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Como e quando rastrear
o cancer colorretal

Colonoscopia permite
a visualizacao direta
do cdélon, bem como

a coleta de material
para estudo
anatomopatoldgico e
aresseccao das lesdes
precursoras de tumor
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Ha 100 an

0s, o Grupo Fleury atua na salde com uma

historia construida sobre pilares presentes ate hoje:
exceléncia no cuidado do paciente, qualidade técnica,
precisao diagnostica e consultoria médica especializada.



Desde 1926, quando o Dr. Gastao Fleury iniciou esta
trajetoria, nosso crescimento tem sido marcado por:

m Consultoria médica especializada e proxima do
meédico assistente

m Incorporacdo continua de conhecimento, pesquisa,
desenvolvimento e inovacdo em saude

m Evolucao constante dos métodos diagnosticos

m Acompanhamento atento das transformacodes
da pratica médica

m Compromisso permanente com o cuidado ao paciente
O pioneiro Dr. Gastao Fleury Silveira,
Mais do que acompanhar a evolugao da medicina, médico formado pela Faculdade de Medicina

o Grupo Fleury construiu uma relacdo baseada em da Universidade de Sao Paulo (FMUSP).
Dr. Fleury sempre oferecia um

confianca, na busca continua por conhecimento, num . : .
cafezinho aos clientes do laboratorio.

relacionamento préximo com a comunidade médica e
colocando o cuidado do paciente no centro.

Completar um século representa mais do que celebrar
uma histdria. Reforca o nosso compromisso com

uma pratica meédica de exceléncia e cuidado para
construirmos o amanha.
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Prevencao sob medida

medicina contemporénea integra tecnologia de
ponta, manejo clinico individualizado e estratégias
de prevencao proativa com o objetivo de otimizar
a jornada de cuidado do paciente. Essa triade
constitui o fio condutor da presente edicao
da Revista de Especialidades do Fleury, que
tem, como tema central, as recomendacdes atualizadas para o
rastreamento do cancer colorretal, atualmente o terceiro tumor
mais incidente na populacao brasileira, conforme dados do
Instituto Nacional de Cancer.

A colonoscopia permanece como o método mais efetivo na
prevencdo desse tipo de neoplasia, ndo apenas por identificar
lesbes com potencial de malignidade, mas também por permitir
intervencao terapéutica imediata. Estudos e revisdes recentes

reforcam a importancia da
(44 personalizacéo do rastreamento,
Estudos e revisdes considerando fatores de risco
individuais e historia clinica
pregressa. Tal abordagem
evidencia a necessidade de
combinar julgamento clinico

recentes reforcam
a importancia da
personalizacao do

rastreamento ) experiente com protocolos
baseados em evidéncias.
Daniella Bahia, Além da matéria de capa,

Diretora médica do
Grupo Fleury

a revista traz atualizacdes

de relevancia para diversas
especialidades médicas, como as inovacdes disponiveis no Fleury
para o manejo da ainda desafiante doenca de Alzheimer. Entre elas
estao os biomarcadores séricos para apoiar o diagndstico clinico
da condicao e o donanemabe, o primeiro imunobioldgico que
interfere na formacao de placas beta-amiloides, atuando, portanto,
na patogénese da enfermidade.

Se essas novidades impressionam pela altissima tecnologia que
envolvem, sempre é bom lembrar que os exames cléssicos continuam
cumprindo seu papel fundamental na triagem, no diagndstico e no
seguimento do tratamento de inUmeras condicdes. Exemplo disso
€ o ecocardiograma fetal, também estrela desta edicdo, que, ao
conseguir detectar arritmias no bebé, contribui para uma melhora
significativa dos desfechos perinatais. ®

Tenha uma d&tima leitural!




Rastreamento do
cancer colorretal

Doenca tem grande potencial de prevencao
por conta da possibilidade de deteccao precoce e tratamento
de lesdes colorretais por meio da colonoscopia

CONSULTORIA MEDICA cancer colorretal (CCR)
s € uma das neoplasias
Dra. Cristiane K. Nagasako Vieira da Cruz malignas mais comuns
cristiane.nagasako@grupofleury.com.br
‘ orip v no mundo. Segundo a

Organizacao Mundial da

Dra. Regina Rie Imada Saudel, ocupa a terceira
regina.imada@grupofleury.com.br . .
posicdo entre os tumores mais frequentes na

populacdo mundial, correspondendo a cerca

I Dr.Rodrigo A. Rodrigues de 10% de todos 0s casos, e é a segunda
. rodrigo.rodrigues@grupofleury.com.br o L .
principal causa de obitos relacionados
2 . ao cancer. Mundialmente, estima-se que

teremos 3,2 milhdes de casos novos de
CCR até 2040®).

Na fase inicial da doenca, a sobrevida
em cinco anos chega a 91%, mas esse
percentual cai para 14% nos casos
metastaticos®).

O CCR comeca de forma assintomatica.
Nos estdgios mais avancados, podem surgir
sinais e sintomas como dor ou desconforto




abdominal, alteracédo do habito intestinal
(diarreia ou constipagéo, tenesmo),
hematoquezia, alteracao no formato das
fezes, perda de peso sem causa aparente,
fadiga e anemia.

A maioria dos casos decorre de lesdes
benignas — adenoma ou lesao serrilhada
séssil — em pacientes assintomaticos, que
podem ser detectadas com o exame de
rastreamento. A identificacdo precoce
dessas lesbes, seguida de sua retirada,
torna possivel reduzir o risco de progresséo
para cancer em 76%, assim como o de
morte em 53% .

Epidemiologia do CCR no Brasil®>®)

e 33 neoplasia mais frequente em
homens (10,3%) e mulheres (10,5%)

» 53.810 casos estimados para o triénio
2026-2028

e 2511 casos por 100 mil habitantes
brasileiros

e 9,55 mortes por 100 mil homens e
9,57 ébitos por 100 mil mulheres (2020)

» Maior taxa de incidéncia na Regido Sul,
nos homens, e na Regido Sudeste,
nas mulheres

Fatores de risco

e |dade superior a 60 anos

e Consumo excessivo de bebidas
alcodlicas

e Consumo de carnes vermelhas
em excesso, acima da quantidade
recomendada, e de carnes processadas,
como bacon, presunto, mortadela,
salame, peito de peru defumado,
salsicha e linguica

e Alimentacao pobre em fibras, vegetais
e carnes magras

e Tabagismo
e Obesidade
e Sedentarismo

e Histdria pessoal de cancer colorretal
ou de certos tipos de pdlipos

e Historia familiar (parentes de primeiro
grau) de cancer colorretal

e Histdria pessoal de doenca inflamatdria
intestinal (colite ulcerativa ou doenca
de Crohn)

e Sindrome de cancer colorretal
hereditario (polipose adenomatosa
familiar ou sindrome de Lynch)
confirmada ou suspeita

e Histodria pessoal de radioterapia
abdominal ou pélvica

Prevencao e deteccao precoce

O risco estimado de um individuo ter CCR

é de aproximadamente 5% durante a

vida. Cerca de 70% dos casos surgem de

forma esporadica, sem histéria familiar, em

individuos considerados de risco médio, com

aumento da incidéncia a partir dos 50 anos

de idade. Nessa populacao, as lesdes estao

sobretudo localizadas em cdlon distal e reto.
E possivel diminuir o risco de CCR pela

adocao de habitos saudaveis, que incluem

alimentacdo com maior ingestao de fibras

e menor ingestao de carnes vermelhas,

pratica regular de atividade fisica, cessacédo

do tabagismo e reducao do consumo de

bebidas alcodlicas. >




Gastroenterologia

O fato é que o CCR é uma doenca com
grande potencial de prevencao quando se
atua diretamente nos fatores de risco para o
tumor, na detecgdo precoce e no tratamento
dos polipos antes da sua progressao e
do inicio dos sintomas de alarme. Nesse
contexto, a colonoscopia tem um papel
fundamental.

Considerado o padrao-ouro para o
rastreamento das lesdes colorretais,
esse estudo configura um instrumento
de prevencdo secundaria, ja que permite
a visualizacao direta da mucosa, assim
como a coleta de material para estudo
anatomopatoldgico e mesmo a resseccao
das les6es potencialmente curaveis, uma
vez que a evolucao de tais polipos para
cancer ocorre lentamente, cerca de dez
anos a partir de lesdes precursoras!®).

Atualizacdes recentes da American Cancer
Society e da United States Preventive Service
Task Force reduziram a recomendacao da
idade de inicio do rastreio de 50 para 45
anos, no grupo de risco médio de cancer
colorretal, devido ao aumento da incidéncia
de CCR nos adultos jovens®™).

O rastreamento regular pode ser feito
com exames de fezes de alta sensibilidade
ou com um exame estrutural (visual) do
coélon (quadro 1), dependendo da preferéncia

do paciente, do médico solicitante e da
disponibilidade do teste. Pessoas com boa
salde e expectativa de vida superior a dez
anos devem manter o rastreamento regular
ate os 75 anos de idade. A decisdo de
prosseguir com essa conduta apos os

75 anos baseia-se em preferéncias pessoais,
expectativa de vida, estado geral e histdrico
dos resultados de rastreios anteriores.
Acima dos 85 anos, o rastreamento ndo &
recomendado™.

A pesquisa de sangue oculto nas fezes
e a colonografia igualmente constituem
ferramentas valiosas e recomendadas para
a pesquisa do cancer colorretal. Contudo,
embora sejam importantes para a deteccao
de lesGes, ndo possibilitam sua remocao,
quando indicada. Na presenca de alteracao
no exame de fezes ou de achados positivos
na colonoscopia virtual, ha indicacéo
de realizar o estudo colonoscdépico
convencional.

Em pacientes de alto risco, o
rastreamento deve comecar a ser realizado
em idade mais precoce, em geral aos
40 anos, dependendo do tipo de fator de
risco (quadro 2).

A avaliacdo do célon, em tais casos,
também precisa se repetir com maior
frequéncia.




Quadro 1| Opgdes para rastreamento de cancer colorretal™

Exames de fezes Métodos estruturais

- Pesquisa anual de sangue oculto - Colonoscopia a cada dez anos

nas fezes pelo teste imunoquimico - Colonoscopia virtual (colonografia por
+ Pesquisa de DNA nas fezes a cada tomografia computadorizada) a cada
trés anos cinco anos

- Retossigmoidoscopia a cada cinco anos
(podendo ser associada a pesquisa anual
de sangue oculto nas fezes)

Quadro 2 | Como deve ser o rastreamento em pacientes de alto risco

Caracteristicas do paciente Recomendacao de realizacao da colonoscopia

Parente de primeiro grau com CCR ou Aos 40 anos ou dez anos antes do diagndstico
adenoma avancado diagnosticado antes | mais precoce no parente, o que vier primeiro
dos 60 anos de idade ou dois parentes
de primeiro grau diagnosticados em
qualquer idade

Individuos com colite ulcerativa ou doenca | Entre oito e dez anos apds o inicio dos sintomas,

de Crohn com envolvimento colénico com repeticdo do exame a cada um a trés anos
Parente de primeiro grau com CCR Aos 25 anos de idade, com repeticdo do estudo a
hereditario ndo poliposo cada um a dois anos

Histdria familiar de sindromes de Aos 10 anos de idade ou por volta dos 20 anos,
poliposes adenomatosas dependendo do tipo de sindrome, com repeticéo

do exame a cada um a dois anos. Pacientes com
sindrome de Peutz-Jeghers, por exemplo, devem
iniciar o rastreamento aos 8 anos de idade,
repetindo-o aos 18 anos e, entdo, a cada trés
anos, desde que os resultados sejam normais

Individuos com histdria pessoal de pdlipos | Entre um e dez anos do Ultimo exame, conforme
numero e tamanho dos polipos

Pacientes com mais de trés pdlipos Repetir o estudo endoscdédpico do colon a cada
adenomatosos ou com um polipo trés anos

adenomatoso maior que Tcm ou com
adenoma de caracteristica vilosa ou
com displasia de alto grau

Pacientes com adenomas sésseis Fazer nova colonoscopia em seis meses a um ano
ressecados em fragmentos ou com
resseccao incompleta

Individuos com histéria pessoal de CCR | Realizar a colonoscopia regularmente um ano
depois da remocao do tumor

Pessoas que passaram por radioterapia | Iniciar o rastreamento mais cedo e repeti-lo a
abdominal ou pélvica cada cinco anos >




Gastroenterologia

A resseccao completa dos
polipos encontrados durante
a colonoscopia pode ser feita
por meio da polipectomia,
da mucosectomia ou da
endoscopic submucosal

Achados

Quadro 3 | Recomendacdes da United States

Preventive Service Task Force de seguimento apos
colonoscopia e polipectomia

Intervalo de
repeticdo da
colonoscopia

dissection (ESD),
possibilitando, além da

» Colonoscopia normal
e <20 polipos hiperplasicos <10 mm

Dez anos

reducao da chance de
recidiva, a diminuicdo da

* De um a dois adenomas <10 mm

De sete a dez anos

incidéncia do cancer de

* De um a dois SSP <10 mm

De cinco a dez anos

intervalo (tumor diagnosticado
entre duas colonoscopias
de rastreio). Em adultos de

* De trés a quatro adenomas <10 mm
 De trés a quatro SSP <10 mm
« Pdlipos hiperplasicos 210 mm

De trés a cinco anos

risco médio, a United States
Preventive Service Task

Force recomenda o intervalo
de seguimento apos a
colonoscopia e a polipectomia
conforme os achados
encontrados durante o exame

* De cinco a dez adenomas

 De cinco a dez SSP

» Adenoma ou SSP =10 mm

* Adenoma com histologia vilosa ou
tubulovilosa e/ou displasia de alto grau

* SSP com displasia

* Adenoma serrilhado tradicional

Trés anos

(quadro 3).m

* Acima de dez adenomas

Um ano

SSP: podlipos serrilhados sésseis/adenomas serrilhados sésseis/lesdes
serrilhadas sésseis.

/—e Referéncias

detail/colorectal-cancer.

2. Xi Y, Xu P Global colorectal cancer burden in 2020 and
projections to 2040. Trans! Oncol. 2021;14(10):101174.

3. Siegel RL, Wagle NS, Cercek A, Smith RA, Jemal A.
Colorectal cancer statistics, 2023. CA Cancer J Clin
2023;73:233-254 [PMID: 36856579 DOI: 10.3322/
caac.21772].

what does the recent NordICC trial mean for the U.S.

38021363 DOI: 10.21037/tgh-23-20].

5. Instituto Nacional de Cancer. Estimativa 2026: incidéncia
de cancer no Brasil. Rio de Janeiro: Inca, 2026.

6. Chung RY, Tsoi KKF, Kyaw MH, Lui AR, Lai FTT, Sung JJ.

A population-based age-period-cohort study of colorectal
cancer incidence comparing Asia against the West. Cancer
Epidemiol. 2019;59:29-36 [PMID: 30660075 DOI: 101016/
canep.2019.01.007].

7. Zauber AG, Winawer SJ, O'Brien MJ, Lansdorp-Vogelaar
|, van Ballegooijen M, Hankey BF, et al. Colonoscopic
polypectomy and long-term prevention of colorectal-
cancer deaths. N Engl J Med. 2012;366(8):687-96.

8. Pan J, Xin L, Ma YF, Hu LH, Li ZS. Colonoscopy reduces
colorectal cancer incidence and mortality in patients

with non-malignant findings: a meta- analysis. Am J
Gastroenterol. 2016;111(3):355-65.

1. World Health Organization. Colorectal cancer. 11 July 2023.
Disponivel em: https://wwwwho.int/news-room/fact-sheets/

4.Das TS, Rauch J, Shaukat A. Colorectal cancer screening-

population? Trans! Gastroenterol Hepatol. 2023;8:40 [PMID:

[ ]

9. Baidoun F, Elshiwy K, Elkeraie Y, Merjaneh Z, Khoudari

G, Sarmini MT, et al. Colorectal cancer epidemiology:

recent trends and impact on outcomes. Curr Drug Targets.
2021;22:998-1009 [PMID: 33208072 DOI: 10.2174/13894501
21999201117115717].

10. Tamraz M, Al Ghossaini N, Temraz S. Optimization of
colorectal cancer screening strategies: new insights. World J
Gastroenterol. 2024;30(28):3361-3366. doi: 10.3748/wjgv30.
i28.3361.PMID: 39091719.

11. Patel SG, May FP, Anderson JC, Burke CA, Dominitz JA,
Gross SA, et al. Updates on age to start and stop colorectal
cancer screening: recommendations from the U.S. Multi-
Society Task Force on Colorectal Cancer. Gastroenterol.
2022;162(1):285-299.

12. Tanadi C, Tandarto K, Stella MM, Sutanto KW, Steffanus
M, Tenggara R, et al. Colorectal cancer screening for

average-risk and high-risk individuals: a systematic review.
Rom J Inter Med. 2024,62(2):101-123.

13. American Cancer Society. Colorectal cancer

early detection, diagnosis, and staging. Cancer.org.
1.800.227.2345. January 29, 2024. Disponivel em: https:/
www.cancer.org/cancer/types/colon-rectal-cancer/
detection-diagnosis-staging/acs-recommendations.html.

14. Gupta S et al. Recommendations for follow-up after
colonoscopy and polypectomy: a consensus update by
the US Multi-Society Task Force on Colorectal Cancer.
Gastrointest Endosc 2020;91(3):463-485.e5.



fleurymed

Esta em nossa
esséncia compartilhar
conhecimento.

( Artigos Cientificos >< Eventos )
< Podcast >< Revista Médica )

< Videoaulas >< Webmeeting>

Acesse o perfil do FleuryMed
no Instagram. La vocé encontra
conteudos cientificos,
informacodes sobre nossos
produtos e servicos, eventos

e atualizacdes em Medicina
Diagndstica de ponta, nas mais
diversas especialidades.

Siga nosso perfil
no Instagram
e fique por dentro dos

temas mais discutidos
pela comunidade médica.

Conhecimento médico de referéncia




Dermato/felelE

Munobio
na pratica

0QgIiCcOs

dermatologica

Inaugurando uma nova era na especialidade, esses
farmacos oferecem terapias eficazes e direcionadas para doencas

cutaneas inflamatdrias crénicas

s medicacdes conhecidas
como imunobioldgicos
emergiram como um
avanco significativo no
campo da Dermatologia,
proporcionando
tratamentos direcionados para varias
condicdes cutaneas autoimunes e
inflamatdrias. Essas terapias bioldgicas
revolucionaram o manejo de doencas
como psoriase, dermatite atdpica e
hidradenite supurativa, levando a melhores
resultados e mais qualidade de vida para
0s pacientes.
Produzidos a partir de técnicas modernas
de biotecnologia, os imunobioldgicos
sdo moléculas grandes e complexas que
utilizam células vivas para sintetizar essas
proteinas. Tais medicamentos tém, como
alvo, componentes especificos do sistema
imunologico, oferecendo uma abordagem
mais direcionada em comparagao com
tratamentos sistémicos tradicionais.
Ao inibir vias especificas envolvidas na
inflamacédo e na resposta imunoldgica
(veja quadro), esses agentes podem
controlar efetivamente doencas cutaneas
que antes eram desafiadoras de gerenciar.

CONSULTORIA MEDICA

/

| 1§ Dr. Felipe Henrique Yazawa Santos
felipeysantos@grupofleury.com.br

" Dra. Lilian Kelly Faria Licarido Rocha
lilian.rocha@grupofleury.com.br
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Mecanismos principais de
acao dos imunobiologicos
na Dermatologia

Inibicao de citocinas: muitos bioldgicos
focam em citocinas especificas,

como o fator de necrose tumoral

alfa (TNF-a), a interleucina-17

(IL-17) ou a interleucina-23 (IL-23),

que desempenham papéis cruciais

nas vias inflamatodrias. Ao bloquear
tais citocinas, esses farmacos podem

reduzir a inflamacao e o dano ao tecido.

Modulacao de células T: certos
bioldgicos agem modulando a

funcdo das células T, que sdo criticas
nas respostas autoimunes. Essa
modulacao ajuda a restaurar o
equilibrio do sistema imunoldgico e a
diminuir respostas imunes hiperativas.

Inibicdo de células B: bioldgicos
direcionados as células B também
podem ser eficazes em condicdes
nas quais a producao de anticorpos
contribui para o desenvolvimento
da doenca.

Embora os bioldgicos venham
transformando os cuidados
dermatoldgicos, vale ponderar que
efeitos colaterais potenciais podem incluir
aumento da suscetibilidade a infeccoes,
reacdes alérgicas e eventos raros que
variam de acordo com a medicacao
utilizada. Dessa maneira, consultas
regulares sao essenciais para avaliar a
eficacia, monitorar efeitos e ajustar as
terapias conforme necessario.

Aplicacoes na Dermatologia

Psoriase

Doenca cutéanea inflamatoria cronica,

a psorfase se caracteriza por placas
eritematoescamosas. Atualmente, ha uma
ampla gama de medicacdes que incluem
os anti-TNF-a, anti-IL-12/23, anti-IL-17

e anti-IL-23, os quais apresentam uma
eficacia notavel na resolucao das lesdes
cutaneas e na melhoria da qualidade de
vida dos pacientes.

Os anti-TNF-a bloqueiam o TNF-a,,
citocina que desempenha um papel
crucial no processo inflamatério cutaneo
pela ativacao de macrofagos e pelo
recrutamento de polimorfonucleares.[>

Exemplos de anti-IL

Farmaco Alvo
Ustequinumabe (Stelara®) IL-12 e IL-23
Ixequizumabe (Taltz®) IL-17A

Secuquinumabe (Cosentyx®) IL-17A

Bimequizumabe (Bimzelx®) IL-17A e IL-17F

Brodalumabe (Kyntheum®) IL-17RA

Tildraquizumabe (llumya®) IL-23

Guselcumabe (Tremfya®) IL-23

Risanquizumabe (Skyrizi®) IL-23




Dermatologia

Sua secrecao pelos queratindcitos leva
ao aumento da resposta Th1, que, por
sua vez, da sequéncia e estimula outras
citocinas como a IL-23 e a IL-17. Ao inibir
o TNF-a, esses farmacos, entre os quais
podemos citar etanercepte (Enbrel® e
Brenzys™), adalimumabe (Humira®, Idacio®
e Amgevita™), infliximabe (Remicade® e
Remsima™) e certolizumabe pegol (Cimzia®),
reduzem a inflamacdo e a proliferacédo
acelerada dos queratindcitos associados
a psoriase.

Ja os anti-IL se voltam contra interleucinas
especificas (veja tabela na pag. 13) envolvidas
nas vias inflamatodrias da psoriase. A IL-12
e a lL-23 promovem a diferenciacao das
células T em um fendtipo pro-inflamataorio,
enquanto a IL-17A é um mediador-chave da
resposta inflamatdria e da proliferacédo de
queratindcitos na psoriase.

Dermatite atépica

Condicao inflamatdria cutanea prevalente,
a dermatite atdpica causa prurido intenso,
risco aumentado para infeccdes cutaneas
e desconforto significativo, deteriorando a
qualidade de vida de pacientes pediatricos,
Nnos quais o prejuizo no periodo de
desenvolvimento é incomensuravel, e
causando dificuldade de adaptacdo no
ambiente de trabalho, entre os adultos.
Bioldgicos como o dupilumabe e o
lebriquizumabe transformaram o manejo
da dermatite atépica moderada a grave,
proporcionando controle da afeccao em
longo prazo e melhorando a funcdo da
barreira cutanea.

O dupilumabe inibe a sinalizacdo da
IL-4 e da IL-13, duas citocinas criticas na
patogénese da dermatite atdpica. Essas
interleucinas estao envolvidas na resposta
imunologica Th2, que contribui para a
inflamacao, o eczema e a disfuncao da
barreira cutanea na dermatite atopica.

O lebriquizumabe tem, como alvo, a
IL-13, atuando na mesma via de resposta
imunologica.

Hidradenite supurativa

Essa condicao debilitante € marcada por
nédulos e abscessos dolorosos geralmente
presentes na regiao axilar e virilhas, muitas
vezes associados a quadros infecciosos.
Bioldgicos que inibem o TNF-a e a IL-17 tém
sido fundamentais na reducao das crises

e na melhoria da qualidade de vida dos
pacientes, visto que agem diretamente na
via inflamatdria. As medicacdes empregadas
nessa afeccdo incluem o ja citado
adalimumabe (Humira®, Idacio® e Amgevita™),
um anti-TNF-a, e o secugquinumabe
(Cosentyx®), dirigido a IL-17A.

Urticaria cronica espontanea
Trata-se de uma doenca que provoca
prurido intenso. Clinicamente, pode-se
visualizar lesdes urticariformes que, por
padrao, apresentam curta duracao e
mudam de local. O quadro é extremamente
debilitante, visto que os pacientes nao
conseguem executar tarefas simples sem
desconforto.

O omalizumabe (Xolair®), um anticorpo
monoclonal humanizado anti-IgE, tem



utilidade em casos de dificil controle.

Sua acao ocorre pela ligagao do anticorpo
ao dominio C3 da IgE livre, diminuindo

a expressao de receptores para essa
imunoglobulina na membrana das células
e, desse modo, inibindo a desgranulacao
dos mastdcitos que exercem papel crucial
na fisiopatologia da doenca.

Pénfigo vulgar

Com um quadro imunomediado que pode
ter curso grave, a afeccao clinicamente
se apresenta com surgimento de

bolhas na pele e em mucosas que
ocasionam perda da barreira cutanea,
dor e risco aumentado para infeccoes.
Decorre da acdo de anticorpos contra a
desmogleina, proteina responsavel pela
adesdo das células da epiderme, levando
a acantdlise e, por consequéncia, a
formacao de bolhas.

Classicamente, o manejo do pénfigo
vulgar é feito com corticoides e com
imunossupressores como metotrexato e
azatioprina, entre outros. Todavia, existem
casos muito intensos e refratarios que
se beneficiam do uso do rituximabe,
um anticorpo monoclonal, quimérico e
humanizado cujo alvo € o antigeno CD20,
uma proteina presente na superficie
dos linfocitos B. Ao se ligar ao CD20, o
farmaco causa a deplecéo dos linfocitos
B, diminuindo sua populacao.

Vale lembrar que o emprego do
rituximabe na pratica dermatoldgica
ainda é off-label em muitas doencas,
tendo recebido a aprovacao da Anvisa
apenas para o pénfigo vulgar, em 2019.

O Fleury conta com um
Centro de Infusoes para
aplicagcao de medicamentos
imunobioldgicos. Saiba
mais e confira os farmacos
disponiveis no QR code

ao lado ou pelo telefone/
WhatsApp (11) 5035-2121.

Beneficios dos
imunobioldgicos

= Acao direcionada: a especificidade dos
bioldgicos significa que eles podem controlar
efetivamente a inflamacao com potencialmente
menos efeitos colaterais em comparacdo com
terapias sistémicas tradicionais.

= Eficacia melhorada: muitos pacientes
experimentam uma limpeza significativa da pele e
melhoria nos sintomas, ganhando uma qualidade
de vida aprimorada.

= Manejo em longo prazo: os bioldgicos podem
proporcionar controle sustentado de condi¢cdes
\dermatolo’gicas crébnicas com o uso prolongado.

Novas opc¢oOes terapéuticas
no horizonte

O fato é que os imunobioldgicos
inauguraram uma nova era na
Dermatologia, oferecendo terapias
eficazes e direcionadas para doencas
cutaneas inflamatdrias crénicas.

A medida que a pesquisa continua a
avancar, o entendimento sobre o sistema
imunoldgico e seu papel nas condicdes
dermatoldgicas aumentard, expandindo
o cenario terapéutico e proporcionando
ainda mais opcdes para pacientes
necessitados. Esses farmacos nao
apenas melhoram a salde da pele, mas
também restabelecem o bem-estar geral
dos individuos afetados por condicées
desafiadoras.

Estudos continuos sobre novas drogas,
terapias combinadas e abordagens
de medicina personalizada prometem
ganhos na eficacia e no perfil de
seguranca dos tratamentos para disturbios
dermatoldgicos. Com a maior compreensao
a respeito do sistema imunoldgico, tambeéem
evoluira o potencial para novas intervencoes
que melhorem amplamente os resultados
para os pacientes.m
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E possivel detectar
fratura vertebral pela
densitometria ossea?

Técnica de VFA permite a avaliacao da coluna
toracolombar durante o exame, podendo estabelecer o
diagndstico de fraturas quando acoplada a densitometria
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osteoporose € uma doenca
caracterizada por reducao
da densidade mineral dssea
(DMO) e/ou deterioragéo
da microarquitetura do
tecido dsseo, resultando
em aumento da fragilidade esquelética e
risco de fraturas. Entre aquelas fraturas
que ocorrem por fragilidade, as vertebrais
sao as mais frequentes e representam
um dos mais importantes marcadores
de risco para osteoporose. A presenca
de fratura vertebral prévia aumenta
significativamente a probabilidade de
fraturas subsequentes, tanto vertebrais
quanto nao vertebrais, independentemente
da DMO.

Apesar de sua relevancia clinica, as
fraturas vertebrais permanecem amplamente
subdiagnosticadas. Estima-se que apenas
um terco de tais ocorréncias seja identificado
na pratica médica, uma vez que muitas ndo
apresentam sintomas ou manifestacoes
inespecificas, como dorsalgia leve ou perda
progressiva de estatura. Essa caracteristica
contribui para atraso diagndstico e
subtratamento da osteoporose.



Dessa forma, a técnica de avaliacdo de
fratura vertebral por densitometria
(ou VFA, sigla em inglés de vertebral fracture
assessment) configura uma ferramenta
importante para a identificacao de fraturas
vertebrais durante o exame convencional de
densitometria dssea.

Fundamentos da VFA

A VFA consiste na aquisicao de imagens
laterais da coluna toracica e lombar com

a utilizacdo do préprio equipamento de
densitometria. A técnica possibilita a avaliacao
morfoldgica dos corpos vertebrais entre T4

e L4, permitindo identificar deformidades
compativeis com fraturas vertebrais.

A dose de radiacdo é significativamente
inferior a radiografia convencional da
coluna toracolombar, o que torna essa
técnica particularmente interessante para o
rastreamento de fraturas.

A interpretacao das imagens obtidas por
VFA baseia-se no método semiquantitativo
de Genant, que classifica as lesdes de
acordo com a intensidade da reducao da
altura vertebral e com alteracdes da forma
do corpo vertebral.

Impacto da deteccao de fratura na

decisao clinica

Em muitos casos, a presenca de fratura por
fragilidade estabelece o diagndstico clinico
de osteoporose independentemente do
valor da DMO.

A identificacdo do nimero de eventos e
a determinacdo de sua gravidade podem
modificar o progndstico, uma vez que ambos
se correlacionam com um aumento do risco
de novas lesdes e, portanto, contribuem
significativamente para direcionar a escolha
para um tratamento mais adequado (terapia
anabdlica versus antirreabsortiva).

A VFA consegue identificar tanto fraturas
previamente nao reconhecidas como
também detectar novas fraturas, desde que
realizada ao longo do seguimento clinico. [>

— Classificacao das fraturas em graus de gravidade

Grau Reducédo aproximada da altura vertebral
Grau 1(leve) 20-25%
Grau 2 (moderada) Entre 25% e 40%

Grau 3 (grave) Superior a 40%
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Indicacdes da VFA

De acordo com a International Society

for Clinical Densitometry (ISCD), a VFA

estd indicada na presenca de osteopenia

ou osteoporose em coluna ou fémur,

associada a um ou mais dos seguintes

critérios:

* Mulheres com 70 anos ou mais

* Homens com 80 anos ou mais

» Reducao de altura de mais de 4 cm
(altura aos 25 anos menos altura atual)

- Relato de fratura vertebral ndo
documentada por método de imagem

+ Uso cronico de glicocorticoide (25 mg
de prednisona ou terapia equivalente
por periodo =3 meses)

Limitacoes da VFA

Apesar de suas vantagens, a VFA
apresenta algumas limitacoes.

A qualidade das imagens pode ser
prejudicada em pacientes com obesidade,
deformidades da coluna ou dificuldade de
posicionamento.

Quando comparada a radiografia
convencional, a técnica tem menor
capacidade para detectar fraturas
acima de T7 Além disso, sua acuracia
diagndstica diminui para deformidades
leves (Genant 1). No entanto, as fraturas
osteopordticas ocorrem mais comumente
abaixo de T7 e as fraturas moderadas
e graves (Genant 22) sdo as de maior
relevancia.

Outro desafio importante reside na
distincao entre fraturas osteopordticas
e outras lesdes vertebrais. Alteracdes
degenerativas da coluna, osteofitos,
deformidades congénitas e nddulos de
Schmorl podem mimetizar fraturas e
dificultar a interpretacdo das imagens.
Ademais, a VFA ndo determina se a fratura
é recente ou antiga.

Quando houver duvida, exames
adicionais como radiografia convencional,
tomografia computadorizada ou
ressonancia magnética podem ser
indicados.

Imagem da VFA
que avalia o
segmento de
T4 a L4: note
fratura de L1.

Conclusao

A VFA constitui uma ferramenta
valiosa na estratificacao de risco para
fraturas em pacientes com osteopenia
ou osteoporose, sendo capaz de
influenciar as decisdes terapéuticas.

Diante da elevada prevaléncia de
fraturas vertebrais ndo diagnosticadas
e de seu impacto clinico, a
incorporacao da VFA a densitometria
representa uma estratégia relevante
para otimizar o cuidado de pacientes
com fragilidade 6ssea. m
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O comportamento dos virus
respiratorios na populacao
oediatrica em 2025

Conforme dados do
infoKids, boletim
epidemioldgico
produzido e publicado
mensalmente pelo Fleury,
rinovirus/enterovirus

e influenza A foram os
agentes mais frequentes
no ano passado

s infeccoes respiratorias

agudas na infancia

constituem uma das

principais causas de procura

pelos servicos de saude

em Pediatria e, como se
sabe, os virus respondem pela maioria dos
casos. Nas criancas, esses quadros podem
vir acompanhados de uma morbidade
significativa e, sobretudo em lactentes,
de complicacdes potencialmente graves,
como pneumonias, coinfeccdo bacteriana e
insuficiéncia respiratoria.

Apesar da grande variedade de
patdgenos implicados nessas infeccdes,
os diferentes tipos de virus respiratorios
humanos costumam se manifestar de
formas muito semelhantes, o que torna
dificil a identificacdo da etiologia com
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base somente nos sinais e sintomas.

Nesse sentido, o diagnostico clinico,
especialmente nas criancas pequenas, pode
ser mais complexo, exigindo a distincao

nao apenas entre os diferentes virus, mas
também entre infeccdes virais e infeccdes
bacterianas invasivas.

Além de nortear a escolha da terapéutica
antiviral adequada em casos selecionados de
infeccao pelos virus influenza e Sars-CoV-2,
essa definicdo etioldgica pode agregar ainda
um importante valor progndstico, sobretudo
nas criancas menores de 2 anos. Um bom
exemplo é a deteccao do virus sincicial
respiratorio (VSR), que indica vigilancia para
possiveis complicacdes respiratorias entre
o terceiro e quarto dias de sintomas. Além
disso, o reconhecimento do agente envolvido
nas infeccGes agudas das vias aéreas tem

impacto no seguimento do paciente e nas
estratégias de contencao de transmissao
e dos surtos causados por muitos desses
patégenos, assim como na determinacao
da necessidade e duracao do uso de
antibioticos.

Boletim infoKids
Indo ao encontro dessa necessidade, no
primeiro semestre de 2022, as equipes de
Infectologia e Pediatria do Fleury iniciaram o
infoKids — um boletim epidemiologico mensal,
que retrata a positividade dos testes para virus
respiratérios predominantes na populacéo
pedidtrica de O a 12 anos atendida nas
unidades ambulatoriais do Fleury na cidade
de Sao Paulo.

A publicacdo vem, desde entao, auxiliando
o pediatra a melhor reconhecer, més a
més, o comportamento desses patdgenos
e a estreitar suas suspeitas clinicas para
direcionar a solicitacao de exames, quando
pertinente.

Um panorama detalhado de 2025
De 10 de janeiro a 31 de dezembro de 2025,
o Fleury realizou mais de 34.800 testes para
a pesquisa de patdgenos respiratdrios em
criancas de até 12 anos, dos quais 9.365
resultaram positivos para, pelo menos, um
agente, o que se traduz em uma positividade
anual de 26,8% (tabela 1) - 2,7 pontos
percentuais abaixo da observada em 2024.
De forma coerente com o que se espera
da sazonalidade de grande parte dos virus
respiratorios, o periodo de abril a junho se
destacou como de elevada porcentagem
de amostras positivas, com pico no més
de maio. De modo interessante, foi ainda
identificado um aumento de positividade
extrassazonal na primavera, entre outubro
e novembro. >

Tabela 1| Positividade mensal dos testes para a pesquisa de patégenos respiratérios em 2025
(Calculo realizado a partir da divisdo dos testes positivos pelo total de testes realizados)

| Jan | Fev | Mar | Abr | Mai | Jun | Jul | Ago | Set | Out | Nov | Dez |

18,3% 217% 195% 30,5% 39,2%

28,4% 13,3%

13,2% 20,1% 30,9% 28,6% 19,7%
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Figuras 1A-C
A seguir, confira os graficos e as analises que expoem em detalhes o comportamento
dos patdgenos respiratorios em trés diferentes grupos etarios.
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Figura 1A | Dinamica nas criancas de 0 a 3 anos
50
40

. o

20

-— — —  — =

e e TS S TUTTUT TS p e s e s e e S e Tt s =

jan/25 fev/25 mar/25 abr/25 mai/25 jun/25 jul/25 ago/25 set/25 out/25 nov/25 dez/25

Sars-CoV-2 Coronavirus sazona Influenza A - Influenza B ———— Adenovirus
Rinovirus/enterovirus Metapneumovirus VSR Parainfluenza ~ ----- Mycoplasma pneumoniae

Figura 1B | Dinamica nas criancas de 3 a 6 anos
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Figura 1C | Dinamica nas criancas de 6 a 12 anos
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Distribuicdo dos exames positivos para patdgenos respiratdérios por més de ocorréncia, para criancas de O a 3 anos
(1A), 3a 6 anos (1B) e 6 a 12 anos (1C), ao longo do ano de 2025. O eixo vertical indica a proporcédo (em %) de testes
positivos em relagdo ao numero total de exames realizados a cada més que incluem a pesquisa de tal agente.
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Patégenos com maior frequéncia

de deteccao

Entre os diversos patdgenos detectados

na populacado infantil em 2025, os rinovirus/
enterovirus e o influenza A foram os grandes
protagonistas.

Os rinovirus/enterovirus circularam de
forma sustentada durante todo o ano e
ocuparam a primeira posicao em frequéncia
relativa na maioria dos meses, tendo
configurado um importante diagndstico
diferencial das infeccdes respiratorias na
Pediatria. Apesar de, em geral, estarem
associados a quadros leves — como o
resfriado comum -, tais agentes sao
responsaveis por um numero consideravel
de hospitalizacdes por infeccao do trato
respiratorio inferior e podem causar
complicacdes, sobretudo em criancas
pequenas e naguelas imunossuprimidas ou
com comorbidades.

O virus influenza A, por sua vez, exibiu
grandes picos de positividade entre abril e
maio e entre outubro e novembro. Ainda que
expressivo em todas as faixas etarias, nota-se
que a magnitude da proporc¢ao de testes
positivos aumentou com a idade — em maio,
atingiu praticamente 50% nos escolares.

O Instituto Todos pela Saude (ITpS), para o

qual o Fleury contribui, mostrou que, segundo
dados da Organizagao Pan-Americana da
Saude (Opas), as infeccdes por influenza A,
no Brasil, ocorriam principalmente no inverno
- ou seja, de junho a setembro - até 2019.
Apds a pandemia de Covid-19, contudo, esse
padrdo se modificou. A figura 2 ilustra esse
cenario, demonstrando o comportamento do
virus entre 2023 e 2025 nas criancas entre

6 e 12 anos.

O grafico evidencia que, nos trés ultimos
anos, a temporada de influenza A precedeu
o inverno. Além disso, destaca-se que, em
2024 e 2025, o virus circulou de maneira
sustentada durante todo o primeiro
semestre, com positividade superior a
10% em todos os meses. E interessante
ressaltar que, no ano passado, houve um
pico extrassazonal relevante no segundo
semestre, coincidente com a introducao de
uma nova linhagem de H3N2.

Esses dados reforcam a importancia da
imunizacdo como principal estratégia de
prevencao contra a gripe e suas potenciais
complicacdes e, possivelmente, da
antecipacao da aplicacao da vacina. O Fleury
disponibiliza o imunizante trivalente, indicado
anualmente para todas as criangas com
mais de 6 meses. [>

Figura 2 | Comportamento do virus influenza A em criancas de 6 a 12 anos
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Positividade dos exames para influenza A, feitos no Fleury, por més de ocorréncia, em criangas de 6 a 12 anos, entre
2023 e 2025. O eixo vertical indica a propor¢do (em %) de testes positivos em relagdo ao numero total de exames
realizados a cada més que incluem a pesquisa do agente.
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Por que continuar a manter a vigilancia

para a Covid-19

Em 2025, o Sars-CoV-2 apresentou particular
relevancia no inicio do ano, sobretudo em
janeiro e fevereiro, periodo associado as férias
escolares. Esse comportamento também

foi observado em 2024 (figura 3) e tem sido
atribuido ao aumento da movimentacdo e da
proximidade entre pessoas durante e apos

as festas. Nos dois Ultimos anos, observou-se,
a partir de marco, um declinio progressivo

na deteccdo desse virus nos meses
subsequentes, com pequenas elevacoes
pontuais no segundo semestre. Embora
algumas subvariantes da Omicron tenham
sido monitoradas globalmente em 2025,
nenhuma nova variante de preocupacao foi
descrita nesse ultimo ano.

Figura 3 | Exames positivos para Sars-CoV-2 em 2024 e 2025
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Exames positivos para Sars-CoV-2, feitos no Fleury, por més de ocorréncia em 2024 e em 2025, separados por faixa
etaria. O eixo vertical indica a propor¢do (em %) de testes positivos em relagdo ao nimero total de exames realizados

a cada més que incluem a pesquisa do agente.
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Virus sincicial respiratdrio e perspectivas
de mudanca de cenario

Dados publicados em 2022 estimam que
ocorram, no mundo, cerca de 33 milhdes de
novos episodios de infeccdes respiratorias
agudas associadas ao VSR a cada ano,

em criancas com menos de 5 anos de

idade. Sabidamente, o patdgeno é a causa
mais comum de bronquiolite, pneumonia

e hospitalizacao no primeiro ano de vida.
Contudo, embora os prematuros e as criangas
que vivem com comorbidades sejam os de
maior risco para doenca grave, a maioria das
hospitalizacdes causadas pelo VSR no publico
infantil envolve bebés previamente saudaveis e
nascidos a termo.

Até 2019, a sazonalidade do agente
compreendia os meses de marco a julho na
Regido Sudeste. O periodo da pandemia da
Covid-19, sobretudo devido ao isolamento
social, resultou na alteracao evidente da

circulacdo desse virus, tanto que o ano

de 2023 foi caracterizado por uma baixa
positividade do VSR nas criancas com até 3
anos, com pico extrassazonal identificado no
dltimo bimestre. A partir dai, ficou constatada
uma elevacao na frequéncia de deteccéo do
virus, que se estendeu até o segundo trimestre
de 2024. Ja em 2025, o VSR pareceu manter o
comportamento evidenciado no ano anterior,
com pico de positividade — que atingiu mais
de 30% - em abril e deteccao praticamente
desprezivel de agosto em diante, o que sugere
um retorno a sazonalidade habitual (figura 4).

Outros patéogenos de interesse

Dentre os demais patdgenos respiratérios
detectados na populacao infantil em 2025,

o adenovirus se destacou, uma vez que
circulou nos trés grupos etarios avaliados pelo
infoKids, embora de forma mais expressiva
nos pré-escolares e também nos escolares.



Estratégias de prevencao contra o VSR predizem mudanca de cenario

A introducao recente de duas
eficazes estratégias de imunizacao
contra o VSR - a vacinacao da
gestante com Abrysvo® e a
administracdo do nirsevimabe
(Beyfortus®) para as criancas com
até 2 anos — vem com a promissora
expectativa de queda na circulagao do
agente e no numero de casos tanto da

infeccdao quanto de suas complicacoes.

Vacinacao contra o VSR para
gestantes

Indicada em dose Unica e em cada
gestacao, a partir da 282 semana
de idade gestacional, a Abrysvo®
deve ser administrada em qualquer
época do ano, independentemente
da sazonalidade do virus. Dados

de mundo real sdo crescentes e
demonstram efetividade de 70% na
prevencao de doenca grave do trato
respiratorio inferior pelo VSR nos
primeiros 6 meses de vida.

Anticorpo monoclonal especifico
contra o VSR para criancas com até

2 anos

Os anticorpos monoclonais,
administrados diretamente a crianca,
tém papel fundamental na prevencao
das formas graves da infeccéo pelo
VSR, especialmente em lactentes e
em criancas pertencentes a grupos de
maior risco.

A Sociedade Brasileira de Pediatria
(SBP) e a Sociedade Brasileira de
Imunizagbes (SBIm) recomendam
a imunizacdo com nirsevimabe
(Beyfortus®), independentemente da
sazonalidade, para todos os bebés
com até 7 meses e 29 dias de idade,
especialmente quando a méae nao tiver

—

sido vacinada contra o VSR durante
a gestacao. No segundo ano de
vida, o nirsevimabe é recomendado,
na temporada de maior circulagao
do virus para criancas com doenca
pulmonar crénica da prematuridade,
cardiopatias congénitas nao
corrigidas com repercussao
hemodinamica, imunodeficiéncias
graves, fibrose cistica e sindrome de
Down, entre outras condicdes que
causam predisposicao
a complicacdes.

As evidéncias de mundo real
com nirsevimabe sdo extensas.
Paises e regides do mundo que
implementaram o imunizante de
forma universal (isto é, administrado
a todos os recém-nascidos ainda na
maternidade, independentemente da
idade gestacional ou de condicdes
clinicas subjacentes) apresentaram
efetividade de 83-98% para
hospitalizacao por infeccao do trato
respiratorio inferior, 70-92% para
hospitalizacdo em unidade de terapia
intensiva e 77-87% para atendimento
médico de urgéncia por VSR.[>
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Figura 4 | Comportamento do VSR em criancas de O a 3 anos \
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Comparacgdo de exames positivos para VSR, feitos no Fleury, por més de ocorréncia, em criancas de O a 3 anos, entre
2023 e 2025. O eixo vertical indica a propor¢do (em %) de testes positivos em relagdo ao numero total de exames que

incluem a pesquisa de tal agente realizado a cada més.
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Ja nas criancas com mais de 3 anos, o
adenovirus foi o segundo agente com maior
frequéncia de deteccao nos meses de julho e
de dezembro.

O metapneumovirus humano (MPVh), por
sua vez, mereceu atencdo no Ultimo trimestre
do ano nas criancas com menos de 6 anos.

De fato, nos menores de 3 anos, o MPVh foi

o segundo patdgeno mais identificado em
dezembro, com positividade superior a 10%.
Fato notavel é que, em 2024, esse virus também
exibiu a maior frequéncia no segundo semestre.
Posto que o MPVh afeta mais frequentemente
criangas pequenas e constitui um diagnodstico
diferencial das infeccdes pelo VSR, vale ser

levado em consideragcdo como potencial agente
causal nos casos de bronquiolite em periodos
nao tipicos da doenca.

Outros patdgenos, como coronavirus
sazonal, parainfluenza, virus influenza B e
Mycoplasma pneumoniae, apresentaram baixa
positividade e variagcdes pontuais ao longo do
ano de 2025 na populacao analisada, embora
tenha sido observado discreto aumento
de influenza B nos meses de novembro e
dezembro tanto nos pré-escolares quanto,
sobretudo, nos escolares. Esse comportamento
e o periodo de ocorréncia sdo habituais para o
agente e costumam coincidir com a diminuicao
da circulacdo do virus influenza A.

Exames direcionados para patégenos respiratorios disponiveis no Fleury

Influenza A e B

Teste rapido imunocromatografico
Deteccao por PCR

Sars-CoV-2 Teste rapido imunocromatografico
Deteccéao por PCR
VSR Teste rapido imunocromatografico

Pesquisa de antigeno por imunofluorescéncia
Deteccédo por PCR

Bordetella pertussis e Cultura

B. parapertussis

Deteccdo por PCR

Chlamydophila pneumoniae
e Mycoplasma pneumoniae

Deteccéo por PCR

Streptococcus pyogenes

Cultura de raspado de orofaringe
Teste rapido imunocromatografico




Painéis para abordagem sindromica das infeccoes respiratdrias

Painel Agentes contemplados

Pesquisa de virus
respiratorios por
imunofluorescéncia

Adenovirus, influenza A, influenza B, parainfluenza
Ta3eVSR

Painel molecular para
quatro virus respiratorios

Sars-CoV-2, influenza A, influenza B e VSR

Painel molecular para
quatro virus respiratorios
(GeneXpert®)

(resultado rapido)

Sars-CoV-2, influenza A, influenza B e VSR

Painel molecular para
multiplos patégenos
(FilmArray®)

Adenovirus, coronavirus (229E, HKUT, NL63, OC43) e Sars-CoV-2,
metapneumovirus humano, influenza A (subtipos H1, H3 e
H1-2009), influenza B, parainfluenza 1, 2, 3 e 4, rinovirus/
enterovirus, VSR, Bordetella pertussis, B. parapertussis,
Chlamydophila pneumoniae e Mycoplasma pneumoniae

Painel molecular rapido para
multiplos patégenos em
nasofaringe (Spotfire®)

Adenovirus, coronavirus sazonais, Sars-CoV-2,
metapneumovirus humano, influenza A, influenza B,
parainfluenza, rinovirus/enterovirus, VSR, Bordetella pertussis,
B. parapertussis, Chlamydophila pneumoniae e Mycoplasma
pneumoniae

Painel molecular rapido para
multiplos patégenos em
orofaringe (Spotfire®)

Adenovirus, coronavirus sazonais, Sars-CoV-2,
metapneumovirus humano, influenza A, influenza B,
parainfluenza, rinovirus/enterovirus, VSR, Chlamydophila
pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Streptococcus
dysgalactiae (Streptococcus do grupo C/G) e Streptococcus
pyogenes (Streptococcus do grupo A)

Fleury introduz painéis moleculares rapidos para multiplos patégenos

O Fleury Kids das Unidades Republica do
Libano | e Paraiso acaba de introduzir, em
sua rotina, dois painéis moleculares rapidos
para esclarecimento do agente etioldgico em
infeccdes respiratdrias e de orofaringe.

O teste em material colhido da nasofaringe
se destina principalmente a investigacdo de
quadros respiratorios como as sindromes
gripais, laringites, traqueobronquites e
pneumonias intersticiais. J& o painel coletado
da orofaringe tem, como foco, casos em que
a hipotese de faringoamigdalite bacteriana
é cogitada.

Por empregarem método molecular, esses
painéis apresentam sensibilidade muito
superior aquela observada nos testes rapidos

imunocromatograficos que pesquisam os
mesmos agentes, quando disponiveis.

\oltados para os casos em que ha urgéncia no
resultado, os novos exames sao liberados em até
duas horas, na Unidade Republica do Libano |, e
em até quatro horas, na Unidade Paraiso. Ademais,
podem ser feitos, mediante agendamento, pelo
Fleury em Casa — nesses casos, os resultados
ficam disponiveis até o fim do mesmo dia da
coleta da amostra. Para a realizacao de ambos
os testes, é importante que o pedido médico
especifique o painel répido ou mencione urgéncia.

Convém lembrar que os demais painéis
moleculares permanecem disponiveis, mas
nao configuram testes rapidos. Leia mais na
ficha técnica.[>
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Painel molecular rapido para multiplos patégenos em nasofaringe (Nasopoct)
Método: PCR multiplex em tempo real (tecnologia Spotfire®)

Amostra: raspado (swab) de nasofaringe

Agentes pesquisados: adenovirus, coronavirus sazonais, Sars-CoV-2, metapneumovirus

humano, influenza A, influenza B, parainfluenza, rinovirus/enterovirus, VSR, Bordetella
pertussis, B. parapertussis, Chlamydophila pneumoniae e Mycoplasma pneumoniae

Painel molecular rapido para multiplos patégenos em orofaringe (Oropoct)

Método: PCR multiplex em tempo real (tecnologia Spotfire®)

Amostra: raspado (swab) de orofaringe

Agentes pesquisados: adenovirus, coronavirus sazonais, Sars-CoV-2, metapneumovirus
humano, influenza A, influenza B, parainfluenza, rinovirus/enterovirus, VSR, Chlamydophila

pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Streptococcus dysgalactiae (Streptococcus do grupo
C/G) e Streptococcus pyogenes (Streptococcus do grupo A)

Resultados:

- Unidade Republica do Libano |: até duas horas

» Unidade Paraiso: até quatro horas

 Fleury em Casa: até o fim do mesmo dia da coleta da amostra
Disponibilidade:

» Unidade Republica do Libano I: de 22 a 63-feira, das 7 as 18h; aos sabados e domingos,
das 7 as 12h30

» Unidade Paraiso: de 22 a 63-feira, das 7 as 17h; aos sabados e domingos, das 7 as 11h
» Fleury em Casa: mediante agendamentom

Para mais informacdes sobre
os testes disponiveis para

a pesquisa de patdégenos
respiratérios, como material

O infoKids é enviado todo preferencial, periodo ideal
més aos pediatras por de coleta, vantagens e
e-mail ou WhatsApp sensibilidade, acesse o

. - R code ao lado.
Caso ainda nao receba o Q

boletim e tenha interesse,
entre em contato com a —) Referéncias

nossa equipe de Pediatria « Instituto Todos pela Saude | Monitoramento de
pelo celular exclusivo patdgenos respiratorios.

para pediatras: « Informe vigilancia das sindromes gripais | Influenza,
| covid-19 e outros virus respiratorios de importancia

“ 11) 99367-0711 em saude publica - Secretaria de Vigilancia em Saude

‘ ( @ ( ) e Ambiente (SVSA) - Ministério da Saude.

“ De segunda-feira a + Nota técnica conjunta | Sociedade Brasileira de

' sabado. das 7h as 18h ImunizacBes (SBIm), Sociedade Brasileira de Pediatria
b 5

| . 3 (SBP) e Federacédo Brasileira de Ginecologia e

- Aos domingos, das 7h as 12h.

Obstetricia (Febrasgo) — Guia rapido para uso de
‘ imunizantes contra o virus sincicial respiratorio (VSR)
‘ - 4/3/2026.




fl Infusdes

Conheca o
Fleury Infusoes

O Fleury Infusdes conta com o servico
de aplicacao de medicamentos
imunobioldgicos para atender pacientes
com diversos quadros clinicos.

Os procedimentos podem ser feitos nas
unidades do Fleury ou pelo servico de
atendimento movel, sem taxa adicional.

Apds as aplicacdes, nossa equipe
descreve o atendimento de seus
pacientes em um relatdrio acessivel.

Unidades do Fleury com servico de infusdes em Sao Paulo:
© Analia Franco Il | Rua Antonio de Barros, 2203 | Vila Carréo

© Braz Leme | Av. Braz Leme, 2011 | Santana

© Paraiso | Rua Cincinato Braga, 282 | Bela Vista

© Morumbi | Av. Giovanni Gronchi, 3108 | Morumbi

© Itaim | Av. Presidente Juscelino Kubitschek, 1117 | Itaim Bibi

Escaneie 0 QR
code e conheca

melhor o Fleury
Infusdes.

Responsavel técnico: Dr. Edgar Gil Rizzatti | CRM: 94199-SP
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O gue ha de novo para a
iInvestigacao e o manejo da
doenca de Alzheimer?

CONSULTORIA MEDICA

Em seu Centro de Infusoes,
o Fleury oferece um farmaco 9 e e ot
inovador para tratar a condicao

e, nas unidades, realiza diversos

exames, incluindo biomarcadores

Dr. Aurélio Pimenta Dutra

dosados em sangue




té ha pouco tempo, os

tratamentos disponiveis para

a doenca de Alzheimer (DA)

limitavam-se ao controle

dos sintomas, sem alterar a

evolucao da doenca. Esse
cenario comecou a mudar com o surgimento
de farmacos que conseguem interferir
diretamente na formacao das placas
beta-amiloides, a exemplo do Kisunla®
(donanemabe), aprovado para uso no Brasil
em abril de 2025 e que, desde entdo, se
tornou o primeiro imunobioldgico no Pais
com capacidade de modificar o processo
patoldgico da condicdo.

Disponivel no Fleury Infusdes e
administrado mensalmente por via
intravenosa, o Kisunla® e um anticorpo
monoclonal que se liga a proteina
beta-amiloide e promove a ativacao das
células microgliais, responsaveis por
remover as placas amiloides por meio da
fagocitose. Esse mecanismo contribui para
a reducdo da carga total dessas placas
no cérebro, ajudando a retardar o declinio
cognitivo e funcional.

O medicamento estd indicado para
pessoas com comprometimento cognitivo
leve ou deméncia leve associados a DA e com
confirmacao da presenca de beta-amiloide
no cérebro, seja por tomografia por emissao
de pdsitrons (PET), seja pela deteccdo de
biomarcadores no LCR, seja por métodos
equivalentes validados.

Embora o Kisunla® ndo represente uma
cura para a doencga, configura um importante
avanco no tratamento dos estagios iniciais
da condicé&o, com beneficios significativos.
Vale ponderar que ndo é recomendado
para fases avancadas da DA e que tem
contraindicacdes que devem ser avaliadas
cuidadosamente pelo médico prescritor para
garantir uma utilizacao segura.

Acompanhamento clinico e de imagem

Os principais efeitos adversos do Kisunla®
incluem cefaleia e sintomas semelhantes aos
da gripe apds a infusado, além de edema e

Mecanismos fisiopatoldgicos
associados a DA

A fisiopatologia da DA vem sendo
bastante estudada nos ultimos anos
e a distingue de outras formas de
deméncia. As alteracdes mais tipicas
recaem na formacédo de peptideos
beta-amiloides (BA), secundarios a
clivagem da APP. uma proteina de
membrana celular. As formas mais
comuns de BA, compostas por 40
(BA40) ou 42 (BA42) aminoacidos,
tendem a se agregar em complexos
que se depositam como placas no
cérebro — as chamadas placas BA —,
provocando danos aos neurbnios e
morte celular.

Além da destruicao dos neurdnios
por esse fendbmeno, alteracdes no
peptideo tau participam do mecanismo
patoldgico da DA. A hiperfosforilacéo
do tau compromete sua funcao e
promove a formacdo de emaranhados
neurofibrilares, que se acumulam
dentro dos neurénios, prejudicando a
comunicacao celular e provocando, em
Ultima instancia, a morte neuronal.

Fato notavel é que tais processos
tém inicio muitos anos antes do
aparecimento dos sintomas clinicos,

o0 que da ainda mais sentido a
necessidade do diagndstico precoce,
sobretudo em pleno advento de
novos e promissores tratamentos, que
requerem o reconhecimento célere da
doenca e sua diferenciacao de outros
tipos de deméncia.

micro-hemorragias cerebrais. Por conta disso,
ha necessidade de monitoramento periodico
dos pacientes em tratamento por meio de
exames de imagem, sobretudo a ressonancia
magnética, para identificar possiveis
alteracbes que possam se associar a terapia. >
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O advento dos biomarcadores feitos em sangue periférico

Uma vez que o diagnostico clinico da

DA costuma ser insuficiente, houve,

nos ultimos anos, um progresso

notavel no desenvolvimento de exames
complementares, que abrangem desde os
estudos de Neuroimagem até a pesquisa de
biomarcadores para o quadro (veja tabela na
pagina 34), que se baseiam nas alteracdes
fisiopatoldgicas proprias da doenca e vém
modificando seu reconhecimento.

O PrecivityAD2™ e a pesquisa de
neurofilamentos de cadeia leve, ambos
realizados em sangue periférico, sédo
exemplos do estudo de biomarcadores,
constituindo novos recursos para compor o
arsenal de exames que auxiliam a avaliacao
da doenca.

PrecivityAD2™ fornece escore de
probabilidade amiloide
Realizado em sangue periférico, o
PrecivityAD2™ teste que determina a
presenca das placas BA cerebrais por meio
de biomarcadores plasmaticos, agora pode
ser usado para investigar a DA em individuos
com idade igual ou superior a 50 anos,
desde que estejam presentes sinais de
declinio cognitivo leve ou de deméncia e que
exista suspeita de DA ou de outras causas
de comprometimento da cognigao.

Validado analitica e clinicamente e
usando tecnologias ultrassensiveis, como a
imunoprecipitacao seguida por cromatografia
liquida acoplada a espectrometria de

massas (LC/MS), o exame quantifica,
simultaneamente, a concentracao dos
marcadores neuropatoldgicos da doenca

no plasma: as proteinas BA40 e BA42 e os
peptideos tau-fosforilado 217 (p-tau217) e
nao fosforilado 217 (np-tau217). O método
ainda estabelece as razdes BA42/BA40 e
p-tau217/np-tau217 importantes para mitigar
o efeito de fatores interferentes.

As variaveis avaliadas no PrecivityAD2™
passam por um algoritmo de propriedade
da C,N Diagnostics, que calcula o escore de
probabilidade amiloide 2 (APS2, na sigla em
inglés), um valor numérico que varia de
0 a 100 g, assim, indica um resultado negativo
(APS entre O e 47) ou positivo (APS entre
48 e 100) para a presenca de placas
amiloides, com acuracia significativa quando
comparada ao estudo de PET-CT amiloide.

Vale ponderar que os resultados,
fornecidos em formato de relatdrio,
devem ser interpretados cuidadosamente,
considerando o quadro clinico subjacente,
os testes neuroldgicos e cognitivos e outros
exames complementares.

IMPORTANTE

O PrecivityAD2™ ngo é realizado em
pessoas com menos de 50 anos nem para
rastreamento de DA na auséncia de declinio
cognitivo. Também n&o se aplica a avaliacédo
de alteragdes longitudinais, a exemplo da
monitoracao de resposta a tratamentos.

De 0 a 47 Negativo

Consistente com exame PET-CT amiloide negativo.
Reflete baixa probabilidade da presenca de placas
amiloides cerebrais e, portanto, ndo condiz com
diagndstico neuropatoldgico de DA

De 48 a 100 Positivo

Consistente com exame PET-CT amiloide positivo.
Reflete alta probabilidade da presenca de placas amiloides
cerebrais, achado neuropatoldgico caracteristico de DA

Adaptado de: 2023 C N Diagnostics.



Neurofilamentos de cadeia leve:
aplicabilidade clinica em evolucao

Principais proteinas estruturais que
compdem o citoesqueleto neural, os
neurofilamentos sao essenciais para a
estabilidade do axénio, possibilitando

seu crescimento radial e garantindo a
transmissao dos impulsos elétricos.

A classificacao dessas estruturas em cadeias
leves, médias e pesadas varia de acordo com
seu peso molecular.

Sob condic¢ées fisioldgicas normais,
ocorre a liberacao de pequenas
guantidades de neurofilamentos dos
axonios para o fluido intersticial cerebral,
para o liquido cefalorraquidiano (LCR)

e, através da barreira hematoencefalica,
para o sangue. Apesar de aumentar
com o envelhecimento, esse processo
é intensificado quando ha danos ou
degenerac¢ao neuronal.

Os neurofilamentos de cadeia leve (Nf-L)
tém, como caracteristica, a alta solubilidade
e, portanto, maior capacidade de passar
para o sangue, ainda que em pequenas
quantidades.

Atualmente, técnicas ultrassensiveis,

a exemplo da quimioluminescéncia,
conseguem avaliar a concentracao

plasmatica dessas proteinas, tornando-as
um potencial biomarcador para a avaliacao
nao invasiva de diversas condi¢cbes
neurologicas, incluindo a DA.

E importante considerar que os Nf-L ndo
sdo especificos para uma determinada
doenca e se elevam na circulacao em
diferentes quadros que cursam com dano
axonal ou neurodegeneracao. Dessa forma,
seu uso como recurso diagndstico deve ser
complementado com outros exames.

Aléem das finalidades diagnosticas, os Nf-L
tém sido cada vez mais estudados como
indicadores prognodsticos e para a avaliacdo
de eficacia terapéutica. A analise no sangue
facilita o seguimento longitudinal com
dosagens subsequentes do marcador.

Da mesma forma que no PrecitivyAD2™, a
interpretacao dos resultados nas diferentes
situacdes deve ser cautelosa e sempre
embasada pelo contexto clinico. Como os
niveis dos Nf-L no sangue aumentam com
o envelhecimento, convém considerar a
faixa etaria na interpretacao dos resultados.
Ademais, comorbidades como insuficiéncia
renal, diabetes mellitus e lesdes
cardiovasculares podem interferir nesses
valores e igualmente precisam ser
levadas em conta. [>
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Tabela 1| Caracteristicas de todos os exames associados ao diagndstico da doenca
de Alzheimer disponiveis no Fleury

METODO PRINCIPAIS CONSIDERAGOES

PrecivityAD2™ « E realizado em sangue periférico

e Quantifica, simultaneamente, as proteinas BA40 e BA42
e os peptideos p-tau217 e np-tau217 no plasma

* Apresenta resultado negativo ou positivo para a
presenca de placas amiloides, de acordo com um escore
de probabilidade que tem acurécia significativa quando
comparado ao estudo de PET-CT amiloide

« E recomendado para investigacao de DA em
individuos com idade igual ou superior a 50 anos,
sinais ou sintomas de declinio cognitivo leve ou de
deméncia e suspeita de DA ou de outras causas de
comprometimento da cognicao

Neurofilamentos * Dosados em sangue periférico

de cadeia leve (Nf-L) *N&o séo especificos para uma determinada doenca
e se elevam na circulacdo diante de dano axonal ou
neurodegeneracao. O uso dos Nf-L como recurso
diagndstico requer complementacdo com outros exames

e Tém sido estudados como indicadores prognosticos e
para a avaliacdo de eficacia terapéutica

¢ Ainterpretacao dos resultados deve ser cautelosa e
embasada pelo contexto clinico. E preciso considerar a
faixa etaria e a presenca de comorbidades
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Dosagem de * Requer coleta de LCR

biomarcadores no LCR * Dosa, em conjunto, as proteinas BA42, tau e fosfotau: a
reducdo de BA42, somada a elevacado de tau e fosfotau,
€ um achado associado a DA

* Pode ser usado na fase pré-clinica da doenca

PET-CT para deteccao » Utiliza o radiofarmaco ®F-florbetabeno, que é absorvido
de placas amiloides pelo tecido cerebral e tem alta afinidade pela BA, com
cerebrais excelente perfil de seguranca

* Quando positivo, consegue confirmar a presenca do
depdsito de BA em pacientes com suspeita clinica, assim
como sugerir uma possivel progressao do quadro para
DA em individuos com declinio cognitivo leve ou mesmo
antes do aparecimento dos sintomas

» Quando negativo, exclui o diagndstico da condicéo, dada
a sensibilidade do método

* Expbe o paciente a radiacdo ionizante

MEDICINA NUCLEAR
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GENOMICA

METODO

PET-CT cerebral
com "®F-FDG

PRINCIPAIS CONSIDERAGOES

* Mostra alteracdes funcionais metabdlicas de forma
mais extensa e precoce que as anatbmicas gracas a alta
sensibilidade do ®F-FDG

* Consegue predizer quadros demenciais em pacientes
com declinio cognitivo leve

* O padrao de distribuicdo da glicose no parénquima
encefdlico acrescenta informacdes Uteis a investigacao
desses casos, auxiliando o diagnostico diferencial
das deméncias

* Expde o paciente a radiacao ionizante

Spect-CT cerebral

e Tem utilidade para diferenciar individuos normais, ou
com comprometimento cognitivo leve, de pacientes com
quadro demencial inicial, visto que o método fornece
subsidios para distinguir esses casos

e Sua resolucao é inferior a do exame de PET-CT cerebral,
mas apresenta menor custo

* Expde o paciente a radiacdo ionizante

Ressonancia
magnética de cranio
com volumetria de
hipocampo

* Mostra-se bastante util para suportar o diagndstico
presuntivo de disturbios neurodegenerativos especificos
¢ Usa protocolos especificos para sindromes
demenciais, que incluem sequéncias volumétricas com
reformatacdes multiplanares, permitindo o estudo
de sinais de atrofia global ou regional, com eventual
comprometimento preferencial de determinado lobo ou
regiao. Nesse grupo, destaca-se o estudo da atrofia dos
hipocampos, que pode ser visual, como feito na pratica
clinica, ou utilizar técnicas quantitativas por meio da
volumetria dos hipocampos

Painel genético para
doenca de Alzheimer

* Analisa, por sequenciamento de nova geragdo (NGS), os
genes APOE, APR PSENTe PSENZ2, associados a DA de
inicio precoce

¢ Deve ser indicado criteriosamente para a investigacao
de formas raras da DA de inicio precoce e/ou com
historia familiar positiva para casos de inicio precoce ou
de etiologia genética conhecida
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Abordagem diagnostica
e manejo terapéutico
das arritmias fetais

Como reconhecer e CONSULTORIA MEDICA
manejar as prinCipaiS ” Dra. Claudia R. Pinheiro de Castro Grau
irregularidades dO ritmo dO ' claudia.castro@grupofleury.com.br

coracao do feto no ambiente
intrauterino



arritmia cardiaca fetal é

definida pela presenca de

qualquer irregularidade do

ritmo cardiaco ndo associada

a uma contracao uterina ou

a um ritmo cardiaco fora do
padrao da normalidade. Pode se apresentar
de forma isolada ou associada a malformacao
cardiaca estrutural. Apesar de sua prevaléncia
relativamente baixa, entre 0,5% e 2% das
gestacdes, essas condicdes representam
cerca de 10-20% dos encaminhamentos para
avaliacao cardioldgica fetal.

As alteracdes do ritmo cardiaco podem
variar desde formas benignas, como
extrassistoles atriais, até condicdes
potencialmente graves, como taquicardia
supraventricular sustentada, flutter atrial ou
bloqueio atrioventricular total.

A relevancia clinica dessas arritmias
decorre de seu potencial de evolucao
para insuficiéncia cardiaca fetal, hidropisia
nao imune, parto prematuro e débito fetal
intrauterino — além de ser uma causa
importante de morbidade perinatal. Entre
as arritmias fetais, as taquiarritmias
sustentadas, o flutter atrial e o bloqueio
atrioventricular total estao particularmente
associadas a maior morbimortalidade.

O diagnostico precoce é fundamental para
a estratificacdo do risco e para estabelecer
estratégia de monitorizacéo e tratamento
adequado. O ecocardiograma configura o
método padrdo-ouro para a deteccdo das
arritmias e a avaliacdo de seu mecanismo e
das suas repercussoes hemodinamicas.

Avaliacao do ritmo cardiaco fetal
Considera-se o ritmo cardiaco fetal normal
quando a relacao entre as contracoes
atriais e ventriculares é de 1:1, dentro de um
intervalo normal e frequéncia cardiaca entre
110 e 180 bpm. Diferentemente do periodo
pos-natal, essa avaliagdo, na gestacao,
nao pode ser realizada rotineiramente pelo
eletrocardiograma convencional.

O ecocardiograma possibilita a avaliacao
do ritmo e da frequéncia cardiaca pela analise

simultanea da contracao atrial e ventricular,
utilizando-se principalmente o modo
monodimensional (modo M) e o Doppler.

O modo M permite registrar
simultaneamente as contracdes atriais
e ventriculares (figura 7), tendo, como
principais funcdes, determinar frequéncia
atrial e ventricular, avaliar relacao
atrioventricular e identificar dissociacao
atrioventricular. O Doppler, por sua vez,
estuda a relacao temporal entre eventos
atriais e ventriculares, estima a frequéncia
cardiaca e avalia o intervalo atrioventricular
mecanico, que corresponde a medida do
tempo entre a contracao atrial e o inicio da
ejecdo ventricular (o valor normal é inferior
ouigual a 150 ms). O local mais utilizado na
pratica para o estudo do ritmo pelo Doppler
€ no plano da via de saida do ventriculo
esquerdo com a amostra localizada na
continuidade mitroadrtica (figura 2).

Modo monodimensional (M)

Abordagem diagndstica das arritmias fetais
A avaliacao diagnodstica deve seguir uma
abordagem sistematica baseada em quatro
perguntas fundamentais:
1. Qual a frequéncia cardiaca atrial e ventricular?
2. Oritmo é regular ou irregular?
3. Qual a relacao atrioventricular?
4. Existe repercussdo hemodinamica?

Essa abordagem permite classificar as
arritmias em trés grandes grupos, que sdo
demonstrados na figura 3. >

Figura 1.

O tracado é
obtido a partir
daimagem
bidimensional no
plano de quatro
camaras com
cursor alinhado
entre o atrio e

o ventriculo,
analisando

pelo modo M

o movimento
simultéaneo da
contracdo atrial
(A) e a contragéo
ventricular (V).
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Figura 3| Classificacio da arritmia fetal

Bradiarritmia
FC =100 bpm

v v

Bradicardia sinusal
Bigeminismo atrial bloqueado
Bloqueio atrioventricular

Ritmo irregular

v

Extrassistole atrial
Extrassistole ventricular

Ritmos cardiacos irregulares

A extrassistole atrial representa a arritmia
fetal mais comum, respondendo por
aproximadamente 90% das arritmias
fetais. Caracteriza-se por um batimento
atrial prematuro em relacao ao ciclo
cardiaco anterior. Esses batimentos
podem ser conduzidos ou ndo conduzidos
ao ventriculo. Ocorre geralmente no
segundo ou no terceiro trimestre e,

na maioria dos casos, trata-se de uma
condicao benigna e autolimitada, sem
necessidade de tratamento farmacoldgico
ou indicacao de parto prematuro. Algumas
formas complexas, como bigeminismo

ou trigeminismo atrial, podem evoluir

para taquicardia supraventricular em
aproximadamente 6-14% dos casos.

A extrassistole ventricular € rara no
periodo fetal e geralmente mais dificil de
diagnosticar, podendo estar associada a
cardiopatias estruturais ou miocardite.

Figura 2.

O tracado obtido no plano da via
de saida do ventriculo esquerdo
com a amostra do Doppler
localizada na continuidade
mitroadrtica avalia a relacao entre
o batimento atrial (A) e ventricular
(V) com condugéo de 1:1. Linha
vermelha: medida do intervalo

PR mecanico.

. J

Taquiarritmia
FC 2180 bpm

Taquicardia supraventricular
Flutter atrial
Taquicardia ventricular

Bradiarritmia

Define-se bradicardia fetal como uma
frequéncia cardiaca inferior a 110 bpm,
sustentada por, pelo menos, um periodo
de dez minutos, de acordo com o American
College of Obstetrics and Gynecology™.
Os episddios transitérios de bradicardia
fetal ocorrem, com frequéncia, sobretudo
no segundo trimestre e sdo considerados
como uma resposta a estimulacao

vagal, normalmente em decorréncia da
compressao parcial do cordao, com
rédpida resolucéo.

A condicao pode ocorrer com ritmo regular
ou irregular, sendo causada principalmente
por bloqueios atrioventriculares (BAV)
de primeiro e segundo grau, bloqueio
atrioventricular total (BAVT) e bigeminismo
atrial bloqueado®.

No bigeminismo atrial bloqueado, o ritmo
é irregular, a conducao atrioventricular é de
2.1, com frequéncia ventricular regular entre



Bigeminismo atrial bloqueado

0 Feial Echo

70-100 bpm, de modo que é considerado
uma arritmia benigna, bem tolerada

pelo feto, ndo requerendo, portanto,
tratamento medicamentoso (figura 4).
Recomenda-se o seguimento semanal pela
ultrassonografia ou pelo ecocardiograma
devido ao risco de 10-13% de evolucao
para taquicardia supraventricular.

O BAV de primeiro grau corresponde
a um prolongamento do intervalo PR
mecanico e geralmente tem resolucédo
espontanea e progndstico promissor.

J& o BAVT é uma condicéo rara
caracterizada pela dissociacao entre as
contracdes atriais e ventriculares, com
frequéncia ventricular baixa, oscilando
entre 60-70 bpm (figura 5). A mortalidade
fetal pode variar entre 15% e 30%,
sendo maior na presenca de hidropisia
fetal, frequéncia ventricular menor que
50 bpm e disfuncado ventricular. Ha
associacao com cardiopatias estruturais
em 40% dos casos, tais como isomerismo
atrial esquerdo, defeito do septo
atrioventricular, transposicao corrigida
das grandes artérias, tumores cardiacos
e miocardite.

No coracdo com anatomia normal,

o BAVT se associa a gestacdes com
exposicao a anticorpos maternos
anti-Ro/SSA e anti-La/SSBE4). O risco desse

T TTERCIEE] Figura 4.

O atrio (A) éirregular e
o ventriculo (V), regular,
com frequéncia cardiaca

variando de 70 a 100 bpm.

bloqueio em gestante com anticorpos anti-
Ro/SSA positivos é de cerca de 2% e pode
aumentar quando ha doenca ativa ou titulos
elevados de tais biomarcadores. Convém
salientar que, na gravida com titulos baixos
de anticorpos e antecedente prévio de BAVT
fetal, o risco sobe para 18%.

Observa-se o BAVT fetal em gestacoes
com presenca de anti-Ro/SSA a partir de
18 semanas gestacionais, porém a condicao
se mostra pouco frequente apds 28
semanas, idade em que se acredita que seja
irreversivel e possa causar hidropisia fetal.
Esses dados corroboram a importancia de
tracar estratégias para o monitoramento e
o planejamento terapéutico desse grupo de
gestantes (figura 6)©9). >

Bloqueio atrioventricular total

Figura 5.
Avaliacao

pelo modo M
demonstra a
dissociacao entre
as contracoes
atriais e
ventriculares

e frequéncia
cardiaca ventricular
de 39 bpm.
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Figura 6 | Abordagem de gestante portadora de anticorpos anti-Ro/anti-La

| }

PR mecanico estavel
<150 ms

| i

Apds a 26° semana,
seguimento a cada 4
semanas até o nascimento

Seguimento semanal
até 26 semanas e a
cada 2 semanas apos

Diretriz Brasileira de Cardiologia Fetal. Arq Bras Cardiologia 2019.

Tratamento das bradiarritmias

A decisdo do tratamento do BAVT depende
da etiologia, da frequéncia ventricular e da
funcao cardiaca. A estratégia terapéutica
visa a reducao do processo inflamatorio no
sistema de conducéo, a estabilizacao de
blogueios atrioventriculares incompletos e a
melhora da fibroelastose endocardica.

A dexametasona via oral é indicada para
gestantes com anticorpos anti-Ro e/ou
anti-La positivos e BAVT instalado,
prolongamento progressivo da medida do
intervalo PR mecanico ou valor superior
a 150 ms. Recomenda-se a terapia com
beta-agonistas (salbutamol, terbutalina e
isoprenalina) quando a frequéncia ventricular
€ muito baixa, menor que 50 bpm.

Aumento progressivo
do PR mecanico ou
PR >150 ms

l Intervalo PR

Considerar o uso
de dexametasona
terapéutica

A administracdo endovenosa de
imunoglobulina para a gestante é sugerida
com a intencao de aliviar o quadro de
cardiomiopatia fetal e apds o nascimento®.
Em relacéo a estratégia de prevencao
do BAVT fetal, estudos demonstraram
que a hidroxicloroquina configura-se
como o primeiro medicamento que pode
alterar favoravelmente as consequéncias
cardiacas, no feto, associadas a exposicdo
aos anticorpos maternos anti-Ro/anti-SSA
e reduzir a taxa de recorréncia do BAVT em
mais da metade, de 18% para 74%. Nesse
caso, indica-se a medicacao a partir de 10
semanas de idade gestacional até o fim da
gravidez®. A tabela 1e a figura 7 demonstram
a conduta para o tratamento do BAVT

Tabela 1| Conduta para o tratamento do bloqueio atrioventricular total (BAVT)

Dexametasona 4-8 mg/dia VO

Blogueio AV imune

Hidroxicloroquina 200-400 mg/dia VO

Prevencao da recorréncia

Salbutamol 48 mg/dia VO

Aumento FC fetal em caso de FC <50 bpm
Disfuncao ventricular
Hidropisia

Imunoglobulina EV Tg/kg EV a cada

duas semanas

Presenca de fibroelastose e/ou
disfuncao ventricular




Taquiarritmia
A taquicardia fetal é determinada quando
a frequéncia cardiaca se encontra
acima de 180 bpm. Ocorre em 1:1.000
gestacoes, podendo estar relacionada a
partos prematuros e hidropisia ndo imune,
com alta morbimortalidade.

Os principais tipos da condicao envolvem
a taquicardia sinusal, a taquicardia
supraventricular (TSV), o flutter atrial (FA)
e a taquicardia ventricular (TV) (tabela 2).
Pode se dar de forma intermitente ou
sustentada, quando presente em mais
de 50% da duracao do exame. A TSV e
a FA correspondem a 90% dos casos
de taquicardia no feto. As complicacdes
mais frequentes abragem a hidropisia e a
sindrome do espelho, ou Ballantyne.

Taquicardia supraventricular

A TSV por mecanismo de reentrada
constitui-se na forma mais comum de
taquicardia no feto e representa cerca de
60% das taquiarritmias fetais. O mecanismo
de reentrada é o mais frequente e ocorre
devido a presenca de uma via acessoria, na
qual o estimulo elétrico passa do atrio para
o ventriculo através do no atrioventricular e
retorna a via acessodria em um movimento
circular para o atrio (via dupla). A frequéncia
cardiaca varia de 180 a 310 bpm, com média
de 250 bpm, e a conducao atrioventricular
fica em 11 (figura 8). Se ndo tratada, a TSV
sustentada pode causar insuficiéncia cardiaca
fetal e hidropisia.

Preconiza-se tratamento quando a
taquicardia é sustentada ou quando
intermitente, mas com sinais de
descompensacao cardiaca, como hidropisia
e/ou disfuncéo ventricular®. Taquicardias
intermitentes sem descompensacao
hemodinamica néo necessitam de
intervencao terapéutica, mas devem ser
observadas seriadamente.

Flutter atrial
Visto menos frequentemente, caracteriza-se
pela frequéncia atrial de 300 e 500 bpm,

Figura 7 | Algoritmo de manejo do
bloqueio atrioventricular total

BRADICARDIA FETAL

Avaliar relagéo AV

Pesquisar anticorpos maternos anti-Ro/anti-La

.
v Y

Anticorpos positivos Anticorpos negativos

! !

Dexametasona
4-8 mg/dia

Monitorizacdao da FC

! !

FC <55 bpm
Adicionar beta-agonista
(salbutamol)

com conducéo atrioventricular variavel
(2:1, 3:1, 4:1), resultando em frequéncia
ventricular entre 150 e 250 bpm (figura 8).

Taquicardia ventricular

Raras, as TV estao mais frequentemente
associadas a condicdes como BAV, tumores
cardiacos, miocardite aguda e canalopatias.
Ha uma dissociacdo entre os atrios e
ventriculos, com frequéncia atrial menor que
a ventricular, que varia entre 100 e 400 bpm.
Quando associada ao BAV, convéem pensar
em canalopatia com sindrome do QT longo.
Na presenca de hidropisia, deve-se usar
magnésio endovenoso, mas por um periodo
nao superior a 48 horas. Pode-se associar
amiodarona e lidocaina.

Avaliacao da repercussdao hemodinamica

O escore cardiovascular consiste em

um preditor de gravidade indicado para
acompanhar a repercussado das arritmias. [>
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Taquicardia supraventricular

Figura 8.
Avaliagao pelo
Doppler com
amostra localizada
entre valva mitral
e aorta mostra
taquicardia
supraventricular
(TSV), com
conducao 1:1.

e

As consequéncias hemodinamicas das
arritmias precisam ser sistematicamente
avaliadas. O escore do perfil cardiovascular
€ um parametro importante para avaliar

e predizer maior risco de morbidade e
mortalidade perinatal®).

Tratamento das taquiarritmias fetais

Os casos de FA, TSV sustentada e TSV
intermitente com sinais de descompensacao
cardiaca, tais como hidropisia e/ou disfuncao
ventricular, devem ser tratados com o
objetivo de restabelecer o ritmo cardiaco
regular, reduzir a frequéncia cardiaca e
prevenir hidropisia.

Medicamentos como digoxina, sotalol,
amiodarona e flecainida sao descritos como
intervencdes bem-sucedidas no tratamento®).
Usa-se a digoxina como primeira escolha
na TSV®7). A dose preconizada é alta para

que o farmaco possa atravessar a barreira

placentaria. Recomendam-se 3 g

nas primeiras 48 horas, ou seja, 0,50 mg

a cada oito horas. Em seguida, a dose de

manutencao e de 0,25 a 0,75 mg ao dia.

Ha necessidade de fazer o controle da

digoxinemia sérica, que deve ficar entre

7Te 2 ng/mL, mantendo-se o ajuste adequado

da dose. O eletrocardiograma também

precisa ser realizado para avaliacdo

de bradicardia sinusal ou bloqueio

atrioventricular. Os principais efeitos colaterais

na gestante sdo nauseas e vomitos.
Indica-se a associacao com sotalol

quando o ritmo cardiaco ndo é restabelecido

apos cinco dias do uso da digoxina.

A dose inicial recomendada é de 80 mg

a cada 12 horas, com aporte gradual

de 40 a 80 mg a cada trés a cinco dias até a

reversao da arritmia ou o alcance da

dose méxima de 480 mg/dia. A gestante

deve ser monitorada com eletrocardiograma

didrio para mensuracdo do intervalo QT

corrigido, que tem de ficar abaixo de 480 ms.

Nao havendo resposta terapéutica, a

amiodarona é considerada a terceira

opcao para os casos de fetos com muita

repercussao hemodindmica. Uma revisao

sistematica e de metanalise demonstra

a superioridade do flecainida em relacao

a digoxina no tratamento da TSV com ou

sem hidropisia, sem aumento dos efeitos

colaterais ou risco fetal®, entretanto o

farmaco ainda ndo é comercializado no Brasil.




Tabela 2 | Diagnéstico diferencial das taquiarritmias fetais

m Frequéncia atrial Frequéncia ventricular | Relacao AV

Taquicardia 200-300 bpm 200-300 bpm

supraventricular

Flutter atrial 300-500 bpm 150-250 bpm De 2:1a 4:1

Taquicardia ventricular | Normal 180-300 bpm Frequéncia ventricular
maior que atrial

Pode-se usar associacdes medicamentosas,
mas, sempre que possivel, o tratamento com
droga Unica deve ser escolhido.

Na pratica clinica, o sotalol tem sido
utilizado com frequéncia como primeira
opcao, apresentando bons resultados,
além de ser bem tolerado pelas gestantes.
Nos casos de FA, também é a droga de
primeira escolha, na mesma dose descrita
anteriormente para a TSV.

Conclusao

Mesmo apds o controle da taquicardia,
a gestante precisa receber dose de
manutencao até o nascimento. Apds o
bebé nascer, o tratamento deve ser feito
com o mesmo farmaco utilizado no periodo
intrauterino, recomendando-se ainda realizar
eletrocardiograma e holter de controle, com
manutencao da terapia por seis meses.
Em geral, metade das taquicardias ndao tem
recidiva no periodo pds-natal.

As arritmias fetais representam um desafio diagndstico e terapéutico relevante na
Cardiologia Fetal. Embora a maioria seja benigna, algumas condi¢cdes podem evoluir
para insuficiéncia cardiaca fetal e hidropisia. A ecocardiografia fetal permanece
como ferramenta central para diagndstico e monitorizacdo desses quadros. O maior
entendimento da fisiopatologia e do manejo farmacoldégico das arritmias fetais tem
contribuido para uma melhora significativa dos desfechos perinatais, reforcando a
importancia da abordagem multidisciplinar com o envolvimento da Cardiologia Fetal,

da Obstetricia e da Neonatologia.m
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diabetes mellitus (DM)
representa um desafio
global de saude publica,
estando associado nao
apenas a complicacdes
micro e macrovasculares,
mas também a uma vulnerabilidade
aumentada a doencas infecciosas.
Além disso, diversas infeccoes afetam
desproporcionalmente pacientes com
condicbes cronicas. E reconhecido que
individuos que vivem com DM apresentam
maior risco de contrair infeccdes e de evoluir
com formas mais graves, hospitalizacdes
prolongadas e maior mortalidade quando
comparados a populagcado geral.
Especialmente quando associado a
hiperglicemia crénica ou fora da meta, o DM
induz uma série de disfuncdes no sistema
imunologico, afetando tanto a imunidade



inata quanto a adaptativa. Esses efeitos
contribuem significativamente para elevar a
suscetibilidade a infeccdes nas pessoas que
vivem com DM.

Nesse cenario, criancas e adultos com
diabetes devem receber vacinas de acordo
com as recomendacodes apropriadas
a idade, em conformidade com os
cronogramas do Ministério da Saude e
das sociedades médicas, como Sociedade
Brasileira de Imunizacdes (SBIm), Sociedade
Brasileira de Infectologia (SBI) e Sociedade
Brasileira de Pediatria (SBP). Ademais,
a revisao da vacinagcao desse grupo e
sua adequacao aos calendarios vigentes
merecem relevancia igual a de exames
oftalmoldgicos, podoldgicos e laboratoriais
preconizados para a populacao que
convive com o DM.

Vale reforcar que as recomendacdes

de imunizacao especificas para individuos

com diabetes sao universais e independem
do historico de controle glicémico, tipo de

insulina ou sistema de infusdo continua de

insulina em uso.

O papel da imunizacao sobre o

“efeito doming”

Evidéncias sugerem que patdégenos virais,
como influenza, Sars-CoV-2 e VSR, assim
como bacterianos, como o pneumococo,
determinam um impacto adicional a esses
individuos devido as consequéncias mais
amplas e que extrapolam as doencas
pulmonares, conceito também denominado
"efeito domind”.

Algumas das complicacdes
extrapulmonares incluem eventos
cardiovasculares, exacerbacoes e
agravamento de condicdes crénicas
subjacentes, maior suscetibilidade a
infeccbes bacterianas secundarias, declinio
funcional e desfechos gestacionais
desfavoraveis, todos associados a um risco
aumentado de hospitalizacao e morte.

Essencialmente, o fato é que DM e
infeccdes estao intimamente conectados e
tém o potencial de desencadear um ciclo de
agravamento no equilibrio saude-doenca.

Tratar o diabetes, garantir a vacinacao
oportuna dessa populacao e gerenciar as
infeccdes de forma eficaz compdem uma
abordagem crucial para minimizar o efeito
domind e favorecer a longevidade saudavel
de pessoas que vivem com a condicao. >

As recomendacoes
de imunizacao
especificas

para individuos
com diabetes
independem

do histodrico de
controle glicémico,
tipo de insulina ou
sistema de infusao
continua de insulina

em uso.




Prevencao

Resumo das recomendacoes de vacinacao para pessoas que vivem com diabetes

VACINAS ESPECIALMENTE RECOMENDADAS

Imunizante Recomendacao
e Gripe = \acina contra o influenza a partir dos 6 meses de vida, com reforcos anuais
= Para as pessoas 260 anos, usar preferencialmente a vacina contra o

influenza de dose aumentada (high dose), também uma vez por ano. Na
impossibilidade de imunizacao com a formulacao otimizada para pessoas
idosas, utilizar os imunizantes de dose-padrao

e Covid-19 = \acina contra a Covid-19 a partir dos 6 meses de vida, com reforcos anuais

« Infeccoes = Vacina pneumocdcica conjugada (de preferéncia PCV20 ou PCV15) a

pheumocaocicas

partir de 6 semanas de vida. Se o esquema inicial for realizado com
PCV13 ou PCV15, administrar a vacina polissacaridica 23-valente (PPV23)
apos um intervalo minimo de dois meses. Atencédo: o uso de PCV20
dispensa aplicacao sequencial da PPV23

* VSR

= Para pessoas 250 anos, vacinas contra o VSR (Abrysvo® e Arexvy®)

= |ndividuos entre 18 e 49 anos podem se beneficiar da vacinacao com
Abrysvo®, especialmente na presenca de outras condicdes clinicas que
aumentem o risco de doenca grave pelo VSR

* Herpes-zéster
e neuralgia
pos-herpética

= Para pessoas 250 anos, vacina recombinante contra o herpes-zéster (Shingrix®)
= [ndividuos entre 18 e 49 anos podem se beneficiar da vacinacdo, em especial
na presenca de outras condicdes clinicas que aumentem o risco da doenca

* Hepatite B

= Vacina contra a hepatite B em trés doses (no esquema O, 1e 6 meses)

* dTpa

= Reforcos a cada dez anos para a prevencao da infeccdo pela bactéria
Bordetella pertussis e suas complicacoes

VACINAS A SEREM CONSIDERADAS

* Dengue

= Vacina contra a dengue para pessoas entre 4 e 59 anos. Por conter
componente vivo atenuado, o imunizante é contraindicado na presenca
de condicao de imunossupressao

= Pessoas 260 anos podem se beneficiar da vacinagéo (recomendagéo
fora de bula), a depender da situagcao epidemioldgica na regido e,
sobretudo, da presenca de outras condicdes clinicas que aumentem o
risco de doenca grave pelo virus da dengue

* Meningocoécica B

= De acordo com calendarios vigentes para cada faixa etaria

= Pessoas 250 anos podem se beneficiar da vacinagdo (recomendacéo
fora de bula), a depender da situacao epidemioldgica na regido e,
sobretudo, da presenca de outras condicdes clinicas que aumentem o
risco de doenca meningocdcica invasiva

¢ Meningocdcicas
conjugadas
(preferencialmente
ACWY)

e Hepatite A

e HPV

= De acordo com os calendarios vigentes para cada faixa etaria

e SCR e SCR-V
* Febre amarela

= De acordo com os calendarios vigentes para cada faixa etéria. Por se
tratar de vacinas de componente vivo atenuado, sdo contraindicadas na
presenca de condicao de imunossupressao

Legenda - dTpa: difteria (dose reduzida), tétano e coqueluche (pertussis) na forma acelular; HPV: papilomavirus humano;
SCR: sarampo, caxumba e rubéola; SCR-V: sarampo, caxumba, rubéola e varicela; VSR: virus sincicial respiratdrio.



Fertilidade

< Servicos oferecidos >

§>I{§ Criopreservacao

- Congelamento de 6vulos odcitos

- Congelamento de sémen

- Congelamento de embrides

- Congelamento de tecido ovariano

/4
Medicacoes para estimulo ovariano

5 Procedimentos especializados

- Inseminagéo intrauterina (IIU)

- Captacao folicular

- Transferéncia de embrides

- Reversao de vasectomia microcirurgica

- Correcdo microcirurgica de varicocele

- Cirurgia de vasectomia

Ja conhece

O Fleury
Fertilidade?

O Fleury Fertilidade é um centro

- Histerosc opia diagndstica e cirtrgica

- Biopsia de endométrio

- Colocacao e retirada de DIU

- Microdisseccao testicular

- Pungéo aspirativa de espermatozoides testiculares (TESA)
- Puncéo aspirativa de espermatozoides epididimarios (PESA)
- Bidpsia de testiculo e de epididimo

(0(10@ Procedimentos laboratoriais

especializado em Medicina Reprodutiva, > Fertilizac&o in vitro (FIV)

que integra infraestrutura de day-hospital - Injecéo intracitoplasmatica de espermatozoides (ICSI)

e laboratorio de embriologia com a mais - Processamento seminal para Inseminac&o Intrauterina (1IU)

alta tecnologia para apoiar pacientes e - Selecdo de espermatozoides com baixa fragmentacdo de DNA

(ZyMot e PICSI)

médicos parceiros na jornada da

- Biodpsia e analise genética de embrides

fertilidade das pacientes.

- Plasma rico em plaguetas (PRP)

Um espaco projetado para oferecer todo
0 suporte necessario a realizacao de
procedimentos diagnosticos e aos
tratamentos mais avancados de
infertilidade e preservacao da fertilidade. Y Telefones:

(11) 5033-9456 | (11) 98959-5017

Endereco:

Av. Dr. Altino Arantes, 225
Responsavel técnico: Dr. Edgar Gil Rizzatti | CRM: 94199-SP Vila Clementino | Sao Paulo-SP para mais informacdes

Acesse o QR code
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