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Cada vez mais os recursos de diagndstico tém sido aplicados também a aborda-
gens terapéuticas, que, anos antes, s6 podiam ser feitas por cirurgia. Assistimos
a essa evolugao em areas como a Ginecologia, a Dermatologia, a Ortopedia e,
finalmente, a Gastroenterologia. Além de se prestarem as classicas biopsias, os
métodos realizados pela via endoscopica hoje possibilitam diversas interven-
¢oes minimamente invasivas, desde a ressecgao de lesdes do célon até o trata-
mento de dor em neoplasias de pancreas, apenas para citar alguns exemplos.

Na matéria principal deste niumero, nossa equipe de endoscopistas mostra
justamente as aplicacdes desses e outros servicos feitos a partir da endosco-
pia, da colonoscopia e da ecoendoscopia, que, no Fleury, sao preferencialmente
realizados no Centro Integrado de Endoscopia Avancada, na Unidade Higieno-
polis. O espaco, vale lembrar, conta com uma infraestrutura técnica, médica e de
equipamentos completa para comportar tais procedimentos com o maximo de
seguranca para o paciente.

Ainda dentro do aparelho digestorio, convidamos a gastroenterologista
Patricia M. Costa de Oliveira para opinar sobre os novos métodos que estao co-
me¢ando a ser usados para a avaliacao de fibrose hepatica nas doengas crénicas
do figado. E o caso da elastografia, conhecida como Fibroscan™, do Acoustic
Radiation Force Impulse e do Enhanced Liver Fibrosis, que, conforme o artigo da
nossa especialista, tém tudo para facilitar o manejo das hepatopatias.

O perfil de expressao génica, novo teste endocrinolégico que destacamos
nesta edicao, vem também alterar um roteiro diagnostico, o da investigagao dos
nodulos de tiroide com resultado inconclusivo no estudo citologico. O teste for-
nece subsidios para o clinico decidir mais acertadamente pela cirurgia ou pelo
acompanhamento mais proximo do paciente. Nao deixe de conferir essa e ou-
tras novidades a partir da pagina 6.

Forte abraco,

: g C®M® ELE Dra. Jeane Tsutsui
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Dengue

Numero de casos avanca

sobretudo na

zona oeste de Sao Paulo

Segundo dados da Secretaria de Saude
da Cidade de S&o Paulo, o numero total
de casos de dengue registrados no muni-
cipio, em 2014, nas 21 primeiras semanas
epidemiologicas, chegou a 6.896, mais
que o dobro do observado no mesmo
periodo do ano passado.

Ainda assim, a taxa de incidéncia na ci-
dade é de 40 casos para cada 100 mil ha-
bitantes, considerada baixa. Ocorre que a
distribuicao de casos nao é homogénea,
com algumas areas da zona oeste atin-

gindo indices preocupantes, a exemplo
do bairro do Jaguaré, onde foi constata-
da uma incidéncia de 1.470 por 100 mil.
Outras localizagdes que mantém taxas
elevadas da doenca incluem Lapa, Rio
Pequeno e Tremembé.

O diagndstico inicial da dengue é cli-
nico. No entanto, existem exames sé-
ricos que podem confirmar a infecgao.
A sorologia tem utilidade geralmente a
partir do sexto dia do inicio dos sinto-
mas. Ja o teste molecular, assim como
a pesquisa do antigeno NSI1, permitem
diagnosticar a dengue mais precoce-
mente, logo apds o surgimento de suas
manifestagoes clinicas.

Namero de casos de dengue registrados em Sao Paulo

Total no ano

2010 2011 2012 2013 2014
g ~ ~ v ~

5.866 4.191 1150 2.617 6.896*

*Até a 21° semana epidemiologica.
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Paises com risco
de exportacao do
poliovirus selvagem:

» Paquistao
« Siria
« Somalia

Poliomielite

Surto em dez paises pede atencao
para com estratégias de prevencao da doenca

Em 5 de maio, a Organizagao Mundial da Saude publicou uma
Declaragao de Emergéncia de Saude Publica de importancia
internacional, devido a atual situacao epidemiologica da polio-
mielite. Até aquela data, haviam sido registrados 62 casos em
dez paises da Asia Central, do Oriente Médio e da Africa Cen-
tral. Diante desse cenario, o Ministério da Saude reforca a ne-
cessidade de adotar medidas de prevencao e controle, visando
a impedir a reintroducao da pélio em nosso pais. Desde 1990,
afinal, o Brasil ndo registra casos da doenga, a ponto de ter sido
certificado, em 1994, como area livre de circulagao do poliovi-
rus selvagem pela Organizagao Pan-Americana de Saude.

Microscopia eletronica

de transmissao aponta

exemplar do poliovirus.

Medidas preventivas
e de controle da
poliomielite no Brasil

Notificacao e investigacao imediata

de todo caso de:

« Paralisia flacida aguda de inicio subito em
menores de 15 anos;

« Deficiéncia motora flacida de inicio subito
em individuo de qualquer idade, com historia
de viagem a paises com circulacdo do polio-
virus nos 30 dias que antecederam o déficit
motor ou de contato, no mesmo periodo,
com pessoas provenientes desses locais.

Imunizagao para brasileiros
que planejam viajar aos paises citados

« Criangas menores de 5 anos: iniciar ou
completar o esquema vacinal segundo as
normas do Programa Nacional de Imuniza-
¢oes (PNI). Se a crianga nao receber todas
as doses no Brasil, devera fazé-lo no pais de
destino, conforme o PNI.

« Criangas menores de 2 meses: garantir, ao
menos, uma dose da vacina inativada contra
a polio (VIP) e antecipar, de acordo com o
PNI, a administracdo do esquema basico.

« Adolescentes e adultos:

« Se possuirem o esquema basico com-
pleto e tiverem recebido uma dose da
vacina contra a polio oral (VOP) ou da VIP
nos ultimos 12 meses, nao ha necessidade
de imunizagao;

« Se nao foram vacinados nos ultimos 12
meses, precisam de, pelo menos, uma
dose da VOP ou da VIP antes da viagem;

« Se 0 esquema basico estiver incompleto
ou nao houver comprovagao de historia
vacinal anterior, devem receber, logo que
possivel, a complementacao do esquema
no Brasil ou no pais de destino.



dé o diagnéstico

Neurite optica com mielite aguda

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

Paciente do sexo feminino, 42 anos, com déficit
de forca nos quatro membros, instalado uma se-
mana antes, relatava ainda antecedente de perda
da acuidade visual bilateral, iniciada havia cinco
semanas em episoddio agudo, que a levou a li-
mitagao persistente da visao. O exame de RM da
coluna cervical demonstrou lesao medular cervi-
cal extensa e expansiva (superior a extensao lon-
gitudinal de trés corpos vertebrais), hipointensa
em T1 e com impregnagao intensa heterogénea,
estendendo-se para a transigao bulbocervical
(A e B). O estudo do parénquima encefalico (C)
mostrou acometimento do quiasma optico, sem
outras alteragdes focais do sinal da substancia
branca dos hemisférios cerebrais.

Qual o diagndstico provavel?
@® Esclerose multipla

@ Neuromielite optica de Devic

@® Encefalomielite disseminada aguda
@ Lupus eritematoso sistémico

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

ARQUIVO FLEURY

opiniao do especialista

Aplicacao da elastografia e do ELF
na avaliacao de fibrose hepatica

Como a utilizacdao desses métodos, isoladamente ou em
conjunto, pode ajudar a acompanhar pacientes com hepatopatias

Dra. Patricia M. Costa de Oliveira*

O estadiamento do grau de fibrose é de grande importancia no
manejo e no sequimento dos pacientes com doencas hepati-
cas cronicas, ja que, em suas fases mais avangadas, ha maior
risco de evolugao para cirrose, insuficiéncia hepatica e hepato-
carcinoma, com implicagdes terapéuticas e prognosticas.

A biopsia hepatica segue como o padrao-ouro para essa fi-
nalidade, visto que estuda o grau de fibrose e de inflamacao,
além de outras varidveis relacionadas a hepatopatia de base.
Contudo, pode ser contraindicada em individuos com dis-
turbios de coagulagao, € um método invasivo, nao isento de
complicagdes, e obtém um fragmento calculado em 1/50.000
da massa total hepatica, o que pode limitar a avaliagao de
doencas que acometem o figado de forma heterogénea.

Diante disso, testes nao invasivos vém sendo estuda-
dos para a analise de fibrose hepatica, como a elastografia
(Fibroscan™) e o Acoustic Radiation Force Impulse (ARFI), que
analisam a elasticidade do figado, bem como o Enhanced Liver
Fibrosis (ELF), que mensura substancias presentes na matriz
extracelular associadas a fibrogénese.

A elastografia utiliza sonda e aparelho especifico que emite
pulsos para verificar a velocidade da onda no tecido. Quanto
mais rapida a propagagao da onda, menor a elasticidade - e
maior a rigidez — do figado. Além de nao ser invasiva, conse-
gue avaliar uma area cem vezes superior a da bidpsia. Seu uso,
porém, é restrito por conta de espagos intercostais estreitos,
obesidade, esteatose, inflamacao e colestase extra-hepatica.

Ja o ARFI usa o transdutor de ultrassom acoplado a um ge-
rador de impulso que se propaga no tecido. Uma vez que pode
ser feito durante a ultrassonografia convencional, analisa outros
achados Uteis, como sinais de hipertensao portal, e favorece a
escolha da area ideal para a afericao. Variaveis como esteatose,
ascite e obesidade (IMC <40) nao interferem no resultado, mas
a velocidade de propagagéao pode ser superestimada em casos
de congestao hepatica, colestase e hepatite aguda.

O ELF, por fim, emprega trés marcadores — o inibidor teci-
dual da metaloproteinase tipo 1, o &cido hialurénico e o pro-
peptideo aminoterminal do procolageno tipo Il — oriundos
de substancias presentes na matriz extracelular e que, uma
vez dosados no soro e submetidos a modelo matematico,
expressam o grau de fibrose em um escore numérico. Es-
ses marcadores, porém, também podem ser detectados na
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vigéncia de inflamagobes, o que reduz a acuracia do teste
nessas situagoes.

Zona cinzenta
Os novos métodos possuem bom valor preditivo nega-
tivo quando indicam graus menos significativos de fibro-
se (Metavir F<2) e bom valor preditivo positivo em graus
avangados (Metavir F4). Os valores de corte para cada grau
de estadiamento variam conforme a etiologia da doenca
hepatica. De forma genérica, evitam a biopsia em cerca de
60-70% dos casos, desde que a indicagao tenha sido a ana-
lise da fibrose. No entanto, em todos eles ha uma “zona
cinzenta” de pacientes diagnosticados como F2-3, nos
quais a acuracia desses recursos é menor e a biopsia ainda
pode ser o melhor instrumento para estadiar a fibrose.
Existe a possibilidade de adotar a elastografia ou o ARFI
de forma isolada ou combinada ao ELF no seguimento das
hepatopatias. Essa associacao tem sido estudada por algo-
ritmos que parecem aumentar a acuracia dos testes usados
isoladamente e que possibilitam evitar bidpsias hepaticas
em uma quantidade mais elevada de pacientes quando ha
concordancia de dois métodos. Entretanto, modelos mais
precisos, com validagao de valores de corte em maior nu-
mero de causas de doenca hepatica cronica, além de es-
tudos com casuisticas mais numerosas, ainda se fazem
necessarios.

*Patricia M. Costa de Oliveira

é doutora em Gastroenterologia
pela Unifesp/EPM e médica
sénior do Check-up Fleury.

patricia.oliveira@grupofleury.com.br

Colaborou: Dra. Ana Cristina Feldner,
assessora médica do Check-up Fleury.
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entrevista

Gravidez

com final feliz

Casal de obstetras da Holanda fala de seu trabalho na promocao da saude
gestacional, ele com foco no diabetes e ela no rastreamento de cromossomopatias

A professora doutora de Medicina Materno-Fetal da Universidade
de Groningen, na Holanda, Katia Bilardo, estudou na Universidade
de Torino, na Italia, e logo se apaixonou pela Ginecologia e pela
Obstetricia, o que a levou, mais tarde, ao King's College Hospital,
em Londres, onde se tornou especialista em Medicina Fetal e co-
nheceu seu esposo, o também ginecologista Gerard H. A. Visser.
Ambos se mudaram para os Paises Baixos e ali desenvolveram
sua carreira académica, ela na Universidade de Amsterda e ele na
Universidade de Utrecht, na qual atua como professor e chefe do
Departamento de Obstetricia do Centro Médico local.

Unidos na vida e no trabalho, cada qual, porém, segue sua pro-
pria linha de pesquisa na prevengao e no controle de doengas du-
rante a gestagdo. Enquanto Visser se preocupa com as gravidezes
de risco decorrentes do diabetes e da obesidade, Bilardo esta a
frente de um programa de rastreamento de cromossomopatias
do governo holandés, além de ser chefe do Departamento de
Medicina Fetal da Universidade de Groningen. Contudo, o obje-
tivo de ambos é o mesmo: um bom desfecho gestacional para
mae e bebé.

Katia Bilardo
Professora doutora de
Medicina Materno-Fetal
da Universidade

de Groningen.

Gerard H. A. Visser
Professor e chefe
do Departamento
de Obstetricia do
Centro Médico da
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Universidade de Utrecht.

Bilardo
Cerco as cromossomopatias

Que métodos a senhora emprega no screening
para anomalias cromossémicas?

Hoje usamos o teste combinado, que inclui medida
da translucéncia nucal (TN) e marcadores no soro
materno, com resultados altamente confiaveis na
identificagdo de fetos com risco aumentado de ano-
malia cromossdmica. Contudo, apenas os métodos
invasivos, como a amniocentese ou a biopsia corio-
nica, fornecem um diagndstico definitivo. Embora
esses dois exames apresentem um baixo risco para
o aborto iatrogénico, as pesquisas atualmente se
voltam para o diagnostico nao invasivo de tais con-
digbes, com base na analise do DNA fetal no sangue
materno. Entretanto, este ultimo também consti-
tui uma triagem, que, portanto, nao oferece 100%
de garantia. A discussao em curso é se o DNA fetal
deve substituir o teste combinado ou se ele tem de
ser reservado apenas as mulheres com maior risco
detectado apos a medida da TN e dos marcadores
bioquimicos.

Além da medida da TN, qual o papel ocupado pela
ultrassonografia (US) nesse contexto?

A US esta indicada para todas as gestantes. Eu reco-
mendo o primeiro exame em torno de 12 e 13 sema-
nas, para verificar se ha anomalias graves, e o segun-
do entre 18 e 20 semanas. Outras ultrassonografias
podem ser feitas para monitorar o crescimento do
feto, mas um rastreio para alteracdes congénitas
pode ser mais bem realizado no fim do primeiro tri-
mestre e inicio do sequndo, embora uma minoria de
anomalias so possa ser visivel mais tarde, em torno
da 202 semana.

A senhora implementou, na Holanda,
um programa nacional de triagem pré-
-natal para detectar anomalias cromos-
sOmicas e estruturais. Como funciona
essa iniciativa?

O rastreamento de anomalias estruturais
e cromossoémicas é regulamentado pelo
governo holandés e, por isso, seguimos
rigorosos protocolos. Os dados sao cole-
tados e avaliados em ambito nacional. Na
pratica, quase todas as gestantes optam
pela avaliacao de anomalias por meio do
teste combinado, mas apenas 30% fazem
a triagem para sindrome de Down, o que
tem diferentes explicagdes. Entendemos
que a pesquisa por anomalia, por se tratar
de uma avaliagao de risco, pode nao ser
considerada confiavel. O fato é que mui-
tas sentem medo de perder suas gesta-
¢oes por causa da amniocentese ou da
biopsia de vilo corial. E, além disso, nem
consideram que o screening para a sin-
drome de Down deva ser realizado devi-
do a alta aceitacao dessa doenca na Ho-
landa. Assim, temos nos esforcado para
melhorar o aconselhamento das mulhe-
res sobre esses exames. Uma vez que o
teste nao invasivo para analise de DNA
fetal no sangue materno esta entrando
em rotina no Nosso pals, sera interessan-
te verificar se a participacao das gestantes
no rastreamento vai aumentar com essa
nova possibilidade.

Visser
No encalgo do diabetes

Qual é aimplicacdao da obesidade no diabetes e na gravidez? Por que o
senhor costuma dizer que “quase bom nao é bom o suficiente”?

A obesidade tem muitos efeitos negativos sobre os resultados da gravi-
dez, elevando a incidéncia de malformacgobes fetais e de prematuridade,
bem como os casos de hipertensao arterial e diabetes mellitus gestacio-
nais (DMG), de mortalidade fetal e neonatal e de nascimento de bebés
obesos. Em associagao com o DMG, a obesidade determina o aumento
de todas essas complicagdes. "Quase bom ndo é bom o suficiente” sig-
nifica que, mesmo com o quase adequado controle da glicemia, ja que
o perfeito controle ainda nao é possivel, as complicagdes permanecem.
Com isso, tais gestagdes devem ser consideradas de alto risco, com vigi-
lancia pré-natal intensiva por equipes especializadas.

O diagnéstico mais precoce do DMG, preconizado pelos novos crité-
rios internacionais, nao vai permitir um maior controle da glicemia e
evitar essas complicagoes?

Aincidéncia de DMG vai dobrar com a disseminagao do uso desses novos
critérios, em comparagao com os antigos, menos rigorosos — em média,
a condicao sera diagnosticada em 18% das gestacoes. E questionavel se
estamos preparados para esse cenario e se o tratamento muito leve da
doenga melhoraria o resultado de tais gravidezes. O fato é que mais es-
tudos sdo necessarios para resolver tal problema.

Quais os pontos positivos dos estudos de seguimento que o senhor
tem feito para controlar o desenvolvimento e o crescimento embrio-
nario e fetal?

Esses estudos vém apontando que recém-nascidos macrossémicos
apresentam risco maior de se tornar obesos e resistentes a insulina. Por
isso, defendemos que a obesidade infantil deva ser prevenida entre 2 e
7 anos de idade, enquanto a do diabetes tipo 2 e do DMG precisa estar
relacionada com a prevencao da obesidade.

Qual é a complexidade dos casos de restricao do crescimento intrau-
terino (RCIU) com que o senhor se depara nesses estudos?

Depende do momento do diagnostico. No comecgo da gestagao, identifi-
camos a RCIU facilmente. No entanto, o Unico tratamento é o parto pre-
coce, com prognostico bastante pobre. A prevencao desses casos cons-
titui o verdadeiro problema, apesar de, agora, parecer viavel a realizacao
de triagem no inicio da gravidez - com avaliagdes obstétricas e historia
médica, medidas da pressao arterial, dosagem de hormdnios da placenta
e Doppler da artéria uterina -, além do uso de acido acetilsalicilico em
dose baixa. Ja a RCIU no terceiro trimestre é dificil de identificar, uma vez
que a avaliacao com Doppler nao funciona e as medidas ultrassonografi-
cas nao tém precisao, o que é uma pena, pois ha mais facilidade de indu-
zir o parto nessa etapa.

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



pratica clinica

onco-hematologia

Estudo de DNA por citometria de fluxo classifica
tumores e determina sua atividade proliferativa

No manejo de pacientes onco-hematoldgicos, o estudo de DNA por citome-
tria de fluxo fornece informagdes que possibilitam a classificacao de tumores
em diploides ou aneuploides, de acordo com o indice de DNA, assim como a
determinacao da atividade proliferativa, que pode ser baixa, intermediaria ou
alta, com base na proporcao de células na fase S do ciclo celular.

Como regra geral, os tumores diploides, assim classificados quando o in-
dice de DNA fica entre 0,95 e 1,05, e com baixa fracao de proliferagao celular
associam-se a um comportamento bioldgico favoravel quando comparados
com os aneuploides, tetraploides ou multiploides e também com aqueles
que possuem elevada atividade proliferativa.

Ja o significado prognostico da ploidia ou da atividade proliferativa varia
para cada tipo de neoplasia. Nas leucemias linfoblasticas agudas da infancia,
por exemplo, a hiperdiploidia com indice de DNA maior que 1,16 e inferior
a 1,60 configura um fator progndstico independente de evolugao favoravel.

A analise de DNA por citometria de fluxo pode ser realizada em diferen-
tes materiais, como sangue periférico, medula ¢ssea, aspirado de linfonodo,
liquor, liquido ascitico ou pleural e fragmentos de tecido em meio de cultu-

ra. Convém observar que as amostras de
tumores solidos devem conter, no mini-
mo, 20% de células tumorais e que aque-
las com background, agregados e debris
(BAD) acima de 20% sao consideradas
inadequadas. A interpretacao do resulta-
do é mostrada como histograma de DNA.

ASSESSORIA MEDICA

Dr. Alex Freire Sandes
alex.sandes@grupofleury.com.br

Dr. Matheus Vescovi Gongalves
matheus.goncalves@grupofleury.com.br

Dr. Edgar Gil Rizzatti
edgar rizzatti@grupofleury.com.br

Célula de

um linfoma
linfoblastico
detectada por
microscopia
eletrénica.

Por dentro da

citometria de fluxo

hematologia

Método assegura mais precisao ao
diagnostico de hemorragia feto-materna

Microscopia eletrénica revela corte de um vaso da placenta mostrando hemacias.

Com aplicagédo em areas como Hematologia, Imunologia e
Oncologia, a citometria de fluxo é uma técnica que avalia cé-
lulas dispersas em suspensao liquida e analisa a expressao de
antigenos em células individuais por meio da marcagao com

um ou mais anticorpos conjugados a fluorocromos, o que
permite o estudo de varias caracteristicas celulares de forma
rapida — consegue ler de 500 a 5 mil células por segundo - e
com o uso de varios parametros.

A imunofenotipagem por citometria de
fluxo multiparameétrica (CFM) oferece
maiores sensibilidade e precisdao para
detectar a hemorragia feto-materna,
podendo identificar baixos niveis de he-
macias fetais na circulacao da gestante,
ao contrario do teste de Kleihauer-Betke.
Considerado atualmente uma metodolo-
gia imprecisa e subjetiva, este ultimo traz
o risco de superestimar o volume de he-
morragia e, consequentemente, de levar
a administragao desnecessaria de imuno-
globulina anti-Rh, o tratamento preconi-
zado para evitar a doenga hemolitica do
recém-nascido.

No Fleury, a detecgao e a quantificacao
de hemacias fetais por CFM em amos-
tras de sangue periférico combina dois
anticorpos monoclonais, direcionados a
hemoglobina fetal e ao RhD, o que pos-
sibilita a nitida separacdo entre células
de adulto e células do feto, bem como
a contagem do numero de hemacias de
adulto com hemoglobina fetal.

Na pratica, a técnica se traduz em
maior exatidao para a quantificacao da
hemorragia feto-materna, mesmo quan-
do ha pequenas concentragoes de células
fetais, e contribui para a definigdo tera-
péutica, uma vez que a dose apropriada
de imunoglobulina anti-D depende do
volume de hemacias do feto presente na
circulacao da gestante.
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endocrinologia

Perfil de expressao génica reclassifica noédulos

O que mudou com a Classificacao de Bethesda e quando usar o PEG?

de tiroide duvidosos e ajuda a evitar cirurgias r—
ddulo tiroidiano
' " A principal ferramenta para a identificagao do
. risco de malignidade dos nodulos tiroidianos é a
analise citologica do material obtido por puncao
. ' por agulha fina (PAAF), guiada por ultrassom.
: Esse cenario de investigagao, no entanto, ganhou

um novo exame - o perfil de expressao génica i L S t d ¢
‘ (PEG), conhecido como Afirma® teste, que mede Lesao folicular ml;slipeni;)adee
a expressao de 167 genes em pacientes com no- e

dulos de tiroide. O Fleury acaba de introduzir o
novo método em sua rotina, o qual realiza em
parceria com o Laboratoério Veracyte.

Para um nodulo classificado como Bethesda
[l ou IV e com resultado "benigno” no PEG, o va-
lor preditivo positivo do teste supera os 94%, o

Categoria | Categoria ll AUS/FL,US SFN_F,N Categoria V Categoria VI
Categoria lll Categoria IV
que significa um risco de malignidade de apro-
ximadamente 6%, permitindo, a critério clinico, Perfil de expressao génica
o seguimento da lesdo com exame de imagem, Afirma® teste

PAAF
guiada por US

ARQUIVO FLEURY

Classificagao de Bethesda

g sem necessidade de cirurgia. Por outro lado, na
g mesma categoria citoldgica, um resultado de 'L
g PEG "suspeito” aumenta o risco de malignidade Benigno Suspeito
para cerca de 40% (veja algoritmo). VPN >94% VPP ~40%

Classificacao de Bethesda Legenda:

AUS = atipia de significado indeterminado; FLUS = lesao folicular de significado indeterminado;
SFEN-FN = suspeito para neoplasia folicular-neoplasia folicular; VPN = valor preditivo negativo; VPP = valor preditivo positivo.

Em 2009, um grupo de especialistas se reuniuy,
na cidade de Bethesda (EUA), para padronizar a
nomenclatura dos resultados citologicos obtidos

_ . ’ a partir da PAAF (veja tabela), tendo dado ori-
. ¢ , gemn a Classificacao de Bethesda. Desde ento, Classificacao de Bethesda para nodulos de tiroide
os nodulos considerados como lesdo suspeita - .
. m R TR ; ou folicular, que representam de 15% a 30% dos CATEG(?RIA DESCRICAO RISCO DE CONDUTA CLINICA
g o L ¥ . { . DIAGNOSTICA MALIGNIDADE
e : e M resultados dessas pungdes, passaram a ser clas-
Lesoes classificadas como Bethesda . sificados em duas categorias distintas, Bethesda Categoria | - Insatisfatorio . 1-4% + Repetir pungao
. [l e IV. Em tais grupos, o risco de malignidade fica
ASSESSORIA MEDICA em 5-15% e em 15-30%, respectivamente, razao Categoria |l + Benigno « 0-3% » Seguimento clinico
Endocrinologia Anatomia Patolégica pela qual sao frequentemente benignos e tém -
Dra. Rosa Paula Mello Biscolla Dr. Aloisio Souza F. da Silva indicacao cirargica desnecessaria na maioria dos Categoria lll « Atipia de significado indeterminado « 5-15% » Repetir puncao
rosapaula.biscolla@grupofleury.com.br aloisio.silva@grupofleury.com.br casos. O teste molecular de expressao génica é ou lesao folicular de significado
Dra. Maria Izabel Chiamolera Dr. Bruno Brito Ctenas

recomendado justamente nesse contexto, uma indeterminado
vez que pode reclassificar o nodulo como be-

nigno e, assim, evitar uma cirurgia. Categoria IV » Neoplasia folicular » 15-30% » Lobectomia

mizabel.chiamolera@grupofleury.com.br  bruno.ctenas@grupofleury.com.br

Dra. Milena Gurgel Teles Bezerra Dra. Luciane Choppa do Valle

milena.teles@grupofleury.com.br lucianevalle@grupofleury.com.br ; ) )

Dra. Marcia Kibune Nagasako Harnada ou suspeito para neoplasia folicular
marcia.hamada@grupofleury.com.br . . . . . .
- ny @Aq Z _ Y Referéncias: Categoria V « Suspeito para malignidade » 60-75% « Tiroidectomia total ou lobectomia
r. Mauro Tadeu Ajaj Saieg ’

mauro.saieg@grupofleury.com.br Cibas ES e Ali SZ. Am J Clin Pathol 2009; 132:658-665.
Alexander EK et al. N Engl ) Med 2012; 367:705-715.

Categoria VI » Maligno » 97-99% « Tiroidectomia
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oncologia

RM de corpo inteiro auxilia a conducao
clinica de pacientes oncoldgicos com
envolvimento do sistema osteomuscular

A ressonancia magnética (RM) de corpo inteiro tornou-se mais
uma ferramenta, em adicao as técnicas atuais, para o estudo por
imagem das doencas difusas do sistema esquelético, uma etapa
importante e consolidada na conducao clinica de afec¢des prima-
rias e secundarias que afetam a medula éssea.

Quando comparado aos exames de cintilografia ¢ssea e to-
mografia por emissao de positrons, o método apresenta alta
sensibilidade e especificidade na deteccao e, principalmente, no
controle de tratamento de metastases Osseas e de doengas ma-
lignas, em especial o mieloma mutltiplo.

Apoiada pelos avangos técnicos ocorridos na ultima década,
a RM de corpo inteiro tornou-se um estudo rapido e especifico,
obtendo imagens de todo o esqueleto axial e apendicular sem o
uso da radiagao, presente em outros métodos. Além de aprimo-
rar o acompanhamento das les6es dsseas multiplas, possibilita a
avaliagdo simultanea de orgaos e de tecidos moles adjacentes,
facilitando, assim, o controle evolutivo e de disseminagao dos tu-
mores, bem como aperfeigoando a avaliagao de extensdes tumo-
rais regionais das neoplasias em tratamento.

Por fim, o exame ainda permite a aquisigao de imagens loca-
lizadas em areas tumorais de maior importancia clinica no tra-
tamento ou mesmo daquelas detectadas durante o exame, tais
como as submetidas a radioterapia, além de fazer a diferenciacao
entre tumores e fraturas por insuficiéncia ossea.

Principais indicag6es da RM de corpo inteiro

— Afecgbes dsseas de comprometimento sistémico, tais
como mieloma multiplo, linfomas, leucemias e demais
doencas hematoldgicas com envolvimento dsseo

ARQUIVO FLEURY

assessoria médica responde

FAN reagente
sem forte evidéncia
de doenca autoimune

Sou ginecologista e, na investigagao inicial de uma paciente de 42 anos, previa-
mente higida, mas que apresentava quadro de fadiga e dor em membros havia
cerca de quatro meses, solicitei, entre outros exames, o FAN. Obtive um resul-
tado reagente, com padrao pontilhado fino denso, em titulo de 1:2.560. Esse
valor elevado implica a necessidade de prosseguir a investigagdo para doengas
autoimunes? Que testes seriam os mais indicados na sequéncia?

ARQUIVO FLEURY

Um resultado de fator antinucleo (FAN) positivo em
pessoa sem evidéncia convincente de lUpus eritema-
toso sistémico (LES) nem de outra doenca autoimune
frequentemente gera duvida diagnostica para o médi-
Co, 0 que tem particular relevancia quando o FAN apre-
senta altos titulos. A pesquisa de outros autoanticorpos
relacionados com o LES e com afecgdes autoimunes
constitui uma ajuda valiosa em tais situagdes.

Contudo, hoje sabemos que alguns padrées de
fluorescéncia observados no FAN estéo relacionados
a doengas reumaticas autoimunes e que outros usual-
mente nao ocorrem nessas enfermidades. O ponti-
lhado fino denso (PFD), encontrado nessa paciente,
é em geral visto em pessoas sem doenga autoimune
sistémica, mesmo quando em titulos bem elevados, e
sugere fortemente que o quadro por ela apresentado
nao esteja associado a autoimunidade. Ainda assim,
devido a seu carater subjetivo, o padrao do FAN nao
deve ser considerado um parametro definitivo.

Nesse cenario, convém realizar, na sequéncia, a
pesquisa do anticorpo contra o fator de crescimento
celular derivado do cristalino (LEDGF), um marcador AN @erm padlEe pemilliEds e dense
especificamente associado ao padrao PFD, que aju-
da a tornar menos provavel o diagnostico de afecgao
autoimune. A literatura demonstra que o anti-LEDGF
é prioritariamente encontrado em individuos higidos

—> Doengas metastaticas 0sseas . .
ou com enfermidades sem componente de autoimu-
o NauebiemEiass nidade. Dessa maneira, a identificacao da reatividade
desse autoanticorpo em um caso de FAN positivo com
o Newdiee sedies ASSESSORIA MEDICA padrdo PFD faz do diagndstico de LES e de doengas ~ Dr. Luis Eduardo Coelho Andrade,
Dr Marcelo Astolfi C. Nico similares uma possibilidade remota. assessor médico em Imunologia e Reumatologia
—>  Processos inflamatorios musculares sistémicos marcelo.nico@grupofleury.com.br luis.andrade@grupofleury.com br

MANDE TAMBEM A SUA DUVIDA DIAGNOSTICA PARA: educacaomedica@grupofleury.com.br
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PHOTORESEAR!

A disponibilidade de

variados procedimentos

permite ampla abordagem do
paciente, tanto para o diagnostico
quanto para o tratamento

de condi¢des especificas do
sistema digestoério

As varias faces da

18

endoscopia

Desde o primeiro gastroscopio idealizado por Kussmaul,
em 1868, passando pelos conceitos iniciais de transmissao
de imagem com fibras flexiveis de quartzo, no fim da dé-
cada de 1920, a endoscopia do trato gastrointestinal pas-
sou por varias evolugdes tecnoldgicas que possibilitaram
o desenvolvimento de endoscopios e colonoscopios com
imagens de alta definicao. A evolugdo no campo da anes-
tesia, com o surgimento de novos medicamentos, também
contribuiu para a melhoria da qualidade desses exames.

Assim, tais métodos ganharam um grande diferencial,
visto que, além de poderem visualizar lesdes minimas com
facilidade, auxiliando o diagnostico acurado das doengas do
aparelho digestorio, permitem a realizagao de procedimen-
tos terapéuticos que substituiram algumas intervengoes ci-
rurgicas, ao longo dos anos, nas varias areas da Gastroen-
terologia.

No Brasil, o Fleury foi pioneiro na execugao da colonos-
copia com retirada de polipos em ambiente ambulatorial,
bem como da ecoendoscopia nos moldes oferecidos atual-
mente. Além disso, dispde de um Centro de Endoscopia Di-
gestiva Avangada, que conta com uma equipe multidiscipli-
nar e com uma estrutura planejada para oferecer, em casos
selecionados, diversos procedimentos terapéuticos num
ambiente ambulatorial cuidadosamente preparado, com
exceléncia médica e de equipamentos, de maneira minima-
mente invasiva e segura, conforme relacionado a sequir.
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Ecoendoscopia diagnostica

Utilizando um videoecoendoscopio digital,
com um sensor de ultrassom na extremida-
de, a ecoendoscopia diagndstica alta ou baixa
consiste na avaliagdo ultrassonografica de le-
soes da parede do trato digestivo alto e de es-
truturas ou érgaos adjacentes ao esdfago, ao
estdbmago e ao duodeno, além de afecgdes
das paredes do reto e de estruturas contiguas.

De modo geral, a ecoendoscopia alta esta
indicada para estadiar neoplasias do trato di-
gestivo alto, diagnosticar lesdes da submuco-
sa e do mediastino e avaliar o pancreas e as
vias biliares, enquanto a baixa tem aplicacao
no estadiamento de neoplasias retais e no
diagnostico de lesdes da submucosa ou de
regides adjacentes ao reto.

Na presenga de achados que requeiram
estudos cito e histopatologicos, podem-se
realizar pungbes com agulha fina, guiadas
pela imagem ultrassonografica, o que favo-
rece a obtengao de amostras com indice de
complicagbes muito baixo.

No Fleury, ha um patologista que auxilia o
endoscopista durante a obtengao do material
de biopsia, assegurando uma alta assertivida-
de no resultado.

Imagem endoscopica demonstra leve abaulamento
junto a incisura angular, com superficie mucosa
integra, sugerindo lesdo de origem subepitelial (LSE).

Pun¢ao guiada por ecoendoscopia

Com o emprego do ja citado videoecoendoscopio digital, as pun-
¢oes com agulha fina - especificas para a ecoendoscopia — cole-
tam material para analises cito ou histopatoldgicas do trato diges-
tivo alto e baixo e das estruturas ou ¢rgaos adjacentes, podendo
ser realizadas sob sedagao.

Para o procedimento, o paciente precisa apresentar resultados
de hemograma com plaquetas e tempo de protrombina dos ulti-
mos trés meses, além de exames anteriores relacionados com a
investigagao, como endoscopia, ultrassom abdominal e tomogra-
fia computadorizada.

Neurdlise do tronco celiaco por ecoendoscopia

Recomendado para o tratamento de dor crénica por neoplasia de
pancreas ou das vias biliares previamente diagnosticada e con-
firmada, o procedimento identifica o ganglio celiaco, com sub-
sequente pungao ecoguiada com agulha fina e injegao de alcool,
com o intuito de destrui-lo e, consequentemente, de controlar os
quadros de dor.

Para realizar a intervencao, é igualmente necessaria a apre-
sentagao de resultados de hemograma com plaquetas e tempo
de protrombina dos ultimos trés meses, assim como de exames
anteriores relativos ao diagnostico, a exemplo de endoscopia, ul-
trassom abdominal e tomografia.

Imagem ecoendoscopica do mesmo caso aponta lesdao hipoecogénica

de 1,8 cm, bem delimitada, com crescimento exofitico e originaria da
camada muscular propria (MP), sugestiva de tumor estromal do trato
gastrointestinal (GIST).



Dilatacao endoscopica de estenose

Feita também sob sedacao, a dilatagao de estenoses do
trato digestivo por via endoscdpica consiste em uma en-
doscopia digestiva alta ou baixa, que inclui a passagem de
um baldo dilatador ou de sondas dilatadoras de Savary, os
quais sao escolhidos de acordo com o tipo de estreitamen-
to. O objetivo do procedimento é promover a reabilitagao
da capacidade de alimentagao do paciente por via oral ou,
ainda, a passagem das fezes no trato baixo.

A dilatagao serve para tratar estenoses de eséfago, pi-
loro, duodeno ou reto por causas pépticas, cirurgicas e
causticas, bem como por megaesdfago e anastomose.
Os resultados obtidos variam, dependendo do grau de
estenose encontrado e do efeito obtido com a dilatacao.
Por essa razao, pode haver necessidade de repetir o proce-
dimento em intervalos determinados pelo médico endos-
copista.

Gastrostomia endoscopica

Indicada para pessoas com impossibilidade de manutengao
de dieta oral autbnoma prolongada, a gastrostomia endos-
copica coloca uma sonda intragastrica através da parede do
abdome, com o auxilio de um videoendoscoépio flexivel.

Para tanto, faz-se uma puncao transabdominal, guiada
pelo endoscopio, para permitir a introducao de um fio guia
na cavidade gastrica, o qual é levado até a cavidade oral
para auxiliar a introdugdo da sonda de gastrostomia até o
estdmago. Essa sonda é, entdo, exteriorizada pela parede
abdominal.

Depois de duas horas do procedimento, o individuo ja
pode iniciar dieta propria para gastrostomia através da son-
da e retomar o uso das medicagdes habituais.

Troca da sonda e do button

Nos pacientes com sonda de gastrostomia, a
substituicao de tais dispositivos é necessaria pe-
riodicamente, devido a deterioracao decorren-
te de seu uso. Tanto a sonda ou o tubo quanto
o button, e igualmente suas medidas, devem ser
conhecidos de antemao.

O procedimento é seguro, geralmente dispen-
sando sedagao ou endoscopia, e feito em poucos
minutos, pois compreende a retirada, por tragao
manual, da sonda e do button antigos e a insergao
de dispositivos novos sob visao direta.
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Colocagao de sonda nasoenteral

Nas pessoas que ndo podem manter dieta oral
autébnoma por periodo temporario ou pro-
longado, costuma-se recorrer a passagem de
sonda de alimentacao nasoenteral por meio de
um videoendoscopio flexivel digital. O procedi-
mento é executado com anestesia topica e sob
leve sedagao.

Tratamento de varizes gastricas e esofagicas

Responsaveis por 10% a 30% dos casos de
sangramento gastrointestinal alto, as varizes
esofagicas podem ser tratadas por meio de es-
clerose, ligadura elastica ou obliteracao, todas
elas igualmente feitas com a utilizacao de um
videoendoscopio flexivel digital.

Para a esclerose, injeta-se uma substancia
esclerosante nas varizes esofagicas — o oleato

Varizes de es6fago

Ligadura elastica

ARQUIVO FLEURY
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de etanolamina —, enquanto a ligadura elastica utiliza anéis elas-
ticos com a mesma finalidade.

Ja a obliteracao, indicada tanto para as varizes gastricas quan-
to para as esofagicas, consiste na injecao, com uma agulha es-
pecifica, do polimero cianoacrilato. Essa substancia solidifica-se,
ao entrar em contato com o sangue, causando a obstrucao ime-
diata das varizes. Cerca de 60 dias depois, inicia-se a eliminagao
espontanea do cianoacrilato para dentro da luz gastrica, o que
ocorre geralmente de modo assintomatico e imperceptivel para
o paciente.

Vale adicionar que, para a realizagao de qualquer um dos trés
procedimentos aqui mencionados, é preciso apresentar resulta-
dos de hemograma com plaguetas e tempo de protrombina dos
ultimos trés meses.

Além disso, algumas reagdes ou sintomas podem se fazer
presentes apos a esclerose ou a ligadura, a exemplo de dificul-
dade para alimentacdo ou sangramento precoce ou tardio, e
também apos a obliteracao de varizes, como febre e dor — o que
desaparece, em geral, depois de 24 horas. Embora mais rara-
mente, existe ainda a possibilidade de haver tromboembolismo,
complicagao que, no entanto, requer internagao hospitalar.

Lesao removida por mucosectomia, apos cromomagnificagao (22 imagem™).

Mucosectomia ambulatorial

Também chamada de ressecgao endoscopi-
ca da mucosa, a mucosectomia ambulatorial
remove lesdes planas ou sésseis, limitadas as
camadas superficiais - mucosa e submucosa.
Na pratica, consiste na injecao de solucao, no
espaco submucoso, para elevar o pélipo e fa-
cilitar sua retirada com a alga de polipectomia,
com o menor risco possivel de perfuracao da
camada muscular do colon.

O procedimento conta com o auxilio da
magnificacdo de imagem, presente nos endos-
copios mais modernos, associada a cromoen-
doscopia, o que possibilita a diferenciacao en-
tre lesdes neoplasicas e ndo neoplasicas, bem
como a determinagao da profundidade de in-
vasao nos canceres colorretais.
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No colon, preconiza-se o emprego da mucosectomia para lesdes de, no
maximo, 20 mm, de modo a poder remové-las em fragmento Unico. Mas é
possivel recorrer a versao em multiplos fragmentos (piecemeal) em poli-
pos com mais de 20 mm, desde que tenham baixo risco estimado de inva-
sao profunda, como as lesdes de crescimento lateral do tipo granular (LST).
Aintervencao tem proposta curativa em adenomas ou canceres superficiais,
com invasao submucosa até 1.000 ym, bem diferenciados e sem invasao
linfovascular, uma vez que possuem minimo risco de metastase linfonodal.

A mucosectomia do colon é considerada uma técnica segura e eficaz,
trazendo, como principais complicagdes, o sangramento, relatado em 3,6%
dos casos, e a perfuragao do colon, observada em 0,2% dos pacientes. No
Fleury, pode ser feita em todas as unidades de atendimento que oferecem
a colonoscopia.

Ressecc¢ao de lesoes grandes

Para lesGes grandes encontradas a colonoscopia — e, consequentemente,
com riscos maiores —, a equipe de endoscopia do Fleury opta por discutir o
caso com o médico do paciente, solicitar exames, especialmente o coagulo-
grama, para verificar as condi¢ées do individuo, e reagendar o procedimento
na Unidade Higiendpolis.

As lesdes podem ser retiradas pela técnica de mucosectomia, ja men-
cionada anteriormente, ou por polipectomia, muitas vezes com a utilizagao
do loop, uma ligadura feita na base do pediculo para evitar o sangramento
apos a intervengao.

Colonoscopia com preparo completo em casa

Em pacientes com idade inferior a 65 anos, que nao tenham obstipacao e
que apresentem IMC abaixo de 37, o preparo do colon pode ser feito inte-
gralmente em casa, visto que o laxante é ingerido seis horas antes do horario
agendado para a colonoscopia e ha tempo habil para a limpeza do intestino.

Assim, o paciente chega a unidade de atendimento apenas na hora do
exame, reduzindo o tempo em que ele e seu acompanhante permanecem
no Fleury para cerca de uma a duas horas.
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Ressecgao de tumor
neuroendocrino em fundo
gastrico, realizada em
ambiente ambulatorial.
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doencgas raras

Sindrome do X fragil

Causa frequente de deficiéncia intelectual here-
ditaria e disturbios do comportamento, a sindro-
me do X fragil afeta homens e mulheres, embora,
no sexo feminino, o quadro seja geralmente me-
nos grave.

A doenga deriva de uma mutacao completa
no gene FMRI (sigla de fragile X mental retar-
dation-1), localizado no cromossomo X, que se
caracteriza por uma expansao de repeticdes de
trés nucleotideos - citosina-guanina-guanina, ou
CGG. Enquanto a populagao geral tem um nume-
ro de repeticdes que varia de 5 a 44, as pessoas
acometidas pela sindrome apresentam mais de
200 trinucleotideos CGG, o que leva ao silencia-
mento do FMRIL Dessa forma, o gene deixa de
produzir a proteina FMRP (fragile X mental retar-
dation protein), necessaria para as fungoes cere-
brais cognitivas e comportamentais.

Existem ainda individuos que possuem entre
55 e 200 trinucleotideos, considerados porta-
dores da pré-mutacao. Em tais casos, como ha
produgao da proteina, nao ocorre deficiéncia in-
telectual, mas, nesse grupo, cerca de 30-40% dos
homens e 5-10% das mulheres acima de 50 anos
podem evoluir para a sindrome de tremor/ataxia,
que se manifesta por tremor do tipo parkinso-
nismo, marcha ataxica e declinio cognitivo. Além
disso, 25% das portadoras desenvolvem faléncia
ovariana precoce.

O diagnostico da mutagao e da pré-mutagao
no FMRI é feito pela analise desse gene. Para a
triagem de homens portadores, utiliza-se a rea-
gao em cadeia da polimerase (PCR) e os resul-
tados indicativos de alteragao do gene tém sua
validacao efetuada pelo Southern Blotting. Esse
meétodo, alias, é usado diretamente para triar as
pacientes do sexo feminino, ja que a presenca de
dois cromossomos X prejudica o teste de PCR
pela amplificagao preferencial do alelo normal
do FMRL

Vale adicionar que o cariétipo com meio defi-
ciente em acido folico para detecgao do sitio fra-
gil do X caiu em desuso porque, apesar de indicar
a presenca da mutagao completa quando posi-
tivo, nao afasta o diagnostico quando negativo,
dada sua baixa sensibilidade, e nao consegue de-
tectar a pré-mutagao.

Imagem compara X normal (@ esquerda) com
X alterado, caracteristico da sindrome do X fragil.

Indicagoes do teste molecular para sindrome do X fragil*

Pessoas de ambos os sexos com deficiéncia intelectual ou
autismo, em particular quando ha caracteristicas fisicas e
comportamentais da sindrome, e com historia familiar de X
fragil ou de deficiéncia intelectual de causa desconhecida

Individuos que buscam conhecer o risco da prole devido a
historico familiar da sindrome ou de deficiéncia intelectual
de causa desconhecida

Pessoas com suspeita da sindrome, mesmo com caridtipo
para X fragil normal

Mulheres com faléncia ovariana precoce, especialmente
com historico familiar de menopausa antes dos 40 anos ou
com X fragil na familia

Portadores da sindrome de tremor/ataxia de causa desco-
nhecida ou com historico familiar de X fragil ou de deficiéncia
intelectual de causa desconhecida.

*Segundo o American College of Medical Genetics
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relatério integrado

Mieloma multiplo

Associacao de dados morfologicos, imunofenotipicos, citogenéticos e de imagem
favorece o estadiamento e a definicao progndstica dessa neoplasia plasmocitaria

O CASO

Paciente do sexo feminino, 51 anos, com
quadro de astenia e dispneia aos grandes
esforcos, iniciado dois meses antes, e do-
res ¢sseas em quadril, além de radiografia
com lesdes liticas em bacia, fémur e calo-
ta craniana. No hemograma, foi detectada
anemia normocrémica/normocitica (Hb =
7,9 g/dL), associada ao achado de hema-
cias empilhadas (rouleaux). A eletrofore-
se de proteinas demonstrou a presenca
de componente monoclonal na regiao
de gamaglobulinas. Diante de tais dados,
o hematologista pediu um mielograma,
que evidenciou medula 6ssea hipercelular,
com 45% de plasmacitos, o que sugeriu a
hipdtese de mieloma multiplo (MM). Con-
fira os resultados:

Por dentro do MM

Hemograma

Eritrocitos 2,52 milhées/mm?

Hb 7,9 g/dL

Ht 23,1%

VCM 89,8 fL

RDW 14,5%

Presenca de rouleaux

Reticulocitos 17.400/mm?

Leucocitos 9.520/mm?®
Neutrofilos 6.330/mm’
Linfécitos 2.510/mm’
Mondcitos 610/mm?

Plaquetas 160.000/mm?’

Eletroforese de proteinas

Albumina 4,4 g/dL

Presenca de componente monoclonal na regidao de gamaglobulinas

Concentragao do componente monoclonal: 8,25 g/dL

Imunoeletroforese (imunofixagao)

Presenca de componente monoclonal identificado como IgG kappa

Neoplasia maligna caracterizada por pro-
liferagao descontrolada de plasmaocitos na
medula ossea e produgao monoclonal de
imunoglobulina, o MM acomete preferen-
cialmente adultos ao redor de 60 anos. Uma
vez que o tratamento passou por enormes
avangos nos ultimos anos, gragas a introdu-
¢ao de novos medicamentos, ha necessida-
de de um diagnostico preciso para oferecer
ao paciente todas as alternativas possiveis.
Além disso, estudos citogenéticos indicam
que o MM é uma doenga heterogénea, o
que sugere abordagem terapéutica adapta-
da ao risco de cada individuo. Isso significa
que, em conformidade com o prognostico
estratificado pelos testes genéticos, pode-
-se fazer a selecdo e a sequéncia das medi-
cagdes mais apropriadas.

Cadeias leves livres

Kappa >162 mg/dL (VR: 0,33-1,94 mg/dL)

Lambda 0,88 mg/dL (VR: 0,57-2,63 mg/dL)

Relagao kappa/lambda Nao calculada (VR: 0,26-1,65)

Imunoglobulinas

IgM 15 mg/dL (VR: 50-300 mg/dL)

IgA 20 mg/dL (VR: 50-400 mg/dL)

IgG 11400 mg/dL (VR: 600-1.500 mg/dL)
Outros exames

Creatinina 1,87 mg/dL (VR: 0,70-1,30 mg/dL)
Ureia 98 mg/dL (VR: 10-50 mg/dL)

Sodio 120 mEqg/L (VR: 136-145 mEq/L)
Potassio 4,2 mEqg/L (VR: 3,5-4,5 mEq/L)

Calcio ionizado 1,22 mmol/L (VR: 1,11-1,40 mmol/L)
B2-microglobulina 10,5 mg/L (VR: <2,4 mg/L)
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Amostra de medula ¢ssea com mais de 40% de plasmaocitos, caracterizando o MM.

A DISCUSSAO

Exames iniciais

Na suspeita de neoplasia plasmocitaria, deve-se investigar a pre-
senca de proteina monoclonal no soro e na urina — no caso, a
proteinuria de Bence-Jones em urina de 24 horas.

A eletroforese em gel de agarose ou a eletroforese capilar
em amostras de soro e de urina configuram os métodos de elei-
¢do para uma triagem inicial. Quando ha pico monoclonal no
soro, sua quantificacao precisa ser feita por analise densitomé-
trica para permitir a comparagao com avaliagoes subsequentes.

As imunoglobulinas séricas também tém de ser quantificadas
por nefelometria, pois esta consegue dosar as nao envolvidas,
em especial quando diminuidas, um achado comum no MM
(imunoparesia). Por outro lado, a técnica costuma hiperestimar a
concentracao da proteina monoclonal, sobretudo quando muito
elevada, razao pela qual convém preferir a densitometria para
esse seguimento evolutivo.

A imunoeletroforese, ou imunofixagao, ¢ o método de es-
colha para confirmar a presenca de proteina monoclonal e para
definir o subtipo envolvido de imunoglobulina de cadeia pesa-
da (IgG, IgM e IgA) e leve (kappa ou lambda). Preconiza-se seu
uso diante de hipogamaglobulinemia - um achado frequente no
mieloma de cadeia leve - ou quando a eletroforese de protei-
nas séricas se encontra normal, mas ha suspeita de amiloidose

primaria ou de outras neoplasias plasmocitarias que
cursam com baixa proteina monoclonal.

J& a dosagem de imunoglobulinas de cadeia leve
livres no soro esta indicada para todos os pacientes
recém-diagnosticados com neoplasia plasmocitaria,
tendo especial relevancia no seguimento de amiloi-
dose primaria, mieloma de cadeia leve e mieloma
nao secretor ou oligossecretor. O exame igualmente
pode ser Util nos casos de gamopatia monoclonal de
significado indeterminado, mieloma assintomatico e
plasmocitoma solitario, ja que resultados anormais
predizem um risco aumentado de progressao para
MM sintomatico.

Biopsia de medula 6ssea

No mieloma, os plasmdcitos aparecem como gru-
pamentos intersticiais ou ndédulos focais, ainda com
hematopoese preservada, ou exibem infiltrado difu-
so intersticial, com substituicdo do tecido hemato-
poético. Quando correspondem a 30% ou mais dos
elementos celulares, pode-se confirmar o diagnds-
tico, embora raros casos de plasmocitose reativa
igualmente atinjam tal percentual.

ARQUIVO FLEURY



A hipotese de MM ainda deve ser sugeri-
da quando os plasmocitos formam efeito de
massa que desloca os elementos normais da
medula éssea, mesmo que sua porcentagem
seja menor que 30% do contingente celular.

As atipias nos plasmocitos, que se carac-
terizam por imaturidade nuclear e pleomor-
fismo, raramente ocorrem em situagdes de
plasmocitose reativa, sendo, portanto, um in-
dicador valioso para diagnosticar a neoplasia
plasmocitaria. Da mesma forma, é possivel
observar atividade osteoclastica na bidpsia de
medula dos pacientes com MM, o que resulta
em lesdes osseas liticas a radiografia.

O exame imuno-histoquimico no mate-
rial de bidpsia tem indicacdo para quantificar
precisamente o numero de plasmacitos, por
meio do marcador CD138, e para confirmar a
monoclonalidade, com a pesquisa das cadeias
leves kappa e lambda de imunoglobulinas.

O marcador CD56 apresenta expressao
aberrante em 67% a 79% dos casos de MM,
entretanto é negativo em cerca de 80% das
leucemias de plasmocitos. Alguns pacientes
podem ser positivos para ciclina D1, o que
se correlaciona com a presenca da t(11;14)
(g13;932) e com o padrao morfologico linfo-
plasmocitico no MM,

Citometria de fluxo

Atualmente, aimunofenotipagem por citome-
tria de fluxo consiste em uma ferramenta im-
portante no diagnostico e no monitoramento
de pacientes com suspeita de MM, uma vez
que identifica e discrimina, de modo inequivo-
co, plasmaocitos normais e neoplasicos na me-
dula 6ssea, com sensibilidade de deteccao de
um plasmaocito em 100 mil células.

A andlise do presente caso demonstrou
40% de plasmaocitos clonais, que expressavam
o antigeno CD38 com elevada intensidade e
também o CD138, além das imunoglobulinas
de cadeia leve kappa e de cadeia pesada IgG,
ambas intracitoplasmaticas. Os plasmocitos
clonais expressavam de forma andmala o
antigeno CD56 e apresentavam perda de ex-
pressao dos antigenos CD45 e CD19. Nao fo-
ram identificados plasmaocitos normais.

Indicagoes da imunofenotipagem nas gamopatias monoclonais

« Diagnostico primario de MM e diagnostico diferencial com ga-
mopatia monoclonal de significado indeterminado (GMSI) e plas-
mocitose reacional por meio da quantificacao de plasmocitos na
medula dssea e da demonstracao da proporcao de células fenoti-
picamente monoclonais e andmalas (a exemplo de expressao de
CD56 e CD20 e de auséncia dos antigenos CD19 e CD45). Pacientes
com MM apresentam mais de 95% de plasmocitos monoclonais do
total da populagao dessas células

» Avaliacao prognostica de pacientes com mieloma sintomatico
por meio da expressao de antigenos como CD56, CD45, CD20,
CD117 e CD81

» Predigao de evolugao de pacientes com mieloma assintomatico
e GMSI por meio da quantificagao de plasmocitos anormais, com
porcentagem em relagao ao total de plasmocitos

» Estudo de doenca residual minima para avaliar a eficacia de tra-
tamento e a predicao de evolugao, assim como para definir res-
posta completa rigorosa, como definido pelo International Multiple
Myeloma Working Group
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Graficos bivariados de citometria de fluxo mostram a presenca de plasmocitos
neoplasicos (em azul) para cadeia leve de imunoglobulina kappa, com expressao
aberrante do antigeno CD56 e perda anémala de CD45.
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Cariotipo e FISH

O cariotipo deve ser feito na avaliacao inicial da doenca, pois ofere-
ce informagao prognostica relevante, tanto ao permitir a separagao
dos pacientes no grupo hiperdiploide e no grupo nao hiperdiploide
quanto ao demonstrar delegdes, adicbes ou translocagdes cromos-
sémicas. E importante que o exame seja complementado pela hi-
bridagao in situ por fluorescéncia (FISH), realizada nos plasmaocitos
clonais com sondas para investigar as alteragoes del(13q), del(17p),
1(4;14), t(11,14) e t(14;16).

A del(13q) exerce efeito amplificador na expressao de genes re-
guladores do ciclo celular e se associa a uma curta sobrevida global
ou livre de eventos. A del(17p), por sua vez, leva a perda de hetero-
zigose do TP53 e é considerada caracteristica de MM de alto risco.
Alteracoes estruturais no gene IGH, localizado no 14932, também
implicam risco elevado.

Os pacientes sao divididos em subgrupos identificados com base
nas translocagdes envolvendo 14g32, tais como t(4;14)(pl6;q32),
que confere prognostico desfavoravel, t(11;,14)(q13;g32), conside-
rada de prognostico favoravel, e t1(14,16)(q32;,923), que apresenta
dados conflitantes, ora adversos, ora indiferentes.

E comum ainda a ocorréncia de alteracdes no cromossomo 1,
que estao associadas a delecdes, quando se encontram no bragco
curto, e a amplificagées, quando no braco longo. Ganhos no 1g21
aumentam o risco de progressao do MM. Ja a incidéncia de ampli-
ficacdes costuma ser mais observada em recaidas.

TC da bacia demonstra lesao litica comprometendo o sacro (setas).
As imagens de PET/CT evidenciam intenso aumento da atividade metabolica na leséo.

ARQUIVO FLEURY

Métodos de imagem

Os pacientes com MM devem ser inicialmente ava-
liados com radiografia de cranio, coluna e ossos
longos. Contudo, essa técnica tem baixa sensibili-
dade para detectar alguns focos osteoliticos, além
de nao identificar a maior parte das lesdes extra-
medulares e ser limitada para verificar a resposta
ao tratamento. Dessa forma, a tomografia com
baixa dose de radiagao, a ressonancia magnética
e 0 exame de PET/CT com glicose marcada com
FDG tém sido cada vez mais usados nesses casos
por apresentarem sensibilidade e especificidade
superiores a radiografia. O estudo por PET/CT, em
particular, ainda diferencia les6es ativas de inativas
e contribui para a avaliagao da resposta a terapia e
para a investigacao de suspeita de recorréncia ou
progressao da doenca.

TC aponta massa com atenuagao de partes moles paravertebral esquerda (setas), em intimo contato
com o musculo psoas, que apresenta captagao da glicose marcada (setas) nas imagens de PET/CT.

ARQUIVO FLEURY



Critérios para o diagnostico de discrasia
plasmocitaria, de acordo com o International
Multiple Myeloma Working Group

Gamopatia monoclonal de significado indeterminado

(trés critérios presentes)

—> « Proteina monoclonal no soro <3 g/dL
» Plasmocitos clonais na medula ¢ssea <10%

« Auséncia de lesao organica, como hipercalcemia, insuficiéncia renal,
anemia ou lesao litica, atribuivel a doenga de plasmacitos

Mieloma multiplo assintomatico (dois critérios presentes)

—> « Proteina monoclonal sérica >3 g/dL e/ou plasmacitos clonais >10%

« Auséncia de lesao organica, como hipercalcemia, insuficiéncia renal,
anemia ou lesao litica, atribuivel a doenca de plasmocitos

Mieloma multiplo sintomatico (trés critérios presentes)

—> « Plasmacitos clonais na medula dssea 210%
« Proteina monoclonal sérica ou urinaria (exceto no MM nao secretor)

« Evidéncia de lesao organica atribuivel a doenga proliferativa de
plasmacitos, como hipercalcemia (calcio sérico >11,5 mg/dL) e
insuficiéncia renal (creatinina >2 mg/dL)

« Anemia normocrémica/normocitica (Hb <10 g/dL ou <2 g/dL
do limite inferior da normalidade)

« Lesao litica, osteopenia grave ou fratura patologica
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No caso avaliado, os mais de 40% de plasmocitos clonais detectados pelos estu-
dos morfoldgicos e imunofenotipicos, o componente monoclonal em 8,25 g/dL e
a presenca de anemia e de lesdes Osseas liticas confirmaram o diagnostico de MM.
As dosagens séricas de B2-microglobulina (10,5 mg/L) e albumina (4,4 g/dL) corres-
pondem ao estagio Il do Sistema Internacional de Estadiamento de Mieloma Multi-

plo, conforme descrito:

Estagio  Critério

| B2-microglobulina <3,5 mg/L e albumina >3,5 g/dL

] Nao se classifica como estagio | e lll

i B2-microglobulina 25,5 mg/L

Sobrevida média
62 meses
44 meses

29 meses

* Greipp PR, et al. / Clin Oncol. 2005; 23:341

O caso apresentado também ilustra situacao de prognostico desfavoravel do ponto
de vista citogenético, dada a presenga da t(4;14). O tratamento desenhado para esses
pacientes inclui quimioterapia e transplante de células-tronco hematopoéticas.
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Como o exame de PET/CT

favorece o manejo de pacientes com linfomas

O método nao somente estadia a doenga, mas

também detecta tecidos neoplasicos e metastases precocemente

Estima-se que dezenas de milhares de novos diagnodsticos de linfoma
sejam realizados todos os anos. Com excegao dos LNH de baixo grau,
tais neoplasias apresentam alto indice de proliferacao celular e utilizam
muita glicose. Por esse motivo, o estudo de corpo inteiro do metabolis-
mo da glicose com PET/CT, apos a administracao endovenosa de 18F-
-FDG, tem um papel importante nesses pacientes.

A Sociedade Brasileira de Medicina Nuclear recomenda o método
desde 2009 no manejo dos individuos com linfomas Hodgkin e nao
Hodgkin. Por sua vez, a Agéncia Nacional de Saude tornou obrigatdria,
desde 2010, a cobertura de PET/CT pelos planos de saude para o esta-
diamento da doenca, assim como para avaliacao de resposta a terapia e
para a pesquisa de recidiva.

O exame de PET/CT permite detectar tecidos neoplasicos antes
mesmo de serem demonstrados em estudos anatdémicos, como os rea-
lizados pela tomografia computadorizada (TC), pela ultrassonografia e
pela ressonancia magnética (RM). Como rastreia o corpo inteiro, ainda
avalia outros orgaos e consegue detectar metastases precocemente.

Uma vantagem relevante do método, em relacao a ressonancia e a
tomografia convencional, é o fato de ele nao se basear na reducao de
tamanho para inferir resposta terapéutica. Em pacientes com linfono-
domegalia ou massa residual, como no mediastino, a captagao de FDG
configura a presenca de tecido tumoral. Ja a auséncia de captagao, por
outro lado, confirma o achado de fibrose, que caracteriza boa resposta
ao tratamento.

Convém lembrar que a tomografia de térax dedicada, feita no mes-
mo exame de PET/CT, possui alta resolucao espacial, sendo util no
diagnostico de nodulos e ajudando o clinico a excluir doenga em pa-
cientes com captagdes decorrentes de processos inflamatoérios — que,
alias, constituem a principal causa de falso-positivo nesse método. Por
isso, as aquisicoes com 18F-FDG devem ser analisadas por equipe mé-
dica com experiéncia na avaliagao de imagens morfofuncionais.

Indicagoes de PET/CT em linfomas

PET/CT coronal: paciente com acometimento
linfonodal acima e abaixo do diafragma (LH), com
boa resposta apds quatro ciclos de quimioterapia.
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v v

Estadiamento inicial Avaliacao da resposta terapéutica apos

quimio (depois de trés semanas) ou
radioterapia (depois de dois a trés meses)

v

Suspeita de recidiva

(linfonodomegalia ou
massa residual)

Avaliacao de lesao
anatémica suspeita
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B pesquisa fleury

Trabalho destaca a relevancia do painel molecular
no diagndstico de infeccao por virus respiratorios

Tradicionalmente diagnosticadas por meio da
imunofluorescéncia direta (IFD), as infecgdes vi-
rais estao entre as principais causas de doencas
respiratorias. Contudo, essa técnica detecta uma
quantidade restrita de patdgenos e nao contem-
pla os virus emergentes. Como alternativa, existe
o painel molecular, que, baseado na amplificagao
do analito por reagdao em cadeia da polimerase-
-transcriptase reversa (RT-PCR), seguida por hi-
bridagcao de acidos nucleicos por array, é capaz
de identificar uma gama mais ampla de agentes,
com maior sensibilidade e rapidez.

Com o objetivo de avaliar o desempenho des-
se teste, as equipes de Infectologia, Virologia e
Biologia Molecular do Grupo Fleury avaliaram os
resultados obtidos com o método de outubro de
2011, ocasiao em que ele foi posto em rotina, a
julho de 2013. O estudo incluiu 372 amostras do
trato respiratério, entre as quais 45 tinham sido
também submetidas a IFD, com um intervalo
maximo de 14 dias entre os dois exames.

O painel molecular apresentou 56% de posi-
tividade, um percentual superior a média de 30%
encontrada para a IFD em estudos anteriores
conduzidos pela equipe do Fleury. Entre os pa-
cientes que realizaram ambos os testes, 43 tive-
ram resultado negativo ou inconclusivo na IFD,
dos quais 28 (65%) foram positivos pela técnica
molecular — 16 para virus pesquisados pela IFD e
15 para patégenos detectados apenas no painel
por RT-PCR/microarray. "O teste molecular tem
importante impacto no diagnostico das infeccdes
por virus respiratorios, nao somente por detec-
tar maior variedade de agentes em relagao a IFD,
mas também por suas maiores sensibilidade e
capacidade de diagnosticar coinfec¢des”, comen-
ta o assessor médico em Infectologia do Grupo
Fleury, Celso Granato.

Autores: Sena, A; Oliveira, CP; Silva, ALS;
Trindade, ACG; Cantagalli, VD; Neto, MM;
Moura, MEG; Ricci, E; Lazari, CS; Granato, CFH.

Agentes etiologicos detectados por IFD e

RT-PCR/microarray em infecgoes respiratorias

Imunofluorescéncia Painel molecular
direta

« Adenovirus « Adenovirus

* Influenza Ae B  Bocavirus

« Parainfluenzal,2e 3 = Coronavirus tipo 229

« Virus sincicial « Enterovirus B
LT « Influenza A (HIN1pdm 2009,
HIN1 sazonal, H3N2),Be C

» Metapneumovirus A e B

« Parainfluenzal, 2, 3, 4a e 4b

« Rinovirus

« Virus sincicial respiratorio A e B

Virus respiratorios predominantes entre os resultados
positivos do painel molecular (outubro/2011 - julho/2013)

34%

Rinovirus Virus sincicial ~ Metapneumovirus Influenza
respiratorio A HIN1
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Estudo vé associacao entre
frequéncia cardiaca e queda
da fracao de ejecao do VE
em cintilografia miocardica

Meétodo nao invasivo na investigagao da isquemia,
a cintilografia de perfusao miocardica (CPM) per-
mite, com o advento da sincronizacao do eletro-
cardiograma ao estudo de perfusao pela técnica de
gated-Spect, a obtencao de informagdes funcio-
nais adicionais de valor diagnostico e prognostico,
como a queda da fragdo de ejecao do ventriculo
esquerdo (FEVE) e a diferenca de frequéncia car-
diaca (FC) na etapa de estresse em relagao a basal.

Como muitos pacientes com perfusao normal
apresentam particularmente a queda da FEVE, o
Grupo de Medicina Nuclear e Cardiologia do Fleury
conduziu um trabalho para melhor caracterizar tal
achado, cujo significado ainda nao esta completa-
mente estabelecido. Para tanto, foram analisadas
381 cintilografias realizadas por protocolo-padrao
de um dia, 78% delas com teste ergométrico e as
restantes com estimulo farmacologico com dipi-
ridamol. Os pacientes tinham média de idade de
59,8 anos, dos quais 30,2% eram do sexo feminino,
46,2%, hipertensos, 12%, diabéticos, e 34,2%, disli-
pidémicos. Do total da amostra avaliada, 340 de-
monstraram perfusao normal a CPM e 41, perfusao
anormal, ou seja, com presenga de hipocaptagdes
fixas, sugestivas de fibrose miocardica, e/ou transi-
torias, sugestivas de isquemia, apos o estresse.

Como queda da FEVE, o estudo considerou um
valor igual ou superior a 5% depois do estresse e,
como diferenca de FC, a ocorréncia de, pelo me-
nos, dez batimentos por minuto (bpm) a mais na
fase de estresse em relacao a basal. A média desta
ultima, encontrada entre as aquisigdes no esforgo
e no repouso, foi de 12,9 bpm e de 16,3 bpm nos
grupos com perfusao normal e anormal, respec-
tivamente. Observou-se associagao significativa
entre a diferenga de FC e a queda da FEVE apods o
esforgo, tanto nos pacientes com cintilografia nor-
mal (p=0,001) quanto nos individuos com CPM al-
terada (p=0,018). Para ambos os grupos, porém, o
achado nao foi evidenciado nos exames feitos com
estresse farmacoldégico.

SOUTHERN ILLINOIS UNIVERSITY/PHOTORESEARCHERS/LATINSTOCK

Imagens de cintilografia com perfusao
normal (no alto) e anormal (acima).

Vale destacar que apenas a hipertensdo se associou a queda
da fracdo de ejegao do ventriculo esquerdo, dentre os fatores de
risco que eventualmente poderiam estar vinculados a esse even-
to, e, mesmo assim, somente para o grupo com perfusao normal
(p<0,001). “Os resultados obtidos ressaltam a vantagem de verifi-
car a frequéncia cardiaca durante a aquisicao das imagens de re-
pouso e de estresse da cintilografia, ja que ela identifica possiveis
causas de queda da fragao de ejecao do ventriculo esquerdo, em
pacientes com perfusao normal, que ndao estao associadas a uma
piora da funcao ao esforco”, assinala a biomédica Lidiane Lima,
assistente do Grupo de Medicina Nuclear e Cardiologia do Fleury.

Autores: Lima L; Filippi, P; Oliveira, MAC; Smanio, PEP.




roteiro diagnostico

Quando pensar em angioedema hereditario
e como esclarecer essa suspeita?

Diante de episddios recorrentes de edema localizado e histéria familiar, convém

desconfiar da condigao

Considerar essa hipotese quando houver:

» Angioedema recorrente (sem urticaria) e/ou

e Edema de laringe e/ou

e Crises recorrentes de dor abdominal e/ou

e Histoéria familiar de angioedema

Suspeita de AEH

Dosar:
e Nivel sérico de C4 e de C1-INH
e Atividade funcional de C1-INH

cal
Nivel de C1-INH
Funcao de CI-INH

Nivel normal ouT de C1-INH
Funcao de CI-INH |

Historia familiar
positiva ou inicio
precoce dos sintomas

AEH tipo 1

Historia familiar
negativa e inicio dos
sintomas apos os 30 anos

Dosar Clq

(@ N% C4 normal
Nivel normal de C1-INH
Func¢ao normal de C1-INH

AEH tipo 2

Repetir os testes
durante a crise

C4 e C1-INH normais

Considerar:

e Indugao por estrogénio

Normal

CI1-INH: inibidor de C1 esterase
AEH: angioedema hereditario
AEA: angioedema adquirido

» Relagdo com fator XlI
» Associagdo com medicamentos
» Outras causas

ASSESSORIA MEDICA

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

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

a dé o diagnéstico

Resposta do caso de

neurite optica e lesao medular

Os achados de imagem, embora inespecificos, no contexto
clinico e laboratorial apropriados, sugerem a possibilidade
de neuromielite optica (NMO) de Devic (veja critérios abai-
xo0). Hoje reconhecida como uma canalopatia autoimune,
essa sindrome desmielinizante inflamatdria manifesta-se por
grave neurite éptica uni ou bilateral e por mielite transversa
completa, que ocorrem de modo simultdneo ou sequencial,
de semanas a anos, mas, em geral, sem comprometer outras
regides do SNC. As caracteristicas clinicas, laboratoriais e de
imagem da doenga diferem-na da esclerose multipla (EM).
Nos estudos de RM, a NMO apresenta-se como uma mie-
lite tumefativa cervical ou toracica as imagens sagitais, tipi-
camente com extensao longitudinal superior a altura de trés
segmentos vertebrais, e com grande parte da secgao trans-
versa as imagens axiais ponderadas em T2, por vezes com
intensa impregnacao pelo gadolinio, que pode perdurar por

Critérios diagnosticos para NMO (Wingerchuck, 2006)

Neuromielite Pelo menos dois de

optica definida: trés critérios de suporte:
 Neurite optica » Lesao medular com extensao
» Mielite aguda longitudinal superior a trés

segmentos vertebrais contiguos
» RM do encéfalo que nao
preenche critérios para EM
= Positividade para anticorpo
antiaquaporina 4

varios meses. A avaliagao encefalica pode demonstrarim-
pregnagao uni ou bilateral dos nervos opticos durante a
fase aguda do comprometimento inflamatorio desmieli-
nizante. Ao contrario da EM, as lesées da substancia bran-
ca estao ausentes ou em numero reduzido nos estagios
iniciais. Por outro lado, € comum o encontro de lesdes na
substancia branca subependimaria, na distribuicao carac-
teristica do antigeno especifico, incluindo o hipotalamo e
a regiao periaquedutal.

Além das imagens, a analise do LCR contribui para dis-
tinguir a NMO da EM. Na doenca de Devic, a pleocitose do
LCR (>50 leucocitos/mm?) esta presente com frequéncia,
enquanto a positividade das bandas oligoclonais € menos
frequente (20-40%) do que na EM (80-90%). Por fim, a
detecgao sérica do anticorpo antiaquaporina 4, um mar-
cador sorologico especifico da NMO, também ajuda a fa-
zer o diagndstico diferencial em relagao a outras afecgdes
desmielinizantes idiopaticas, o que é fundamental para
estabelecer o prognostico e o tratamento. Esse autoan-
ticorpo tem sensibilidade de 73% e especificidade de 97%
para a neuromielite e ainda pode predizer a recidiva e a
conversao para a doenga em pacientes que apresentaram
um unico surto de mielite longitudinalmente extensa.

ASSESSORIA MEDICA

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

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

Principais diferencas clinicas, laboratoriais e de imagem entre NMO e EM

NEUROMIELITE OPTICA ESCLEROSE MULTIPLA

Distribuigao Nervos opticos e medula Substancia branca
Intensidade dos surtos Usualmente severos Usualmente leves

RM do encéfalo Normal ou inespecifica Lesbes periventriculares

RM da medula Lesdes >3 segmentos Pequenas lesées multifocais
Bandas oligoclonais Usualmente ausentes Usualmente presentes
Antiaquaporina 4 >70% <10%

Presenca de sequela permanente Apos surtos Tardia

Presenc¢a de doenga autoimune 30-50% Incomum
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Luz e cor na pistad

Fez um strike quem olhou para esta pagin:
na visdo humana. Essas células, aqui reveladas por b

Fleury.

micrografia eletrénica de varredura com a : liagdo de - N ]
i e ¥ Um centro
2.500 vezes, tém um papel bem deﬁnldoﬂ) olho humano.
Mais longos, os bastonetes respondem a lu inosidag_e de referéncia ;
e os cones, mais curtos, detectam a cor — tanto que, em a ‘
em vocé. N

casos de daltonismo, ha alteracoes em sutterminagée‘!
Na pratica, tanto bastonetes quanto cones enviam os sinais
que captam para o cérebro através do nervo optico.




4
£
(@]
%
>
=4
2
3
3
E




