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Tudo sobre os novos testes disponiveis, a sindrome
inflamatoéria multissistémica pediatrica (SIM-P) ligada
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casos de infeccao em criangas
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maior conforto de sua paciente.
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estrutura moderna, garantindo maxima servicos de Mapa e Holter para
confianca, exceléncia e agilidade. maior conforto de seu paciente.
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pelo Grupo Fleury e a
indicagdo de cada um deles

34

GENOMICA
Saiba mais sobre
o DNA Bebé, teste
genético por NGS
que investiga mais
de 400 genes

ENDOCRINOLOGIA

Confira os novos recursos
para o manejo e a
classificacdo dos noédulos
de tiroide

PEDIATRIA

Sindrome inflamatéria
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Quando usar
exames de imagem,
como a tomografia,
na populagao
pediatrica
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SAUDE DA
MULHER

Novos tratamentos
para obesidade
e Sindrome do
Ovirio Policistico

A lmportancia do
DIAGNOSTICO PRECISO

Comecamos o ano de 2021 com as es-
perangas renovadas. A comunidade me-
dico-cientifica consequiu, em tempo re-
corde, desenvolver com eficacia inumeras
vacinas contra o coronavirus. No entanto,
estamos diante de uma nova onda da Co-
vid-19, e a vacinacao de toda a populagao
brasileira esta muito distante. Ainda temos
um grande desafio pela frente, principal-
mente com a populagao mais jovem, faixa
etaria mais acometida nesse novo estagio
da pandemia, com elevados numero de
Obitos e de pacientes sobreviventes com

sequelas graves.

Para esta edi¢cao, preparamos um conte-
udo especial sobre os novos testes para
Covid-19 disponiveis no Grupo Fleury, a
especificidade e a indicagdo de cada um.
Confira um estudo sobre a sindrome infla-
matoria multissistémica pediatrica (SIM-
-P) ligada a Covid-19, cujo avango tem
preocupado muitos pediatras, e uma re-
portagem completa sobre os exames de
imagem mais indicados para casos de in-

feccao pelo SARS-CoV-2 em criangas

Tambem nesta edicao vamos falar ainda
sobre a saude dos idosos. Especialistas
afirmam que o minucioso diagnostico di-
ferencial e exames complementares tém
grande importancia na determinagao do
risco cardiovascular na populagao idosa. O
mesmo cuidado vale para a investigagao

da doenca de Parkinson, com novas tec-

nicas de ressonancia magnetica (RM) que
podem identificar achados de imagem

que auxiliam no diagnostico da doenga.

A saude das mulheres ganha destaque
nesta edicao com a discussao da fertilida-
de relacionada a obesidade e a Sindrome
do Ovario Policistico. Trazemos tambem a
campanha ‘Coragao da Mulher - cuidado
a cada batimento’, uma iniciativa nacional
de conscientizagdo da populagdo femi-
nina sobre a importancia
da prevencao e adogao

de habitos saudaveis para

reducédo das chances de

desenvolvimento de do-

Dra. Kaline
encas cardiacas. Lucena

Assessora Médica
Grupo Fleury

Finalizando, temos murto
orgqulho em apresentar a
nova seg¢ao da nossa Revista
Meédica, a Coluna Experién-

cla Oncotype DX, um espa-

¢o para medicos referéncia
apresentarem casos clinicos de cancer de
prostata e mama nos quais o teste auxiliou

na escolha do melhor tratamento.

Aproveite sua leitural Mais uma vez, agra-
decemos sua parceria e reforgamos Nosso
objetivo de levar ate vocé a discussao de
ternas tao importantes, com profissiona-
lismo e qualidade. O Nosso compromisso
e apoia-lo na busca da melhor solugdo

diagnostica para seu paciente. |

Dr. Carlos Eduardo Mocelin

Diretor de Operagées Médicas | Grupo Fleury
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Conte com a tradicao

do Grupo Fleury

na realizacao da Sorologia

para covid-19

Nossos exames sao avaliados por

DUAS METODOLOGIAS, aumentando

o valor preditivo do teste

Todas as amostras analisadas em nossos
laboratorios para a pesquisa de anticorpos
relacionados ao covid-19 sdo avaliadas por
duas metodologias, a quimioluminescéncia
(CLIA) e a eletroquimioluminescéncia
(ECLIA), conforme orientacao do Centro

de Prevencao e Controle de Doencas dos
Estados Unidos (CDCQ).

Em fungao da diferenca de sensibilidade
observada entre as duas metodologias
utilizadas, quimioluminescéncia (CLIA)

e a eletroqguimioluminescéncia (ECLIA),
com vantagem para esta ultima, existe a
possibilidade de ocorréncia de resultados
reagentes apenas na ECLIA.

O Fleury investigou profundamente esses
casos e concluiu gue tais resultados sao
verdadeiros positivos, embora, nas amostras
analisadas, ndo se possa definir a classe de
imunoglobulinas envolvida (IgG e/ou IgM). Na
liberacao do laudo, a analise do conjunto de
resultados obtidos permite uma conclusao a
respeito da reatividade das amostras para os
anticorpos das classes I1gM e IgG.

PAIXAO PELAS PESSOAS E
PELO O QUE FAZEMOS

O teste sorologico para SARS-CoV-2 passou
a integrar, em agosto, o Rol de Procedimentos
e Eventos em Saude da Agéncia Nacional de
Saude Suplementar (ANS).

Desde entao, o Grupo Fleury adotou, como
procedimento, manter a conduta de realizar
duas metodologias distintas, com o objetivo
de aumentar os valores preditivos do exame.

Embora alguns convénios tenham
cobertura apenas para anticorpos totais
ou IgG, pensando no melhor diagndstico,
todas as sorologias processadas conosco,
independente dessa restricao, receberao o
laudo completo sem custo adicional.

Para facilitar a autorizagao do teste pelos
planos de saude, recomendamos que, ao
solicita-lo no pedido médico, discrimine

‘“anticorpos totais, IgM e IgG, para SARS-CoV-2”.

Consulta em tempo real

Diante das medidas de distancimento social para conter

0 avango da Covid-19, o Grupo Fleury disponbiliza uma

plataforma de telemedicina totalmente gratuita.

p Mais seguranca para vocé e para o seu paciente

Y, Sem downloads

(= Prontuario digital

Q Facil gerenciamento da agenda
Visualizacdo online de exames

#=7 Pedido médico por meio eletrénico

Opiniao Médica

O Grupo Fleury, em parceria com o app Join,

oferece um servico gratuito de analise de
imagens de tomografias e radiografias de torax
de pacientes do SUS com suspeita da Covid-19.

Como funciona:

v O hospital solicitante envia as imagens (sem
identificacao dos pacientes) pelo app Join;

v Os radiologistas voluntarios do Grupo
Fleury recebem os exames;

v Aresposta a solicitacao é devolvida em ate
duas horas também via aplicativo.

(=] (=]

ar  Para saber mais, acesse:

www.grupofleury.com.br

Para saber mais, acesse:
cuidardigital.grupofleury.com.br

Webmeeting

O Grupo Fleury oferece aos médicos um

espaco multimidia totalmente online de aulas
ministradas pela sua equipe de especialistas.

Conhecimento

Programa de atualizagdo para as mais
diversas areas medicas.

Flexibilidade

Participe dos encontros e assista as aulas
sem sair de casa ou do consultoério.
Facilidade

Ainscricao é feita no site sem nenhum custo.
[=] i%

Para participar, basta acessar

www.aulasfleury.com.br

GrupoFleury

Paixao pelas pessoas e pelo que fazemos.
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COMO USAR

OS EXAMES
DE COVID-19

saiba quando e como
indicar cada um deles.

als de um ano apos a OMS ter decla -
rado p andemia de Covid, cresceram
as opgoes de testes para o diagnosti-

co dainfecgdo, cuja escolha mais ade-
quada dependera da situagao clinica e

do objetivo do teste a ser indicado

1. Que exames
pedir para saber se
seu paciente esta
com Covid-19?

O primeiro e mais indicado teste con-
tinua sendo a RT-PCR em amostra de
naso e orofaringe, que vocé ja conhece
bem e serve até mesmo para calcular
a sensibilidade d e outros testes. M as,
agora, o Grupo Fleury oferece um leque
maior de possibilidades para o diagnos-

tico da infecgao:

RT-PCR em amostras respiratorias
RT-PCR na saliva
Teste molecular rapido

Teste rapidode antigeno(ndo molecular)

11
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RT-PCR EM
AMOSTRAS

RESPIRATORIAS

POR QUE A RT-PCR
TRADICIONAL E O TESTE DE
PRIMEIRA ESCOLHA PARA O
DIAGNOSTICO DE COVID-19?

» Trata-sedo metodo mais sensivele aplicavel
por mais tempo apos o inicio dos sintormas

» Tem sensibilidade equiparavel para sinto-
maticos e assintormaticos.

» Alem do swabde naso e orofaringe, pode
ser colhido em diversasamostras respiratorias
mais profundas, o que é importante para pa-
clentes graves, como lavado broncoalveolar,
escarro e secregao traqueal

» O teste faz parte da maioria dos protocolos
de prevencao de transmissao.

« Tem coleta realizada em drive-thru, confor-
me rigorosos protocolos assistenciais de pre-
vengao, reduzindo o risco de exposigao para
O paciente testado e para 0os demais presen-
tes na unidade de saude.

revista médica_#4

QUANDO O PACIENTE DEVE COLHER
A AMOSTRA RESPIRATORIA?

« Para pacientes sintomaticos: do terceiro ao
décimo dia apos o inicio dos sintomas.

« Para expostos: de cinco a seis dias apos a
ultima exposigao .

« Para p revengao: conforme p rotocolos
Institucionais.

QUAL E O DESEMPENHO DA RT-PCR
PARA QUE SEJA CONSIDERADO O
MELHOR EXAME NESSE CONTEXTO?

A sensibilidade analitica atinge 100% e a sen-
sibilidade clinica recebe influéncia de multi-
plas variaveis. A especificidade tambem che-
ga a 100%. O teste pode detectar 100 copias
do virus por mililitro, sendo c onsiderado o
padrdo-ouro no diagnostico de Covid-19 em
pacientes sintomaticos.

APOS CERCA DE UM ANO DE USO,
QUE PONDERACOES SOBRE O TESTE
CONVEM CONSIDERAR?

«» A coleta geralmente provoca desconforto
e pode ser dificultada em pacientes pouco
colaborativos.

= A sensibilidade clinica varia conforme o dia
da coleta em relagao 2o inicio dos sintomas,
tipo de amostra, manifestagdes clinicas do
paciente e qualidade pré-técnica da amostra.
« A sensibilidade no raspado de naso e oro-
faringe pode nao ser ideal em pacientes
mais graves e com maior tempo de evolu-
¢ao — considerar amostras mais distais em
pacientes hospitalizados.

» Tem valor preditivo negativo decrescente
a partir do sétimo dia apos o inicio dos sin-
tomas, devido a reducao da carga viral e a
excregao intermitente.

» Pode detectar RNA subgendmico por term-
po indeterminado, o que ndo tem correlagao

com a presenca de particulas virais infectantes

RT-PCR NA
SALIVA

POR QUE FAZER O TESTE
DE RT-PCR NA SALIVA?

» Oferece maior comodidade e conforto na
coleta, quando comparada ao swab.

« Pode fazer parte de protocolos de preven-
cao, observando-se as recomendacdes de
cada instituicao e considerando o cenario epi-
demiologico em face da menor sensibilidade.
» Tem coleta realizada em drive-thru, con-
forme rigorosos protocolos assistenciais de
prevencao, reduzindo o risco de exposicao
para o paciente testado e para 0os demais
presentes na unidade de saude.

QUANDO O PACIENTE DEVE COLHER
A AMOSTRA DE SALIVA?

» Para pacientes sintormaticos: do terceiro ao decimo dia
apos o Inicio dos sintormas.

» Para expostos: de cinco a seis dias apos a ultima exposicao
» Para prevencao: conforme protocolos institucionais.

QUE SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE
O EXAME ALCANCA?

Tern 94% de sensibilidade em relacao a RT-PCR em raspado
de naso e orofaringe e 100% de especificidade.

QUE CUIDADOS O TESTE REQUER?

Deve-se observar o volume minimo de saliva orientado
(L5 ml) para garantir a sensibilidade demonstrada, que
fol validada com uma coorte de pacientes sintornaticos,
na primeira semana de sintomas, para amostras corm vo-
lume superior a 15 mL. Vale assinalar que o desempe-
nho em assintomaticos nao foi avaliado. O exame ainda
requer preparo anterior e tem melhor sensibilidade se a

saliva for colhida pela manha >

13
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TESTE
MOLECULAR
RAPIDO

revista médica_#4

*Ct: ciclo de PCR para SARS-CoV-2

QUE BENEFICIOS TRAZ UM TESTE
MOLECULAR RAPIDO PARA COVID-19?

« Trata-se de um metodo molecular de alta sen-
sibilidade, feito por amplificagdo isotérmica, que
fornece resultado r apidamente por u tilizar um
equipamento compacto e point-of-care.

» Pode ser utilizado em protocolos institucionais
de prevencao de transmissao, considerando o ce-
nario epidemiologico local e o risco individual de
exposicao para avaliar o valor preditivo negativo.
« Tem coletarealizadaem drive-thry conforme ri-
gorosos protocolos assistenciaisde prevengao,re-
duzindoo risco de exposicaopara o pacientetesta-
do e paraos demaispresentesna unidadede saude.

QUE AMOSTRA O TESTE UTILIZA
E QUANDO DEVO ORIENTAR O
PACIENTE A FAZER A COLETA?

O exame analisa apenas materialde naso e orofa-
ringe, nao podendo ser realizado em saliva, escar
roe lavados ou, ainda, em amostras com sangue
macroscopico. Deve ser olhido até o sétimo dia de
sintornas, de preferéncia do terceo ao sétimo da

QUAL O DESEMPENHO DO EXAME?

A sensibilidadee a especificidadea tingem 100%,
desde que o prazo decoleta seja respeitado

O QUE MAIS DEVO SABER
SOBRE O TESTE?

« O teste pode se mostrar menos sensivel em
pessoas com mais de sete dias de sintomas ou
assintomaticas.

» Obteve-se a sensibilidadeem validagao interna
com uma coorted e pacientes sintomaticos, n a
primeira semana de sintomas, que apresentaram
resultadodetectadocom Ct* <30 na RT-PCR. O
desempenho em assintormatcos nao foi avaliado
« Em casos com resultado negativo e persisténcia
da suspeita, considerar nova coleta para analise
por RT-PCR tradicional

VALE A PENA PEDIR UM TESTE DE
ANTIGENO EM LUGAR DO MOLECULAR?

« Vale, sim, sobretudo para pacientes sem sinais de gra-
vidade, para os quais ¢ o exame ideal, porque permite a
realizagao da coleta e confirmem o diagnostico de maneira
rapida e ambulatorialmente

« Feito por imunocromatografia, o teste oferece maior agili-
dade de resultado, mantendo o desernpenho satisfatorio na
fase precoce da doenga, ja que passa por rigorosos contro-
les de qualidade e analise por equipe especializada quando
processado no laboratorio

« Tem coleta realizada em drive-thru, conforme rigorosos
protocolos assistenciais de prevencao, reduzindo o risco de
exposi¢ao para O paciente testado e para 0os demais presen-
tes na unidade de saude.

QUE AMOSTRA O TESTE UTILIZA E QUANDO DEVO
ORIENTAR O PACIENTE A FAZER A COLETA?

O exame usa apenas amostra respiratoria (swab de nasofa-
ringe), nao sendo realizado em outros materiais, tais como
saliva, escarro e lavados ou, ainda, amostras com sangue
macroscopico. Deve ser colhido até o quinto dia de sinto-
mas, preferencialmente entre o terceiro e quarto dias.

POSSO CONFIAR MESMO NO RESULTADO?

Oteste alcanca 96% em relagao a RT-PCR e raspado de naso
e orofaringe e 100% de espedificidade, desde que a amostra
seja colhida dentro do prazo citado.

O QUE MAIS PRECISO SABER SOBRE ESSE TESTE?

« O exame pode apresentar menor sensibilidade em pes-
soas com mais de cinco dias de sintomas e tambem nao e
recomendado para assintomaticos, exceto em protocolos
institucionals muito particulares de testagem periddica em
intervalos curtos.

« Obteve-se a sensibilidade em validacao interna com uma
coorte de pacdientes sintomaticos, na primeira sermana de sin-
tomas, que apresentaram resultado detectado com Ct <30 na
RT-PCR Nao foi avaliado o desempenho em assintornaticos.

« Em casos com resultado negativo e persisténcia da suspel-
ta, considerar nova coleta para analise por RT-PCR.

TESTE
RAPIDO DE
ANTIGENO

2. Que exames pedir
para saber se meu
paciente teve Covid-19
e produziu anticorpos?

No Grupo Fleury, vocé pode usar as
pesquisas de anticorpos totais e de IgM
e IgG, ambas dirigidas a proteina N do
virus, e também a pesquisa de anti-
corpos neutralizantes, voltados contra
a proteina S do Sars-CoV-2. Em todos
os testes, o Grupo Fleury combina me-
todologias para melhorar a acuracia
dos resultados e eliminar ao maximo a

possibilidade de resultados inveridicos

Pesquisa de anticorpos totais
Pesquisa de anticorpos IgM e IgG

Pesquisa de anticorpos neutralizantes

15
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PESQUISA DE
ANTICORPOS
TOTAIS

POSSO CONFIAR NUM

TESTE PARA A DETECCAO DE
ANTICORPOS TOTAIS CONTRA
O SARS-COV-2?

O Grupo F leury u tiliza dois métodos d ife-
rentes p ara cada a mostra analisada: a e le-
troquimioluminescéncia (ECLIA), que detecta
a presenca dos a nticorpos e specificos, e a
quimioluminescénca (CLIA), que discrimina
as classes IgG e IgM. Essa e strategia reduz
muito a possibilidade d e resultados f also-
-positivos ou falso-negativos e fornece mais
iINnformacgdes para a interpretagao d o resul-
tado. Verdadeiros positivos habitualmente
sao reagentes em ambas as metodologias.
A combinagao das tecnicas minimiza o efei-
to do decaimento do nivel de anticorpos ao
longo do tempo na sensibilidade do exame.

revista médica_#4

QUANDO O PACIENTE DEVE COLHER
A AMOSTRA DE SANGUE?

A coleta precisa ser feita, pelo menos, 14 dias
apos o Inicio dos sintomas ou 21 dias apos a
exposicao de risco.

QUE SENSIBILIDADE E
ESPECIFICIDADE O TESTE ALCANCA?

O exame apresenta sensibilidade de 96% em
pacientes com doenca sintomatica confirma-
da por PCR e, pelo menos, 14 dias de inter-
valo entre a coleta da PCR e da sorologia. A
especificidade chega a 100%.

O QUE MAIS DEVO SABER
SOBRE A PESQUISA?

« A sensibilidadeclinica varia conforme o tern-
po decorridoentre a infecgaoe a coleta, o tipo
de exposicaoe a gravidadedos sintomas.Cerca

de 90% dos individuos desenvolvem anticor-
pos em ate 28 dias apos a infeccao. De qual-
quer modo, resultados indeterminados e falso-
-positivos poderm ocorrer eventualmente.

» Em algumas situagoes, a elucidagao do diag-
nostico pode requerer sequimento sorologico.
» Pessoas que tém infeccao assintornatica ou
com sintomas leves, mesmo confirmada por
PCR, podem levar mais tempo para sorocon-
verter ou nem produzir anticorpos percepti-
vels com as tecnicas utilizadas.

« O exame nao se aplica, necessariamente, a
avaliagao da resposta do organismo a vacina
contra Covid-19. Considerar o tipo de imu-
nogeno presente No composto (virus inati-
vado, vetor viral ou acido nucleico indutor de
anticorpos anti-Spike).

PESQUISA DE
ANTICORPOS
IGM E |GG
CONTRA O
SARS-COV-2

EM QUE MEDIDA A PESQUISA DE
ANTICORPOS IGM E IGG FORNECE
INFORMACOES RELEVANTES AO
DIAGNOSTICO?

Da mesma forma que na pesquisa de anti-
corpos totais, o Grupo Fleury utiliza dois meé-
todos diferentes para cada amostra analisada
também nesse teste: a eletroquimiolumines-
céncia (ECLIA), que reconhece os anticorpos
especificos, e a quimioluminescénca (CLIA),
que discrimina as classes IgG e IgM. Essa es-
tratégia reduz muito a possibilidade de resul-

tados falso-positivos ou falso-negativos e oferece mais
informacdes para a interpretacao do resultado. Verdadel-
ros positivos habitualmente sdo reagentes em ambas as
metodologias. A combinagao das duas técnicas reduz o
efeito do decaimento do nivel de anticorpos ao longo do
tempo na sensibilidade do exame.

QUANDO O PACIENTE DEVE COLHER
A AMOSTRA DE SANGUE?

A coleta deve ser feita pelo menos 14 dias apos o Inicio
dos sintomas ou 21 dias depois da exposicao de risco.

O DESEMPENHO DO TESTE VARIA
ENTRE AS CLASSES DE ANTICORPOS?

A variacao e maior na sensibilidade, que, para anticorpos
da classe IgG e de 96% e, para a IgM, de 85%, em pacien-
tes com doenca sintomatica confirmada por PCR e, pelo
menos, 14 dias de intervalo entre a coleta da PCR e da so-
rologia. Ja a especificidade fica em 100% para anticorpos
IgG e 98% para IgM.

O QUE MAIS DEVO SABER SOBRE
A PESQUISA DE IGM E IGG?

«+ A sensibilidade clinica varia conforme o tempo decor-
rido entre a infeccao e a coleta, o tipo de exposi¢ao e a
gravidade dos sintormas. Cerca de 90% dos individuos
desenvolvern anticorpos em ate 28 dias apos a infecgao

» Existe a possibilidade de ocorrerem resultados inde-
terminados e falso-positivos eventualmente, sobretudo
para IgM, razao pela qual, em algumas situagoes, a eluci-
dagao do diagnostico requer seguimento sorologico.

« Pessoas que tém infecgao assintomatica ou com sin-
tomas leves, mesmo confirmada por PCR, podem levar
mais tempo para soroconverter ou nem produzir anticor-
pos perceptivels com as tecnicas utilizadas.

« O exame nao se aplica, necessariamente, a avalia-
¢ao da resposta do organismo a vacina contra Covid-19.
Considerar o tipo de Imunogeno presente no cCOMposto
(virus inativado, vetor viral ou acido nucleico indutor de
anticorpo anti-spike). >
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PESQUISA DE
ANTICORPOS

NEUTRALIZANTES
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POR QUE OPTAR POR ESSE EXAME
EM LUGAR DOS OUTROS?

» O teste iInforma se 0 paciente tem anticor-
pos protetoresa pos Infeccaoe Vv acinagao.
Para melhorar sua acuracia, o Grupo Fleury

utiliza um fluxo com dois métodos diferentes:

a eletroguimioluminescéncia,que detecta 0s
anticorpos antiproteina Spike, e o imunoenzi-
matico funcional, para as a mostras positivas
na primeira etapa, © qual confirma e quantifica
a funcéo neutralizante

« A estratégia aumenta a e specificidade do
exame, pois eliming, na triagem, as amostras
que nao contém anticorpos anti-spike, mas
apresentam resultados limitrofes pelo me-
todo I munoenzimatico, que poderiam ser
incorretamente interpretadas como positivas.
» Nasa mostras de validagao p reviamente
caracterizadas para a presenca de anticorpos
anti-Spike, a concordancia de resultados en-
fre as técnicas se aproximou de 100%.

QUANDO O PACIENTE DEVE COLHER
A AMOSTRA DE SANGUE?

Parapesquisade infeccao pregressa,a coleta
temde ser realizadapelo menos 14 dias apos o
iniciodos sintornasou 21 dias depois da expo-
sicao de risco e, para avaliagaode resposta va-
cinal, 30 diasapos a Ultima dose do imunizante

QUAIS SAO AS SENSIBILIDADE E
ESPECIFICIDADE DA PESQUISA?

O exame atinge 9% de sensibilidade e espec
ficildadeem pacientescom doengasintomati@
confirmadapor PCR e, pelo menos, 14 dias de
intervalo entre acoleta da PCR e da saologia

EXISTEM PONDERACOES SOBRE
O TESTE QUE DEVO CONHECER?

« A sensibilidade clinica varia c onforme o
tempo decorrido entre a infecgdo e a coleta,
o tipo de exposicao e a gravidade dos sin-

tomas. Cerca de 90% dos individuos
desenvolvern anticorpos em ate 28
dias apos a infeccao

» Pessoas que téminfeccao assin-
tomaticao u com sintomas L eves,
mesmo confirmada por PCR, podem
levar mais tempo para soroconverter
ou nem produzir anticorpos percep-
tivels com as tecnicas utilizadas.

« A existénciade anticorpos contra ou-
tros epitopos do virus e de anticorpos
anti-spike sem fungao neutralizante
poder esultare m divergénciae ntre
resultados de técnicas diferentes

- £ possivel que niveis altos de anti-
corpos neutralizantes p recisem de
mais de 21 dias para se estabelecer,
podendo haver necessidade de se-
guimento sorologico.

« A utilidade do teste para a avalia-
¢ao da resposta vacinal ainda preci-

sa ser malis bem ¢ ompreendida.

3. Que teste devo indicar ou
pedir para o paciente que
precisa atender a protocolos
de prevencao de transmissao?

A RT-PCRem amostrasde naso e orofaringeainda
configuraa melhor escolha, mas é possivelchecarse
o protocolo do local acelta resultados mvenientes da
RT-PCRem saliva ou do testemolecularrapido.O
teste rapido de antigen@inda nao e aceito, de moo
geral. Alguns palises tambem pedemn sorologia para

IgM e IgG em conjunto @m RT-PCR tradiciond

4. Como posso comprovar
que o paciente desenvolveu
anticorpos apos ter sido
vacinado contra a Covid-19?

A pesquisa de anticorpos neutralizantes pode ser Util
para e ssa finalidade, com amostra colhida 30 dias
depoisda ultima dose. Contudo, essa aplicagao do

exame ainda precisa ser mais bemcompreendida |
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TESTES DIRETOS - PESQUISA DE ALVO GENETICO OU PROTEICO DO SARS-COV-2

TESTES INDIRETOS - IMUNOLOGICOS

TESTES MOLECULARES TESTE NAO MOLECULAR TESTES SOROLOGICOS

RT-PCR em amostras respiratorias RT-PCR na saliva Teste molecular rapido Teste rapido de antigeno Pesquisa de anticorpos totais Pesquisa de anticorpos IgG e IgM Pesquisa de anticorpos neutralizantes

revista médica_#4

RT-PCR em tempo real

RT-PCR em tempo real

Amplificagao isotérmica

Imunocromatografia

Eletroquimioluminescéncia (ECLIA)

Quimioluminescéncia (CLIA)

Eletroquimioluminescéncia (ECLIA) /
Imunoenzimatico funcional

RNA do Sars-CoV-2

RNA do Sars-CoV-2

RNA do Sars-CoV-2

Antigenos proteicos de Sars-CoV-2

Anticorpos totais contra a proteina N
(nucleocapsideo) do virus

Anticorpos IgG e IgM contra a proteina N
(nucleocapsideo) do virus

Anticorpos neutralizantes contra a
proteina S (spike) do virus

« Raspado (swab) de nasofaringe +
orofaringe

« Lavado de nasofaringe

e Escarro

« Pacientes sintomaticos com suspeita
de Covid-19

« Pessoas assintomaticas expostas a
potencial transmissao

« Pessoas que realizardo alguma
atividade que requeira medidas
adicionais de prevencdo de
transmissao, como viagens aéreas,
internagdes hospitalares e cirurgias

Saliva (em frasco contendo meio de
transporte)

= Pacientes sintomaticos com suspeita
de Covid-19

= Pessoas assintomaticas expostas a
potencial transmissao

« Pessoas que realizardo alguma
atividade que requeira medidas
adicionais de prevencao de transmissao,
como viagens aéreas, internagoes
hospitalares e cirurgias, desde que o
protocolo da instituicao aceite a saliva
em substituigdo as amostras respiratérias

Raspado (swab) nasal + orofaringe

« Pacientes sintomaticos com suspeita de
Covid-19

« Pode ser utilizado em protocolos de
prevengao de transmissao, conforme o
protocolo de cada instituicao

Raspado (swab) de nasofaringe

Pacientes sintomaticos com suspeita de
Covid-19

Sangue (soro)

« Individuos com ou sem antecedente de
quadro clinico compativel com Covid-19,
para avaliar se houve infeccao pregressa
« Pessoas com histoérico de infecgao
confirmada, para avaliar se houve
produgao de anticorpos

Sangue (soro)

« Individuos com ou sem antecedente de
quadro clinico compativel com Covid-19,
para avaliar se houve infeccao pregressa
« Pessoas com histérico de infecgao
confirmada, para avaliar se houve
produgao de anticorpos

« Em protocolos de prevencao de
transmissao, ja que alguns paises de
destino tém exigido, além da RT-PCR, a
sorologia para IgG e IgM como requisito
para entrada em seu territorio

Sangue (soro)

« Pessoas com antecedente de
Covid-19 confirmada ou nao, ou com
histérico de exposigao pregressa,
para avaliar a producdo de anticorpos
neutralizantes (protetores)

« Possivel utilidade para avaliar a
resposta vacinal

« Do 32 a0 10° dia ap6s o inicio dos
sintomas

« Para expostos: de 5 a 6 dias ap6s a
ultima exposigao

« Para prevengao: conforme
protocolos institucionais

« Do 32 a0 10° dia ap6s o inicio dos
sintomas

« Para expostos: de 5 a 6 dias ap6s a
ultima exposi¢ao

« Para prevencao: conforme
protocolos institucionais

Até o 72 dia de sintomas
(preferencialmente do 32 ao 7°9)

Até o 52 dia de sintomas
(preferencialmente entre 0 32 e 0 49)

14 dias apos o inicio dos sintomas ou 21
dias apos a exposicao de risco

14 dias ap6s o inicio dos sintomas ou 21
dias apos a exposi¢ao de risco

14 dias apo6s o inicio dos sintomas ou
21 dias apos a exposicao de risco; para
avaliacao de resposta vacinal, 30 dias
apos a ultima dose da vacina

« Sensibilidade analitica: 100%

« Limite de detecgao: 100 cp/mL

« Padrao-ouro (as sensibilidades
dos outros testes sao calculadas
em comparagao a este)

« Sensibilidade clinica: influenciada
por multiplas variaveis

94% em relagdo a RT-PCR em
raspado de naso+orofaringe

100% em relagao a RT-PCR em raspado
de naso+orofaringe (em amostras de
pacientes com até 7 dias de sintomas)

96% em relacdo a RT-PCR em raspado
de naso+orofaringe (em amostras de
pessoas com até 5 dias de sintomas)

96% (em pacientes com doenga
sintomatica confirmada por PCR

e, pelo menos, 14 dias de intervalo
entre a coleta da PCR e da sorologia)

1gG = 96%

IgM = 85%

(em pacientes com doenca
sintomatica confirmada por PCR

e, pelo menos, 14 dias de intervalo
entre a coleta da PCR e da sorologia)

97% (em pacientes com doenca
sintomatica confirmada por PCR

e, pelo menos, 14 dias de intervalo
entre a coleta da PCR e da sorologia)

100%

100%

100%

100%

99%

19G = 100% / IgM = 98%

97%

« E considerado o padrao-ouro para o
diagnostico de Covid-19.

« Trata-se do método mais sensivel e
aplicavel por mais tempo apos o inicio
dos sintomas.

« Tem sensibilidade equiparavel para
sintomaticos e assintomaticos.

« E requerido para a maioria dos
protocolos de prevengao de transmissao.
« Tem coleta realizada em drive-

thru, conforme rigorosos protocolos
assistenciais de prevencao, reduzindo
o risco de exposigao para o paciente
testado e para os demais presentes na
unidade de saude.

« A coleta geralmente provoca
desconforto e pode ser dificultada em
pacientes pouco colaborativos.

« A sensibilidade clinica varia conforme
o dia da coleta em relagao ao inicio
dos sintomas, tipo de amostra,
manifestagdes clinicas do paciente e
qualidade pré-técnica da amostra.

« A sensibilidade no raspado (swab)
nasofaringeo pode ndo ser ideal em
pacientes mais graves e com maior
tempo de evolugdo - considerar
amostras mais distais.

« Tem valor preditivo negativo
decrescente a partir do 72 dia apés o
inicio dos sintomas (redugao da carga
viral e excregao intermitente).

« Pode detectar RNA subgenémico por
tempo indeterminado, sem correlagao
com a presenca de particulas virais
infectantes.

« Oferece maior comodidade e conforto
da coleta, quando comparada ao swab.
« E 0 método aplicavel por mais tempo
apos o inicio dos sintomas.

« Pode fazer parte de protocolos

de prevencgao, observando-se as
recomendac¢des de cada instituicdo e
considerando o cenario epidemiologico
em face da menor sensibilidade.

« Tem coleta realizada em drive-

thru, conforme rigorosos protocolos
assistenciais de prevencao, reduzindo
o risco de exposigao para o paciente
testado e para os demais presentes na
unidade de saude.

« O teste é ligeiramente menos
sensivel quando comparado ao feito
em amostra de vias respiratorias.

» Deve-se observar o volume minimo
de saliva orientado (1,5 mL) para
garantir a sensibilidade demonstrada.
« Obteve-se a sensibilidade em
validagao interna com uma coorte de
pacientes sintomaticos, na primeira
semana de sintomas, para amostras
com volume superiora1,5mL. O
desempenho em assintomaticos ndo
foi avaliado.

« O exame requer preparo e tem
melhor sensibilidade se a saliva for
colhida pela manha.

« Trata-se de método molecular de alta
sensibilidade, com resultado rapido.

« Usa um quipamento compacto e point-of-
care, permitindo seguranga e agilidade nos
resultados.

« O uso em protocolos institucionais de
prevencao de transmissao deve considerar
o cenario epidemiologico local e o risco
individual de exposi¢ao para a avaliar o
valor preditivo negativo.

« Tem coleta realizada em drive-thru,
conforme rigorosos protocolos assistenciais
de prevencao, reduzindo o risco de
exposi¢do para o paciente testado e para os
demais presentes na unidade de satde.

« O teste pode se mostrar menos sensivel em
pessoas com mais de sete dias de sintomas ou
assintomaticas.

« Obteve-se a sensibilidade em validacao
interna com uma coorte de pacientes
sintomaticos, na primeira semana de sintomas,
que apresentaram resultado detectado

com Ct <30 na RT-PCR. O desempenho em
assintomaticos nao foi avaliado.

« Em casos com resultado negativo e
persisténcia da suspeita, considerar nova coleta
para analise por RT-PCR.

« O exame nao pode ser realizado em outros
materiais, como saliva, escarro e lavados ou,
ainda, em amostras com sangue macroscopico.
« Para viagem, convém verificar se a companhia
aérea e o local de destino aceitam essa técnica
em substitui¢do ao teste por RT-PCR.

« Oferece maior agilidade de
resultados, mantendo desempenho
satisfatorio na fase precoce da doenga.
« E ideal para pacientes sem sinais

de gravidade porque podem realizar

a coleta e confirmar o diagnéstico
ambulatorialmente.

« Passa por rigorosos controles

de qualidade e analise por equipe
especializada e supervisdo da
consultoria médica quando
processado no laboratério.

« Tem coleta realizada em drive-

thru, conforme rigorosos protocolos
assistenciais de prevengao, reduzindo
o risco de exposi¢ao para o paciente
testado e para os demais presentes na
unidade de saude.

« O exame pode apresentar menor
sensibilidade em pessoas com mais de
5 dias de sintomas.

« N&o é habitualmente recomendado
para assintomaticos, exceto em
protocolos institucionais muito
particulares de testagem periodica em
intervalos curtos.

« Obteve-se a sensibilidade em
validagdo interna com uma coorte

de pacientes sintomaticos, na
primeira semana de sintomas, que
apresentaram resultado detectado com
Ct <30 na RT-PCR. Nao foi avaliado o
desempenho em assintomaticos.

« Em casos com resultado negativo e
persisténcia da suspeita, considerar
nova coleta para analise por RT-PCR.
« Nao pode ser realizado em outros
materiais, como saliva, escarro e
lavados ou, ainda, amostras com
sangue mMacroscopico.

« Ainda nao é aceito, de modo geral,
para viagens aéreas.

« Para melhorar a acuracia do teste,

o Grupo Fleury utiliza dois métodos
diferentes para cada amostra analisada:
ECLIA, que detecta a presenca dos
anticorpos especificos, e CLIA, que
discrimina as classes IgG e IgM. Essa
estratégia reduz muito a possibilidade
de resultados falso-positivos ou falso-
negativos e fornece mais informagdes
para a interpretagao do resultado.
Verdadeiros positivos habitualmente sdo
reagentes em AMBAS as metodologias.
« O efeito do decaimento do nivel

de anticorpos ao longo do tempo

na sensibilidade é minimizado pela
estratégia de combinar duas técnicas.

« Asensibilidade clinica varia conforme
o tempo decorrido entre a infecgdo e a
coleta, o tipo de exposigao e a gravidade
dos sintomas. Cerca de 90% dos
individuos desenvolvem anticorpos em
até 28 dias ap6s a infecgao.

« Resultados indeterminados e falso-
positivos podem ocorrer eventualmente.
« Em algumas situagdes, a elucidagao
do diagnostico requer sequimento
sorologico.

« Pessoas que tém infec¢ao
assintomatica ou com sintomas leves,
mesmo confirmada por PCR, podem
levar mais tempo para soroconverter ou
nem produzir anticorpos perceptiveis
com as técnicas utilizadas.

« O exame nao se aplica,
necessariamente, a avaliagdo da
resposta a vacina contra Covid-19.
Considerar o tipo de imunégeno
presente no composto (virus inativado,
vetor viral ou acido nucleico indutor de
anticorpos anti-spike).

« Para melhorar a acuracia do teste,

o Grupo Fleury utiliza dois métodos
diferentes para cada amostra analisada:
ECLIA, que detecta a presenga dos
anticorpos especificos, e CLIA, que
discrimina as classes IgG e IgM. Essa
estratégia reduz muito a possibilidade
de resultados falso-positivos ou falso-
negativos e fornece mais informagdes
para interpretagao do resultado.
Verdadeiros positivos habitualmente sao
reagentes em AMBAS as metodologias.
« O efeito do decaimento do nivel

de anticorpos ao longo do tempo

na sensibilidade é minimizado pela
estratégia de combinar duas técnicas.

« A sensibilidade clinica varia conforme
o tempo decorrido entre a infecgdo e a
coleta, o tipo de exposicao e a gravidade
dos sintomas. Cerca de 90% dos
individuos desenvolvem anticorpos em
até 28 dias apos a infecgao.

« Resultados indeterminados e falso-
positivos podem ocorrer eventualmente,
sobretudo para IgM.

« Em algumas situagdes, a elucidacao
do diagnostico requer seguimento
sorologico.

« Pessoas que tém infeccdo
assintomatica ou com sintomas leves,
mesmo confirmada por PCR, podem
levar mais tempo para soroconverter,
ou nem produzir anticorpos perceptiveis
com as técnicas utilizadas.

« O exame nao se aplica,
necessariamente, a avaliagao da
resposta do organismo a vacina

contra Covid-19. Considerar o tipo de
imundgeno presente no composto (virus
inativado, vetor viral ou acido nucleico
indutor de anticorpo anti-spike).

« Para melhorar a acuracia do teste, o
Grupo Fleury utiliza um fluxo com dois
métodos diferentes: ECLIA, que detecta
os anticorpos antiproteina spike, e
imunoenzimatico funcional, para as
amostras positivas na primeira etapa,
o qual confirma e quantifica a fungao
neutralizante.

« A estratégia aumenta a especificidade
do teste, pois elimina, na triagem, as
amostras que ndo contém anticorpos
anti-spike, mas apresentam resultados
limitrofes no teste imunoenzimatico,
que poderiam ser incorretamente
interpretadas como positivas.

« Nas amostras de validacao
previamente caracterizadas para a
presenca de anticorpos anti-spike, a
concordancia de resultados entre os
métodos ECLIA e imunoenzimatico se
aproximou de 100%.

« A sensibilidade clinica varia conforme
o tempo decorrido entre a infecgdo

e a coleta, o tipo de exposicdo e a
gravidade dos sintomas. Cerca de 90%
dos individuos desenvolvem anticorpos
em até 28 dias ap6s a infecgao.

« Pessoas que tém infec¢ao
assintomatica ou com sintomas leves,
mesmo confirmada por PCR, podem
levar mais tempo para soroconverter ou
nem produzir anticorpos perceptiveis
com as técnicas utilizadas.

« A existéncia de anticorpos contra
outros epitopos do virus e de anticorpos
anti-spike sem fun¢ao neutralizante
pode resultar em divergéncia entre
resultados de técnicas diferentes.

« E possivel que niveis altos de
anticorpos neutralizantes precisem de
mais de 21 dias para se estabelecer,
podendo haver necessidade de
seguimento sorologico.

« Autilidade do teste para a avaliagdo
da resposta vacinal ainda precisa ser
mais bem compreendida.
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ATEN AO com
as CRIANCAS

Sindrome Inflamatoria
Multissistemica Pediatrica

(SIM-P) temporalmente

associada a Covid-19

o segundo trimestre de 2020, durante o pico da pandemia, diversos re-
latorios meédicos vindos da Europa e da Ameérica do Norte descreveram
uma nova apresentacao clinica da infecgdo pelo SARS-CoV-2 em criangas
e adolescentes, semelhante a doenca de Kawasaki ou a sindrme do cho-
quetoxico e, posteriormente, definida como sindrome inflamatoria multis-
sistémica pediatrica (SIM-P). A partir dai, essa forma pediatrica passou a ser

identificada e diversos paises, incluindo o Brasil.

Com fisiopatologia ainda nao bermn esclarecida, mas possivelmenterela-
cionada a uma resposta Imunologica anormal ao virus, levando a um m-
cesso pos-infeccioso, a SIM-P caracteriza-se por um quado que acomete
criangas e adolescentesp reviamente s audaveis, que apresentam f ebre
persistente, associada a amplo espectro de sinais e sintomas (veja quadro)
e possibilidade de evolucao para choque, cagulopatia, omprometimen-

to cardiaco e disfuncao de outros 6rgaos e sistemas. Ja as manifestacoes

respiratorias podem nao estar presentes em todos
0s casos. Dentre as alteracdes laboratoriais, observa-
-se elevacao da proteina C reativa (PCR), da procalci-
tonina, da ferritina e dos dimeros D, assim como das

enzimas marcadoras da funcado miocardica.

Atualmente, o diagnostico da SIM-P exige a confir-
magao de infeccdo atual ou pregressa pelo SARS-
-CoV-2 ou, pelo menos, vinculo epidemiologico com
caso confirmado (confira definicao de caso preliminar

pelo Ministério da Saude, na pagina seguinte).

Em razao da gravidade desses casos, recomenda-
-se que os pacientes com suspeita de SIM-P sejam
encaminhados precocemente a centros terciarios
de referéncia para uma assisténcia conjunta por pe-
diatras especialistas em Infectologia, Reumatologia,

Cardiologia e Medicina Intensiva.

Embora a SIM-P traga preocupacao em relagdo a
uma evolucao desfavoravel da Covid-19 em crian-
¢as e adolescentes, € importante destacar que essas
ocorréncias foram raras até o momento em com-
paragao ao grande numero de casos Na populacao
pediatrica com pouca gravidade, boa evolucao e

desfechos clinicos excelentes.

41A50 CASOS |

51A 80 CASOS |

101 CASOS OU MAIS |

A SIM-P NO BRASIL

Até 02 de janeiro de 2021, sequndo dados do Ministé-
rio da Saude, foram confirmados no Brasil 646 casos de
SIM-P temporalmente associada a Covid-19 em criangas
e adolescentes de O a 19 anos, com registro de 41 obi-
tos. Entre os casos descritos, 56,8% ocorreram no sexo

masculino e a maior parte — 74,8% -, na faixa etaria de O

a 9 anos. As criangas menores de 4 anos representaram
51,2% dos obitos.

Distribuicao dos casos da sindrome inflamatoria

multissistémica pediatrica temporalmente associada

a Covid-19, por unidade federada de notificacao.

<
F

Fonte: CGPNI/DEIDT/SVS/MS. Casos reportados pelas Secretarias da Saude dos Estados e do Distrito Federal, notificados até 2/1/2021 (SE 53). Atualizados em 15/1/2021
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DEFINICAO DE CASO DE SIM-P
TEMPORALMENTE ASSOCIADA A COVID-19
PELO MINISTERIO DA SAUDE

Caso de hospitalizacao de crianga ou adolescente entre O e 19 anos com febre
elevada (minimo de 38°C) e persistente (3 dias) e:

Pelo menos dois dos seguintes sinais e sintomas

« Conjuntivite nao purulenta ou erupgao cutanea bilateral ou sinais de inflamagao
mucocutanea (oral, maos e pés)

» Hipotensao ou choque

» Manifestagdes de disfungao miocardica, pericarditeyuditte ou alteracdes dasoronariss
(incluindo achados do ecocardiograma ou elevacao deponina ou N'-proBNP)

« Evidéncia de coagulopatia ou elevacao de dimeros D

» Manifestagdes gastointestinais agudas (dor abdominal, diarreia ou vémitd

Marcadores de inflamagao elevados (VHS, PCR e procalcitonina, entre outrs)
Afastamento de quaisquer outras causas de origem infecciosa e inflamatoéria, como
sepse bacteriana, sindiomes do choque estafilococico ou estreptocécio

Evidéncia deCovid-19 por teste molecular, antigénico ou sorologia ou histéria de @ontat

com caso confirmad

Comentarios:

« Podem ser incluidas criancas e adolescentes que preencheram os critérios completos
ou parciais para a sindome de Kawasaki ou sindome do choque téxico e com
evidéncia de infeccao pelo SARS-©V-2.

« Deve-se considerar a possibilidade de SIM-P em qualquer morte pediatrica
caracteristica com evidéncia de infeccao por SARS-GV-2.

Fonte: Ministério da Saude /janero de 2021.

Em razao da gavidade desses casos, recomendaes
queos pacientes com suspeita de SIM-P sejam
encaminhados precocemente a centros terciarios
de referéncia para uma assisténcia conjunta

por pediatras especialistas em Infectologia,
Reumatologia, Cardiologia e Medicina Intensiva.

Principais manifestagoes clinicas relatadas na SIM-P

« Febre persistente

= Sintomas gastrointestinais (dor abdominal, diarreia ou vomito)
 Rash cutaneo

= Conjuntivite nao purulenta

= Envolvimento das membranas mucosas

= Sintormas neurologicos (cefalela, letargia, confusao)

= Sintormas respiratorios/sinais de insuficiéncia respiratoria aguda
= Dor de garganta

- Mialgia

» Edema de maos e pés

« Linfadenopatia

- Choque

« Alteragoes cardiacas (disfungao miocardica, arritmias, dilatagao ou aneurisma de coronarias)
= Serosites

= Alteracdes renais

« Outras

Exames complementares para a avaliagao da crianga com suspeita de SIM-P*

» Hemograma

= Provas inflamatorias (PCR, VHS e procalcitonina)
= Ferritina

» Testes para avaliagdo da fungao hepatica, incluindo albumina
« DHL

= Coagulograma, dimeros D e fibrinogénio

« Eletrolitos e funcao renal

= Analise de urina

= Troponina

» BNP ou NT-proBNP

« Eletrocardiograma

» Radiografia de torax

« Ecocardiograma

*Especialmente nos casos moderados a graves
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VIRAIS E COVID-19
NA PEDIATRIA

O que esperar dos
exames de imagem?

Quando usar os
métodos disponiveis,
especialmente a
tomografia, em
casos de infeccao
pelo SARS-CoV-2 na
populacao pediatrica.

revista médica_#4

egundo os dados do Ministério da Saude, ha, no
Brasil, m enos ¢ asos c onfirmados d e Covid-19
em criangas e adolescente do que em outras
faixas etarias. Entre todos os casos confirmados
de Sindrome Respiratodria Aguda Grave por Co-
vid-19 em 2020, a populagao de O a 19 anos, que
corresponde a quase 15% do total de brasileiros,

representou cerca de 2,5% do total de casos.

De fato, os pacientes pediatricos tendem a apre-
sentar s intomas clinicos m ais leves e doenga
pulmonar menos e xtensa. Em um e studo pu-
blicado em maio de 2020 na JAMA Pediatrics,
que avaliou as caracteristicas de 48 criangas com
Covid-19 internadas em unidade de terapia in-
tensiva (UTI) nos Estados Unidos e no Canada,
observou-se que a evolu¢ao para doenga grave
nesse grupo & muito menos frequente do que
em adultos, com 83% desses casos associados a

comorbidades significativas preexistentes.

No cenario da infeccao pelo SARS-CoV-2, cerca de
90% dos adultos com indicagao para realizagao de
tomografia computadorizada (TC) de torax apresen-
tam alteragdes pulmonares, enquanto apenas meta-
de dos casos pediatricos manifestam algum achado
tormografico. Se considerarmos apenas criangas ad-
mitidas em UTI, esse nimero pode chegar a 80%.
Embora as alteragdes tomograficas na populagao
pediatrica ndo sejam patognomonicas da Covid-19,
um padrao de opacidades em vidro fosco ou de focos
de consolidagdes perifericas e/ou subpleurais, geral-
mente bilaterais, predorminando nos lobos inferiores,
sugere o diagnostico no contexto clinico apropriado
Osinaldo halo, que descreve uma consolidagao focal
com opacidade em vidro fosco ao redor, foi relatado
em até 50% dos infectados em Pediatria e, portanto,
quando presente, pode ajudar a restringir o diagnosti-
co diferencial Ja o achado de pavimentagao em mo-
saico (vidro fosco associado a espessamento septal)

€ menos frequente nas criangas do que nos adultos.

Contudo, conforme mostrou um artigo publica-
do na Pediatric Pulmonology em fevereiro de
2020, a coinfeccéo e uma condicao relativarmen-
te comum na populagao pediatrica, presente em
40% dos casos de Covid-19. No estudo, todos os
pacientes apresentaram opacidades perifericas/
subpleurais na TC de torax, dos quais 60% tinham
opacidades em vidro fosco, 50%, focos de conso-
lidacdo com halo em vidro fosco, e 15%, peque-
nos nodulos, achados que podem coexistir em

um mesrmao exame.

Ja na radiografia de térax, os achados sao pouco
especificos e podem estar relacionados a outras
etiologias. Em geral, caracterizam-se por opacida-
des periféricas mal definidas, predominando nos
campos Inferiores. A sensibilidade de deteccao
de anormalidades no estudo radiologico e baixa
quando comparada a da TC ou, até mesmo, a da

ultrassonografia (USG) pulmonar. >

27



28
PEDIATRIA_

revista médica_#4

RECOMENDAGOES PARA
AVALIACAO POR IMAGEM

Um consenso recente de especialistas internacio-
nais sobre avaliagdo por imagem do torax no pa-
ciente pediatrico c om i nfecgao por SARS-CoV-=2
ressaltou que o papel desses exames no diagnos-
tico inicial e na avaliagao da progressao da doenga
e do prognostico constitui uma area de pesquisa e
discussao ativa. M Ultiplos fatores, incluindo sensi-
bilidade e especificidade dos exames radiologicos,
disponibilidade, dose de r adiagao | onizante utili-
zada e precisao dos testes de RT-PCR, devemn ser
levados em conta. Dessa forma, as sequintes con-

sideragoes foram propostas:

» Exames d e imagem nao e stao recomendados
como meétodo de rastreamento para deteccao de
infecgao por SARS-CoV-2.

« Exames de imagem nao estao recomendados em
pacientes pediatricos com sintomas leves da Co-
vid-19, a menos que possuam algum fator de risco
significativo ou nao evoluam com melhora clinica

durante o tratamento da infeccao respiratoria.

« A TC de torax deve ser considerada nos quadros
clinicos moderados ou graves

« Em situacbes com limitagdes laboratoriais, o
exame de imagem pode ser cogitado ¢ omo
parte da avaliagcao.

» Um exame de controle pos-tratamento deve ser
considerado apenas em casos graves, Com suspei-

ta de alteracdes cronicas do pulmao.

A decisao sobre a melhor conduta na avaliagao por
imagem na Covid-19 depende de diversos fatores,
como padroes d e pratica individual e i ncidéncia
sazonal de doengas respiratorias, e pode ser mais
berm definida com a discussao do caso entre o ra-

diologista e o pediatra.

O consenso ainda sugere, nos casos de suspeita de
pneumonia por Covid-19 em Pediatria, que a ava-
liacdo pela TC do torax, quando indicada, siga um
relatorio estruturado que divida o exame em qua-

tro categorias, conforme mostra a tabela 1

CLASSIFICACAO DOS
ACHADOS TOMOGRAFICOS
EM PACIENTES PEDIATRICOS

COM SUSPEITA DE COVID-19

TABELA1

ClassificagaoR acional

Achados de imagem

Achados comuns
em criangas com
pneumonia

por Covid-19 lobos inferiores

+ Halo em vidro fosco (precoce)

» Opacidades bilaterais periféricas e/
ou subpleurais em vidro fosco ou
consolidagdes, predominando nos

Termos sugeridos

« Achados comumente encontrados em
pneumonia por Covid-19

« Diagnostico diferencial com outras
pneumonias virais ou atipicas

« Sinal do halo presente: onsiderar tambéem
infeccao fungica

Indetermi-
nado

« Opacidades unilaterais periféricas ou

Achados néo
especificos para
pneumonia por

Covid-19 padrao especifico

» Pavimentagao em mosaico

de distribui¢do periférica e central
» Espessamento bilateral peribronquico  relacionados a pneumonia por Covid-19
e opacidades peribroncovasculares
» Opacidades difusas ou multiplas sem  com processos infecciosos

» Achados nao especificos, eventualmente
« Diagnostico diferencial

e ndo infecciosos

Atipico

Negativo

« Consolidagao segmentar ou lobar

Achados raros ou unilsteral

nao descritos para
pneurnonia por
Covid-19

» Micronodulos

« Cavitagoes

» Derrame pleural
« Adenopatia

Nenhum achado
sugestivo de
pneurmnonia

Nenhum achado sugestivo de
pneumonia

» Opacidades de distribuicao central

» Achados atipicos ou incomuns em
pneumonias por Covid-19

» Recomenda-se considerar diagnosticos
diferenciais

(a TC pode ser negativa em estagios iniciais
da Covid-19)

Figura 1. Menina, 15 anos, com quadro de dispneia e dor
ventilatorio-dependente. A TC de torax mostrou consolidagdes
subpleurais nos segmentos posteriores bilaterais (setas pretas
em 1A), com sinais de congestao venosa (cabega de seta em
1A) e pequeno derrame pleural bilateral (setas brancas em

1B), sem opacidades em vidro fosco associadas. Tais achados
podem ser classificados como indeterminados para pneumonia
viral, admitindo diagnostico diferencial com processos
infecciosos e ndo infecciosos. O teste de RT-PCR para SARS-
CoV-2 da paciente, coletado dois depois, resultou positivo.

Figura 2. Menina, 16 anos, com tosse seca ha 2 semanas e febre
ha 3 dias. A TC de térax apontou focos de consolidagdes com
halo em vidro fosco no lobo inferior do pulmao direito (setas
pretas). Esses achados podem ser classificados como tipicos
para pneumonia viral por Covid-19, admitindo diagndstico
diferencial com outras pneumonias virais ndo Covid-19 ou
pneumonias atipicas. A presenga do sinal do halo em vidro
fosco deve levantar também a possibilidade de infecgao
fungica. O teste de RT-PCR para SARS-CoV-2 da paciente,
coletado no dia seguinte ao atendimento médico, foi positivo.
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PRINCIPAIS ACHADOS NA TC
DE TORAX NAS DIFERENTES

OUTRAS PNEUMONIAS VIRAIS:

DIAGNOSTICOS DIFERENCIAIS

PNEUMONIAS VIRAIS

Os virus sao as causas mais comuns de infeccao respiratoria no grupo Outros diagnosticos diferenciais re- TABELA 2
pediatrico. Os agentes etioldgicos mais frequentes em criangas Imu- levantes para quadros pulmonares Agente TC de téraxC omplicacdes
nocompetentes incluem o virus respiratorio sincicial (VRS), o parain- prolongados ou de repeti¢ao incluem
) ) ) ) ) » Distribuigao centrada nas vias aereas, com areas - Bronquiolite
fluenza (PIV), o influenza, o metapneumovirus humano (hMPV), o ainda a coinfeccao bacteriana, que VRS de opacidade em “arvore em brotamento’ « Pneumonia
adenovirus (ADV) e o rinovirus, enquanto, Nos imunocomprometidos, usualmente se apresenta como con- * Espessamento de paredes bronquicas, com ousern  « Hiper-reatividade bronquica
consolidagao ao longo dos feixes broncovasculares « Infeccao respiratoria grave
observa-se, principalmente, o ADV, o citomegalovirus (CMV), o Eps- solidagao do espago aereo de distri- S
tein-Barr (EBV), 0 herpes simples (HVS) e o VRS. buicdo segmentar ou lobar, a hiper- » Consolidacoes multifocais irregulares com vidro
‘ fosco, que dificultam a diferenciagao entre pneurnonia
plasia de células neuroendocrinas da PIV viral e bacteriana Coinfecgao bacteriana comum
A TC de tdrax se destaca, entre os métodos de imagem, como o de infancia (NEHI) e complicagdes como  Nodulos centrolobulares com espessamento
da parede brénquica
malor acuracia na identificagao de padroes sugestivos de infecgao viral, a bronquiolite obliterante (BO). T
alem de contribuir no diagnostico de outras etiologias, com impacto raqueobronquite e broncopneumona
(estagios iniciais)
direto na conduta. De forma geral, 0s virus aparecem na TC como con- O uso da TC de torax para a avaliagao « Dano alveolar difuso, com edema intra-alveolar
. ! o . . : e hemorragia (tardio) : , :
solidagoes multifocais irrequlares associadas a opacidades em vidro desses casos deve ser estabelecido Influenza « Vidro fosco focal. multifocal ou difuso e areas Bronquite hemorragica ou pneumonia fulminante
) ) ) ) B - (primaria viral ou secundaria bacteriana)
fosco, podendo tambem se apresentar como nodulos centrolobulares individualmente. A discussao entre o de consolidagao
. ) . ) } } ) » Nodulos centrolobulares, pseudocavitagao, formagao
com espessamento da parede bronquica. O padrao de imagem das pediatra e o radiologista & sempre es- de pneumatocele e linfadenopatia
pneurnonias virais se relaciona com a patogenia da infeccao e, dessa timulada, devendo-se levar em consi- - Eventuais derrames pleurais e cavitacao
forma, sugere um diagnostico diferencial do patogeno durante os es- deragao algumas situacdes em que o « Vidro fosco multifocal bilaterail « Bronquiectasia
tagios iniciais da infeccao (tabela 2). exame pode auxiliar a conduta clinica: ADV » Consolidagoes irregulares, que podem » Bronquiolite obliterante
ser segmentares ou lobares « Sindrome do pulméo hiperlucente unilateral
« Hiperinsuflagdo e/ou atelectasia (Swyer-James-Macleod)
Por exemplo, o VRS e o PIV se replicam no epitélio nasofaringeo, es- « Persisténcia de divida clinica e labora- . . ' Imunocomprometidos: infeccao grave, com risco
) ) ) ) ) ] ) » Vidro fosco assimétrico bilateral d e devido a reativacae do vi /l ont
palharm-se para os pulmoes e induzem bronquiolite com descama- torial, com radiografia inconclusiva: a TC CMV « Pequenos nodulos centrolobulares mal definidos € morte, devido a realivagac do virus tatente ou

¢ao das células epiteliais das pequenas vias aereas. O hMPV tambéem

infecta o epitelio pulmonar, provocando uma cascata inflamatoria. Os

contribui para pesquisa de complicagdes

associadas a infecgao atual ou para esta-

« Consolidacoes

a infusao de medula ou sangue soropositivo para

o CMV

Em geral sem sequelas, mas com eventuais

hados t “fi q tre t - bel tros d - dif EBV intersticiais em vidro fosco difuso complicacdes neurologicas, hematologicas,
achados tomograficos de pneumonia por esses trés agentes sao, por elecer outros diagnosticos diferenciais. « Esplenomegalia comurn hepaticas, respiratérias ou psicolégicas
tanto, semelhantes e se traduzem em um padrao centrado nas vias » Pacientes com quadro prolongado,

, . \ B ) « Vidro fosco multifocal, segmentar ou subsegmentar Obstrucao da via aérea superior
aéreas com opacidade em ‘arvore em brotamento' e espessamento que nao apresentam melhora clinica HSV « Consolidagdes peribronquicas por pseudomembranas relacionadas

da parede bronquica.

Jaovirus influenza invade difusamente o epitélio respiratorio, resultando
em bronquite necrosante e dano alveolar difuso, o qual se manifesta
como consolidagao, enquanto o ADV afeta os bronquiolos terminais e
causa bronquiolite, que pode ser acompanhada por broncopneumonia
necrosante, caracterizada na TC de torax como opacidades em vidro fos-
co multifocais, com consolidagoes irregulares segmentares ou lobares,
de forma semelhante a uma infeccao bacteriana. O HSV, por sua vez,
tem efeitos citopaticos nas vias aéreas e nos alveolos, levando a opaci-

dades multifocais difusas, com areas de consolidacoes peribronquicas.

revista médica_#4

durante o tratamento e para os quais
seriam indicadas radiografias de con-
trole: a TC com baixa dose de radiacao
pode substituir as radiografias, com
vantagens diagnosticas.

» Presenga de algum fator de risco sig-
nificativo para doenca pulmonar grave.
« Pneumonias de repeticao: a TC
permite avaliar se ha doenca pul-
monar cronica subjacente ou mal-

formagao pulmonar.

+» Derrame pleural

a Ulceras traqueais

Figura 3. TC de térax de menino de 9 anos,

com quadro de tosse seca, espirros, febre alta

e diarreia, mostra multiplos pequenos focos de
consolidagao com halo em vidro fosco (setas pretas),
de distribuigdo randoémica, alguns subpleurais. A
pesquisa de SARS-CoV-2 por RT-PCR foi negativa,
mas houve a detecgao de rotavirus em amostra

de fezes. O caso demonstra que mesmo os virus
responsaveis por sintomatologia predominantemente
abdominal podem provocar alteragdes pulmonares.
Este exame se mostrou indeterminado para
pneumonia viral por Covid-19, admitindo diagnéstico
diferencial com outras pneumonias (virais e ndao
virais) ou processos nao infecciosos. As alteragdes
encontradas foram atribuidas ao rotavirus.



32
PEDIATRIA_

DIAGNOSTICOS
DIFERENCIAIS
NAO INFECCIOSOS

HIPERPLASIA DE CELULAS
NEUROENDOCRINAS DA INFANCIA

Previamente conhecida como taquipneia persistente da
infancia, a NEHI é uma forma de doenga pulmonar in-
tersticial infantil rara, de etiologia desconhecida. Comu-
mente se manifesta em bebés nascidos a termo, pre-
viamente higidos, no primeiro ano de vida. Apresenta
inicio insidioso, sendo os principais sintomas taquipneia,
retragoes costais, crepitacoes e hipoxemia persistentes.
O diagnostico tardio e comum, uma vez que a condigao
nem sempre esta presente nos primeiros diagnosticos
diferenciais. Os achados da TC de torax podem definir o
diagnostico e incluem hiperinsuflagao e opacidades em
vidro fosco em uma distribuicdo geografica caracteristi-
ca, de predominio central, no lobo medio e na lingula.
Contudo, alguns casos requerem a confirmacao histopa-
toldgica, que demonstra proeminéncia de células neuro-

endocrinas nas vias aéreas distais.
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BRONQUIOLITE OBLITERANTE

A BO costuma ocorrer apos uma infecgao viral
grave, em geral por ADV, embora também pos-
sa ser secundaria a influenza, PIV, sarampo, va-
ricela ou Mycoplasma pneumoniae. Apresenta-
-se caracteristicamente com dispneia, com tosse
persistente e progressiva e, em alguns casos,
com sibilos. Classicamente, ha o envolvimento
de bronquiolos terminais e respiratorios, com
hipertrofia dos musculos lisos dos bronquiolos,
inflamacao peribronquica, secregao e cicatrizes
bronquiolares, que resultam em fibrose e es-
treitamento concéntrico da luz dos bronguiolos
Nos espacos alveolares e no parénquima pul-
monar distal, porem, podem nao ser encontra-
das alteragdes significativas. A TC do torax pode
mostrar espessamento de paredes brénquicas,
areas esparsas de hipoatenuagdo e bronquiec-
tasias. Nas fases inspiratorias e expiratorias (rea-
lizadas em decubitos laterais direito e esquerdo
nas crian¢as pequenas), € possivel observar um
padrao de atenuagdo em mosaico, caracteriza-
do por areas de aprisionamento aéreo relacio-

nado a doenga de pequenas vias aereas.

O PAPEL DA
ULTRASSONOGRAFIA

DO PULMAO NA

AVALIACAO DE
PNEUMONIA VIRAL

A USG pulmonar vem sendo utilizada nos ultimos
anos para avaliar mais do que o derrame pleural e
suas caracteristicas. Diversos estudos demonstram
a alta sensibilidade e a especifici-
dade do método na identificacao
de acumulo de liquido intersticial
e alveolar - gue, na tomogra-
fla, se traduz como vidrofosco
-, b emcomo nai dentificagao
de consolidacdes, com utilidade
no d lagnostico de p neumonias
e de suas complicagoes. A per-
fusao parenquimatosa r eduzida
ao Doppler, por exemplo, corre-
laciona-se c om necessidade d e
tratamentos mais prolongados e
maior tempo de internagaoc hos-
pitalar. E possivel ainda caracterizar complicacées,
tais como necrose ou abscesso .

Estudos recentes tém demonstrado que o e xame
apresenta r esultados proximos aos da TCe supe-
riores aos da radiografia simples, com as vantagens
de nao expor a populagao pediatrica a radiacao 10~
nizante e de poder ser realizado a beira do leito em
pacientes internados. No contexto da Covid-19, inclu-
sive, a USG contribui para reduzir o risco de contami-
nagao no transporte dos pacientes.

No cenario ambulatorial, © exame pode ser indicado
quando uma radiografia de torax prévia nao fol capaz
de dinmir todas as duvidas diagnosticas, mas a crian-
¢a ainda nao apresenta critérios para a realizacao da
TC Ademais, e possivel realiza-lo em atendimento
domiciliar, com utilidade em criancas com doencas
cronicas, que tenham limitagdes de locomogao.

A acuracia da USG pulmonar depende da experti -
se do radiologista, razao pela gual o exame deve

ser feito por profissional habilitado e experiente
em Radiologia Pediatrica . ]
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DNA
DO
BEB

Teste genético por NGS
investiga mais de 400
genes relacionados a
mais de 350 doengas e
constitui novo recurso
para triagem neonatal

revista médica_#4

o)

S avangos na gendmica, que vieram na esteira da tecnologia do se-
quenciamento de nova geracao (NGS), tém tornado viaveis e aces-
sivels na pratica clinica testes que auxiliam o diagnostico de doengas
de origem geneética, assim como a individualizagao de tratamentos
e a avaliacado de risco de desenvolvimento de enfermidades, entre
outras importantes aplicagbes, com impacto relevante na salde e

no manejo de pacientes.

Um emprego promissor desses exames e no periodo neonatal, fase

em que um diagnostico precoce e preciso impacta toda uma vida.

A gendmica, nesse contexto, pode facilitar a detecgao da etiologia
geneética de uma doenca em uma crianga ja sintomatica e ser util
na triagem neonatal, permitindo a identificagdo de alteracdes asso-
ciadas a quadros ainda nao manifestos, com possibilidade de miti-

gacao de suas consequéncias por meio de intervengoes precoces.

Desde a década de 1960, a Organizacao Mundial da Saude preconi-
za a realizagao da triagem neonatal Mais de 50 anos apos sua im-
plementacao, inicialmente para a pesquisa apenas da fenilcetonuria,
essa estratégia diagnostica tem se expandido consideravelmente. O
avanco nas técnicas laboratoriais, em particular com a espectrome-
tria de massas em tandem, permitiu a inclusao de diversas doencas
nesse rastreamento, tanto que, atualmente, a versao ampliada do
exame investiga cerca de 40 condicdes clinicas que podem come-
¢ar nos primeiros meses de vida. Tais programas sao amplamente
reconhecidos como uma medida de sucesso, uma vez que auxiliam
a reduzir a mortalidade e a morbidade por diversas doencas poten-

cialmente graves. >
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A triagem neonatal
por NGS possibilita
diagnosticos precisos
e de formarapidade
doengas monogénicas

que podem se

manifestar na infancia
e se beneficiam de uma
intervencao precoce

revista médica_#4

Contudo, os testes disponiveis ainda apresen-
tam altas taxas de resultados falso-positivos,
especialmente em bebés com um quadro
agudo, internados em unidade de terapia in-
tensiva, prematuros, com baixo peso ao nas-
cmento ou sob cuidados nutricionals especi-
ficos, o que leva a necessidade de repeticoes
de testes ou de exames adicionals, 0 que, em
geral, costuma atrasar uma concluséo diag-

nostica Importante e a instituicao terapéutica.

Assim, sobretudo para esses
grupos, mas nao restrito a
eles, é possivel recorrer hoje
a triagerm neonatal por NGS,
que possibilita diagnosticos
precisos e de forma rapida
de doengas monogénicas
que podem se manifestar na
infancia e se beneficam de

uma Intervengao precoce.

O NGS, no entanto, ndo
substitul a triagem conven-
cional, uma vez que alguns
testes bioquimicos podem
ser superiores na deteccao de determina-
dos quadros. Ademais, o conhecimento
incompleto das causas geneticas das do-
engas, por vezes, leva a identificagao de va-

riantes de significado clinico incerto.

Dessa forma, recomenda-se que a triagem
neonatal por NGS seja tanto realizada por
meio de painéis que selecionam genes-alvo
com associagao estabelecida a doengas que
se inicdam na INfancia ou para as quais uma
intervengao precoce traga beneficios quan-

to indicada para a confirmacao genetica de

enfermidades em recéem-nascidos com tria-
gem convencional anormal ou como exame
complementar em criangas sob algum tipo de
estresse ou Nas quais uma pesquisa de uma

gama maior de doengas seja de interesse.

Tais orientagdes ganham reforco com os
resultados do Projeto BabySeq, que estu-
dou os impactos positivos e negativos da
triagerm neonatal por NGS em larga escala
e mostrou que 94% dos recéem-nascidos
assintormaticos ou sem fenotipo sugestivo
de doenca avaliados apresentaram alguma
variante patogénica de risco para quadros
que podem se manifestar ou, a0 Menos, ter

intervengoes possiveis na infancia.

CARACTERISTICAS DO
(painel genético para triagem neonatal por NGS)

w0 Avalia, de forma simultanea, mais
de 400 genes relacionados a mais
de 350 doengas que podem se
manifestar na infancia ou para as
quais uma intervengao precoce
é possivel e capaz de reduzir
morbidade e mortalidade

2¢ Configura um teste complementar
a triagem neonatal convencional

10¢ Pode ser realizada em qualquer
faixa etaria

¢ Os resultados nao sofrem a
interferéncia da idade gestacional,
do peso ao nascimento ou de
estresse metabolico ou nutricional

1 Pode ser realizada em amostra de
sangue, de saliva* ou de swab da
bochecha*

¢ Esta disponivel em todo o Brasil por
meio da plataforma Fleury Genémica

*Disponivel pela plataforma Fleury Gendmica
no site www.fleurygenomica.com.br

* DISPONIVEL NO FLEURY GENOMICA

O painel genético para triagem neonatal
por NGS inclui o sequenciamento de
mais de 400 genes relacionados a mais

O teste também possibilita a
identificacao de portadores,
ou seja, criangas com apenas
uma copia de uma variante
alélica recessiva patogénica e
que, mesmo assintomaticas,
podem precisar de

de 350 doengas (tabela), permitindo a
identificacao de variantes de nucleotideo
Unico (SNV), pequenas insercoes e
delec¢des (indel), bem como variagdes
no numero de copias (CNV), diminuindo
as taxas de resultados falso-negativos.

seguimento médico

direcionado e reqular.

:13:13
(painel genético para triagem neonatal por NGS)

Genes avaliados: ABCC8, ABCC9, ABCD1, ABCG5, ACADM, ACADVL, ACATL, ACSF3, ACTG1, ADA, ADGRV1
(GPR98), ADK, AGA, AGL, AGXT, AIP, AIRE, AK2, AKR1D1, ALB, ALDH7A1, ALDOB, ALMSI1, ALPL, ANK1, APC,
APOB, AQP2, ARG1, ARSA, ARSB, ASL, ASPA, ASS1, ATP6V1B1, ATP7A, ATP/B, AUH, AVPR2, BCHE, BCKDHA,
BCKDHB, BLM, BMPR1A, BSND, BTD, CACNA1C, CACNAIS, CALM1, CALMZ2, CARD11, CASQZ, CASR, CBLIF
(GIF), CBS, CCDC39, CCDC40, CCDC6B5, CCNO, CD3D, CD3E, CD40LG, CDC73, CDHZ23, CFAP298 (C210RF59),
CFTR, CIB2, CLDN14, CLRN1, CNGA3, CNGB3, COL11A1, COL1AL COL1A2, COL2A1, COL3A1, COL4A3, COL4A4,
COL4A5, COL9AL, COROIA, CPS1, CPTIA, CPT2, CTNS, CYBA, CYBB, CYP11B1, CYP11B2, CYP1B1, CYP27A1,
CYP27B1, DBT, DCLRE1IC, DHCR7, DLD, DNAAF1, DNAAF4 (DYX1C1), DNAAF5 (HEATRZ), DNAH11, DNAHS5,
DNAIL, DNAJB13, DNMT3B, DOCK8, DRC1, DSP, DUOX2, DUOXAZ, EDN3, ELANE, ELN, EPB42, ERCC6, ESRRB,
ETFA, ETFB, ETFDH, ETHEL, EYAL, F10, F11, F13A1, F13B, F2, F5, F7, F8, F9, FAH, FANCA, FANCB, FANCC, FANCD2,
FANCG, FANCI, FBN1, FBP1, FGF3, FGFR3, FKTN, FOLR1, G6PC, G6PD, GAA, GALE, GALK1, GALNS, GALT, GAMT,
GASS8, GATAL, GATAZ, GATM, GBA, GBE1, GCDH, GCH1, GCK, GGCX, GH1, GIPC3, G/B2, GJB6, GLA, GLUD],
GP1BB, GP6, GP9, GPSM2, GRHPR, GSS, GYS2, HADH, HADHA, HADHB, HAX1, HBB, HEXA, HLCS, HMGCL,
HMGCS2, HNF1A, HNF4A, HOGAL, HPD, HPS1, HPS3, HPS4, HSD11B2, HSD17B10, HSD3B2, HSD3B7, IDS,
IDUA, IGSF1, IKBKAP, ILZRA, ILZRG, IL7R, ILDRI1, INS, ITGAZB, ITGB3, ITK, IVD, IYD, JAGI, JAK3, KCNHZ2, KCNJ10,
KCNJ11, KCNJ5, KCNQ1, KCNQ2Z, KCNQ4, LAMAZ, LAMP2, LDLR, LHX3, LIPA, LMBRD1, LOXHDI, LPL, LRPPRC,
LRRC6, LRTOMT, MARVELD2, MATIA, MAX, MCCCl1, MCCC2, MCEE, MCIDAS, MCOLNI, MEFV, MEN1, MITF,
MKS1, MLYCD, MMAA, MMAB, MMACHC, MMADHC, MPI, MPL, MTR, MTRR, MTTP, MUT, MYH9, MYO15A,
MYO6, MYO7A, NAGS, NDUFS6, NF1, NFKB2, NKX2-1, NKX2-6, NLRP3, NOTCHZ2, NPC1, NPC2, NPHS1, NPHS2,
OAT, ODAD1 (CCDC114), ODADZ2 (ARMC4), ODAD3 (CCDC151), ODAD4 (TTC25), OTC, OTOF, OTOG, OTOGL
(FLJ90579), P2RY12, PAH, PAX3, PAX8, PCBD1, PCCA, PCCB, PCDH15, PDX1, PHGDH, PHKAZ, PHKB, PHKGZ,
PIK3CD, PJVK (DFNB59), PKHDI1, PLAU, PMM2, PNPO, POLRID, POUIFI, POU3F4, PPT1, PROC, PROPI,
PROSI1, PRRTZ2, PTEN, PTPN11, PTPRC, PTPRQ (DFNB84), PTS, PYGL, PYGM, QDPR, RAB23, RAG1, RAGZ, RB],
RET, RIT1, RPL11, RPL5, RPS19, RPS24, RPS26, RPS29, RSPHI1, RSPH3, RSPH4A, RSPH9, RYRI, S1PR2, SACS,
SCN2A, SCN5A, SCN8A, SCNN1A, SCNN1B, SDHB, SIX1, SLC12A3, SLC12A6, SLC17A5, SLCI9A2, SLCI9A3,
SLC22A5, SLC25A13 SLC25A15, SLC25A20, SLC26A2, SLC26A4, SLC2A1, SLC2AS, SLC37A4, SLC39A4,
SLC46A1, SLC4AL, SLC5A5, SLC7A7, SLITRK6, SMAD4, SMPD1, SMPX, SNAI2, SOX10, SPAG1, SPG11, SPR, SRY,
STAR, STAT3, STK11, TAT, TAZ, TBC1D24, TBX19, TCIRG1, TCN2, TCOF1, TECTA, TG, TGFB3, TH, THRA, TM(],
TMIE, TMPRSS3, TP53, TPO, TRHR, TRIOBP, TRMU, TSC1, TSC2, TSFM, TSHB, TSHR, TTPA, UGT1A1, UNC13D,
USHI1C, USHI1G, USH2A, VHL, WHRN (DFNB31), WT1, ZAP70 e ZMYNDIO.

Método: NGS. O ensaio permite a identificacao de SNV e indel, bem como de CNV que compreendam trés ou
mais éxons dos genes estudados.

Amostra: 101 Sangue; 1ot saliva; 100 swab da bochecha (kits especificos).

Prazo de resultados: Em até 30 dias.
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DE MEDICO
PARAMEDICO

Plataforma de educacao do Grupo
Fleury, a Pupilla oferece contetdo
de alta qualidade para a comunidade
médica em diversos formatos

curadoria médica e tecnologia

podcasts, lives e masterclasses. Todo o material € produzido e comentado
sob a perspectivas de profissionais de referéncia em suas areas, incluindo
recomendacdes de artigos, estudos, livros e outros temas. Em breve sera

possivel ter acesso, também, a cursos exclusivos de atualizagdo medica.

Alem da qualidade do contelido, a Pupilla se preocupa em ofertar uma
variedade de formatos e tipos de conteldo para se adequar a rotina e
necessidade dos medicos, sejam textos, audios e videos. O que significa
a possibilidade de se atualizar com conteudo de grande relevancia e
com toda a comodidade e o horario que o profissional preferir. Tudo

Isso centralizado em um so6 lugar

Como FUNCIONA?

A plataforma conta com os Key Opnion Leaders (KOLs), meédicos espe-
cialistas renomados em suas areas, responsaveis pela curadoria e por
liderar os contéudos de suas respectivas verticais. Por meio de tecnolo-

gia e algoritmos de buscas validados pelos

KOLs, rastreia as publicacdes dos principais

Moderna, mu[tjdigdp[mar e com periodicos nacionais e internacionais.
conteudo em multiformato,
a plataforma digital une

Em sua primeira fase, a Pupilla contempla
trés areas foco: cardiologia, radiologia e

clinica medica, comandadas por nomes da

para oferecer contetudo de comunidade medica que sao referéncias
alta qua[idade na area meédica em suas especialidades. A longo prazo, 0s

usuarios poderao encontrar na plataforma
cursos exclusivos de atualizagao medica e
masterclass realizados pelos KOLs e convidados, podcasts que pode-

rao ser ouvidos no tempo de cada um e lives para interacao de todos.

Como TER ACESSO?

Ter acesso a todo esse conteuido e facil e rapido. Basta acessar o site da
plataforra www.pupilla.com, e cadastrar seu nome e e-mail. Em se-
guida vocé deve selecionar suas areas de interesse. Esse passo & muito
importante, pois por meio dessa selegao vocé recebera muitas suges-

toes de contetidos que atendam sua necessidade.

Finalizada essa etapa vocé ja podera navegar pelo amplo contetido dis-
ponibilizado na plataforma, customizado para atender as necessidades de

cada um. Sao mais de 100 artigos e 30 audiovisuais disponiveis atualmente m
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e 0s exames de imagem

Como as novas técnicas podem contribuir na investigacao da doenca

diagnostico da doenga de Parkinson (DP), o mais cormum disturbio do movimento, é clinico

e se basela em dados da historia e do exame neurologico. Em geral, os metodos de ima-

gem tém a funcao de excluir anormalidades estruturais especificas que possam mimetizar

clinicamente a DP. Contudo, novas tecnicas de ressonancia magnetica (RM) podem identifi-

car achados de imagem que suportem tal diagnostico.

A principal caracteristica patologica da DP é o acumulo intraneuronal de uma proteina

denominada alfassinucleina, formando os corpusculos de Lewy, acompanhada da per-

da de neurdénios dopaminérgicos pigmentados na pars compacta da substantia nigra

(SN), que contém neuromelaning, presente também nos neurdnios noradrenérgicos do

Figura 1. Sequéncias SWI de alta resolugao para
avaliagao dos nigrossomos. No paciente a esquerda,
nota-se o nigrossomo saudavel com o tipico sinal
da “cauda de andorinha”. A distorcao desse padrao
(paciente da direita) é compativel com degeneragao
dos neurénios dopaminérgicos da SN.

A

Figura 2. Cintilografia cerebral com Trodat marcado
com tecnécio-99m: A imagem (A) mostra padrao
normal de captagdo do radiofarmaco, enquanto em
(B), observa-se captacgdo reduzida e assimétrica,
compativeis com Doenga de Parkinson.
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locus coeruleus. Uma vez que a neuromelanina possui propriedades pa-
ramagneticas por sua associagao com o ferro, e possivel identifica-la em
iImagens de RM ponderadas em T1 com protocolo proprio. A perda do
sinal habitual tem sido defendida como marcador da doenga. Alem disso,
0 uso de tecnicas especificas para avaliacdo do nigrossomo 1 na regiao
dorsolateral da SN no mesencefalo pode contribuir para esta avaliagao.
As sequéncias de suscetibilidade magnetica (SWI) com alta resolucao em
condigoes fisiologicas caracterizam o Nigrossomo saudavel com o tipico
sinal da ‘cauda de andorinha’. A distor¢ao desse padrao é compativel com
degeneracao dos neurdnios dopaminergicos da SN e favorece o diag-

nostico diferencial das sindrormes parkinsonianas (figura 1)

Mais recentemente, foi introduzida a cintilografia cerebral com Trodat mar-
cado com tecnecio-99m, um radiofarmaco administrado por via endove-
nosa que se liga aos transportadores dopaminérgicos na membrana pre-
-sinaptica e, assim, avalia a densidade desses transportadores nigroestriatais
em pacientes com parkinsonismo, bem como detecta deméncia corn cor-
pusculos de Lewy e degeneragao cortical assimeétrica. O exame consegue
diferenciar DP de tremor essencial, alem de ajudar o diagnostico diferencial

de deméncdias. A redugao da captacao geralmente ocorre de forma assime-

trica na regiao posterior do estriado, sobretudo no estriado contralateral ao
sintorma motor (figura 2). Como as manifestacoes clinicas so surgem apos
uma perda consideravel dos transportadores de dopaming, a cintilografia

com Trodat pode fazer um diagnostico mais precoce da DP.

Por sua vez, a ultrassonografia transcraniana do parénquima cerebral € um
meétodo complementar que estuda as estruturas intracranianas por meio da
aquisigao das imagens em modo B (escala de tons de cnza) e os grandes
vasos intracranianos em modo color Doppler. © método flagra o aumento
da ecogenicidade da SN, presente em pouco mais de 90% dos pacientes
com DP idiopatica, mas com prevaléncia muito baixa (cerca de 8%) nos ido-
sos higidos, bern como em individuos corm outras formas de parkinsonismo.
A hiperecogenicidade da SN tambem é considerada um provavel marcador
pre-clinico da doenga, visto que alguns estudos detectararm aurmento do ris-
co de DP 22 vezes maior em comparagao com idosos com exame normal.
Este ultrassom esta indicado para o diagnostico diferencial entre parkinsonis-
mo, DF, quadros atipicos de parkinsonismo, ou Parkinson-plus, bem como
entre etiologias de tremor, tremor essencial e tremor relacionado a DP e
ainda para auxilio a diferenciagao dos distirbios de marcha em idosos com

quadro atipico da DP, com alteragao da marcha e bradicinesia.

DIAGNOSTICOS DIFERENCIAIS DE DP

Considerando a prevaléncia de disturbios do movimento corm sinais parkin-
sonianos, & importante a familiarizacdo com as aparéncias classicas das
sindromes parkinsonianas atipicas, © que permite um diagnostico correto e

auxilia a selecao da terapia apropriada para pacientes com parkinsonismo

Dentre essas afec¢des se destaca a atrofia de multiplos sistemas (AMS),
termo que engloba um grupo de disturbios neurodegenerativos carac-
terizados por parkinsonismo, ataxia cerebelar e disfun¢do autonédmica
proeminente, incluindo disfungao urinaria e hipotensao ortostatica. Os
pacientes sao classificados como portadores de AMS tipo parkinsoniano
(AMS-P) ou ataxia cerebelar tipo AMS (AMS-C) com base em sintomas
predominantes. O subtipo clinico se correlaciona com os achados de
imagem. Na AMS-P, nota-se marcada atrofia putaminal, com marcado
baixo sinal decorrente de deposicao de material ferromagnético (figu-
ra 3). Ja na AMS-C, ha atrofia cerebelar pronunciada e atrofia da ponte,
incluindo os pedunculos cerebelares medios. O comprometimento das

fibras pontinas forma o caracteristico hot cross bun sign (figura 4)

A paralisia supranuclear progressiva (PSP) configura outro diagnostico
diferencial clinico de grande relevancia. Marcada por parkinsonismo com

bradicinesia e rigidez, instabilidade postural e sindrome pseudobulbar,
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com disartria e disfagia, a PSP tem a
paralisia supranuclear do olhar ver-
tical como principal caracteristica —
embora este achado possa estar au-
sente no inicio da doenca. Ha ainda
pronunciada atroflia do mesencefalo,
responsavel pela tipica paralisia do
olhar ascendente. O padrao de atro-
fia resulta em uma borda superior
concava do mesencefalo com o tipi-

co 'sinal do beija-flor' (figuras) =

Figura 3. AMS-P. Note a marcada
atrofia putaminal bilateral, com
deposito de material ferromagnético,
com baixo sinalem T2. O
comprometimento é assimétrico, mais
exuberante a esquerda. Destaca-se
ainda o halo de hipersinal periférico.

Figura 4. AMS-C. Sinais de atrofia
dos hemisférios cerebelares, com
reducao dos pedunculos cerebelares
meédios e degeneragao das fibras
transversas pontinas, com o tipico
aspecto de hot cross bun sign.

Figura 5. PSP. Pronunciada
atrofia do mesencéfalo, cujo
padrao de atrofia resulta em uma
borda superior céncava com o
tipico "sinal do beija-flor”.
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CARDIOLOGIA _

Diagndstico diferencial e exames
complementares tém grande
importancia na determina¢ao do risco
cardiovascular na populacao idosa

envelhecimentoé o maior fator de risco para as doengas cardio-
vasculares(DCV), que tém impacto crescente,devido a sua alta
prevalénciae a morbimortalidadeassociada, em uma populagao
em que a longevidade aumenta. Ademais, a preocupagao se torna
ainda mais evidente quando estudamossua epidemiologia,uma
vez que, se 40% da populagaoidosaapresentaa doenga manifesta
outros 40% tém a forma subclinica,com repercussdes negativas

sobre o pognostio.

No caso da doenga das artérias coronarias (DAC), por exemnplo,

a dor toracica tipica ocorre em menos da metade dos pacien-

tes idosos e a maioria cursa com um quadro menos intenso ou

até mesmo sem dor, em razdo da atividade fisica imitada e de

fatores relacionados a sensibilidade individual. Dessa maneira,

e possivel que p redomi-

nem manifestacbes como

O fato é que, diante de tais dificuldades dispneia, fadiga e fraque-
za, enquanto a dor pode

assistir um idoso é um desafio, m
ser atipica e assumir di-

processo artesanal que representabema (e formas, seja nos

pratica da arte da medicina ombros ou nas costas, seja

Por isso os exames cardiolégice SN regIa0 EPIgasirica, seja
pos-prandial e noturna, si-

complementares assumem um papk mulando, r espectivamen-

- j importante nesses pacientes. te, um quadro m usculo-
esquelético, ulcera peptica

ou hérnia de hiato e reflu-
x0 esofagico. Nesse contexto, torna-se necessaria a realizagao
de um diagnostico diferencial com as condigoes citadas e outras,
como espasmo do esdfago, colelitiase e estados de ansiedade,
SO para citar algumas. >

revista médica_#4



48
CARDIOLOGIA_

METODOS J
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TESTE ERGOMETRICO:
LIMITAGOES NA POPULAGAO IDOSA

Metodo funcional bastante disponivel, o teste ergo-
metrico (TE) apresenta uma boa relacao custo-efeti-
vidade como exame inicial na avaliagao nao invasiva
da DAC, tornando possivel nao apenas a confirmagao
diagnostica e a estratificacao de risco, mas tambem a
tentativa de reproducao de sintomas desencadeados
pelo esfor¢o, sendo de grande auxilio para a defini-

¢ao de conduta terapéutica.

Para interpreta-lo, devem ser consideradas as res-
postas clinicas relacionadas aos sintormas e a capa-
cidade funcional, alem das eletrocardiograficas e das
hemodinamicas. As variavels mais preditivas relacio-
nadas ao diagnostico de obstrugao coronariana in-
cluem a depressao do segmento ST K1 mm (medido
a 80 ms do ponto J), com configuragao horizontal ou
descendente, e a presenga de dor anginosa induzida

pelo estresse. Para o diagnostico de isquermia mio-

O teste ergométrico pode ser inviabilizado
por instabilidade postural, reducdo da
mobilidade, incapacidade cognitiva e
comorbidades, além de pouca familiaridade
com o ergdbmetro, medo e ansiedade.
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cardica, os resultados dos exames precisam estar relacio-

nados com a probabilidade pré-teste de DAC.

Atualmente, para o entendimento de resultados diferen-
tes em individuos com niveis de obstrucao semelhantes,
cabe rever o conceito de reserva coronariana, ou seja, a
capacidade de o sistema coronariano aumentar o fluxo
sanguineo para atender a maior atividade metabolica
miocardica durante o esforco, que € estabelecida pela
relacao entre fluxo coronariano em condigoes de vaso-

dilatagdo maxima e fluxo de repouso

A redugao da capacidade de vasodilatagdo maxima
pode potencializar o efeito da redugao da reserva co-
ronariana de uma obstrugao discreta a moderada, le-
vando a um teste ergomeétrico sugestivo de isquemia.
Por outro lado, existe a possibilidade de uma obstru-
¢ao angiograficamente importante nao resultar em di-
minuicao do fluxo se a capacidade de autorregulagao
nao estiver esgotada, © que resulta em um teste sem

alteragoes isquémicas.

Vale ressaltar que, nos idosos, o TE pode ser inviabilizado
por instabilidade postural, reducao da mobilidade, inca-
pacidade cognitiva e comorbidades, alem de pouca fami-
liaridade com o ergdmetro, medo e ansiedade. Adernais,
0 uso de medicamentos ou a presenca de alteracoes
eletrocardiograficas em repouso sao comuns nesse gru-

po e podem dificultar a interpretacao do exame.

Dessa forma, os testes farmacolodgicos associados a
imagem, como a cintilografia de perfusao miocardi-
ca (CM), a ecocardiografia de estresse e a ressonancia
magnetica cardiaca (RMC), sao indicados diante da di-

ficuldade na realizacao do exercicio.
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METODOS DE IMAGEM
NA AVALIAGAO DE ISQUEMIA

ECOCARDIOGRAFIA

Na presenca de dor toracica, a ecocardiografia
transtoracica possibilita a avaliagdo da contratilidade
global e regional dos segmentos miocardicos do
ventriculo esquerdo, permitindo a identificagao de
alteracdes em tempo real, tanto em repouso cormo
durante o estresse, seja ele fisico, seja ele farmaco-
logico. Tais alteracdes ocorrem segundos apos a
oclusao coronariana e persistem ao longo de todo
0 processo isquémico do miocardio, constituindo,

portanto, um marcador especifico de coronariopatia.
Assim, 0 exame representa um excelente método de

triagem em individuos com suspeita de DAC, assim

como de estratificagao de risco nos padientes com a

LIMITACOES OU CONTRAINDICACOES

PARA CADA ESTRESSE E O QUE DEVE SER

AVALIADO COM CAUTELA NOS IDOSOS

doencaja diagnosticada. Alérm disso, ajuda a afastar outras
causas de dor precordial, como disseccao de aorta, peri-
cardite e embolia pulmonar, fornecendo ainda informa-
coes sobre a fungao ventricular esquerda e a viabilidade
miocardica, com implicagbes terapéuticas e prognosticas.
No passado, considerava-se que talvez a ecocardiografia
sob esforgo fisico nao fosse adequada para muitos pa-
clentes idosos, Inclusive octogenarios. Entretanto, quando
associada a protocolos classicos de ergometria apropria-
dos para essas faixas etarias, como o de Bruce modifica-
do e Naughton ou, ainda, protocolos individualizados em
rampas a partir de 2 km/h sem inclinagao, essas téecnicas
térm se mostrado muito efetivas, confortavels e minima-

mente invasivas para tais individuos.

« Impossibilidade de realizar exercicio em « Arritmia cardiaca com repercussao hemodinamica
esteira ou bicicleta ergometrica por falta « Embolia pulmonar

de condicionamento fisico, limitagcao

« Estenose aortica grave

osteoarticular, muscular ou vascular « Pericardite

Exercicio * BRE (relativa)
» [CC descompensada
« Angina instavel de alto risco

« Miocardite
« Disseccao de aorta
« Hipertensao pulmonar considerada grave

« Hipertensao arterial descontrolada (PA « |[AM <4 dias

K200 x 110 mmHQ)

« Estados febris

« Asma ou broncoespasmo

« Estenose carotidea >70% unilatera

ou 50% bilateral

« BAV de sequndo ou terceiro graus

« PA sistolica <90 mmHg

« Hipersensibilidade a adenosina ou ao dipiridarmol
» Uso de xantinas/cafeina <24h

« Bradicardia acentuada <40 bpm (relativa)

« Sindrome coronariana aguda instavel

« Infarto do miocardio recente

+ Angina instavel

+ Uso de betabloqueadores
Inotropicos + Blogueio de via de saida do VE

« Estenose aortica grave

« Historia de taquicardia ventricular

« Hipertensao arterial descontrolada
(PAR200 x 110 mmHg)

« Dissecgao de aorta

« |IAM recente (<1 semana)

» Angina instavel
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CINTILOGRAFIA DE

PERFUSAO MIOCARDICA

Meétodo ndo invasivo funcional, a cintilografia avalia
a perfusao miocardica, a contratilidade e o espes-
samento sistolico em repouso e apos o estresse.
Tem o objetivo de identificar alteracdes segmenta-
res da perfusao nas paredes do miocardio, suges-
tivas de isquemia, guando reversivels, e de fibrose,
quando persistentes, e de analisar ainda se ha via-
bilidade, caso seja necessario. Aléem da informagao
qualitativa sequndo o territorio arterial, oferece
dados quantitativos sobre a magnitude (extensao

e intensidade) da alteracao perfusional observada.

Em pacientes com suspeita de DAC, seu uso ja esta
bem estabelecido, na medida em que permite a
identificagao de estenose significativa de coronaria,

com base em estudos que demonstrarm que, a par-

-
CASO CLINICO

Mulher de 73 anos, esportista,

sem fatores de risco para doenca
coronariana e sem sintomas
cardiovasculares, fez avaliagdo
cardiologica pré-participagao

na corrida de rua Sao Silvestre.
Realizou TE, que apontou excelente
capacidade funcional, sem
sintomas, porém com alteragdes
eletrocardiograficas ao esforgo,
sugestivas de isquemia miocardica.
Em sequida, foi submetida

a cintilografia de perfusao
miocardica, que se mostrou normal,
tendo sido, entdo, liberada para
participar da corrida.
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tir de 50-/0% de obstrug¢ao da luz arterial, pode ocorrer
perda da reserva de fluxo sanguineo miocardico, com
possivel aparecimento de sintomas desencadeados
pelo estresse. Pelos principios fisiologicos da cascata
isquémica, a perfusao fica comprometida antes das al-
teragoes da contratilidade, das alteragbes eletrocardio-

graficas e até mesmo do aparecimento de sintomas.

A cintilografia vem se mostrando uma técnica bastante
segura tambem na populagdo idosa. Por ndo usar con-
traste, mas, sim, radiofarmaco, pode ser empregada
com seguranga em portadores de doenga renal croni-
ca. Alem disso, é possivel realiza-la sob estresse fisico
ou farmacologico, com drogas vasodilatadoras (dipi-
ridamol ou adenosina) ou inotropicas (dobutamina),
O que fadlita bastante sua utilizagao em pacientes de
maior idade com limitagdes osteoarticulares ou com
outras comorbidades. Antes de tudo, porém, & Impor-
tante avaliar a presenca de estenose carotidea critica,
pois, em tais casos, o estimulo farmacologico indicado
seria uma droga inotropica, e nao vasodilatadora. Des-
taca-se também que o uso de dipiridamol/ adenosina
esta contraindicado em portadores de broncoespas-

mo ou de bloqueio atrioventricular de sequndo grau.

O meétodo apresenta ainda grande valor na estratificagao
de risco de eventos cardiovasculares, na avaliagdo prog-
nostica apos infarto do miocardio, depois de revasculari-
7aGao drurgica ou percutanea, na avaliagao de isquernia,
quando ha lesdes consideradas de moderada magnitude
pela cinecoronariografia ou pela angiotomografia de ar-
térias coronarias, Nos casos em que o eletrocardiograma
basal nao é interpretavel, no auxilio a escolha terapéutica

e na avaliagao do sucesso terapéutico

A cintilografia miocardica tem, como uma de suas indica-
¢oes, ainvestigacao de isquemnia quando ha discordancia
entre a clinica e a prova funcional, conforme observado
NO Ccaso a seguir, ou seja, quando, Mesmo na auséncia de

manifestacoes clinicas, o TE sugere isquemia.

RESSONANCIA
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A RMC é outro método nao invasivo de imagem
que pode ser utilizado na pratica cardiologica por
avaliar alteracdes da perfusdo miocardica, fazendo
o diagnostico de isquemia e auxiliando a escolha da

melhor opgao terapéutica.

O exame nao usa radiagao ionizante e tem excelen-
te capacdade de caracterizar o fluxo para o musculo
cardiaco e combing, na mesma analise, o deébito car-
diaco, a fungao sistolica e a funcao diastolica de am-
bos os ventriculos. No mesmo procedimento, tam-
bém faz diagnostico de infartos prévios, por menores
que sejam, determinando a viabilidade miocardica,
um importante fator prognostico. A RMC ainda nao
pode ser realizada sob esforgo fisico, mas avalia o
fluxo miocardico a partir de estimulos vasodilatado-
res, como o dipiridamol e a adenosina. A utilizagdo de
estresse farmacologico para a pesquisa de isquemia
miocardica por RMC & um aspecto interessante na
populacao idosa, que, muitas vezes, N30 consegue

realizar esforco fisico adequado.

O exame requer preparo dietéetico com eliminagao
do consumo de todo tipo de xantina por, pelo me-
nos, 24 horas, demanda aproximadamente 45 mi-
nutos e utiliza, como melo de contraste, 0 gadolinio,
um metal paramagnetico extremamente sequro em
individuos com clearance de creatinina >30 e que
nao estejam em programa de dialise. Os dados obti-
dos sao analisados por medicos especializados, que
usam programas desenhados para essa finalidade,
0s quais permitem a analise quantitativa da perfusao

relativa em diferentes segmentos miocardicos.

Para a populagao mais idosa, a RMC tem a particular
vantagern de ndo ser imitada pela presenca de blo-
queio de ramo esquerdo nem de lesdes em multi-
plos vasos. Alerm disso, o estudo MR inform (Nagel et
al N Engl) Med. 2019;380:2418-28), que comparou a

contribuigao da ressonancia com estresse farmaco-

logico com a analise combinada da cinecoronariografia
e da pesquisa da reserva de fluxo fracionada invasiva, de-
monstrou que a decisao terapéutica baseada na analise
de perfusdo por ressonancia permite tormar a decisao
clinica correta, nao sendo inferior a conduta clinica base-
ada no cateterismo associado a medida do FFR invasivo,

confirmando o importante papel do exame.

Alem disso, em muitos idosos, a identificacdo de areas
de necrose ou fibrose miocardica possibilita diagnosti-
car infartos prévios assintomaticos, ao mesmo tempo
em que permite realizar outros diagnosticos de doengas
prevalentes nessa faixa etaria, tais como a amiloidose,
que tambem podem levar a perda da fungao ventricular.
Essa técnica ainda pode ser fundamental para identificar
que pacientes corn doenga arterial coronariana e disfun-
cao ventricular podem se beneficiar de modo mais efe-

tivo de cirurgia de revascularizagcao miocardica.

Figura 1. Paciente de 78 anos, diabético, com histéria
de dispneia aos moderados esforgos ha 6 meses. A
ressonancia magnética revelou area de realce tardio na
parede apical do ventriculo esquerdo, compativel com
infarto prévio naquela regido. A cinecoronariografia
revelou oclusdo da artéria descendente anterior e
obstrugao significativa na artéria circunflexa. Como
havia viabilidade na parede lateral e nao na parede
anterior, o paciente foi tratado com o implante de um
stent na parede lateral com melhora dos sintomas e da
capacidade funcional.

Figura 2. Imagem de perfusdo do mesmo paciente no
eixo curto evidencia déficit da perfusdo na parede inferior.

Figura 3. Ainda no mesmo caso, a imagem de realce
tardio revela fibrose na parede inferior. O conjunto dos
achados é indicativo de doenca coronariana, com infarto
prévio da parede inferior, justificando a apresentagao
clinica do paciente.
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ANGIOTOMOGRAFIA DE

ARTERIAS CORONARIAS

A DAC pode afetar adultos de qualquer idade, mas
sua prevaléncia € maior nos longevos, com inci-
déncia triplicada a cada década de vida. A tomo-
grafia permite a analise das artérias coronarias de
modo rapido, sequro e nao invasivo, com acuracia
que cresceu conforme houve avango na tecnologia
de imagem. Alguns cuidados devem ser tomados,
em especial com a avaliagao prévia da fungao re-
nal, uma vez que se utiliza contraste iodado, mas
complicagbes decorrentes do uso desse mate-
rial sao raras. O potencial de obter informagbes

comparavels a angiografia coronariana invasiva de

Figura T1. Paciente de 68 anos com dor
precordial desencadeada por emogoes e
tomografia de coronarias isenta de lesdes
obstrutivas. O elevado poder preditivo
negativo permite excluir com segurancga a
presenca de dor precordial como causa da
queixa do paciente.

Figura T2. Paciente de 73 anos com
tontura e dispneia aos moderados
esforcos. Tomografia de coronaria mostra
lesao suboclusiva na por¢ao média da
artéria descendente anterior, que foi
tratada com sucesso com o implante de
stent farmacoldgico. Ap6s o procedimento,
o paciente tornou-se assintomatico.

Figura T3. Paciente de 82 anos, hipertenso
e dislipémico, com queixa de dor toracica
atipica iniciada dois anos antes e acentuada
havia dois meses. A tomografia descartou
lesbes graves e mostrou pequena carga
aterosclerdtica. Foi iniciado programa de
perda de peso, pratica de atividade fisica e
controle rigoroso da pressao arterial, com
alivio dos sintomas. O paciente encontra-
se assintomatico ha trés anos.
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modo nao invasivo tem sido a forga motriz por tras do

rapido crescimento e da disserminacao do método.

Ao contrario do que se pensava no passado, a densa
calcificagdo ndo é limitante para a analise da tomogra-
fia, mesmo nos casos de idade avancada, e, na maioria
das vezes, pode-se realizar a quantificacdo do grau de
reducao da luz arterial de modo satisfatorio, embora
existam casos Nos quais a determinagao precisa do di-
ametro da estenose possa ser prejudicado nessa po-
pulacao. Por outro lado, grande numero de pacientes
idosos com sintomas compativels com doenga coro-
nariana tem mostrado exames sem alteragdes ou com
grau discreto de comprometimento arterial, © que per-

mite a condugao clinica de tais casos com seguranga

O exame esta indicado, por exemplo, para a avalia-
¢cao de casos de Inicio recente de insuficiéncia cardi-
aca ou de desenvolvimento subito de blogueio de
ramo esquerdo, pois a DAC, que é identificada pela
angiotomografia, pode ser a razao dessas alteracoes.
A avaliagdo por tomografia de pacientes com angina
passou recentemente a ser incorporada por diversas
diretrizes, como a Nice, do Reino Unido, uma vez que
o metodo responde, de forma adequada, a duvida so-
bre a presenga ou a auséncia de obstrugdes corona-

rianas que justifiqguem o desconforto.

Algumas peculiaridades, poréem, podem comprometer
0 exame no paciente idoso. E possivel que o uso de con-
traste iodado, embora com baixa taxa de complicagoes,
seja limitado pela presenga de insuficiéncia renal ou de
pacientes com baixa taxa de filtracao glomerular, em
especial os diabéticos. Contudo, convém ponderar que,
na atualidade, os contrastes empregados sao 0s Ndo 16-
nicos, © que Minimiza os eventos adversos. Alem disso,
nao se exige jejum maior do que duas horas para a re-
alizagao da tomografia e todos os pacientes recebem
hidratacao prévia, reduzindo, assim, a possibilidade de

complicacoes adversas pos-contraste.

No preparo, devern ainda ser suspensas algumas
medicagoes, como os hipoglicemiantes e os medi-
camentos para disfungao erétil. No primeiro caso, a
suspensao se deve ao risco de acidose latica, caso
O paciente desenvolva nefropatia induzida pelo
contraste, e, no segundo, a hipotensao grave que
pode ser gerada pelo uso concomitante de vaso-
dilatador coronariano, que € um elemento funda-

mental para obter imagens adequadas.

Outra informacao relevante que a tomografia for-
nece é a carga aterosclerotica total, um elemento
preditor de risco para pacientes de qualguer idade
e que pode identificar casos de maior potencial de
gravidade de evolugao. O registro Confirm e, mais
recentemente, o proprio estudo Ischemia, de-
monstraram que pacientes que apresentam do-
enga coronariana extensa, mesmo que Nao apre-
sentem estenoses que diminuam a luz em mais
de 50%, tém pior evolugao e devermn ser mantidos
em terapia farmacologica rigida, adotar estilo de
vida saudavel e fazer controle clinico mais proxi-
mo. A tomografia € o Unico exame Nao INvasivo
que faculta a avaliagao da carga aterosclerotica
total, podendo mostrar quais casos se encaixam
na categoria de malor risco, que requerem a con-

duta descrita acima.

A CLASSIFICACAO DA MAGNITUDE
(INTENSIDADE E EXTENSAO) DA ISQUEMIA
E SEMELHANTE NOS METODOS
DIAGNOSTICOS FUNCIONAIS:

<5% do miocardio do

Leve ventriculo esquerdo
Moderada Entre 54 e 10% do miocardio
do ventriculo esquerdo
>10% do miocardio do
Importante

ventriculo esquerdo
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Em decorréncia dos constantes avangos
tecnologicos e das inovagdes nos exames
nao invasivos, a integracao das informacgodes
dos varios métodos, nas diversas
especialidades médicas, vem crescendo e
ampliando as possibilidades diagnoésticas.
Nao é diferente na Cardiologia, que tem a
cintilografia miocardica e a angiotomografia
de coronarias como parceiras ideais.

Alguns casos selecionados sdo a expressao
dessa integracao, como pacientes com
aterosclerose subclinica na angiotomografia
e com cintilografia normal, que devem ser
abordados com mudanca de estilo de vida

e prevencao primaria. Outro exemplo esta
na avaliagao da repercussao funcional de
estenoses moderadas na angiotomografia
pela cintilografia.

Na pratica, o uso combinado desses
dois exames permite identificar as
estenoses coronarianas com limitacao
funcional importante do fluxo, que,
em geral, requerem procedimentos
de revascularizacdo. Essa associagao
evita também que obstru¢bes sem
relevancia clinica sejam abordadas
desnecessariamente, elevando os
custos em saude.
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CONTEUDO CIENTIFICO
DESENVOLVIDO EM
PARCERIA COM A

O

. ®
novo nordisk

Obesidade

e Sindrome dos

Ovarios Policisticos

Apesar de a relacao entre essas duas entidade
clinicas nao estar bemampletamente esclarecida,
diversas evidéncias apontam que pacientes com $O
apresentam alteragoes no tecido adipes

- Dr. Gustavo Arantes Rosa Maciel®

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) e a endocrinopatia mais fre-
quente em mulheres na idade reprodutiva e atinge de 5% a 15% da po-
pulagao. Caracteriza-se por excesso de androgénios (hiperandrogenis-
mo), anovulagao cronica e ovarios de aparéncia policistica. Apresenta
alteragdes reprodutivas e metabolicas muito evidentes e esta relacio-
nada a condicoes como infertilidade, resisténcia a insuling, sindrome
metabolica, diabetes tipo 2 e obesidade. Sua etiologia € multifatorial e
parece envolver aspectos genéticos, epigeneticos e ambientais que se
associam no e stabelecimento do fenotipo definitivo. A fisiopatologia
tambem é complexa, mas se sabe que ha falhas no controle hipotala-
mico de producao de gonadotrofinas, desvios na produgao de esteroi-
des sexuais pelos ovarios e suprarrenais, desenvolvimento alterado dos
foliculos ovarianos, anormalidades na funcao do tecido adiposo e uma
pléiade ampla de outras alteracoes.

Clinicamente, as mulheres apresentam irreqularidades menstruais, que,
em geral, se iniciam a época da puberdade, sinais clinicos e laboratoriais
de excesso de producao ou agao de androgénios (por exemplo, hirsu-
tismo) e ovarios aumentados e corm microcistos, identificados a ultras-
sonografia. Alem disso, a SOP é extremamente heterogénea do ponto
de vista clinico e laboratorial, 0 que dificulta sobremaneira o diagnosti-

co e a condugao clinica. O diagnostico deve se basear
em consensos de especialistas que procuram apreciar
todas as complexidades e fenotipos da sindrome. Atu-
almente, o critério mais aceito mundialmente € o cha-
mado Consenso de Rotterdam, que estabelece a ne-
cessidade de buscar ao menos dois dos trés achados
principais (hiperandrogenismo, irreqularidade mens-
trual e ovarios policisticos), mas, acima de tudo, de ex-
cluir outras condigdes clinicas que possam mimetizar
esse quadro clinico.

SOP E OBESIDADE

Do ponto de vista metabolico, a obesidade constitui um
dos achados mais frequentemente associados a SOP, ao
lado da resisténcia a insulina. Ate 60% das mulheres com
a sindrome apresentam algum grau de obesidade, taxa
muito superior a da populagao geral Sabe-se tambem
que a condigao piora todos os aspectos da SOP. Mulhe-
res com obesidade com a sindrome tém mais irregulari-
dade menstrual e amenorreia, mais hiperandrogenismo,
maiores indices de infertilidade e mais complicagdes
obstétricas, precoces e tardias. Quanto ao metabolismo,
apresentam risco aumentado para diabetes do tipo 2 e
maiores taxas de conversao de pre-diabetes para diabe-
tes, sindrorme metabolica, esteatose hepatica, disturbios
do sono e doenca cardiovascular. Apresentam ainda in-
cidéncia mais elevada de depressao, ansiedade e baixa
qualidade de vida quando comparadas comn mulheres
sern obesidade. Por fim, exibemn resposta pior aos tra-
tamentos para infertilidade, com maior necessidade de
medicamentos para induzir a ovulagao e taxas mais ele-
vadas de abortamento espontaneo, bem como as inter-
vengoes de prevengao do diabetes tipo 2.

FISIOPATOLOGIA DA OBESIDADE NA SOP

A relacdo entre obesidade e SOP ainda ndo esta com-
pletamente elucidada, apesar da clareza da associagao.
Na pratica clinica, nota-se que parte das pacientes apre-
senta facilidade de ganho de peso e dificuldade para
emagrecer. Varios estudos tentaram desvendar se ha
uma relacado de causa e efeito entre as duas entidades ou
meramente uma associagao. Alguns autores defendem
que a obesidade seria um fator desencadeante da SOP
em mulheres com uma base genética ja propicia ao de-
senvolvimento da sindrome. Por sua vez, outros estudos
demonstram que a SOP per se, seria um fator desen-

cadeador da obesidade. A segunda hipotese vem ga-
nhando mais forga recentermente, uma vez que diversas
evidéncias apontam que as pacientes com a sindrome
apresentam alteracoes na biologia do tecido adiposo.
Nesse grupo, ha aumento da adipogénese, diminuigao
da lipolise, distribuigao andmala do tecido adiposo, com
malior concentracao de gordura visceral, redugao do te-
cido adiposo marrom e maior resisténcia a insulina.

A intervencao precoce do medico é essencial para
obter resposta adequada ao tratamento. Todas as pa-
cientes devem ser orientadas a fazer, pelo menos, 150
minutos de exercicios aerobicos por semana e manter
habitos saudavelis. A maioria das sociedades recomen-
da que a mudanga de estilo de vida deve ser prescrita
com base em critérios objetivos — especificos, men-
suravels, atingivels, realistas e situados dentro de um
periodo de tempo. £ necessario igualmente encorajar
as pacientes a aderirem a uma dieta balanceada, de
preferéncia com controle do excesso de carboidra-
tos. Sabe-se que a perda de, no minimo, 5% de peso
promove melhora nos perfis ovulatorio e metabolico
dessas mulheres, diminuindo a resisténcia a insulina
e 0 excesso de produgao androgénica. Se as mudan-
¢as no estilo de vida forem insuficientes, o tratamento
medicamentoso precisa ser adicionado ao conjunto
de cuidados. Os medicamentos aprovados no Brasil
e disponiveis para o combate a obesidade incluem o
agonista do receptor GLP-1 (liraglutida), o orlistate, que
altera a absorgao de gordura, e a sibutramina. Outras
medicagbdes, como antidepressivos, e a associagao de
farmacos podem ainda ser necessarios. Tratamentos
cirdrgicos apresentam indicagbes especificas e reque-
rem acompanhamento multidisciplinar.

O fato e que o médico que cuida da mulher com SOP
deve ter uma postura proativa de diagnostico, prevengao
e tratamento da obesidade e de suas consequéncias. ™

*Gustavo Arantes Rosa Maciel é Professor livre-docente da Disciplina de
Ginecologia da Universidade de Sao Paulo (FMUSP); coordenador do Setor
de Ginecologia Enddécrina e Climatério do Hospital das Clinicas da FMUSP;
consultor médico em Ginecologia e Biologia Molecular do Fleury.
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GESTACAO GEMELAR

MONOCORIONICA
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m condi¢des naturais, uma em cada 90 gestacdes
que chegam a termo € gemelar e, nesse grupo,
pelo menos um ter¢co @ monozigotico. As com-
plicagbes relacionadas a esse tipo de gestagao se
devern, em grande parte, a presenca de uma Unica
placenta, a chamada gravidez monocorionica. Até o
terceiro més, é facil reconhecer, por meio do ultras-
som, se uma gestacao gemelar & mono ou dicori-
Onica pelas caracteristicas da juncao entre as mem-
branas amniodticas e a placenta. A partir do quarto
meés, porem, pode haver uma unido entre placentas
originalmente separadas e, dessa forma, o melhor
momento de estabelecer se elas eram unicas des-
de o inicio ou se assim ficaram por contiguidade € o

primeiro trimestre da gravidez.

da equipe de Medicina Fetal do Fleury num pe-
riodo de 24 meses, das 146 gestagoes gemela-
res avaliadas no primeiro trimestre, 20% eram
monocorionicas, 13% das qualis com transfusao

feto-fetal e letalidade e metade desses casos.

Tratamentos de infertilidade
também aumentam a chance
de gémeos monozigoticos

Existern evidéncias de que o uso de medi-
camentos estimuladores da ovulacédo, tais
como o clomifeno, facilita ndo so a ocor-
réncia de gémeos dizigoticos, um fendme-

no ja bem conhecido, como

Ateé o terceiro més, é facil reconhecer, tambem de gémeos mono-

por meio do ultrassom, se uma gestagao

gemelar é mono ou dicorionica

pelas caracteristicas da juncao entre

Zigoticos, 0s guals, Com mais

frequéncia, sdo monocoridnicos.

as membranas amnidticas e a placenta. As técnicas de fertilizacao in vi-

As gestagdes monocorionicas apresentam risco de
mortalidade até cinco vezes superior as dicoridnicas
e cursam com mailor chance de ocorréncia de outros
problemas no desenvolvimento do feto, em especial
no sistema nervoso, em decorréncia da possibilidade

de transfusao de sangue entre os fetos.

A sindrome de transfusao feto-fetal ocorre em 5-10%
dos gémeos monozigoticos que compartitham a
mesma placenta, e quando nado tratada, pode resultar
em uma taxa de perda da gestagao de aproximada-
mente 95%. Assim sendo, as gestacdes gemelares
monocoridnicas devem ser acompanhadas de for-
ma intensiva, a partir de 16 sernanas de gestagao, com
avaliagdes ultrassonograficas quinzenais, para moni-
torizagao do surgimento de complicagbes como a
sindrome de transfusado feto-fetal, que quando diag-
nosticada prontamente, atée 26 semanas pode ser
submetida a intervencao terapéutica intrautering, por
melo de ablagao a laser dos vasos intercomunicantes

da placenta. De acordo com a experiéncia clinica

{ro, por sua vez, tornam maior
a possibilidade de o casal vir a ter gémeos
dizigdticos, devido a implantacao de mais de
um embrido, além de aumentarerm em até
trés vezes a chance de a gravidez ser mo-
nozigotica, 0 que ocorre por mecanismaos
ainda nao inteiramente compreendidos.
Entre as possiveis explicacdes para esse
efeito estao alteracdes induzidas pelo pro-
cesso de fertilizagcao in vitro na arquitetura
da zona pelucida do ovulo e na massa de

células internas do blastocisto.

O PERFIL ESTATISTICO
DAS GESTACOES GEMELARES

De cada dez pares de gémeos
concebidos sem assisténcia

para aumentar a fertilidade, trés
serao monozigoticos (idénticos)

e sete, dizigoticos (fraternos). =
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funcional ou
malignidade?
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Novos recursos para o manejo e a
classiaficacao dos nddulos de tiroide.

avaliagaodo nodulotiroidiano, um achado frequentena praticacli-
nica, Inclui dois topicos fundamentais:o aspecto funcional(dosa-

gensde TSHe de T4 livre) e a possibilidadede a lesao ser maligna

Emrelacaoa fungaoda glandula, queixas c ompativels com
tirotoxicose, a exemplo de perda de peso, taquicardia, tremor
de extremidades e arritmia, podem levar a suspeita de nodu-
lo toxico, enquanto a presenca de lesdo nodular concomitante
a sintormas de hipotiroidismo suscita a hipotese de tiroidite de
Hashimoto. Uma alteracao no resultado da dosagem de TSH

pode apontar para uma ou para outra vertente.

No que concerne a natureza do nodulo, alguns dados da histo-
ria clinica e do exame fisico sugerem maior risco de malignida-

de (veja quadro ao lado).

Dados da historia clinica e do
exame fisico que sugerem
maior risco de malignidade
dos nédulos tiroidianos:

» [dade abaixo de 20 anos ou acima de 70 anos

« Sexo masculino

« Sindromes hereditarias, como a neoplasia
endocrina multipla tipo 2 (NEM2)

« Histéria de exposicao a irradiagao ionizante
de cabega ou pescoco na infancia ou na
adolescéncia

« Irradiacao total para transplante de medula dssea

« Diagndstico prévio de cancer de tiroide
tratado com tiroidectomia parcial

« Parentes de primeiro grau com cancer de tiroide

» Nodulo volumoso ou com rapido
crescimento, com sintomas compressivos

» Lesao endurecida, pouco movel e aderida a
planos profundos

« Paralisia de corda vocal ipsilateral a lesao

» Adenomegalia regional

» Nodulo incidentalmente detectado no FDG-
PET (como captacao focal)

*Rosario PW e cols.Nodulo tiroidiano e cancer
diferenciado de tiroide: atualizagao do consenso
brasileiro. Arg Bras Endocrinol Metabol
2013;57(4):240-264(1).

Apos a avaliagao clinica inicial, na vigénca de dosa-
gem de TSH normal, a realizagao de ultrassonogra-
fia da tiroide com atengao para as caracteristicas e
para o tamanho do nodulo é fundamental para a in-

dicagao de pungao aspirativa com agulha fina (PAAF).

COMO TIRAR

MELHOR PROVEITO DA
ULTRASSONOGRAFIA
DE TIROIDE

A ultrassonografia (US) de tiroide € o metodo mais sensivel
para a deteccao de nodulos na glandula, porem, em virtude
da alta prevaléncia dessas lesdes e da baixa agressividade do
cardnoma tiroidiano, nao deve ser usada como screening Na
populagao geral O exame esta particularmente indicado em
pacientes com um ou mais nodulos palpavels, no diagnos-
tico de neoplasia endocrina multipla tipo 2 ou em casos de
nhistoria familiar de cancer de tiroide, assim cormo em criangas

submetidas a irradiacao cervical, mesmo sem lesao palpavel

As caracteristicas ultrassonograficas associadas a maior
risco de malignidade incluem hipoecogenicidade, mi-
crocalcificagbes, margens irregulares ou mal definidas,
diametro anteroposterior maior do que o transverso e

detecgao de adenomegalia cervical

Existern algumas formas de reunir as caracteristicas ultrasso-
nograficas dos nodulos, atribuindo-lhes numeros (Thyroid
Imaging Reporting and Data System - TI-RADS) ou classifica-

coes, como a sugerida pela Sociedade Americana de Tiroide.

O objetivo do TI-RADS é agrupar os nodulos em diferen-
tes categorias com percentagem similar de malignidade
a usada em BI-RADS®. O sistema basela-se na classifi-
cagao dos nodulos de tiroide exclusivamente quanto as
caracteristicas de US modo B, para reduzir as variagoes

interobservador e interdispositivo.

Varios artigos foram publicados desde 2009 com diferentes
critérios de classificagao e, em 2018, apos o posicionarmento
do Colegio Americano de Radiologia [Tessler FN et al ACR
Thyroid Imaging, Reporting and Data System (TI-RADS): white
paper of the ACR Ti-RADS Committee. ] Am Coll Radiol. 2017
May;14(5):587-595] e a validacao da nova classificagao entre
os medicos ultrassonografistas do Fleury, laudos de US de

tiroide passaram a ser liberados com a classificagao proposta. >
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CLASSIFICACAO POR
IMAGEM DOS NODULOS
DE TIROIDE SEGUNDO O TI-RADS

Critérios

FOCOS
COMPOSICAO ECOTEXTURA MORFOLOGIA CONTORNOS ECOGENICOS

Solido e
predominantemente
solido

2 pontos

Misto
(solido/cistico)
1 ponto

Cisticoe
predominantemente
cistico

0 ponto

Espongiforme
0 ponto

Pontuacao

Hiperecogénico
1 ponto

Isoecogénico
1 ponto

Hipoecogénico
2 pontos

Acentuada
hipoecogenicidade
3 pontos

Classificacao final

TI-RADS 1 TI-RADS 2
Benigno Nao suspeito

Horizontal Liso / reqular /
0 ponto indistinto:

0 ponto
Vertical
3 pontos Irreqular:

2 pontos

Lobulado:
2 pontos

Extensao
extraglandular
3 pontos

TI-RADS 3
PAAF >2,5 cm

TI-RADS 4
PAAF >1,5 cm

Adaptado de: ] Am Coll Radiol. 2017 May;14(5):587-595.

Microcalcificagdes
3 pontos

Macrocalcificagoes
1 ponto

Calcificacdo anelar
2 pontos

Artefatos
“cauda de cometa”
0 ponto

TI-RADS 5
PAAF >1,0 cm

Outra forma de avaliacao das caracteristicas
ultrassonograficas dos nddulos de tiroide
foi a proposta pela Sociedade Americana
de Tiroide, que os classifica em baixo,

intermediario e alto risco de malignidade.

revista médica_#4

Suspeita de ma-
lignidade ao US

Inter-
mediaria

Nodulo
benigno

CLASSIFICACAO
ULTRASSONOGRAFICA
DE NODULOS DE TIROIDE

SEGUNDO A SOCIEDADE
AMERICANA DE TIROIDE

Risco estimado
de malignidade

Noédulo solido hipoecoico ou componente solido
hipoecoico de nddulo parcialmente cistico com
uma ou mais das seguintes caracteristicas: mar-
gens irregulares (infiltrativa, microlobulada), mi-
crocalcificagdes, diametro anteroposterior maior
do que o transverso, calcificacbes de rebordo e
evidéncia de extensdo extratiroidiana

Nodulo solido hipoecoico com margens lisas e
sem microcalcificacoes, extensdo extratiroidi-
ana ou diametro anteroposterior maior do que o
transverso

Noédulo solido isoecoico ou hiperecoico ou, ainda,
nodulo parcialmente cistico com areas solidas

de permeio sem microcalcificagbes, margens
irregulares, extensao extratiroidiana ou diametro
anteroposterior maior do que o transverso

Nodulo espongiforme ou parcialmente cistico sem
quaisquer das caracteristicas ultrassonograficas
descritas nos padrdes anteriores

Nodulo puramente cistico (sem componente
solido

Caracteristicas da Recomendacao

imagem

>70-90%

>70-90%

5-10%

<3%

<1%

de PAAF

Noédulos >1 cm

Noédulos >1 cm

Nodulos >1,5 cm

Considerar em nédulos >2 cm (a
observagdao semPAAF também é
alternativa adequada)

Nao recomendada*

*Aaspiracao do cisto pode ser considerada devido aos sintomas ou por motivos estéticos. Em ambas as recomendagdes, con-
sideram-se o tamanho e a pontuacao do TI-RADS ou a classificagdo de risco para a indicagao de pungao do nodulo.

Em ambas as recomendacoes, consi-
deram-se o tamanho e a pontuagao
do TI-RADS ou a classificacao de risco
para a indicacao de punc¢ao do nodulo.
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RESULTADOS DA PAAF

SEGUEM A CLASSIFICACAO

DE BETHESDA

Para facilitar a nomenclatura dos resultados citologicos
obtidos a partir da amostra colhida na PAAF, um grupo
de especialistas estabeleceu um consenso, em 2009,
denominado Classificacado de Bethesda, que, alem de
qualificar os achados em sels categorias diferentes, su-

gere uma conduta para cada caso.

Assim, as pung¢oes anteriormente determinadas como
‘nao diagnosticas’ foram renomeadas como ‘insatisfa-
torias, tendo passado a figurar na categoria I. As demais

vao da categoria Il (benigna) ate a VI (maligna).

Incluindo aproximadamente 70% dos casos, a categoria Il &
constituida de nodulos coloides, na maioria dos casos,
cistos benignos e tiroidites linfocitaria, aguda e subaguda

(granulomatosa). As classes V e VI incluem principalmente

0 cardnoma papilifero, que apresenta alteragdes celulares
especificas desse tipo de neoplasia, porérm outros tumores
também podem fazer parte dessa classificagao, como os

carcinormas medular e anaplasico e o linfoma detiroide

A antiga denominagao de ‘puncao suspeita” foi substituida
por ‘Indeterminada’ e dividida em duas categorias (Il e IV),

que representam de 15% a 30% dos resultados de PAAF

Em 2017, a Classificacao de Bethesda foi atualizada em dois
pontos: a) o risco de malignidade ‘gjustado’ para a classifi-
cagao de lesao nao maligna® ou maligna®* do carcinoma
papilifero, variante folicular encapsulado (NIFTP), e (b) su-
gestao da utilizagao de marcadores moleculares nas cate-
gorias lll e IV, para a indicagao de cirurgia, e na categoria V,

COMO OpGAaO para a programagao da extensao da drurgia.

Classificacao de Bethesda para nédulos de tiroide

Categoria Descricao Risco de malignidade | Risco de malignidade | Conduta clinica
NIFTP K cancer (%)* NIFTP = cancer (%)**
|

Insatisfatorio 5-10
Il Benigno 0-3

Atipia ou lesdo 6-18

folicular de

significado

11 indeterminado

I\ Neoplasia folicular 10-40
ou suspeito de neo-
plasia folicular

Vv Suspeito de 45-60
malignidade
ke Maligno el

5-10 Repetir pungao
Seguimento
0-30 clinico e US
10-30 Repetir pungao
Marcadores
moleculares
Lobectomia
25-40 Marcadores
moleculares
Lobectomia
50-75 Lobectomia

Tiroidectomia

97-99 Lobectomia
Tiroidectomia

Adaptado de: Cibas ES & Ali SZ. The 2017 Bethesda system for reporting thyroid cytopathology. Thyroid 2017;27(11):1341-1346(3).
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INVESTIGACAO DE
NODULO DE TIROIDE COM
O USO DO MIR-THYPE

Principio do teste: baseia-se na analise do perfil de expressao de micro-RNA, de-

senvolvido e validado no Brasil.

Indicagao: nodulos classificados como categorias Il ou IV
de Bethesda.

I. Insatisfatério

Il. Benigno

Interpretagao do resultado quando classificado como Bethes-

IIl. Indeterminado : ,
da lll ou IV, com resultado negativo no teste molecular, um no-

PAAF R e dulo pode, a critério clinico, receber seguimento clinico e US, dis-
pensando a cirurgia, visto que o valor preditivo negativo do teste
\rgslﬂspeito de . e de 96%, o que significa queda no risco de malignidade para
cerca de 4% Ja um resultado positivo para a mesma categoria

citologica aumenta o risco de malignidade para 76%.

=
=)
=k
a
[0
aQ
)
*

— Mir-Thype — Coleta: 0 material para a analise genética € obtido das [aminas utili-

 Mir-Thype ] zadas para 0 estudo citologico. Nao ha necessidade de nova pungao.
Performance:

» Sensibilidade = 94,5%

« Especificidade = 81%

« Valor preditivo negativo = 95,9%

Mesma lamina uti-
L lizada na citologia
obtida pela PAAF

« Valor preditivo positivo = 76,1%
- Acuracia = 86,3%

= Prevaléncia de malignidade na populagao estudada = 38,9%(5)

*O teste pode ser utilizado na
categoria V para programagao
de extensado da cirurgia.

Vantagens desse método diagndstico:
» Nao ha necessidade de nova pungao.
» Elevados valores preditivos negativo e positivo.

» Sensibilidade e especificidade altas.

A nova versao do Mir-Thype, realizada a partir de janeiro/2020, investiga também a pre-
senca das seguintes mutacoes pontuais: BRAF VE0OOE, TERT C228T e TERT C250T. [ |

Referéncias:
1. Rosario PW e cols. Nédulo tiroidiano e cancer diferenciado de tiroide: atualizagdo do consenso brasileiro. Arq Bras Endocrinol Metabol 2013; 57(4):240 -264.

2. Haugen BR et al. 2015 American Thyroid Association Management Guidelines for Adults Patints with Thyroid Nodules and Diff erentiated Thyroid Cancer. Thyroid 2016;26(1):1-133.
3. Tessler FN et al. ACR Thyroid Imaging, Reporting and Data System (Ti-RADS): white paper of the ACR Ti-RADS Committee. ] Am Coll Radiol. 2017 May;14(5):587-595.
4. Cibas ES & Ali SZ. The 2017 Bethesda system for reporting thyroid cytopathology. Thyroid 2017;27(11):1341-1346.



EXPERIENCIA

% de
Beneficio sobrevivéncia
Pela avaliacdo do predict breast cancer, a pa-  Tratamento Adicional geral

A cada edicao,
especialistas

ciente se enquadrava com beneficio de 6% Cirurgia apenas 72%

com a adigao de quimioterapia sendo esses

referéncia
compartilham
suas experiéncias
em casos clinicos
nos quais o teste
os auxiliou na
escolha do melhor
tratamento

*Dra. é médica, oncologista clinica e membro

titular da Sociedade Brasileira de Oncologia Clinica

mbora a quimioterapia adjuvante seja uma conduta estabelecida como

critério de tratamento para diminuigdo do risco de recidiva em mulheres

com cancer de mama de alto risco, estudos mais recentes apontam novos

achados que deverao mudar a pratica.

A cada dia a medicina de precisao ganha espago na pratica clinica e o

Oncotype DX Breast Recurrence Score® e um teste que foi desenvolvido

para pacientes com cancer de mama em estadio inicial com recepto-

A quimioterapia causa efeitos
colaterais de curto e longo prazo,
afetando a saude atual e futura com
impacto na qualidade de vida dessas
mulheres. Conseguir subtrair

esta fase com a seguran¢a da
realizacao do melhor tratamento
foi um ganho importante no
tratamento do cancer de mama.

res hormonais positivos e HER2*' negativo. Sendo
assim, este teste oferece um diagnostico molecular
que analisa a biologia individual de um tumor ma-
ligno que se desenvolve na mama, examinando a
atividade de 21 genes no tecido tumoral e orientan-

do o real beneficio da quimioterapia neste cenario.

Nesse contexto, apresentarmos o caso clinico de
uma paciente, 50 anos, com carcinoma ductal in-
filtrante grau 3 de 2,5cm e linfonodos negativos. A
imuno-histoquimica com receptores hormonais

positivos, HER-2 negativo e Ki-67 positivo alto

configurando estadiamento anatomico: T2ZNOMO « [IA, Luminal B e o

estadiamento prognostico clinico: cl2 ¢NO ¢MO, G3, HER-2 negativo, RE

Idade B50 anos | (QT)

dados sem analise gendmica que pode ser

observada no grafico ao lado.

Essa paciente, entao, era candidata arealizagao de
painel gendmico por apresentar o perfil descrito
acima, e realizou Oncotype DX® e o Recurrence
Score (RS) foi de 20. De acordo ao novo TNM, a
assinatura gendmica de risco enquadra essa
paciente no estadiamento prognostico patolo-
gico (com modificador gendmico) IB sem be-

neficio a adicao de quimioterapia.

RS 0-10 RS 11-15

+ Terapia hormonal 7% (4,1% - 8,7%) 79%

+ Quimioterapia 58% (4,3%-71%) 85%

Analise
exploratoria
do estudo
TAILORX
(por idade)

Resultados Recurrence Score®

RS 16 -20 RS 21 -25 RS 26-100

Nenhum Nenhum Nenhum

beneficio da
quimioterapia

Considerando a idade e o resultado RS serem
os preditores mais fortes do beneficio da qui-
mioterapia na analise exploratoria dos principais
estudos (TAILORx e NSABP B-20), a idade de 50
anos foi utilizada como a divisora da analise, o
que o tornou, nesse caso, fundamental para a

definicdo do plano terapéutico dessa paciente.

Sendo assim, a paciente em questao ndo rea-

Idade >50 anos  Nenhum beneficioda QT beneficioda QT beneficioda QT Baneficio

substancial

Nenhum -1,6% de -6.5% de da QT
beneficio da QT beneficioda QT  beneficio da QT

lizou quimioterapia e iniciou hormonioterapia
adjuvante e seque sem evidéncia de doen-
¢a neoplasica ate o momento, com 18 meses

de acompanhamento.

Outra questdao importante a ser avaliada,
também, é a subtracao da quimioterapia no
contexto de pandemia atual que ainda nao

era considerada naquela ocasido. [ |

*' HER2 é uma proteina na parte externa das células mamarias que promove o seu crescimento.
As células cancerigenas com niveis mais elevados que o normal de HER2 é denominada HER2
positivas e as que nao expressam hiperatividade sdo consideradas HER-2 negativas.

Referéncias
https:/breast.predict.nhs.uk/tool

positivo e RP negativo « 1B,

revista médica_#4
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PARA SUAS PACIENTES COM
CANCER DE MAMA INVASIVO

EM ESTAGIO INICIAL, RH+, HER2-,
LINFONODO NEGATIVO

Com o teste

é possivel
predizer com
seguranca o
beneficio da
quimioterapia
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No Brasil, o teste Oncotype DX® é distribuido exclusivamente pelas marcas do Grupo Fleury
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Genomic Health, Oncotype DX e
DCIS Score sao marcas comerciais ou

marcas registradas da Exact Sciences.
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Todos os direitos reservados.
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Em caso de duvidas, solicite a visita de
um de nossos representantes:
jusilene.presidio@grupofleury.com.br

O ESTUDO TAILORX
ESTABELECE O TESTE
ONCOTYPE DX® COMO

O PADRAO DEFINITIVO
DE TRATAMENTO

Central de Atendimento
4008.4707/4009.4707 B irn.com.br
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O QUE E?

E um teste que revela a biologia individual do
tumor com base na medicdo da expressao
da atividade de 21 genes por RT-PCR.
Realizado em tecido tumoral fixado em
formol e embebido em parafina, ajuda

a identificar as pacientes que obterdao o
beneficio da quimioterapia.

COMO SOLICITAR O ONCOTYPE DX®?

v Pedido meédico

v Laudo dos exames anatomopatologico e
imuno-histogquimica

v Preenchimento do questionario com dados
do médico solicitante e da coleta da amostra
v Solicitacao de liberacao de bloco junto

a patologia para paciente (solicitado pelo
medico responsavel)

ASSESSORIA

Equipe de especialistas disponivel para
auxiliar na conduta clinica, discussao de
laudos ou de duvidas sobre o teste.

ONDE O TESTE ONCOTYPE DX®
PODE SER RETIRADO/ENTREGUE?
O material pode ser entregue

exclusivamente na unidade Tirol, Avenida
Afonso Pena, 744 - Tirol, Natal.

*Consulte as regides/cidades cobertas em nosso site ou
por meio da Central de Atendimento.

cp Instigii(eN
delzelbllologia

patologia clinica

MEDICINA LABORATORIAL




em comparagao com o exame inicial, optou-se por nova biopsia protocolar. Neste

EXPERIENCIA

segundo momento foi realizada bidpsia com fusao de imagens de RM com ul-
trassorn com foco adicional na lesdo suspeita que sequia inalterada. Nova biopsia

- - demonstrou Gleason 6 (3+3) em 2 fragmentos e Gleason 7 (3+4) em 1 fragmento
A cada edicao, especialistas

referéncia compartilham suas
experiéncias em casos clinicos
Nnos quais o teste os auxiliou . Powal
na escolha do melhor

L] ~ r .f, .
o Situacdo apos &= 260/ S
ratamento

de um total de 18 fragmentos retirados (ISUP 2). Todos os fragmentos eram prove-
nientes da area suspeita vista a RM. Nao havia padréo cribriforme presente e o com-

ponente 4 era responsavel por 10% da area do fragmento em questao (Tabela 1).

Apos resultado do exame apontar

Dr. é membro titular da SBU e SBCO, médico
uro-oncologista, clinical fellow uro-oncologia e cirurgia
robética da Universidade McGill - Canada

mbora a vigilancia ativa (VA) seja hoje umas das condutas padrao no manejo de pacientes
comn cancer de prostata, particularmente aqueles de baixo risco (Gleason 6, PSA < 10,
toque retal [TR] W T2a), ainda temos quase 40% de pacientes que precisarm de tratamento
ativo apos determinado periodo de acornpanhamento’. Certamente isto nos abre uma
janela de oportunidade para a utilizacdo de marcadores adicionais (de imagem, mole-
culares ou clinicos) que possam predizer quem sao os melhores candidatos em longo
prazo’. Outro foco importante de novos desenvolvimentos é a sele¢ao de casos para VA
que habitualmente séo considerados candidatos nao ideais, como aqueles com gran-
de volume de doenga Gleason 6 (3+3) ou qualquer
presenca de componente 4 (consequentermente um
escore de Gleason 7 [3+4] — ISUP 2)°

risco baixo para progressao,
metastases ou morte por cancer,
paciente optou por seguir em VA
com monitoramento frequente

Apresentamos caso clinico de paciente do sexo
masculino de 51 anos, sem comorbidades que

apresentou elevacao discreta de PSA (3,53 ng/mL).

Novamente foi realizada ampla discussdo sobre
possibilidades terapéuticas, riscos e beneficios e
esclarecido ao paciente que neste momento ele
passou a fazer parte do grupo de risco conhecido
como ‘intermediario favoravel’ devido a presenca
do componente 4 de Gleason e portanto isto o re-
tirava do grupo considerado melhor candidato para
VA Apesar disso o paciente questionou a possibili-
dade de explorar melhor a alternativa de seguir em
VA e quais medidas poderiam ser tomadas para

melhor caracterizagao de sua neoplasia.

Dentre os biomarcadores moleculares teciduals co-
mercialmente disponiveis optamos entao por utilizar
o teste Oncotype DX Genomic Prostate Score® na
amostra desta sequnda biopsia prostatica. Este teste
utiliza 17 genes marcadores de 4 diferentes vias liga-
das ao comportamento tumoral Tais genes foram

selecionados apos ampla analise com mais de 700

3+4 (10% de componente 4) de 8mm

4 0 Escore de Gleason
seg u n da b I o ps I a Fragmentosacometidos 3 (2 Gleason 6 e 1 Gleason 7)
RM PIRADS 4 (8 mm)

risco baixo e intermediario favoravel e demonstraram

grande correlacao com os desfechos analisados®.

Nosso paciente em questao recebeu resultado de
Oncotype Dx GPS de 8, o que o colocou na faixa de
risco baixo para progressao, metastases ou morte
por cancer (ver tabela abaixo). Apos discussao, e ain-
da ressaltando que pacientes de risco intermediario
nao foram contemplados em todos as séries de VA,
O paciente optou por seguir em VA com monitora-
mento frequente para qualquer sinal de progressao
de doenca. Encontra-se ha 4 anos corm doenga esta-

vel e novos exames sem alteragoes relevantes.  m

Tabela 2

Resultado de
Oncotype Dx GP

Toque retal ndo apresentava qualquer alteracao

e encontra-se ha 4 anos com genes candidatos. Ao assodiar as caracteristicas clini-

doenga estavel sem alteragoes
relevantes nos novos exames

(T10). Ressonancia magneética multiparametrica (RM) cas ja existentes com a expressao dos genes obternos

demonstrou lesao suspeita de 8mm (PIRADS 4) na 0 GPS (Genomic Prostate Score), um escore que pode

zona de transicao anterior direita (Figura 1). Subme- . . ) -
estimar risco de progressao, morte cancer especifica

tido a biopsia prostatica transretal teve como resul- e patologia adversa (Gleason B 4 ou pT3+) Resulta-

tado diagnostico adenocarcinoma acinar usual Gleason 6 (3+3) em 2/16 fragmentos. dos de GPS foram validados em multiplas coortes

Nenhum exame adicional para estadiamento foi solicitado naquela ocasiao. Apos ampla de pacientes portadores de neoplasia de prostata de

discussao das possibilidades de tratamento, entre elas cirurgia, radioterapia ou VA, pa-

clente optou por iniciar protocolo de VA com coletas de PSA, TR, RM e novas biopsias.
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Apos 18 meses de seguimento com PSA oscdlando entre 2,0 e 4,0 e neste momento

em 2,69 ng/mL, TR sequindo sem alteracdes e nova RM tambem serm novos achados
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PARA SEUS PACIENTES COM
GLEASON SCOREDE 3 +3 E 3 + 4

Decisoes mais precisas
relacionadas ao

cancer de prostata

Oncotype DX® é um teste que analisa
informagoes quantitativassobre o nivel
de expressao de um conjunto de genes
associadosa ¢ ada neoplasia e sao
combinadaspor meio de um algoritmo

Tumorl ndicacao Amostra% enes analisados Observacoes

Tem impacto no momento do
diagnostico, podendo distinguir
um tumor indolente de um
agressivo, sendo relevante na
decisao entre vigilancia ativa
actie sweiknce)versus
tratamento imediato (cirurgia
ou radioterapia).

AZGP1l, KLK2, $RDEAM13C,
FLNC, GSN, TPMILMZ,

TPX2 BGN,COLIAl, SPR

- Genes de referéncia:

ARF1 ATPSE, LT, GPS1, PGKl

Cancer de | Tumor recém- Material de
prostata -diagnosticado | biépsia

Genomic Health, Onatype DX e
+d Ith EHACT DCIS Score sao marcas comerciais ou
SCIENCES marcas registmadas da Exact Scienes.

© 2017 Exact Sciences.
Todos os direitos reservados.
No Brasil, o teste Omotype DX® é distribuido &clusivamente pelas maras do Grupo Fleuy GHI10051_0517_PT_BR
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COMO SOLICITAR O ONCOTYPE DX®?

ONDE O TESTE ONCOTYPE DX®

PODE SER RETIRADO/ENTREGUE?
NECESSITA DE APOIO? FALE DIRETAMENTE
COM NOSSOS CONSULTORES:
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Paixao pelas pessoas e pelo que fazemos.
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Com o programa Instituto Mais Facil,
VOCé e seus pacientes podem realizar
exames de imagem no Instituto de

Radiologia com precos diferenciados e
com condi¢des especiais de pagamento.

E agora com o programa CPC + Facil
também podem realizar exames
laboratoriais no Centro de Patologia
com precos diferenciados e condi¢des
especiais de pagamento.

Disponiveis em uma de nossas unidades
ou por meio de nossos representantes.
Se preferir, adquira digitalmente

nos sites www.institutomaisfacil.com.br
e www.cpcmaisfacil.com.br

CPCHFACIL @

Nome conplets:

EaEm—

Central de Atendimento
4008.4707/4009.4707 ®irn.com.br
@/ nstitutoDeRadiologiaOficial ~ @®@instradiologia

CENTRO DE

patologia clinica

MEDICINA LABORATORIAL

O Instituto de
Radiologia oferece

tudo que o seu
paciente precisa em

Medicina Nuclear

@3 Gama completa de métodos de diagndstico por imagens

2& Exames realizados por equipamentos modernos:
Trés gamacamaras e um PET-CT que proporcionam exames
rapidos com a maxima qualidade e seguranca

Terapia com radioisétopos e cirurgia radioguiada

Cintilografia do miocardio realizada em apenas um dia

Equipe altamente qualificada

Central de Atendimento cp st
4008.4707/4009.4707 ®irn.com.br i defzEllologia
@/ nstitutoDeRadiologiaOficial ~ @®instradiologia patologia clinica

MEDICINA LABORATORIAL




ais conforto e seguranca
ra seus pacientes

ra vocé, imagens precisas
e alta qualidade

erenciais do Instituto de Radiologia

uipamentos com wide bore (70 cm de diametro) e menor
undidade do tunel (125 cm), tornando o exame mais

ravel para pessoas com claustrofobia e confortavel para
soas com o IMC elevado

prarios flexiveis para agendamento (de segunda a domingo)
agens dos exames disponiveis por meio do site e aplicativo

Exclusivo para médicos: 4008-4707 e 4009-4707
brge@grupofleury.com.br

Ja esta funcionando a mais nova e moderna sala de
Ressonancia Magnética do Instituto de Radiologia,
unidade Lagoa Nova. Um ambiente acolhedor e que
oferece mais conforto aos nossos pacientes.

4008.4707/4009.4707 ®.irn.com.br
@/ InstitutoDeRadiologiaOficial @@instradiologia bétologia clinica

Confiabilidade

Equipe médica especializada

Agilidade
Resultados e imagens disponiveis
na internet

Beneficio

Exames de imagem realizados a
tarde com condicdes especiais de
pagamento*

*Consulte mais informagoes na nossa central de atendimento.

Q Onde realizar:

UNIDADES . TOMOGRAFIA | RESSONANCIA | ULTRASSOM

Lagoa Nova

Grade de horarios flexiveis de segunda a sabado.

Central de Atendimento - I P | Instihee]

dejy&lellologia
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Central de Atendimento
4008.4707/4009.4707 Mirn.com.br
/InstitutoDeRadiologiaOficial @@instradiologia

Exames de imagem em alta
resolucao e laudos de analises
clinicas ao seu alcance

Na area médica do site Instituto de Radiologia
vocé visualiza os resultados de seus pacientes
como se estivesse na sala de exame pelo seu
computador, celular ou tablet. E pratico e seguro.

«/ Liberacao de todas as imagens realizadas,
sem compressao ou perda de informacao
para os exames de Tomografia, Ressonancia,
Mamografia e Raio X;

« Diversas funcionalidades de visualizacdo, como
panoramica ou zoom, possibilitando a reconstrucao
nos diferentes planos ortogonais e em 3D;

+ Medicao de regides de interesse (ROI), entre
outras funcionalidades.

A area médica esta ainda mais
completa e facil de usar:

v/ Login facilitado

v/ Melhoria na busca de pacientes

v/ Acesso mais facil ao laudo evolutivo

v/ Solicitacdo de acesso aos exames dos pacientes
v Melhorias na visualizacdo e impressao de Laudos
v/ Facilidade de visualizar os resultados

dos exames realizados pelo paciente em todas

as marcas do Grupo Fleury em um unico site.

Coleta Domiciliar (84) 98141-4682 ©

« Visualizacao disponivel do laudo
completo ou por exame de interesse.

Além disso, vocé tem acesso a todo o
histoérico do seu paciente, através do
laudo evolutivo, incluindo os exames
solicitados por outros médicos.

Uma facilidade disponivel para todas
as marcas do Grupo Fleury, com a
qualidade que vocé ja conhece.

Assista ao video
explicativo e
conheca todas
as facilidades

Acesse: institutoderadiologia.com.br/medico

cp Instij(f(eN
dejzEbllologia
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patologia clinica

MEDICINA LABORATORIAL

Saiba tudo que o Centro de

Ha 45 anos, trés professores universitarios transformararm em rea-
lidade um sonho antigo ao estabelecer um novo concelto a Patolo-
gla Clinica do Estado. O Patologista Dr. Antonio dos Santos Fonse-
ca, o Hematologista Dr. Wilson Cleto de Medeiros e a Farmacéutica
Microbiologista Dra. Sylvia Dantas
Fonseca se reuniram para criar o
Centro de Patologia Clinica, com

PatOlogia Clinica pode fazer o proposito de realizar servicos e

DOr VOCé e seus pacientes

CONSULTE OS HORARIOS
DE FUNCIONAMENTO NO
NOSSO SITE

procedimentos diagnosticos com
exceléncia téecnica e ética.

O Centro de Patologia Clinica fez da capacitacao tecnica e da
valorizagao dos seus profissionals uma marca registrada e, dos
investimentos em modernidade em diagnostico laboratorial,
uma meta permanente.

No sequndo semestre de 2019, o CPC passou a integrar o Grupo
Fleury, uma das mals respeitadas empresas de medicina diagnos-
tica do Pais, pela sua atuacao ética e sua exceléncia técnica, medi-
ca e em atendimento. Ao lado do Instituto de Radiologia, tambeéem
pertencente ao Grupo, oferece a melhor solucao diagnostica em
exames laboratoriais e imagem para o Rio Grande do Norte.

Atendimento movel: CPC vai ate vocé

Coleta domiciliar de exames laboratoriais
em casa, no trabalho ou onde seu paciente
preferir, SEM PAGAR NADA A MAIS POR ISSO!

Portfélio Completo de Analises Clinicas

* Protocolos de seguranca reforcados como

em nossas unidades

* Equipe qualificada para realizar a coleta nos

mais variados publicos

* Agendamento de membros da mesma familia

em um unico dia

[y Exames disponiveis:
@ Bacteriologicos incluindo:
« Cultura automatizada
® Biomoleculares
® Bioguimicos
® Geneticos, incluindo:
« CGH Array
« Exoma
« FISH para leucemias
» Oncotype Dx

« Paineis multigénicos
para condi¢oes especificas

« Pesquisa de mutagdes
em genes Unicos

« Teste para Intolerancia
a lactose e ao gluten
(Doenca celaca)

« Teste pré-natal para
aneuploidias (NIPT)

® Hematologicos incluindo:
» Imunofenotipagens
® Hormonais, incluindo:

« Provas funcionais (com
acompanhamento medico)

® Imunologicos incluindo:

« Pesquisa de
auto-anticorpos

» Sorologia para doengas
infecto-contagiosas

® Parasitologicos
® Toxicologicos

® Urinalise

® Teste Soroldgico e

PCR para Covid-19

Central de Atendimento: 3215'4700
V\/hatsApp:(84) 99413'6003

Unidades

MATRIZ/CENTRINHO

Rua Joaquim Manoel, 591 - Petropolis

& Estacionamento com manobrista

CIDADE VERDE
Av Ayrton Sennga, 1995 - Shopping

Cidade Verde - Nova Parnamirim

LIMA E SILVA
Rua Lima e Silva, 2822 — Lagoa Nova

www.centrodepatologia.com.br

MIRASSOL
Rua das Violetas, 603 - Mirassol

ALEXANDRINO

Av Alexandrino de Alencar 398 - Alecrim

& Atendimento via drive thru

PARNAMIRIM
Rua Edgar Dantas, 254 (Instituto de

Radiologia) - Santos Reis Parnamirim/RN

Assessoria Meédica

Dra Kaline Lucena Fonseca
Meédica Patologista Clinica

kaline fonseca@grupofleury.com.br



Instilje}
defxtljlologia

A trajetoria do Instituto de Radiologia tem raizes soli-

das nos seus mais de 50 anos contribuindo para a histo-
ria da Medicina Diagnostica do
Rio Grande do Norte.

Salba tudo que o
Instituto de Radiologia Dentro de sua estratégia de ex-

pansao, em 2018, o Instituto de

pOde fazer por \/OCé e Radiologia foi incorporado ao

- Grupo Fleury, unindo tradigao
S @ U S p a C | @ ﬂt@g de décadas de prestacao de
servicos de qualidade a assina-
tura de exceléncia técnica, iInovagao e sustentabilidade

de duas marcas referéncia na Medicina Diagnostica.

Em 2019, o Centro de Patologia Clinica passou a fazer

, parte do Grupo Fleury, trazendo 45 anos de experiéncia,
CONSULTE OS HORARIOS

DE FUNCIONAMENTO NO
NOSSO SITE

conflanga e qualidade em exames laboratoriais. Com
essa uniao com CPC, oferecemos a melhor solucao
diagnostica do Rio Grande do Norte.

Atendimento movel:
Instituto de Radiologia vai até vocé

Coleta domiciliar de exames de Mapa e
Holter em casa, no trabalho ou onde seu
paciente preferir.

Para quem quer hora marcada para realizar
seu exame e preza por comodidade, o
atendimento movel @ a melhor opcao.

Com a mesma seguranca encontrada

em nossas unidades, profissionais
especializados irdo até o endereco indicado.

Exames de imagem

| disponiveis:

Biopsia de Mama
Biopsia de Prostata
Biopsia de Prostata por
fusdo de imagens de RM
Densitometria Ossea
Ecocardiograma
Eletrocardiograma
Holter

Mamografia

Unidades

Mapa
Medicina Nuclear Lagoa Nova

Avenida Lima e Silva,
PET-CT 2.822 - Lagoa Nova, Natal

Procedimentos em Mamas

Parnamirim

Rua Edgar Dantas, 254 -
Raios-X Geral Santos Reis, Parnamirim

Ressonancia Magnética

Raios-X Contrastado

) . Tirol
Tomografia Computadorizada Avenida Afonso Pena, 744
Ultrassonografia Geral - Tirol, Natal

Ultrassonografia Gestacional

@ Nossos 4008_4707 Ass'essoma Me’d\ca' . )
contatos 4009-4707 XS ane
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