condi¢cdes
clinicas de origem genética

Sequenciamento do exoma

Muito
alemdo

20

genoma

Quando os segredos da primeira sequéncia completa do
DNA humano foram desvendados pelo "Projeto Genoma
Humano", poucos imaginavam que essa tecnologia estaria
tao acessivel ao diagnostico de condigdes clinicas. Menos
de uma década depois desse epilogo cientifico, a anali-
se gendbmica por sequenciamento de exoma integra-se
ao arsenal diagnostico médico com uma simples coleta
sanguinea, redimensionando a escala de descobertas no
campo da genética e tornando-se uma poderosa ferra-
menta diagnostica.

O Fleury trouxe ao Brasil esse novo teste por meio da
parceria com o Baylor College, dos Estados Unidos, que
faz parte de um seleto grupo de laboratdrios dedicados
ao avanco do entendimento e do aprimoramento das téc-
nicas de analise do genoma humano e detém o mais soli-
do conhecimento mundial em estudo genémico.

O exame ¢é realizado por novas técnicas de se-
quenciamento de DNA em larga escala, também cha-
madas de sequenciamento de nova geragao, ou
next generation sequencing (NGS), que trazem uma
verdadeira revolugao tecnologica no campo da biolo-
gia molecular, na medida em que diminuiram o tempo
de uma analise genémica completa de dez anos — a dura-
gao do primeiro sequenciamento do genoma — para pou-
cas semanas.



SPL DC/LATINSTOCK

Genoma X exoma

O genoma humano, também conhecido como
"cédigo da vida”, compreende toda a sequén-
cia de DNA e traz informagodes de grande re-
levancia para o entendimento e o tratamento
de diversas condi¢bes geneticamente deter-
minadas. J& o exoma é o conjunto de éxons, a
parte do genoma com uma fungao bioldgica
ativa, como as regides codificantes de todos os
nossos 20.000 genes. Nessa porcao, portanto,
encontra-se a grande maioria das alteracdes
responsaveis pelas doencas genéticas.

Dessa maneira, como o sequenciamento do
exoma permite a analise detalhada das regides
codificantes do genoma humano, é possivel o
estudo da grande maioria das doencas de ori-
gem genética conhecidas, ao mesmo tempo e Distrofia muscular apontada
a partir de uma unica coleta de sangue. por microscopia optica.

Indicagoes clinicas

O sequenciamento do exoma ¢é indicado quando a
historia clinica, os achados do exame fisico e a his-
toria da familia sugerem uma possivel origem gené-
tica. Em alguns casos, o paciente ja pode ter passa-
do por extensa e exaustiva investigacao laboratorial,
incluindo outros testes genéticos prévios. Em outros,
o médico pode optar pelo sequenciamento no inicio
da investigacao. As aplicagdes clinicas sao amplas e
variaveis, a exemplo de:

SPL DC/LATINSTOCK

« Doencas cardiacas como disturbios eletrofisiologi-
cos (sindrome de Brugada, QT longo), cardiopatias
congénitas e miocardiopatias familiares

= Alteragdes neurologicas como déficit cognitivo, au-
tismo, ataxias hereditarias, paraplegia espastica, neu-
ropatias hereditarias, miopatias/distrofias musculares
= Sindromes de predisposicao a cancer (cancer de
mama e ovario associados aos genes BRCAle BRCAZ,
TP53 e CHEK2, melanoma hereditario, esclerose tu-
berosa, xeroderma pigmentoso, neoplasia enddcrina
multipla e anemia de Fanconi)

« Erros inatos do metabolismo

= Displasias esqueléticas

= Sindromes dismarficas e malformagoes congénitas

= Imunodeficiéncias primarias

» Doengas mitocondriais (mitocondriopatias) L_

« Surdez Cristais de carnitina, cuja deficiéncia primaria
¢é considerada erro inato do metabolismo. >



Cristais de fenilalanina, aminoacido ndo
quebrado por portadores de fenilcetonduria.

Etapas do sequenciamento do exoma

A primeira etapa envolve a extracao de DNA de uma amostra san-
guinea — bastam 9 mL de sangue para prover DNA suficiente ao
processo. Apos a extragao, existe uma cascata de preparos no la-
boratdrio com o objetivo de separar e enriquecer os éxons. Em
sequida, essa amostra representativa do exoma é processada em
sequenciadores de nova geracao.

O sequenciamento de nova geragao faz a leitura da sequéncia
de DNA de todo o exoma e produz arquivos de dados, que sao
processados por uma equipe de biocinformatica especializada e
posteriormente analisados por uma equipe médica experiente;
Nessa fase, alinham-se todos os fragmentos gerados do DNA do
paciente para comparagdo com o genoma-padrédo - o mesmo
que foi desenvolvido com o Projeto Genoma Humano e que é
atualizado de tempos em tempos.

A partir das diferengas encontradas nas sequéncias de DNA do
paciente, emite-se uma grande lista de variantes genémicas — um
verdadeiro mapa gendmico! Essa lista é exaustivamente mani-
pulada com a agregagao de informagdes de distintos bancos de
dados de populacdes mundiais, com o objetivo de rastrear o real
significado de cada variante. Para exemplificar a complexidade
dessa etapa, usam-se mais de 10.000 genomas para mapear a
frequéncia populacional de cada variante.

Quando a lista de variantes esta completa e estruturada, co-
mecam os trabalhos da equipe médica, que, associando dados do
quadro clinico e das hipoteses diagnosticas formuladas, passa a
buscar sua possivel origem genética.

Em sintese, a analise toda contém trés etapas de processamen-
to, que partem da sequéncia do DNA, geram dados computacio-
nais e culminam em diagnostico clinico.
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O desafio da integracao multidisciplinar

O processamento de bioinformatica de um se-
quenciamento de exoma da origem a cerca de
200.000 variantes em cada individuo. Evidente-
mente, é necessario lancar mao de ferramentas
automatizadas para filtrar, da analise, aquelas
variantes sabidamente benignas e com alta
frequéncia populacional, o que representa um
ponto-chave na otimizagao do processo e en-
volve conhecimentos profundos que integram
biologia molecular, informatica e medicina.

O segredo para a elaboracao de um teste
eficiente e de qualidade esta na capacitagao e
na especializagao da equipe multidisciplinar
que o realiza, composta de bidlogos, biomédi-
cos, bioinformatas e médicos geneticistas e de
outras especialidades. O fato € que a automa-
tizacao otimiza, mas esta longe de substituir o
valor do conhecimento de profissionais expe-
rientes.

Ao fim de todo o processo, o médico soli-
citante recebe um relatorio conciso e objetivo
que o auxilia no diagnostico, no planejamen-
to terapéutico e no aconselhamento genético.
Além disso, conta com toda a assessoria da
equipe médica de Genética Molecular do Gru-
po Fleury.

Na hora de pedir o teste

O sequenciamento do exoma deve ser solicita-
do pelo médico que assiste o paciente. O pedi-
do deve ser acompanhado pelo termo de con-
sentimento especifico, que contém detalhes
sobre as etapas do sequenciamento do exoma
e as condigdes de confidencialidade dos dados,
e por informagoes clinicas minuciosas, que ser-
vem para guiar a analise e sao de fundamental
importancia para a elucidagao diagnostica.

ASSESSORIA MEDICA

Dr. Caio Robledo D'Angioli Costa Quaio
caio.quaio@grupofleury.com.br

Dr. Carlos Eugenio Fernandes de Andrade
carlos.andrade@grupofleury.com.br

Dr. Wagner Antonio da Rosa Baratela
wagner.baratela@grupofleury.com.br

OPEN/SPL DC/LATINSTOCK



doencgas raras

Esofagite eosinofilica na infancia

Doenga crénica imunomediada, a esofagite eosinofilica
(EE0) resulta de inflamagao grave do eséfago, predo-
minantemente eosinofilica, associada a disfungao desse
6rgao. Apesar de rara, a incidéncia global da doenga vem
aumentando de forma consideravel e, atualmente, apre-
senta uma prevaléncia em torno de 43:100.000 indivi-
duos, sendo mais prevalente em meninos atdpicos.

Com manifestagoes clinicas variaveis, sobretudo rela-
cionadas a idade, observam-se, de modo mais frequen-
te na populacéo infantil, sintomas inespecificos, como
dificuldade de alimentacao, vomitos, recusa alimentar
e regurgitagao, que podem ocasionar atraso no cresci-
mento. Nos adolescentes, por sua vez, o quadro é similar
a doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE), podendo
ser acompanhado de disfagia e impactagao alimentar.
Em grande parte dos pacientes, ha possibilidade de os
sintomas serem desencadeados por alérgenos alimen-
tares, embora ja tenham sido encontradas evidéncias
que associaram a doenga a outras fontes de exposigao
antigénica, como os aeroalérgenos.

Imagem
endoscépica do
esofago evidencia
pregueamento
linear vertical
sugestivo

de esofagite.
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Depende do estudo histolégico

Infelizmmente nao existem ainda biomarcadores especificos
disponiveis para EEo, cujo diagnostico, portanto, requer uma
endoscopia digestiva alta com analise histoldgica do material
obtido por biopsia de, no minimo, trés amostras da mucosa
esofagica, independentemente de seu aspecto - afinal, para a
definicao do quadro, é necessaria a presencga de 15 ou mais eo-
sinofilos por campo de grande aumento.

Entre os exames laboratoriais, 0 hemograma pode eviden-
ciar eosinofilia periférica em alguns pacientes, embora esta ndo
seja condigao obrigatoria para o diagnostico da EEo. A dosa-
gem de IgE especifica (Rast) para antigenos alimentares deve
ser direcionada pela historia clinica e utilizada com critério, pois
a identificagao de sensibilizacdo nao garante necessariamente
que essa seja a causa da doenga. De qualquer modo, estudos
mostram que, na infancia, o leite, o trigo, a soja e 0 ovo sao os
principais alimentos envolvidos em tais quadros.

Vale lembrar que a DRGE ¢é o principal diagnostico diferen-
cial da EEo, j& que pode cursar com sintomas semelhantes ou
mesmo coexistir com a condigao.

SPL DC/LATINSTOCK



relatério integrado

Adenocarcinoma de pancreas

Dor crénica, ictericia progressiva e dilatagao das vias biliares:
o desafio de investigar a natureza das lesdes biliopancreaticas

O CASO

Paciente do sexo masculino, 62 anos, queixava-se de
dor crénica no hipocédndrio direito, com piora recen-
te, associada, nas semanas anteriores, a uma ictericia
progressiva. A ultrassonografia abdominal revelou di-
latacao das vias biliares intra e extra-hepaticas, achado
corroborado pela tomografia computadorizada (TCO),
realizada sem contraste na ocasidao por solicitacdo do
médico-assistente, a qual demonstrou também este-
nose na porgao distal do colédoco, sem, contudo, apon-
tar a causa.

Diante de tais alteracdes, e devido a necessidade de
drenagem das vias biliares, o paciente passou por uma
colangiopancreatografia retrégrada endoscopica, que
confirmou a estenose, de aspecto filiforme e irrequ-
lar, com dilatacao das vias biliares a montante. Além da
passagem da protese plastica, por meio desse procedi-
mento foi realizado um escovado local para estudo ci-
tologico. Como o escovado e a bidpsia obtidos por esse
método tém baixa sensibilidade, a analise citoldgica
mostrou-se inconclusiva, o que levou o clinico a pros-
sequir a investigagao com uma ecoendoscopia.

ARQUIVO FLEURY

A DISCUSSAO

As particularidades anatémicas do pancreas e da porgao
distal das vias biliares tornam sua abordagem diagnds-
tica complexa. Nesse contexto, é importante destacar a
utilidade da ultrassonografia endoscopica, ou ecoendos-
copia, para a investigacao de neoplasias biliopancreaticas
malignas e benignas. O método possui alta sensibilidade
para a deteccao dessas les6es, em especial as menores, ja
que o transdutor de alta frequéncia, posicionado por via
endoscopica, permite a obtengao de imagens detalhadas
do pancreas e suas adjacéncias. A alta resolugao dessas
imagens possibilita a visualizacédo de pequenas lesdes
pancreaticas (2-3 mm) e suas relagdes com 0s vasos san-
guineos da regiao, como a veia porta e 0s vasos mesen-
téricos.

No caso apresentado, o método detectou uma ima-
gem hipoecogénica na cabega do pancreas, com aspecto
levemente heterogéneo, contorno irregular e diametro de
2 cm, que envolvia e estenosava o colédoco, ja entdo com
protese plastica. Diante do achado, o ecoendoscopista
procedeu a uma pungao aspirativa com agulha fina (PAAF)
para determinar a natureza do nédulo encontrado.

PAAF e estudo citologico definem diagndstico

A realizagao da punc¢ao ecoguiada constitui-se em uma
possibilidade minimamente invasiva para o diagnostico
citologico de tumores biliopancreaticos. O material obtido
é frequentemente rico em células neoplasicas. Contudo, o
aspecto do fundo varia e depende do grau de diferencia-
¢ao neoplasica. Em neoplasias bem diferenciadas, costu-
ma ser limpo, por vezes com material mucoide, ao passo
que, em adenocarcinomas pouco diferenciados, ha necro-
se e restos celulares.

As células neoplasicas podem dispor-se em blocos
tridimensionais, em alguns casos formando estruturas tu-
bulares ou acinares complexas. O grau de atipia nuclear
também apresenta variacdes conforme a diferenciagao.
Nas neoplasias bem diferenciadas, existe a possibilidade
de a atipia aparecer discretamente, apenas com aumento
do tamanho nuclear - até duas vezes o tamanho de uma

Imagem de ecoendoscopia mostra lesao hipoecogénica na cabega do pancreas,

célula normal -, discreta sobreposicao nuclear e nucléolo
pequeno. Em tais situacdes, o diagndstico diferencial com

levemente heterogénea, com contorno irregular, medindo 2 cm de diametro,
envolvendo e estenosando o colédoco com proétese plastica na luz.
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Imagem de bloco celular tridimensional, com

moderado pleomorfismo nuclear (método pan-optico,
com aumento de 1.000 vezes).

Cancer de pancreas:
epidemiologia e caracteristicas

Tumor de alta agressividade, o adenocarcinoma ductal
do pancreas é a neoplasia mais frequente dessa glandu-
la, acometendo, em geral, pessoas com mais de 60 anos.
Tem incidéncia global crescente e, no Brasil, representa
2% de todos os tipos de neoplasia e responde por 4% de
todos os obitos decorrentes de doenga maligna.

O fator ambiental mais associado a doenca é o taba-
gismo. Entre outros fatores de risco ainda se destacam
antecedente familiar positivo, sedentarismo, obesidade,
diabetes tipo Il e gastrectomia prévia. Do ponto de vista
genético, varios grupos populacionais possuem proba-
bilidade aumentada de desenvolver a neoplasia, sendo a
pancreatite hereditaria, transmitida de forma autossémi-
ca dominante, um dos quadros mais bem estabelecidos.

A maioria dos pacientes acometidos apresenta sinto-
mas tardios e inespecificos, o que frequentemente leva
ao diagnostico ja em estagio avancado. A ictericia é uma
das principais manifestacdes encontradas, sobretudo
nas neoplasias da cabega pancreatica, podendo ainda
ocorrer emagrecimento, sintomas dispépticos, anorexia,
fadiga e dor no andar superior do abdome ou na regiao
dorsal.

De maneira geral, o prognostico do cancer de pan-
creas é desfavoravel. Assim, o diagnostico precoce, o
adequado estadiamento pré-operatdério e as melhores
condigbes de tratamento constituem desafios que ainda
estao por alcancar.

ARQUIVO FLEURY

processos benignos, como a pancreatite cronica fibrosan-
te, pode ser dificil. Em neoplasias mais agressivas, a atipia
é evidente e os nulcleos tém volume aumentado e ele-
vado pleomorfismo, com nucléolo proeminente. Podem
ainda ser observadas figuras de mitose.

Além de confirmar o diagnostico de adenocarcinoma
de pancreas antes da operacao, o estudo citologico da
amostra obtida pela PAAF contribui para excluir outras
afecgdes, como pancreatite cronica ou autoimune, para
o planejamento cirtrgico de lesbes ressecaveis, para o
tratamento quimioterapico de metastases a distancia ou
doenga locorregional avangada e para o tratamento neo-
adjuvante de lesées borderline.

Do ponto de vista técnico, a PAAF permite colher o as-
pirado da lesao sem necessidade de intervencgao cirurgica
e obter amostras citoldgicas de excelente sensibilidade -
de 85% a 94% —, superior a do escovado. Ademais, ofere-
ce vantagens técnicas em relagao a biopsias dirigidas por
outros métodos de imagem, visto que o transdutor pode
ser posicionado em proximidade direta com a via biliar e
com o pancreas, favorecendo a localizagdo mais precisa
das lesbes e encurtando o trajeto da puncao.

No caso em discussao, a analise citologica confirmou
o diagnostico de adenocarcinoma de pancreas pouco di-
ferenciado.

Combinagao de diferentes métodos
para o diagndstico e o estadiamento
A ultrassonografia endoscopica para o estadiamento das
neoplasias pancreaticas possui alta sensibilidade para a
determinagao de invasao vascular — sobretudo em le-
sdes menores — e de linfonodos possivelmente envol-
vidos, dados relevantes para a classificacao TNM. O mé-
todo ainda permite a pungao dos linfonodos suspeitos
de acometimento para a confirmagao citologica. Essas
caracteristicas, em conjunto, conferem ao exame boa
acuracia para identificar os pacientes com doenca incura-
vel cirurgicamente, reduzindo o numero de laparotomias
desnecessarias. Deve-se considerar, no entanto, que tal
acuracia depende da experiéncia do endossonografista
e de seu conhecimento sobre os resultados dos demais
exames de imagem realizados previamente.
Recentemente, os avangos tecnologicos para o estu-
do tomografico, incluindo o uso de equipamentos com
multidetectores, que adquirem imagens rapidamente
em cortes muito finos, além de novas técnicas para seu
processamento e reconstrugao, ampliaram a utilidade da
TC na avaliacao de lesdes pancreaticas. Em relacao ao es-
tadiamento de tumores malignos do pancreas, convém
ponderar que a TC multifasica com contraste intravenoso
(IV) é equivalente — ou mesmo superior — a ecoendos-



copia, especialmente para lesdes maiores, sendo ainda mais
eficiente na identificacdo de metastases a distancia. Ademais, o
exame tem se tornado a modalidade de escolha para a avalia-
cao pré-cirurgica dos pacientes com neoplasias pancreaticas
por propiciar a analise dos diversos parametros necessarios
para o adequado planejamento, como localizacdo da lesao,
estadiamento TNM, envolvimento ou trombose vasculares,
variagbes da anatomia vascular arterial, presenca de placas
ateromatosas na origem do tronco celiaco e da artéria me-
sentérica superior e distancia do tumor da veia mesentérica
superior.

Vale lembrar que as principais causas de subestadiamento
dos adenocarcinomas pancreaticos decorrem da falha na de-
tecgao de pequenos implantes peritoneais, assim como de pe-
quenas lesdes metastaticas, tanto hepaticas como linfonodais.

Na pratica, a ultrassonografia endoscopica é a modalidade
mais eficaz para a detecgao e o estadiamento local e regional
de lesbes menores que 2 cm, enquanto a TC com contraste 1V
destaca-se no estadiamento de tumores maiores e na pesqui-

sa de metastases a distancia, o que as torna complemen-
tares no manejo do cancer de pancreas.

A ressonancia magnética (RM), a seu turno, € mais co-
mumente utilizada para melhor caracterizagao de lesdes
hepaticas indeterminadas observadas na TC, na suspei-
ta de tumores pancreaticos nao visualizados por outro
método ou, ainda, nos pacientes com contraindicagdes
ao uso do contraste venoso iodado. A RM pode também
colaborar para o diagnostico e o planejamento cirdrgico,
uma vez que exibe um mapa da via biliar e do ducto pan-
creatico por meio de sequéncias de colangiorressonancia,
obtidas de forma nao invasiva e sem o uso de contraste
IV. Vale salientar, no entanto, que, quando feito dessa for-
ma, o exame nao deve ser utilizado para estadiar o cancer
pancreatico, exceto nos casos de insuficiéncia renal ou de
outras contraindicagdes ao contraste paramagnético V.
No paciente em estudo, o método nao foi solicitado pelo
médico-assistente, mas poderia ter acrescentado informa-
coes relevantes se realizado apos a TC.

Critérios de ressecabilidade do adenocarcinoma de pancreas

Status de Arterial Venoso
ressecabilidade
Ressecavel « Tumor sem contato com tronco celiaco, artéria « Tumor sem contato com veia
mesentérica superior (AMS) ou artéria hepatica mesentérica superior (VMS) ou veia
comum (AHQO) porta (VP) ou com contato <180° sem
irregularidade do contorno venoso
Borderline Cabega/processo uncinado do pancreas: « Contato >180° com VMS ou VP
« Contato com AHC sem extensao ao tronco celiaco « Contato <180° e irreqgularidade de
ou a bifurcagao da artéria hepatica (possibilidade de contornos ou trombose de VMS
ressecgao completa e de reconstrugao) ou VP, porém com vasos proximais
. Contato <180°com AMS ou distais integros que permitam a
: . : L reconstrucao venosa
- Presenca de variante anatomica arterial, como artéria i ; ;
hepatica direita acessoria, artéria hepatica direita com + Contato com a veia cava inferior
origem na AMS e outras, em contato com o tumor
Corpo e cauda do pancreas:
» Contato <180°com tronco celiaco.
» Contato >180°com tronco celiaco, sem envolvimento
da aorta e da artéria gastroduodenal (pode ser
incluido nos critérios de irressecabilidade)
Irressecavel « Metastase a distancia, incluindo em linfonodos Cabecga/processo uncinado:

além das cadeias regionais
Cabeca/processo uncinado:

» Contato >180° com AMS ou tronco celiaco
» Contato com primeiro ramo jejunal da AMS

Corpo e cauda:

« Contato >180° com AMS ou tronco celiaco

« Contato com tronco celiaco e aorta

» VMS ou VP com oclusdo ou com
envolvimento neoplasico extenso
que impega a reconstrugao

» Contato com ramo de drenagem
jejunal na VMS mais proximal

Corpo e cauda:

» VMS ou VP com oclusao ou com
envolvimento neoplasico extenso
que impeca a reconstrugao

26



ARQUIVO FLEURY

Colangiografia

por RM ilustrativa
evidencia dilatagao
com estenose
abrupta do
colédoco e do ducto
pancreatico principal

TC de abdome
ilustrativa: observe a
pequena lesdo solida
hipovascularizada de
limites imprecisos na
cabeca pancreatica (seta
grande), associada a
dilatagao das vias biliares
(setas pequenas).

RM ilustrativa com sequéncia axial ponderada em T2:
lesdo nodular com hipersinal na cabega pancreatica (seta).

CONCLUSAO

Embora o quadro clinico seja de
grande importancia na investiga-
¢ao do cancer de pancreas, os exa-
mes histopatolégicos e de imagem
sao fundamentais nesse contexto.
A combinacao de tais métodos per-
mite ndo somente a confirmagao
diagnostica, como também se mos-
tra indispensavel para concluir se a
neoplasia é ressecavel, localmente
avangada ou com disseminagao a
distancia, o que possibilita a escolha
da melhor abordagem terapéutica
para cada caso.
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Quando a dilatacao transitéria do
ventriculo esquerdo deve ser valorizada em
casos de perfusao miocardica normal?

Um estudo feito por pesquisadores do Fleury avaliou quais
variaveis clinicas e achados da prova funcional tornam re-
levante o aparecimento de dilatagao transitoria do ventri-
culo esquerdo (TID >1,22) em pacientes com cintilografia
de perfusdao miocardica normal — o que pode estar asso-
ciado a estenoses acima de 90% em artérias importantes
ou a doenga multiarterial.

Para tanto, o grupo analisou retrospectivamente os
dados de 9.389 individuos com cintilografia de perfusao
miocardica normal, tendo observado a associagao entre
as variaveis clinicas (sexo, idade, presenca de hipertensao
arterial, diabetes mellitus, dislipidemia, tabagismo, doenca
coronariana e dor tipica) e os dados da prova funcional (tes-
te ergomeétrico ou prova farmacologica com dipiridamol)
com TID >1,22, bem como a interferéncia do tamanho do
coracao (FEVE >75%). Em seguida, os achados foram sub-
metidos a regressao logistica para avaliar a contribuicao
independente de cada variavel na predigao de TID >1,22.

ESTRESSE

OO

REPOUSO

De acordo com os resultados, sexo feminino, ida-
de avangada (>65 anos), hipertensao arterial, diabe-
tes, doenca coronariana, revascularizacao prévia, dor
tipica e prova farmacologica com dipiridamol alterada
mostraram-se variaveis estatisticamente significativas
para a presenca de TID elevado (p<0,05). A doenga
coronariana se associou a dilatacao quando o tama-
nho do coracao foi excluido, enquanto a hipertensao e
a faixa etaria superior a 65 anos tiveram contribuigao
independente para o aumento do TID. “A presenca de
dilatagao transitoria € uma variavel que deve ser con-
siderada ao avaliar o risco do paciente, mesmo diante
de perfusao miocardica normal”, conclui o assessor
médico do Fleury em Medicina Nuclear, Marco Anto-
nio Condé de Oliveira.

Autores: Oliveira, MAC; Alexandre, LM; Smanio, P;
Franga, JI; Cestari, PF; Segundo Neto, EMV.

Cintilografia de
perfusdo miocardica
aponta hipocaptagao
na parte interna da
cavidade do ventriculo
esquerdo (isquemia
subendocardica), que
parece aumentar de
tamanho no estresse.

ANNA
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Teste molecular para CMV
pode detectar carga viral significativa
em casos de antigenemia inconclusiva

Microscopia eletronica
de transmissao revela o
citomegalovirus.

Virus do grupo herpes, o citomegalovirus (CMV) permanece
latente apds a infecgao primaria e pode reativar em situacoes
de imunossupressao. As técnicas desenvolvidas para a identifi-
cagao desse agente visam a sua deteccao precoce, permitindo
a terapia preemptiva, o que reduz o risco de evolugao para for-
mas graves da doenca. A antigenemia, método que reconhece
células que expressam o antigeno da matriz do CMV (pp65),
tem a contagem de neutréfilos como um fator limitante para
sua sensibilidade e pode, portanto, apresentar resultados incon-
clusivos eventualmente. A PCR, por sua vez, demonstra a pre-
senca do RNAm viral, confirmando a replicagao ativa do virus,
e independe do numero de neutrofilos. Diante desse cenario, o
Grupo de Infectologia do Fleury realizou um estudo para avaliar
a importancia do teste molecular nos casos de impossibilidade
de detecgdo do pp65, quer pela neutropenia, quer por razdes
nao esclarecidas.

Para tanto, os pesquisadores avaliaram 7.348 testes de anti-
genemia realizados entre agosto de 2011 e agosto de 2014, dos
quais 834 (11,4%) tiveram resultado inconclusivo. Nesse grupo,
245 casos foram submetidos a PCR em um prazo de até sete
dias, com carga viral detectavel em 16% das amostras (38/245),
classificada em trés nives: abaixo de 5 mil, entre 5 mil e 20 mil e
acima de 20 mil. A maioria dos pacientes (63%, ou 24/38) apre-
sentou carga viral inferior a 5 mil copias e, portanto, nao seria
necessariamente favorecida de forma evidente pelo tratamento,
embora, nos casos de transplante de medula éssea, haja a ten-
déncia de instituir a terapia diante de qualquer carga viral e, nos
transplantados de 6rgao solido, o tratamento seja recomendado
quando a quantificacao supera 2.000 ou 3.000 Ul/mL. Por outro
lado, em oito casos (21,1%), o numero de copias do CMV ultra-
passou 20 mil, quando o beneficio da instituicao de terapéutica
especifica é patente. Por fim, seis individuos tinham carga viral
entre 5 mil e 20 mil copias. “Existem pacientes em que, clara-
mente, a realizagao da PCR seria preferencial, como aqueles que
apresentam contagem de neutrofilos inferior a 500 células/mL,
nos quais a proporcao de resultados inconclusivos da antigene-
mia é significativa”, comenta o assessor médico do Fleury em
Infectologia, Celso Granato. “Para outros grupos de pacientes, a
analise dos demais dados laboratoriais pode fornecer mais de-
talhes sobre a indicacao desse teste adicional’, completa.

Autores: Silva, ERM; Araujo, GS;
Barros, MRCB; Lazari, CS; Granato, CFH.
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Sintomas articulares:
sempre um desafio para o clinico

Em tempos de Chikungunya, nem toda queixa dessa natureza pode ser o que parece

Frequente nos consultorios, as queixas articulares sao importantes .
pela grande diversidade de causas que podem motiva-las, variando

Principais causas associadas a artrite

desde um quadro autolimitado até doencas crénicas e incapacitantes. * Infecciosa:

Nos pacientes com artrite, a historia clinica e o exame fisico tém viral, bacteriana, fungica e por micobactérias
extrema importancia na avaliagao inicial. Assim, além de determinar - Doencgas reumaticas autoimunes:
as caracteristicas da queixa, a anamnese precisa considerar a presen- artrite reumatoide, Upus eritematoso
¢a de manifestagdes extra-articulares ou constitucionais e procurar sistémico, sindrome de Sjogren, esclerose
comorbidades associadas, uso de medicagdes, antecedentes familia- sistémica e miopatias inflamatorias

res e relatos de traumas e viagens, bem como levar em conta a situa-
¢ao epidemiologica local.

Nas poliartrites agudas, as infeccoes virais e a artrite reumatoide
constituem os principais diagnosticos diferenciais. Na pratica, as sin-

« Osteoartrose
« Artropatias por cristais

« Vasculites primarias

dromes virais agudas podem simular a artrite reumatoide no inicio da - Espondiloartrites:

sua evolucdo e, embora a grande maioria das poliartrites causadas espondilite anquilosante, artrite psoriasica,
por virus se resolva num prazo de dias a poucas semanas, ha casos artrite reativa e artrite relacionada a doenga
em que o sintoma articular persiste por meses ou anos, como ocorre inflamataria intestinal

na febre Chikungunya, uma preocupagao crescente em nosso meio. - Neoplasias

Portanto, a investigagao e o seguimento desses pacientes devem ser
criteriosos para distinguir adequadamente os quadros e instituir o tra-

« Outras

tamento individualizado.
@
Um novo componente na investigagao das artrites causadores de artrite
A disseminacao global do virus Chikungunya (CHIKV) trouxe mais um
desafio para o clinico. O acometimento reumatoldgico apds a infec- + Alfavirus: em nosso meio, destacam-se o
cdo por esse alfavirus vem ganhando destaque atualmente na litera- Chikungunya e os da dengue
tura, ja que os sintomas articulares proprios da doenga viral podem se « Virus associados a hepatites: A, B e C

estender por meses ou anos ap6s o quadro infeccioso e, para piorar,
compartilham algumas caracteristicas com a artrite reumatoide.
Sabe-se que a maioria dos pacientes infectados pelo CHIKV apre-

« Togavirus: rubéola

» Retrovirus: HIV

senta, apés um periodo de incubacao de trés a sete dias, uma sin- + Parvovirus: principalmente o eritrovirus B19
drome de artralgia febril aguda, associada a exantema maculopa- (antigo parvovirus)

pular e manifestagdes inespecificas — que usualmente se resolvem « Herpes-virus: virus Epstein-Barr,

em menos de duas semanas -, mas pode evoluir, principalmente em citomegalovirus e varicela

adultos, para um quadro articular créonico e, algumas vezes, provocar
sintomas incapacitantes.

No estagio agudo, o acometimento articular pela infeccao por
CHIKV é geralmente simétrico, envolvendo tanto grandes quanto
pequenas articulagées. A artralgia ocorre comumente nos joelhos,
punhos, cotovelos, dedos e tornozelos, costumando cursar com ede-
ma. Segundo dados da literatura, mais de 64% dos pacientes mantém
rigidez ou dor articular por mais de um ano apos o inicio da infecgao.

A artrite cronica, com manifestagcdes variaveis, igualmente tem
sido bem documentada em uma parcela significativa dos casos.

« Paramixovirus: caxumba
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Apesar de a inflamagao simétrica
também ser mais observada nesses
pacientes, ela pode ser assimétrica e,
até mesmo, oligo ou monoarticular.
O quadro se assemelha ao da mani-
festacao inicial da artrite reumatoi-
de, tanto que ha relatos de pacien-
tes que preenchem os critérios do
Colégio Americano de Reumatologia
para essa doenca apos a infeccao pelo
CHIKV. Da mesma forma, descrevem-
-se deformidades e limitagoes articu-
lares, embora menos graves que as
observadas na artrite reumatoide.

ASSESSORIA MEDICA
Infectologia

Dra. Carolina dos Santos Lazari
carolina.lazari@grupofleury.com.br
Dr. Celso Granato
celso.granato@grupofleury.com.br
Reumatologia

Dr. Luis Eduardo Coelho Andrade
luis.andrade@grupofleury.com.br

Dr. Sandro Félix Perazzio
sandro.perazzio@grupofleury.com.br

Radiografia em cores
mostra erosdo de

articulagdes do joelho.
Artrite reumatoide ou

Chikungunya?

Diagnéstico laboratorial da febre Chikungunya

A confirmacao dos casos suspeitos é feita pela deteccao do RNA do CHIKV em
soro ou plasma por PCR, teste disponivel na rotina do Fleury. A PCR tem altis-
sima sensibilidade desde o inicio dos sintomas, atingindo seu pico no quinto
dia apos a febre ter comecado, quando, entao, a viremia declina lentamente,
embora a técnica ainda possa ser usada para diagndstico em até dez dias de
evolucao. A partir desse momento, recomenda-se a utilizagao de testes soro-
logicos, ja que pacientes sintomaticos por um periodo superior a uma semana
ja produzem anticorpos que neutralizam o virus. A IgM persiste por até trés
meses apos 0s primeiros sintomas, enquanto a IgG pode ser encontrada nos
individuos em recuperagao, mantendo-se por anos.

Na forma crénica da Chikungunya, apesar de a viremia voltar a ser detecta-
vel durante os surtos de agudizagao da artrite apos a infecgao, a IgM pode nao
mais estar presente para distinguir a doenga em atividade de infecgao pregres-
sa resolvida. Nessa situagao, o teste molecular por PCR torna-se fundamental
para o diagndstico diferencial das artrites.

Ja entre os exames gerais e inespecificos, o hemograma, na fase aguda da
infecgao, pode evidenciar linfopenia importante e plaguetopenia, geralmente
leve, embora outras alteracdes, como leucopenia e neutropenia, também se-
jam vistas em alguns casos. Existe ainda a possibilidade de elevacao das tran-
saminases, da creatinina e da creatinoquinase.

Um estudo de casos realizado na india observou que a velocidade de he-
mossedimentacao (VHS) e a proteina C reativa (PCR) permanecem elevadas,
na maioria dos pacientes, durante os primeiros meses de doenga. Sugere-se
que valores alterados de PCR e transaminases, assim como niveis reduzidos
de neutrofilos e calcio sérico, associem-se a uma infecgao mais grave.



E roteiro diagnostico

Como confirmar ou afastar a hipotese de lupus?

Conhega o fluxo ideal da investigacao diante de
exames alterados ou sintomas sugestivos da doenga

Suspeita clinica de LES! e/ou alteragoes laboratoriais sugestivas?

Fator antinticleo (FAN)

Negativo

Autoanticorpos: Baixa suspeita clinica Alta suspeita clinica
anti-DNA dupla hélice,
anti-Sm, antinucleossomo e " . .

anti-P ribossomal Diagnéstico de LES Anti-P ribossomal e anti-SS-A/Ro

Considerar padréao e titulo do FAN? improvavel

Todos Pelo menos
negativos um positivo

21 autoanticorpo Todos
positivo negativos

Anti-RNP, Todos negativos Alta suspeita clinica
anti-SS-A/Ro
e anti-SS-B/La

X Diagnostico de LES possivel
21 autoanticorpo

positivo Considerar outras doengas
autoimunes sistémicas

Considerar CH50, C3 e C4,
hemograma e urina | para
avaliar a atividade da doenga

! Fotossensibilidade, lesdes discoides, Ulceras orais, sinovites,
serosite, convulsdes, psicose e alopecia, entre outros.

2 Leucopenia <4.000 cels/mm?; linfopenia <1.500 cels/mm?;
anemia hemolitica autoimune; trombocitopenia <100.000/mm?; i
proteinuria >500 mg/24h; hematuria dismarfica; perda da funcao ASSESSORIA MEDICA

renal e consumo da via classica do sistema complemento Dr. Luis Eduardo Coelho Andrade
(CH50, C2, C3 e C4).

3 Titulos altos (21:320) e padrdes classicos de LES
(como nuclear homogéneo e nuclear pontilhado grosso)
tornam o diagnostico mais provavel.

luis.andrade@grupofleury.com.br

Dr. Sandro Félix Perazzio
sandro.perazzio@grupofleury.com.br
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dé o diagnéstico

Resposta do caso de
dor toracica aguda com dispneia

O tromboembolismo  pulmonar
(TEP), que é o diagnostico corre-
to para o caso em discussao, possui
uma incidéncia de aproximadamente
450.000 casos/ano e uma prevalén-
cia de até 0,4% em pacientes inter-
nados. Quando diagnosticado, seu
tratamento clinico é efetivo, reduzin-
do a mortalidade de 30% para 2-10%.
Entretanto, a suspeita clinica baseada
somente na historia e no exame fisico
muitas vezes mostra-se inespecifica.

A angiotomografia computadori-
zada de torax é um método de ima-
gem importante no algoritmo diag-
nostico de suspeita de TEP. Rapida e
nao invasiva, utiliza a injecao intra-
venosa do meio de contraste ioda-
do com protocolo direcionado para
a avaliacao das artérias pulmonares.
Em diversos estudos, apresentou alta
sensibilidade e especificidade para o
diagnostico de TEP quando realizada
em aparelhos modernos com mul-
tiplas fileiras de detectores, com um
alto valor preditivo se concordante
com a avaliacao clinica.

No TEP, os principais achados na N T
angiotomografia de térax incluem caracterizado por trombos luminais
as falhas de enchimento das artérias (no alto) e infartos (acima).
pulmonares pelo contraste, que cor-
respondem aos trombos luminais, e
as alteragdes parenquimatosas pul-
monares, como os infartos, eviden-
ciados como consolidagbes periféri-
cas nas regiodes irrigadas pelo ramo
arterial pulmonar obstruido. ASSESSORIA MEDICA

Dr. Alexandre Marchini Silva
alexandre silva@grupofleury.com.br

ARQUIVO FLEURY

Diagnostico de TEP pela

Dr. Gustavo Meirelles
gustavo.meirelles@grupofleury.com.br




' outros olhos

A ciéncia vai pescar

Produzidas pela engenharia genética a partir de pele humana ‘
de adulto, essas células, aqui'agrupadas num sugestivo

formato de peixe, imitam células estaminais embrionarias,

que tém capacidade de autorrenovar-se, de dividir-se -
indefinidamente e de dar origem a diferentes linhagens

celulares, podendo, portanto, reparar diversos tecidos do

corpo humano. A chave de muitos tratamentos, o futuro vai

corroborar ou nao, parece estar na origem da vida...

SCIENCE SOURCE/PHOTORESEARCHERS/LATINSTOCK
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