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NOTA PREVIA

NOTA PREVIA

Este resumo foi elaborado em preparagdo para o temivel Exame de Acesso a
Especialidade de Dezembro de 2005, tendo sido exclusivamente baseado no livro de
texto recomendado, o abominavel Harrison's Principles of Internal Medicine (ou “Dirty
Harry” para os amigos), 16* edig¢do. Dele constam os cinco temas abordados no exame,
nomeadamente:

e (Qastrenterologia (Capitulos: 33 a 39; 77 a 79; 271-294; 329; 336)

e Nefrologia (Capitulos: 40 a 42; 259-270; 80)

e Cardiologia (Capitulos: 12; 20 [sincope]; 29 [edema pulmonar]; 32; 208 a 232; 109; 302; 253; 255-256)
[ ] Pneumologia (Capitulos: 29 a 31; 233-248; 75; 149 e 150; 309; 250-252)

e Hematologia (Capitulos: 52-55; 90-103)

Resolvi partilhar estes apontamentos na esperanca que eles sejam uteis na vossa
preparagdo para o exame, mas tenham em atengao que:

e apesar de ter tentado focar os contetidos fundamentais de cada capitulo, foram
excluidos aqueles aspectos que considerei supérfluos (o que ndo significa que o
juri da prova concorde comigo!) e outros que, sendo importantes, considerei
desnecessarios por ja estarem suficientemente interiorizados (sobretudo alguns
aspectos clinicos);

e embora tenha geralmente seguido a ordem do livro, por vezes alterei-a um pouco
de modo a facilitar o estudo de algumas matérias (p. ex. Hepatites Virais);

e aredacgdo e organizacao deste resumo reflectem a intencao inicial de ser apenas
para meu uso pessoal e, como tal, este pode ocasionalmente ser de dificil leitura e
compreensao dada forma esquematica e por vezes telegrafica em que foi redigido.

Saliento ainda que estas paginas pretendem ser um complemento ao Harrison’s € ndo um
substituto, pelo que nao recomendo (de todo!) o estudo apenas por este suporte. A sua
maior utilidade, na minha opinido, ¢ como auxiliar na sistematiza¢do de alguns conceitos
(vulgo “empinar listas™) e, sobretudo, para uma efectuar revisao rapida da matéria que foi
ficando para tras (por exemplo, apds a leitura de um dos 5 temas pelo Harry, e antes de
avangar para o proximo, sugiro “perder” uma semana a ler estes resumos).

Resta-me apenas desejar um bom estudo, recomendar calma e organizagdo para nao
sentirem (muita) vontade de dar um tiro nos miolos e, acima de tudo... BOA SORTE!!!
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GASTRENTEROLOGIA

GASTRENTEROLOGIA
1. NAUSEA E VOMITO
Farmaco Indicagoes
Anti-histaminico (dimenidrinato) Enjoo movimento, patologia ouvido interno
. | Anti-colinérgico (escopolamina) Enjoo movimento, patologia ouvido interno
Anti- - = - - - T
eméticos Anti-dopaminérgico D, (proclorperazina) Emese por farmacos, toxinas, metabolica
Antagonista 5-HT; (ondaserton) Emese pos-cirurgia e por QT/RT
Antidepressivos triciclicos (amitriptilina) Nausea funcional (diabetes e ndusea ndo explicada)
Agonista 5-HT4 (cisapride) Gastroparésia, dispespia funcional, RGE, pseudo-obstrucao
Pré- Agonista 5-HT, e Anti-dopaminérgico (metoclopramida) | Gastroparésia, dispespia funcional
cinéticos Agonista motilina (eritromicina) Gastroparésia, pseudo-obstrucdo intestinal (?)
Anti-dopaminérgico periférico (domperidona) Gastroparésia, dispespia funcional
Analogo da somatostatina (octreotido) Pseudo-obstrug¢do intestinal
Outros Benzodiazepinas (lorazepam) Néusea antecipatoria e emese por QT

Corticoides / Canabiodides

Emese induzida por QT

2. DIARREIA

(Implica peso fecal superior a 200g/d)

2.1. Aguda: <2 semanas; >90% infecciosa. L
2.1.1. Toxinas: aquosa, abu,ndante, vomitos ety festions Fél\;gleﬂaats:c%r:ginglv
(toxina  pré-formada: C.
perfrlngens’ S. aureus; Miid Moderate Sevare
enterotoxina' V Cholerae E {unrestricted) {activities altered) {incapacitated)
. Lo > I T I
coli enterotoxmogenlca). Institute fluid and electrolyte replacement
2.1.2. Enteroaderentes: aquosa, abundante (E. ; ;

coli

2.1.3. Citotoxinas: dor,
2.1.4. Invasivos: dor,
enteroinvasiva).
2.2. Persistente: 2 a 4 semanas.

2.3. Cronica: >4 semanas; 2-7% prevaléncia.
Secretdria — aquosa, grande volume, sem dor, persiste com jejum; GAP

2.3.1.

febre

enteroaderente ¢
enteropatogénica,
Giardia, parasitas).
febre (C. difficile,
E.coli hemorragica).
(Rotavirus |
Salmonella, Campylobacter,
Yersinia | Shigella, E. coli

Acute Diarrhea E

History and
physical exam

Likely noninfectious

Obsarve Faver z38.5%, bloody stools, Hecal WBCs,

immunocompromisad or elderly host

]

¥

s
/\"'dss'2

Stool microbiology
studias

. ¥
| Persists® 1 ./\N.f)

Antidiarrheal
agents

| Persists”

Resolves

Pathogen found

| Empirical
| treatment + further
| evaluation

Select specific
treatment

osmoético normal (< 25 mosml/L)'.

2.3.2.
2.3.3.

Osmotica — para com jejum; GAP osmético 1 (> 50-100 mosml/L).
Esteatorreica — gorduras fecais > 7g/dia (>6% gordura ingerida), Sudao III

detecta mas ndo quantifica (apenas qualitativo); fétida.

2.3.4.

Inflamatoria — febre, dor, sangue, leucocitos fecais; multiplos mecanismos.

' GAP osmético fecal: 2 x (INa Jgeear + [K Jiecal) < Osmolalidade fecal (assume-se 300 mosmol/kg)
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GASTRENTEROLOGIA

3. HEMORRAGIA DIGESTIVA

3.1. HDA: mortalidade 5-10%, maioria pela doenca base (idade, comorbilidades e
compromiso hemodindmico sdo preditores); UP (~50%), varizes (5-30%),
Mallory-Weiss (5-15%), esofagite/gastropatia erosivas (HDA major raro).

o

E Acute Upper Gl Bleading

Acute Lower Gl Bleeding

| | No hemodynamic | Hemodynamic
Ulcer ophageal Varicas | Mallory-Weiss Tear | instability instabiiity

i i ; ) ! ks :
Active bleeding | | ] Flat, Ligation (preferred) | | Active No active | Age < 40 years ‘ Age > 40 years pper
or visible vessal Adherent ciol | pigmented spot Clean base or selerotherapy + | | bleeding bleeding | g ¥ g ¥ endoscopy

l i l IV octrectide i £ l

I N X N Angiografia se
IV PPI therapy | | IV PP therapy No IV PPI No IV PPI ICU for 1-2 days; | | Endoscopic No Flexible sigmoidoscopy § | rol0noscopy Colonoscopy |hemorragia
¢ i ! f for 2- her i (Colonoscopy # familial FR H
+ endoscopic +'— endoscopic | | or endoscopic || or endescopic | | ward for 2-3 days therapy endoscopic : massiva impedir
therapy tharapy therapy tharapy therapy EDlFJﬂ cancar, iron
1 deficiency anemia,

1 ] : 1 t : t or copicus bleading)’
ICU for 1 day; ) Ward for l
ward for 2 days Ward for 3 days ;Ward for 3 days | | Discharge 1-2 days éDwschargs : i

: - Mild to moderate | | Severe bieeding
Bleeding stops bleeding persists persists
: ’
3.2. HDB: delgado (diverticulo de Meckel [em i ¥ :
. Consider {  Angiography
Enteroscol |
criancgas], tumores [<40-50 anos], entsroscopy, P | | (Te-REC scan
. video capsule, | may be done first)
ectasias vasculares [>50-60 anos]); enteroclysis, |

colon (hemorrdidas sdao 1* causa;
também comuns fissuras anais,
diverticulos, ectasias, neoplasias e
colites; mais comuns em criangas €
jovens sdo DII e polipos juvenis).

4. ASCITE

4.1.

angiography
if major blood loss

Te-REC scan

Eanf!-'oz angiography Enteroscopy

| Intracperative
endoscopy

Video capsule

Consider intracperative
endoscopy

Transudado: <25g proteinas/L, gravidade <1.016, SAAG? >1,1; cirrose, ICC

(por vezes exsudado), nefrose, tumores benignos ovario (s.
Meigs — fibroma com ascite e derrame pleural).

4.2.

Exsudado: piogénica, neoplasia, TB, pancreatica (drenagem de pseudoquisto),

quilosa (obstrucao linfatica) e mucinosa (pseudomixoma).

5. ENDOSCOPIA DIGESTIVA

5.1.

Riscos: hemorragia, perfuragdo; <1%o se diagndstica, <2% se terapéutica; 5%

pancreatite CPRE (hemorragia 1% se ETE); CI no megacdlon téxico.

5.2.
valvula protésica,

endocardite,

Profilaxia: AB recomendada em procedimentos de alto risco (terapéuticos) se
shunt sistémico-pulmonar ou

prétese vascular sintética; AB opcional nos casos anteriores se
procedimento de baixo risco, ou na doenca reumatica valvular,

2 SAAG (Gradiente Sero-Ascitico de Albumina): indicador que melhor correlaciona com pressédo portal.

Harrison's Principles of Internal Medicine
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GASTRENTEROLOGIA

PVM com insuficiéncia, malformacdes cardiacas congénitas e
cardiomiopatia hipertrofica se o procedimento for de alto risco.

5.3. Anticoagulacio: nos procedimentos de alto risco parar varfarina 3 a 5 dias
antes (substituir por heparina em doente de alto risco);
manter varfarina na endoscopia unicamente diagnostica.

5.4. Anemia e sangue oculto: colonoscopia — EDA — biopsia duodenal (exclui d.

celiaca) — estudo do delgado.

6. DISFAGIA

6.1. Tipos: mecanica (solidos se @ <2,5cm [normal 4cm], constante se <I,3cm;
EDA ¢ ECD de escolha); motora (A musculo estriado/liso; Rx baritado)

mmHg
200

Pharynx . _A -A ‘A A

)
Upper
esophageal {; 1 P
sphincter 0
Esophagus B0 ﬂ ﬂ H
Upper o —ﬂ
80
Middle o N P o V- —m A
80 ’ “\ ’ \
Lower o _f\_. ., N & S
e 4 — T
sphincter o W
 normat tscieroderma  tachalasia Dituse t Pranngea
esophageal paralysis

Spasm
6.2. Miuisculo estriado: paralisia orofaringe, barra cricofaringea, globus faringeo.
6.3. Acalasia: afecta individuos de todas as idades e de ambos os sexos.
6.3.1. Patofisiologia: perda dos neurdnios intra-murais; 1 tonus EEI repouso e
relaxamento | com degluti¢do (contrac¢do paradoxal com
CCK); contracgdes ndo peristalticas (classica/vigorosa).
6.3.2. Etiologia: idiopatica ou 2*™ carcinoma géstrico, linfoma, doenga Chagas,
viral, gastrenterite eosinofilica, doengas neurodegenerativas.
6.3.3. Clinica: disfagia progressiva para liquidos e solidos, regurgitacdo nocturna
de alimentos ndo digeridos, agrava com stress; auséncia de RGE.
6.3.4. Terapia: nitratos (NTG SL pré-prandial), nifedipina, injec¢do toxina
botulinica EEI, dilatagcdo baldo, miotomia Heller (laparoscopica).
6.4. Espasmo esofagico difuso
6.4.1. Patofisiologia: contrac¢des nao peristalticas de T amplitude e duragao por
disfung¢ao dos nervos inibitorios; relaxamento mantido EEL.
6.4.2. Clinica: dor toracica repouso (também degluti¢do ou stress) e disfagia;
diagnostico manométrico (clinica igual a outras entidades).
6.4.3. Terapéutica: nitratos e nifedipina.
6.5. Esclerodermia: atrofia musculo liso; | peristaltismo % inferiores esofago; EEI
incompetente (relaxamento normal); disfagia sélidos, RGE.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 8 de 222
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GASTRENTEROLOGIA

7. REFLUXO GASTRO-ESOFAGICO

7.1.
7.2.

7.3.

7.4.

7.5.

7.6.

Epidemiologia: 40% tém pirose 1x/més, 15% 1x/semana e 7% diariamente.
Patofisiologia: | pressio EEI’; esofagite ligeira (microscopica) ou erosiva
(visivel na EDA); estenose em 10% se ndo tratados.
ECD: EDA se RGE >5-10 anos, >45-50 anos ou AINEs; pHmetria se sintomas
refractarios / atipicos; manometria se sintomas atipicos ou pré-cirurgia.
Terapéutica: empirica se RGE tipico sem factores risco; medidas anti-refluxo,
antagonistas H, ou PPIs (mais eficazes); dilatadores se estenose,
fundoplicacgao se hérnia com necessidade de terap€utica cronica.
Esofagite Alcalina: medidas anti-refluxo, colestiramina, AIOH ou sucralfato;
ndo diagnosticada com pHmetria.
Eséfago Barret: 4 a 10% dos doentes com RGE significativo; 3>9; segmento
curto (<2-3cm) ou longo (>2-3cm; EDA anual e, ap6s 2 anos,
cada 2-3 anos); esofagectomia se displasia de alto-grau.

8. ESOFAGITE

8.1.

8.2.
8.3.

84.

Viral: toracalgia, odinofagia, disfagia, nauseas, vomitos; por vezes hemorragia
e fistula; HSV e VZV (imunocomprometidos, mas HSV1 e VZV por
vezes em imunocompetentes; vesiculas; aciclovir, foscarnet), CMV (s6
imunocomprometidos; ulceras serpiginosas; ganciclovir, foscarnet), HIV
(auto-limitado, surge na altura da seroconversao).

Bacteriana: rara, pode ocorrer no imunocomprometido.

Fungica: nos imunocomprometidos; geralmente a Candida; pode ser
assintomatica ou com odinofagia e disfagia; complicagdes sdo raras;
placas esbranquicadas, confluentes se grave; fluconazole
(anfotericina B se necessidade de EV ou refractaria).

Outras: radica, causticos, firmacos (AB, AINEs, bifosfonatos), escleroterapia,

pénfigo vulgar, penfigéide bolhoso, Stevens-Johnson, epidermolise
toxica bolhosa, GVHD, Behget, liquen plano erosivo, Crohn.

9. DIVERTICULOS ESOFAGICOS

9.1.

9.2.
9.3.
94.

Zenker: pulsdo; surge no triangulo de Killian; halitose e regurgitacdo (disfagia
se grande); se sintomas miotomia cricofaringea +/- diverticulectomia.

Médio: de trac¢ao (aderéncias ou alteragcdes motoras do es6fago).

Epifrénico: pulsdo; por vezes associado a acalésia; geralmente assintomatico.

Diverticulose intramural difusa: dilatagdes glandulares (fcandidiase cronica)

3 | pressdo EEI: esclerodermia, miopatia (associada a pseudo-obstrugdo intestinal cronica), esofagite,

distengdo gastrica, gravidez, obesidade, decubito, tabaco, alcool, gorduras, xantinas,

. . . . . 24
relaxantes musculares (p-agonistas, aminofilina, nitratos, bloqueadores canais Ca™,
inibidores fosfodiesterase), anti-colinérgicos, CCK e secretina.
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GASTRENTEROLOGIA

10. ANEIS E MEMBRANAS ESOFAGICAS

11.

(causam disfagia intermitente para sélidos)
10.1. S. Plummer-Vinson: membrana hipofaringea com anemia ferropénica ().
10.2. Aneis esofagicos inferiores
10.2.1. Mucoso: anel Schatzki; na jung@o escamo-colunar, limite inferior do EEI.
10.2.2. Muscular: contractil; segmento superior EEI (?); forma/tamanho variavel.

ULCERA PEPTICA

11.1. Geral: ruptura mucosa >5mm; prevaléncia 12% nos &' e 10% nas Q.
11.2. Fisiologia

11.2.1. Defesas: pré-epitelial (camada de muco-bicarbonato); epitelial (restituigao;

prostaglandinas pela COX-1); subepitelial (microvasculatura).

11.2.2. Células: parietal (oxintica; H' e factor intrinseco), principal (fundo

gastrico; pepsinogénio), enddcrina (célula D; gl. oxintica;

somatostatina), enterocromafim (ECL; gl. oxintica; histamina),

célula G (gastrina [1 producdo H" e contrai EEI]; antro gastrico).
11.3. Ulcera Duodenal

11.3.1. Epidemiologia: 6 a 15% da populacao ocidental.

11.3.2. Patofisiologia: 1* porc¢ao (bulbo; ~90% <3cm piloro); raramente malignas;
secre¢do acida 1 e bicarbonato |; 70% associada a HP.

11.3.3. Clinica: dor epigastrica 1,5 a 3h apos refeigdes, aliviada pela ingestdo

alimentar e antiacidos; por vezes acorda doente durante a noite.
11.4. Ulcera Gastrica

11.4.1. Epidemiologia: mais tardias (6* década) e | comuns que UD, 3>9.

11.4.2. Patofisiologia: podem ser malignas; quando benignas geralmente antrais;
se associadas a HP (30-60%) gastrite antral ou corpo
(fundo raro), se associadas a AINEs sem gastrite; se pré-
piloricas semelhantes as UD, se ndo associadas a refluxo
duodenal e esvaziamento géstrico tardio (acidez normal).

11.4.3. Clinica: dor pds-prandial; ndusea/emagrecimento mais comuns que UD.

11.5. H. pylori: gram©; bastonete microaerofilico; na camada mucosa (entre esta € o
epitélio); predominio antral (mas pode migrar proximalmente).

11.5.1. Epidemiologia: 80% no 3° mundo, 20 a 50% industrializados; tendéncia
para |; transmissao oral-oral e fecal-oral;

11.5.2. Patofisiologia: geralmente associada a gastrite, mas s6 10-15% tém ulcera;
70% das UD e 30-60% das UG; associado a metaplasia
gastrica duodenal e metaplasia intestinal no estomago
(risco ADC); 1 gastrina, 1 H', | somatostatina e | HCOj'.

11.6. AINEs: 50-60% dispepsia, 3-4% ulcera, 1,5% complicagdes (80% destes sem
dispepsia prévia); ulcera por qualquer dose; 1 risco em idosos, historia
de ulcera, corticdides, anticoagulantes, dose alta ou multiplos AINEs,
comorbilidades (talvez também H. pylori, tabaco e alcool); lesdo por
inibi¢do da COX-1 (também por contacto directo — acidos fracos).
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11.7. Outros factores: (stress psicologico e dieta — associagdo nao demonstrada).
11.7.1. Tabaco: 1 frequéncia UP, | cura, | resposta terapéutica, T complicacdes.
11.7.2. Genética: grupo sanguineo 0 e ndo secretores.

11.7.3. Doencas cronicas: associacdo forte — doenga pulmonar cronica, cirrose,
IRC, nefrolitiase, deficit al-AT, mastocitose sistémica;
associagdo possivel — policitemia vera, doenca
coronaria, hiperparatiroidismo e pancreatite cronica.

11.8. Complicacoes
11.8.1. Hemorragia: 15%, geralmente > 60 anos (ligado ao 1 consumo AINEs).
11.8.2. Perfuracdo: 6-7%, também mais comum nos idosos por AINEs;
penetragdo — UD para o pancreas e UG para o figado e colon
11.8.3. Obstrugdo: 1-2%; relativa por inflamagao; fixa (mecénica) por estenose
cicatricial (requer terapéutica endoscopica ou cirurgica)
11.9. Diagnostico: causa mais comum de dispesia € a dispepsia funcional
11.9.1. Radiologia: baritado simples 80% sensibilidade, duplo-contraste 90%; se
UG necessario fazer EDA (8% das UG radiologicamente
“benignas” podem ser malignas — bidpsia necessaria).
11.9.2. EDA: o mais sensivel e especifico; biopsia para despiste carcinoma ¢ HP.
11.9.3. Outros: teste respiratorio da ureia (o melhor para confirmar erradicagao,
90/90), antigénio fecal (promissor, 90/90), serologia (80/90 nao
serve para follow-up precoce).

11.10. Farmacos

11.10.1. Antiacidos: raramente usados; incluem AIOH, MgOH, CaCO3 e NaHCO;

11.10.2. Antagonistas Hj: equivalentes em dose terapéutica; cimetidina pode ter
efeitos anti-androgénicos e inibe CitP450; ranitidina
(também inibe CitP450), famotidina e nizatidina sdo
mais potentes e de toma Unica (cimetidina ¢ 2x/dia).

11.10.3. PPIs: os mais potentes; ac¢do rapida, longa '%-vida; toma pré-prandial;

causam 1 gastrina; omeprazole/lanzoprazole inibem CitP450.
11.10.4. Sucralfato: actua sobretudo nos locais lesados; contém aluminio (por
vezes causa obstipac¢do; evitar na IRC).
11.10.5. Bismuto: ac¢do anti-HP; por vezes fezes negras, lingua escura e
obstipag¢do; risco de neurotoxicidade no uso cronico.
11.10.6. Prostaglandinas: prevencao da gastropatia a AINEs; pode causar diarreia,
hemorragia uterina, contrac¢des; abortivo.

11.11. Erradicac¢ao H. pylori: tratar se UP e linfoma MALT (na doenga nao ulcerosa
[dispepsia funcional] ¢ DRGE ¢ controversa); requer
terapéutica combinada durante 14 dias (efeitos
secundarios em 20-30%); diminui recorréncia de 59
— 4% na UG e de 67 — 6% na UD; reinfeccao ¢ rara.

11.11.1. Terapéutica tripla: BMT; RTC/M; OCA/M* (eficacia equivalente).
11.11.2. Terapéutica quadrupla: OBTM/C (se tripla ineficaz — maioria resisténcia)

11.12. AINEs: apenas os PPIs curam ulceras associadas a AINEs independentemente

da continuagdo destes; prevengdo com PPIs e misoprostol

* M — Metronidazole | T — Tetraciclina | C — Claritromicina | A — Amoxiciclina
B — Bismuto | R — Ranitidina Bismuto Citrato | O — Omeprazole

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 11 de 222
16th Edition



GASTRENTEROLOGIA

11.13. Abordagem terapéutica: confirmagdo da erradicacdo pode ser feita pelo teste

[ New-Onset Dyspepsia | da ureia respiratdria (preferido) e pesquisa
~40yio ag fecal; na UG EDA com bidpsia antes e

Alarm Symptoms

Exclude by historyGERD. bitiary | | APOS terapéutica (apds 8 a 12 semanas); UG
pain, IBS, aerophagia,

medication retated que permanece apos 12 semanas e UD apds

o 8 semanas ¢ considerada refractaria (excluir

HP resistente, AINEs, tabaco e ponderar

@f@ hipergastrinemia [excluir ZES — gastrinemia
©) O ()  em jejum e teste estimulagdo da secretina]);
maioria das ulceras refractarias cura com

Anti-Hp Empiric trial | _of Reter to
therapy H2 blocker gasiroenterologist

doses mais elevadas de PPIs; etiologias

i raras de ulceras refractarias incluem
Gonfirm eradication UBT | isquemia, Crohn, amiloidose, sarcoidose,
i : linfoma, gastrenterite eosinofilica e infec¢ao
5 il , .
e (CMV, tuberculose, sifilis).

11.14. Cirurgia
11.14.1.Indicacdes: ulceras refractarias (muito raro actualmente) e complicagdes
(hemorragia refractaria a terapéutica endoscopica + PPI EV;
perfuracdo; obstru¢ao mecanica [i.e. que nao cede a aspiragao
NSG, hidratagdo/alimentacdo parentérica e agentes anti-
secretorios] resistente a terapéutica endoscopica).
11.14.2.UD: vagotomia + drenagem (piloroplastia, BI ou BII), vagotomia
altamente selectiva (| dismotilidade [dispensa drenagem], mas
secregdo acida recorre com o tempo [recorréncia UP >10%]),
vagotomia + antrectomia (o mais eficaz [recorréncia UP 1%], mas o
que tem mais complicagdes).
11.14.3.UG: se distal — antrectomia com BI (vagotomia apenas se UD presente);
se proximal gastrectomia subtotal com Y Roux.
11.14.4. Complicacdes

Recorréncia: relacionado com o procedimento efectuado; excluir
causas de resisténcia; antag. H, curam 70 a 90%.

S. ansa aferente: ocorrem ap6s BII; o mais comum origina dor,
distensao abdominal e diarreia e ¢ causado por
crescimento bacteriano; o menos comum origina
dor abdominal intensa 20 a 60 min apds refeicao,
com nauseas € vomitos, e ¢ causado por reten¢ao
de bilis e de secregdes pancreaticas.

S. dumping: até '2 ap6s vagotomia + drenagem; relacionado com
refei¢des ricas em HCs; terapéutica com modificagdo
dietética (1T n° refeicdes e | HCs) e eventualmente
antidiarreicos e anticolinérgicos; octreotido se refractario

Precoce: 15-30 min apds refei¢do (com desconforto abdominal,
nduseas, diarreia e sintomas vasomotores) por
esvaziamento gastrico rapido levando a distensdo
intestinal e contraccdo do volume plasmatico (por
passagem de fluidos para o [imen intestinal).
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Tardio: 1,5 a 3h apds refeicdes (sintomas vasomotores);
hipoglicemia por libertagdo excessiva de insulina.
Diarreia pos-vagotomia: até 10%; intermitente, 1 a 2 h apds refeicao;
loperamida e eventualmente colestiramina.
Gastropatia refluxo biliar: dor abdominal, saciedade precoce, nauseas,
vomitos; pro-cinéticos, colestiramina; cirurgia
S. mé absorcao: até 60% apos gastrectomia parcial; pode originar
esteatorreia, défice VitB,, (proliferacdo bacteriana /
hipocloridria), anemia ferropénica, défice de folato,
ma-absorcdo de calcio e VitD (osteoporose e
osteomalacia — justifica profilaxia com suplementos)
ADC gastrico: 1 incidéncia no coto gastrico 15 anos apds ressecgao;
relacionado com refluxo alcalino, proliferagao
bacteriana e hipocloridria; rastreio EDA 2 em 2 anos.

12. SINDROME DE ZOLLINGER-ELLISON

12.1. Epidemiologia: 0,1 a 1% das tlceras pépticas; 3>9; maioria entre 30-50 anos;
esporadicos ou associados a MEN I (25% dos casos; AD;
paratiroideia [80-90%], pancreas [40-80%] e hipofise [30-
60%]; geralmente mais pequenos, multiplos e duodenais).

12.2. Patofisiologia: gastrinoma — hipersecre¢ao gastrica — UP, esofagite erosiva
e diarreia; pancreaticos e extra-pancreaticos (%2 duodenais); 60%
malignos (30-50% apresentam-se multiplos ou com metastases).

12.3. Clinica: ulcera 90%, geralmente igual a doenca péptica, mas pode também ser

multipla, localizagdo pouco habitual; suspeitar se refractaria, recorrente
ou na auséncia de H. pylori ou AINE; esofagite em %5; diarreia até 50%
(inactivagdo enzimas pancredticas e lesdo epitélio intestinal por 7
acidez + efeito secretorio da gastrina).

12.4. Diagndstico: gastrinemia em jejum (1° exame; quase sempre T [>150-200
pg/mL]’); secrecdo acida (ratio BAO/MAO>0,6 muito sugestivo;
pH basal >3 praticamente exclui ZES); testes provocacdo da
gastrina (teste de estimulagdo com secretina, estudo infusdo de
calcio e teste da refeicdo padrdo; 1 da gastrina em 200pg 15 min
apos secretina tem >90% especificidade e sensibilidade).

12.5. Localizac¢io: primario — ecoendoscopia ou endoscopia intra-operatoria;
metastases — octreoscan (melhor), TC e RMN.

12.6. Terapéutica: PPIs (| necessidade de cirurgia); cirurgia (%5 sobrevida 10 anos se
esporadico, controversa no MEN I [1 recorréncia]); se metastases
terapia (QT, IFN-a, embolizagado artéria hepatica) pouco eficaz.

° Hipergastrinemia: ZES, hipo ou acloridria (a mais comum), antro gastrico retido, hiperplasia de células
G, obstrugdo gastrica, insuficiéncia renal, obstrugdo delgado, artrite reumatdide,
vitiligo, diabetes, feocromocitoma; | acidez gastrica por PPI ou H. pylori.
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13. GASTROPATIA DE STRESS

14.

13.1. Etiologia: choque, sépsis, queimadura extensa (ulcera de Curling), trauma
grave ou traumatismo craniano (ulcera de Cushing).
13.2. Patofisiologia: lesdes no fundo ou corpo gastrico (zonas produtoras de H'); 1
secrecdo acida, isquemia da mucosa e | camada mucosa.
13.3. Clinica: HDA ¢ a apresenta¢do mais frequente (48 a 72h apos instalacdo da
patologia de base; 1 risco se ventilagdo mecanica e coagulopatia).
13.4. Terapéutica: prevencao — antagonistas Hy/sucralfato (pH > 3,5); hemorragia —
EDA, AVP intra-arterial, embolizacao, cirurgia (altimo caso).

GASTRITE

(Diagnostico apenas histoldgico; fraca correlagdo clinica, endoscopica e histologica)

14.1. Aguda: geralmente infecciosa, sendo o H. pylori o agente mais comum.

14.1.1. H. pylori: inicio sibito de epigastralgias, nduseas e vomitos; infiltrado de
neutréfilos com edema e hiperemia; evolui para gastrite cronica
se nao tratada; pode seguir-se de hipocloridria até 1 ano.

14.1.2. Fleimonosa: rara, potencialmente fatal; infiltrado marcado e difuso, por

vezes necrose; idosos, alcoodlicos, SIDA ou iatrogénica.

14.1.3. Viral: em individuos imunodeficientes (CMV, HSV).

14.2. Crénica: infiltrado inflamatério predominio linfocitario; “gastrite superficial”

(limitada a lamina prépria, glandulas intactas) — “gastrite atréfica”
(inflamagdo 1 profunda, distor¢ao e destruicdo glandular) — “atrofia
gastrica” (raros infiltrados, na EDA a mucosa ¢ fina, com vasos
visiveis); pode ocorrer metaplasia intestinal (risco de malignizagdo).

14.2.1. Tipo A: autoimune; | comum; envolve sobretudo fundo e corpo; associada

a anemia perniciosa ¢ Ac. anti-célula parietal (90% na anemia
perniciosa, 50% na gastrite A) e anti-FI (mais especifico; 40% na
anemia perniciosa); acloridria e | VitB;, por destrui¢do células
parietais; 1 gastrina (pela acloridria e poupancga das células G).
14.2.2. Tipo B: H. pylori associada; predominio antral, mas progride para o corpo
e fundo — pan gastrite; até 100% >70 anos; pode levar a
metaplasia ¢ ADC, mas também linfoma MALT (geralmente
regride com erradicacdo [pode levar > 1 ano]; vigilancia com eco-
endoscopia cada 2/3 meses [se 1 ha risco de linfoma alto grau]).

14.3. Terapéutica: dirigida as sequelas; erradicacdo do H. pylori apenas se tlcera ou

linfoma MALT; VitB,, parentérica na anemia perniciosa.

14.4. Linfocitica: infiltrado linfocitario marcado (linféocios T + plasmocitos)

sobretudo no corpo; etiologia desconhecida; assintomatica.

14.5. Eosinofilica: infiltrado eosinofilico; sintomas dispépticos; frequentemente
eosinofilia sérica e manifestacdes alérgicas; predominio antral;
envolvimento gastrico isolado ou gastrenterite eosinofilica;
terap€utica com corticdides com algum sucesso.

14.6. Granulomatosa: doen¢a de Crohn, infec¢do (histoplasmose, candidiase, sifilis,

tuberculose), sarcoidose, idiopatica, granulomas eosinofilicos.
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15. DOENCA DE MENETRIER

15.1. Patofisiologia: pregas gastricas grandes, tortuosas; hiperplasia foveolar (células
mucosas) com glandulas alongadas, tortuosas; etiologia (?).
15.2. Clinica: sintomas dispépticos; 20 a 100% desenvolvem gastropatia com perda
proteica (com hipoproteinemia e edema); hemorragia oculta pode
ocorrer, mas franca € rara; diagnostico requer bidpsia.
15.3. Terapéutica: dieta hiper-proteica e anticolinérgicos na perda proteica; ulceras
com terapéutica habitual; se grave gastrectomia total.

16. ABSORCAO E DIGESTAO DE NUTRIENTES

16.1. Locais de absorc¢ao: VitB; e acidos biliares no ileo; calcio, ferro ¢ folato no
jejuno proximal (sobretudo duodeno); restante por todo o
~ delgado, embora com predominio no jejuno.
16.2. Acidos biliares: 1" sintetizados no figado, 2*™ produzidos dos
bactérias colicas; 7a-hidroxilase hepatica regula produgao.

16.2.1. | produgdo: p. ex. cirrose; esteatorreia significativa rara.

16.2.2. | secregdo: esteatorreia rara na obstrugao biliar, mas importante na CBP.

16.2.3. | manuten¢do: | acidos biliares conjugados na proliferagdo bacteriana;

formagdo de micelas dificultada.

16.2.4. | reabsor¢do: disfun¢ao ileal (Crohn) ou ressecgao; limitada — “diarreia de
acidos biliares” (1 produgdo hepatica compensa perda
destes; responde a colestiramina); extensa — “diarreia de
acidos gordos” (perda ndo compensada AGs e esteatorreia
[responde a | gorduras na dieta, mas ndo a colestiramina]).

131'105 pOI'

16.3. Lipidos
16.3.1. Tipos: AG cadeia longa (quase totalidade dos AG ingeridos); cadeia média
(dieta em reduzidas quantidades, suplementos) ndo necessitam de
lipélise, formagdo de micelas ou quilomicrons (transporte por via
portal); cadeia curta (origem bacteriana, produzidos e absorvidos no
cblon) importantes nutrientes colicos, o seu défice origina diarreia
(85-90% diarreia associada a AB [restante deve-se ao C. difficile]).
16.3.2. | digestdo: | lipdlise (insuficiéncia pancreatica, | pH luminal — p.ex.
gastrinoma) e formagao de micelas (| acidos biliares).
16.3.3. | absor¢do: disfungdo mucosa intestinal (doenca celiaca, resseccao).
16.3.4. | pos-absor¢do: | quilomicrons (abetalipoproteinemia / acantocitose) ou |
transporte (linfangiectasia intestinal).
16.4. Hidratos de Carbono
16.4.1. Intolerancia lactose: unica disfungdo clinicamente importante da absorgéo
de HCs; 1*™ genética (muito prevalente, apenas norte
europeus/americanos caucasianos mantém actividade
lactase); 2*™ por disfungdo mucosa (d. celiaca, GEA).

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 15 de 222
16th Edition



GASTRENTEROLOGIA

16.4.2. Intolerancia glicose-galactose: défice SGLT impede transporte activo de
monossacaridos (a frutose é via GLUTS).
16.4.3. Excesso sorbitol: “doces para diabéticos”.
16.5. Proteinas
16.5.1. Deficiéncia enterocinase: enzima que converte tripsinogénio a tripsina;
diarreia, atraso crescimento e hipoproteinemia.
16.5.2. S. Hartnup: | transporte AA neutros; exantema tipo pelagra (| absorcdo de
triptofano — défice de niacina) e sintomas neuropsiquiatricos.
16.5.3. Cistinuria: | transporte AA dibasicos; calculos renais e pancreatite cronica

17. AVALIACAO MA-ABSORCAQO

17.1. Teste Shilling: Img Cobalamina IM lh antes para saturar locais de ligagdo
hepaticos; anormal se <10% excre¢ao urinaria de 24h.
17.1.1. Anemia perniciosa: défice por acloridria e | FI; corrige com FI.
17.1.2. Acloridria: | separacdo VitB;, das proteinas dietéticas (Y5 > 60 anos);
corrige com FI, mas anormal se dado com proteinas (ovos).
17.1.3. Pancreatite cronica: | proteases que separam complexo Cobalamina-“R
binder”; corrige com enzimas pancreaticas.
17.1.4. Proliferagdo bacteriana: 1 utilizagdo da VitB,,, corrige ap6s 5 dias de AB.
17.1.5. Disfungao ileal: | absor¢do (inflamacdo ou ressec¢do); Shilling sempre
alterado, necessita VitB, parentérica.
17.2. Teste D-Xilose: avalia funcdo da mucosa intestinal proximal; teste anormal
(excregdo <4,5¢g) na disfungao jejunal (d. celiaca) e ansa cega.
17.3. Radiologico: estudo baritado; util se anomalias anatémicas.
17.4. Bidpsia: na esteatorreia, diarreia cronica ou se estudo radioldgico anormal.
17.4.1. Difusa, especifica: d. Whipple (marcofagos PAS® na lamina propria),
abetalipoproteinemia (vactiolos com gordura poés-
prandial), agamaglobulinemia (sem plasmocitos).
17.4.2. Localizada, especiﬁ036: linfoma; linfangiectasia; gastrenterite eosinofilica;
Crohn; mastocitose; amiloidose; infecgdo (CMV,
MAC, Cryptosporidium, Isospora, Giardia).
17.4.3. Difusa, inespecifica: d. celiaca e sprue tropical; proliferacdo bacteriana;
défice de folato e VitBi; ZES; enterite radica;
desnutri¢cdo; enterite induzida por farmacos.

18. DOENCA CELIACA

18.1. Etiologia: incidéncia até 1/13 em caucasianos; etiologia ?, mas contribuem:
18.1.1. Ambiente: gliadina (presente no trigo, cevada, centeio e aveia).
18.1.2. Imune: IgA anti-gliadina, IgA anti-endomisio (mais sensivel/especifico),
IgA anti-transglutaminase tecidual; células T gliadina-especificas.
18.1.3. Genética: 10% familiares 1° grau; 95% HLA-DQ?2 (pouco especifico).

% Biopsia pode nio ser diagnostica se ndo atingir zona alterada.
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19.

20.

18.2. Patofisiologia: alteracdes histopatologicas | ao longo do intestino; diarreia por
disfungdo mucosa, défice de lactase, | absor¢do acidos biliares,
1 secrecdo por hiperplasia das criptas.

18.3. Clinica: na infancia (remissao espontanea comum na 2* década [permanente ou
ressurge anos mais tarde]) ou no adulto (qualquer idade); exacerbagdes
e remissoes frequentes; diarreia, esteatorreia, |peso e défice nutrientes.
18.4. Diagndstico: biopsia + melhoria clinica/histologica apds excluir gluten; biopsia
caracteristica mas nao diagnoéstica (vilosidades curtas ou ausentes
[“mucosa lisa”], hipertrofia criptas, infiltrado linfo-plasmocitario,

nucleos cubdides com linfocitos intra-celulares).

18.5. Sprue refractario: (1) respondem a restricdo outra proteina (p. ex. soja), (2)

respondem aos corticoides, (3) respondem tardiamente ou
(4) ndo respondem a nenhuma medida — fatal.

18.6. Doencas associadas: dermatite herpetiforme (raro, a maioria destes doentes tem
alteracdes histoldgicas intestinais, mas poucos ou nenhuns
sintomas; dapsona ¢ eficaz); DM tipo 1; défice de IgA.

18.7. Complicacdes: cancro (GI e extra-GI), linfoma (refractario a restricdo glaten);

ulceracdo intestinal, sprue refractario e colagenoso (camada
colagenosa abaixo membrana basal, refractario, | prognostico).

18.8. Terapéutica: restrigao de gluten (também de lactose e gorduras se grave até

melhoria com restri¢do de gluten); corticoides se refractario.

SPRUE TROPICAL

19.1. Epidemiologia: residentes de alguns paises tropicais (até 5-10% da populacao
local); excluir sempre infecgdo (muito mais frequente).

19.2. Etiologia: desconhecida, mas provavelmente infecciosa pela resposta aos AB.

19.3. Patofisiologia: histologia semelhante a doenca celiaca (geralmente |marcada).

19.4. Clinica: diarreia, esteatorreia, perda peso e défice nutrientes (| da absor¢do de

folato e, ao contrario da doenga celiaca, também de VitB;.).
19.5. Diagndstico: histologia + contexto epidemiolodgico + auséncia infecgao.
19.6. Terapéutica: AB largo-espectro e longa duracao (tetraciclina até 6 meses) e ac.
folico; melhoria apds 1 a 2 semanas.

INTESTINO CURTO

20.1. Clinica: depende do tipo / tamanho da ressec¢do (ileal | absor¢do ac. biliares,
estimulando secrecdo colica), integridade da valvula ileo-cecal (se
ressecada atrasa transito e 1 proliferacdo bacteriana), ressec¢ao colon,
doenca residual, adaptacdo do intestino remanescente; sintomas extra-
intestinais — célculos renais de oxalato (1 absorcdo), calculos biliares
de colesterol (| ac. biliares) e hipersecrecdo gastrica de 4cido.

20.2. Terapéutica: alimentagdo entérica (mesmo se parentérica concomitante) T grau

adaptacao intestinal (leva 6-12 meses); opiatos; dieta |AG ¢ THC
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21.

22,

23.

24.

(sem lactose), T AG cadeia média e fibra; PPIs se hipersecre¢do
gastrica; alimentagdo parentérica; transplante intestinal.

PROLIFERACAO BACTERIANA INTESTINAL

21.1. Etiologia: estase (funcional [esclerodermia, diabetes mellitus] ou anatomica
[diverticulos duodenais ou jejunais, fistulas, estenose, ansa cega]) ou
comunicacao directa entre delgado e colon (resseccao ileo-colica).

21.2. Clinica: diarreia (esteatorreia, enterotoxinas), esteatorreia (| d4c. biliares

conjugados) e anemia macrocitica (consumo bacteriano de VitB,).

21.3. Diagnéstico: teste de Shilling normal ap6s AB, VitB,, |, folato 1 (produzido

pelas bactérias), aspirado jejunal com bactérias cdlicas.

21.4. Terapéutica: correccdo cirurgica; se impossivel, AB largo-espectro 3 semanas

ou até sintomas cessarem; se recorréncia, AB 1semana cada més.

DOENCA DE WHIPPLE

22.1. Epidemiologia: & caucasiano meia-idade; Tropheryma whipplei bacilo gram®®.
22.2. Clinica: insidiosa/cronica; diarreia, esteatorreia, | peso, artralgias, envolvimento
oftalmico, neurolégico (— deméncia [| | progndstico]) e cardiaco.
22.3. Diagnéstico: bidpsia intestinal ou outra consoante envolvimento (macréfagos
PAS® contendo bacilos [se fora macréfagos — doenca actival).
22.4. Terapéutica: AB prolongada (cotrimoxazol durante 1 ano).

ENTEROPATIA COM PERDA PROTEICA

23.1. Patofisiologia: mucosa ulcerada (CU, UP, carcinoma); mucosa lesada mas nao
ulcerada (d. celiaca, d. Ménétrier); disfungao linfatica.
23.2. Clinica: hipoproteinemia (tanto albumina como globulinas estdo |) com edema,
na auséncia de doenga renal ou hepatica; linfopenia.
23.3. Diagnéstico: clearance de a1-AT avalia perda intestinal (ndo avalia gastrica).
23.4. Diagnostico diferencial: valvulopatia direita e pericardite cronica podem
manifestar-se unicamente por hipoproteinemia.

DOENCA INFLAMATORIA INTESTINAL

24.1. Epidemiologia: 1 paises nordicos, areas urbanas e nivel socioecondémico 1;
picos incidéncia 15-30 anos e 60-80 anos; maior mortalidade
nos 1° anos de doenga e na DII de longa duragéo por cancro.

24.2. Etiologia: desconhecida; resposta inflamatoria (T mediada [Ty1-DC;Tu2—CU])

desapropriada a flora enddégena ou agente infeccioso; potencialmente
associado ao gene NOD-2 no cromossoma 16; agrava com stress.
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24.3. Diagnéstico: historia, sintomatologia, auséncia infec¢ao, endoscopia, histologia
24.4. Colite Ulcerosa

24.4.1. Epidemiologia: 3'1:19; tabaco (| 60%) e apendicectomia (?) protegem.

24.4.2. Etiologia: HLA DR2 (DRBI1 — doenga extensa e manifestacdes extra-GI).

24.4 3. Patofisiologia: 40-50% recto e sigmoide, 30-40% para 14 da sigmoideia,

20% pan-colite (pode atingir 1-2cm de ileo); envolvimento
continuo; mucosa eritematosa, superficie granular —
hemorragica, edematosa, ulcerada — se cronica: polipos
inflamatorios (pseudopolipos), atréfica; se fulminate:
megacdlon toxico; histologia correlaciona bem com clinica
e aspecto endoscopico; envolvimento limitado a mucosa e
submucosa; se cronica agregados linfoides, criptas
distorcidas, criptite e abcesso das criptas.

24.4.4. Clinica: diarreia (<4x ligeira, 4-6x moderada, >6x grave), rectorragia,
tenesmo, muco, dor abdominal, febre, nduseas, vomitos, | peso,
anorexia (sintomas correlacionam-se com extensao da doenga).

24.4.5. Serologia: pANCA em 60-70% (pior progndstico).

24.4.6. ECD: analiticamente (padrdo inflamatério, anemia, | albumina); clister

opaco (padrao granular, ulceras, colon pequeno e estreito, polipos);
CT (espessamento parietal colico, recto em alvo, adenopatias).
24.4.7. Complicagdes: hemorragia grave (1%), megacdlon toxico (5%, colon
transverso ) >5-6¢cm com perda haustracdo, associado a A
electrolitica ou narcoéticos); perfuracdo (rara mas grave);
obstrucdo (10%; endoscopia para despiste de carcinoma).

24.5. Doenc¢a Crohn
24.5.1. Epidemiologia: tabaco (2x) e ACO (1,9x) 1 risco; > correlag@o familiar.
24.5.2. Etiologia: associada a HLA DRS e DQ1.
24.5.3. Patofisiologia: 30-40% s6 delgado, 40-55% delgado e colon, 15-25% s6
colite; se envolve delgado, ileo quase sempre atingido;
recto ¢ geralmente poupado; envolvimento segmentar; 75
tem fistulas, fissuras, abcessos e estenose anais; lesOes
aftosas (aspecto macroscopico mais precoce) ou pequenas
ulceras — ulceras esteladas, aparéncia “pedra de calgada”,
pseudopolipos, fistulas, estenose; histologia revela tlceras
aftosas, abcessos das criptas e granulomas; transmural.
24.5.4. Clinica: 2 padrdes — fibroestenotico-obstrutivo ou fistuloso-penetrante.
Ileocolite: histéria recorrente de dor FID, diarreia/obstipagdo, febre,
perda de peso, massa inflamatoria; se cronica estenose e
obstipagdo cronica com episodios de oclusao, fistulas.
Jejunoileite: méa-absorcao e esteatorreia; défice nutrientes.
Colite/perianal: febre, diarreia, dor, hematoquézia (| que CU); se colite
doenga perianal em '3 (incontinéncia, fistulas e fissuras,
estenose, abcessos perianais); megacolon toxico € raro,
mas pode ocorrer.
Gastroduodenal: nauseas, vomitos, dor; fistulas; obstrugdo géstrica
24.5.5. Serologia: ASCA (Ac. Anti-Saccharomyces cerevisiae) em 60-70%.
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24.5.6. Complicacdes: perfuracdo (geralmente fistuliza [1 a 2% perfuracdo livre e
peritonite]), oclusao (40%), hemorragia 11, s. ma-absor¢ao
24.6. Colite Indiferenciada: 10 a 15% das doencas inflamatorias intestinais.
24.7. Colites Atipicas

24.7.1. Colagenosa: deposicdo colagénio subepitelial; infiltrado linfocitos; 6*-7*

década; 99:17; aparéncia endocdpica normal; diarreia aquosa

24.7.2. Linfocitica: ~ a colagenosa, mas sem deposi¢io de colagénio; 9=

24.7.3. Colite de diversdo: surge em segmentos excluidos do transito normal.

24.8. Diagnostico Diferencial: infeccao; diverticulite; colite isquémica; colite radica;
s. ulcera rectal solitaria; colite associada a AINEs.
24.9. Manifestacdes Extra-Intestinais’: /s dos doentes; DC perianal 1 incidéncia.
24.9.1. Cutaneas: eritema nodoso (15% DC e 10% CU; artrite na maioria;
melhora com terapéutica intestinal); pioderma gangrenoso (1-
12% CU, | na DC; associado a doenga grave); S. Sweet
(granulomas cutaneos, “DC metastatica”); psoriase (10-15%).

24.9.2. Reumatolodgicas: artrite periférica (15-20%, 1 na DC; 1 com actividade
da doenga; assimétrica, poliarticular, migratoria); EA
(10%, mais comum na DC, % HLA-B27; progressiva);
sacroileite (simétrica, geralmente assintomatica).

24.9.3. Oculares: 1-10%; conjuntivite, uveite anterior/irite e episclerite.

24.9.4. Hepato-biliares: esteatose hepatica (em '2 dos doentes, geralmente com
hepatomegalia; pela doenga, desnutri¢do e corticoides);
coledocolitiase (T na DC, 10-35% se ileite / ressecgdo);
colangite esclerosante 1™ (1-5%, 1 na CU | destes 50-
75% tém DII; 10% evoluem para colangiocarcinoma).

24.9.5. Urolégicas: nefrolitiase (sobretudo na DC apos resseccdo delgado;

hiperoxaluria), obstru¢do uretral e fistulas.

24.9.6. Outras: risco T TE; vasculites; manifestagdes de défice de nutrientes;

manifesta¢des cardio-pulmonares; amiloidose 2°"*; pancreatite.
24.10. Terapéutica Médica: vide Imunossupressores.
24.10.1. 5-ASA: principal terapéutica na DII ligeira/moderada; induz (CU+DC) e
mantém remissao (CU e talvez na DC); inibem NF-kB.
Sulfazalazina: actua apenas no colon; muitos efeitos adversos (até
30% hipersensibilidade, cefaleias, anorexia, nauseas e
vomitos); | absor¢do folato (dar suplementos).
Olsalazina e Balsalazida: semelhantes; olsalazina pode causar diarreia.
Claversal: formulagdo entérica; actua do jejuno distal ao célon.
Asacol: formulagdo entérica; actua do ileo distal ao c6lon.
Pentasa: microgranulos; actua desde o estdmago.
Formas topicas: clisteres na colite distal; supositorios na proctite.
24.10.2. Corticoides: doenca moderada a grave; 60-70% remissdo; budesonido
formulagdo entérica eficaz na DC ileocolica com menos
efeitos adversos que prednisona; sistémicos (oral ou EV)
e/ou clister na doenga distal; sem indica¢do na manutengao.

" Manifestacdes extra-intestinais que nio correlacionam com actividade da DII: pioderma gangrenoso,
psoriase, espondilite anquilosante, sacroileite, uveite, colangite esclerosante primaria.
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24.10.3. Antibioticos: 1* linha na inflamac¢ao da bolsa da anastomose ileo-anal na
CU e na DC perianal fistulosa inflamada; 2* linha se 5-
ASA ineficazes; Metronidazole e Ciprofloxacina.
24.10.4. Azatriopina e 6-MP: usados nas formas corticodependentes; uteis na
manutencao; bem tolerados.
24.10.5. Metotrexato: induz e mantém remissao; permite | dose de corticoides.
24.10.6. Ciclosporina: induz remissdo e, apenas com Azatriopina e 6-MP, pode
manter também; muito toxica; fazer profilaxia P. carinii.
24.10.7. Terapia nutricional: na DC repouso intestinal e alimentacdo entérica /
parentérica (eficacia = corticoides induzir remissao;
ineficazes na manutencao); na CU ndo € tao eficaz.
24.10.8. Infliximab: anti-TNF; eficaz DC perianal ou refractaria a outros agentes;
risco ac. anti-infliximab e linfoma (?); eficacia na CU (?).
24.10.9. Outros: tacrolimus (semelhante a ciclosporina); micofenolato mofetil e
6-tioguanina (na resisténcia a azatioprina ou 6-MP); talidomida
(efeito anti-TNF; na DC cortico-resistente e fistulosa);
natalizumab (previne migracao leucocitos; requer mais estudos).
24.11. Terapéutica Cirurgica
24.11.1. CU: em ' doentes com doenga extensa; protocolectomia total com
ileostomia ou anastomose ileo-anal com bolsa (mantém continéncia,
deixa alguma mucosa — vigilancia endoscopica, bolsite em '5).
Indicagdes: doenca refractaria a terapia, fulminante, megacdlon toxico,
perfuracdo, hemorragia grave, doenca extra-colica,
oclusdo, profilaxia carcinoma, carcinoma ou displasia.
24.11.2. DC: maioria ao longo curso doenga; delgado — ressecar o minimo; colo-
rectal — ileostomia temporaria, ressec¢ao segmentar ou total.
Indicagdes: delgado — hemorragia grave, fistula refractéria, estenose e
obstrucdo refractaria, abcesso; colo-rectal — doenga
intratavel, fulminante, oclusdo, perianal refractaria, fistula
refractaria, profilaxia carcinoma, carcinoma ou displasia.
24.12. Gravidez: fertilidade mantida (infertilidade & reversivel pela sulfasalazina); 1
risco para o feto com 1 intensidade doenga (sobretudo na altura da
concepcao — ideal 6 meses de remissao antes da concepgao).
24.13. Idosos: DC e CU tém distribui¢do mais distal; CU 3>Q, DC 9>J'; terapia ~.
24.14. Cancro
24.14.1. Célon: 1 risco de displasia e cancro se prolongada (na DC se
envolvimento colico); sincronos em 12%; distribui¢ao uniforme
pelo célon; T mucinosos e anaplasticos; colonoscopia cada 1-3
anos se pancolite de 8 anos ou se colite esquerda >15 anos.
24.14.2. Outros: na DC 1 risco de linfoma nao-Hodgkin, carcinoma cutaneo
pavimento-celular e do delgado (que mesmo assim ¢ raro).

25. SINDROME DO COLON IRRITAVEL

25.1. Epidemiologia: maioria inicio <45 anos; $2-3:1& e mais grave em Q.
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26.

27.

25.2. Patofisiologia: actividade motora e sensitiva alterada; resposta sensitiva
exagerada; factores psicossociais; desencadeante infeccioso (?)
25.3. Clinica: habitos intestinais alterados e dor abdominal (exacerbada pelo stress,
alivia com defeccao/flatos) na auséncia de defeito estrutural; critérios
de Roma IT%; <20% podem nao ter dor; dor nocturna, mas diarreia nao;
pode haver muco nas fezes; 25-50% dispepsia funcional.
25.4. Diagnéstico: diagnostico de exclusdo; ECD de acordo com queixas.
25.5. Terapéutica: fundamental acalmar e explicar doenga.
25.5.1. Dieta: evitar precipitantes; fibra (eficaz sobretudo na obstipacdo; psilio
mais eficaz na dor, frequéncia alterada e distensdo abdominal).
25.5.2. Antiespasmddicos: anticolinérgicos no alivio temporario, mais eficazes
como preventivos; risco de xerostomia, retencao
urinaria, visdo turva; diciclomina melhor tolerada.
25.5.3. Antidiarreicos: opiatos; apenas temporarios; 1 eficacia como preventivo.
25.5.4. Antidepressivos: ADTs (imipramina) se predominio de diarreia (efeito
independente de acgdo antidepressiva — bastam doses |);
SSRIs (paroxetina) se predominio de obstipacao.
25.5.5. Outros: antagonistas dos receptores da serotonina (aloserton, cilanserton)
nas formas de predominio de diarreia (risco de colite isquémica);
agonistas (tegaserod) se predominio de obstipagao.

FEBRE MEDITERRANICA FAMILIAR

26.1. Etiologia: AR; gene codifica proteina (pirina) do citoesqueleto leucocitos.

26.2. Patofisiologia: actividade auto-inflamatoria (auto-anticorpos e células T).

26.3. Clinica: febre recorrente com inflamagao cutanea (“erisipela-like”), serosa (dor
abdominal [ligeira — “peritonite-like”; exsudado], toracica [unilateral,
derrame, atelectasia], pericardite, meningite asséptica) e sinovial
(artrite monoarticular ndo deformante, derrame); inicio na infancia
(90% <20 anos); episodios duram 24-72h (artrite dura mais)
imprevisiveis ou pelo stress, exercicio, menstruagdo; pode desenvolver
amiloidose sistémica AA (rara desde terapéutica com cochicina).

26.4. Terapéutica: colchicina diaria (muito eficaz, previne amiloidose).

DIVERTICULOSE

27.1. Epidemiologia: /> > 60 anos; 20% sintomaticos; rara paises subdesenvolvidos.

27.2. Patofisiologia: pseudodiverticulos mais comuns; mais comum na sigmoideia.

27.3. Hemorragia: em 20% (1* causa de hematoquézia > 60 anos; T risco se HTA,
aterosclerose, AINEs); maioria colon direito e auto-limitada (V4
volta a sangrar); colonoscopia; angiografia se grave; vasopressina
(risco de isquemia e recorréncia); eventualmente colectomia total.

¥ Critérios de Roma II: >12 semanas/ano de dor abdominal mais dois de (1) alivio com defecagdo, (2)

inicio com alteracdo da frequéncia e (3) inicio com alteragdo da consisténcia.
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27.4. Diverticulite: retengdo — fecalito — compressdo vascular; TC ¢ melhor exame
(diverticulos, espessamento parietal >4mm, inflamagao pericolica
/extravasamento); clister gastrografina; clister bario/colonoscopia
CI na fase aguda; diverticulite complicada se associada a
estenose, fistula ou abcesso (classificagdo de Hinchey”).
27.5. Terapéutica
27.5.1. Médica: dieta se assintomdtica (fibra); se inflamagdo (radiologica e
analitica) AB 7-10 dias e repouso intestinal (% evitam cirurgia).
27.5.2. Cirtrgica: se > 2 episodios, refractaria a terapia médica ou complicada;
curso abaixo 40 anos € mais agressivo (cirurgia ao 1° epis6dio)
Hinchey I-II: drenagem percutanea se abcesso >5 c¢cm (terapia médica
se <5) — ressecgdo + anastomose 1*™ apds 6 semanas.
Hinchey III: operagdo de Hartmann (ressec¢ao anterior do recto).
Hinchey IV: colostomia de diversao + enxerto de epiploon.

28. INSUFICIENCIA VASCULAR MESENTERICA

(Sobretudo em zonas | perfusdo — angulo esplénico [Griffith] e sigmoideia [Sudek])
28.1. Isquemia aguda: a mais comum; TE arterial (FA, EAM recente, valvulopatia,
cateterismo recente); forte dor abdominal, nduseas, vomitos,
diarreia transitoria por vezes com sangue; distensdao
abdominal, RHA | — peritonite; diagndstico ndo deve atrasar
cirurgia (em UCI; analises, ECG, Rx abdomen, TC e
angiografia mesentérica; laparotomia precoce “gold standard”

para diagnostico/terapéutica [embolectomia ou angioplastia]).
28.2. Isquemia Vasospastica: clinica semelhante; fluidoterapia, AB largo espectro e
transfusodes; colonoscopia para avaliar integridade da

mucosa; laparotomia se necrose/peritonite.
28.3. Trombose venosa: estados de hipercoagulabilidade; quadro insidioso/subito;
TC abddmen; fluidoterapia, AB EV e anticoagulacao.

28.4. Angina mesentérica: aterosclerose; angina intestinal, diarreia crénica, sopro;
origina sempre perda de peso; eco-doppler, angiografia

(“gold standard”); eliminar factores risco + angioplastia.

29. PATOLOGIA ANO-RECTAL

29.1. Prolapso Rectal
29.1.1. Epidemiologia: maioria @ >60 anos; associa¢do com outras patologias do
pavimento pélvico; em criangas despistar FQ (20%).
29.1.2. Patofisiologia: sigmoideia redundante, lassiddo pélvica; lesao pudendos ?
29.1.3. Clinica: pregas circunferenciais; hemorragia; obstipacao e incontinéncia.
29.1.4. Terapéutica: fibra; cirurgia (transabdominal ou transperineal).

? Estadios de Hinchey: I — perfuragdo com abcesso paracolico confinado; II — perfuragido com abcesso &
distancia; III — perfuragdo ndo comunicante com peritonite; IV — perfuracio
comunicante com peritonite fecal.
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29.2. Incontinéncia Fecal
29.2.1. Epidemiologia: prevaléncia 0,5-11%, maioria .
29.2.2. Patofisiologia: danos obstétricos (surge varios anos apos parto), anomalias
congénitas; lesdo muscular ou nervosa (pudendos).
29.2.3. Clinica: incontinéncia a flatos — dejectos solidos.
29.2.4. Diagnostico: manometria, ecografia, estudo nervoso (s6 estudo dos nervos
pudendos prediz resposta a cirurgia), cinedefecografia.
29.2.5. Terapéutica: esfincteroplastia, RT, estimulacao sagrada, esfincter artificial.
29.3. Doenca Hemorroidaria'®
29.3.1. Patofisiologia: dieta pobre em fibra, obstipacao, esfor¢o ao defecar.
29.3.2. Clinica: pregas radiais (mucosa); protusao, hemorragia, dor se trombose.
29.3.3. Terapéutica: excisdo se trombose; fibra + corticéides tdpicos;
escleroterapia, “banding” ou hemorroidectomia; despistar
carcinoma (nos jovens so se hemorragia permanecer).
- / 29.4. Abcesso ano-rectal: 33:19, 3°-5* década,
" i~ sobretudo DM, DII,
HIV; drenagem e AB.

Abscesses
2,5% Supralevator

29.5. Fistula anal
29.5.1. Epidemiologia: maioria associada a abcesso
(30-40% fistuliza); 10% DII,
TB, malignidade, radiacao.
29.5.2. Regra Goodsall: fistula posterior penetra no
canal anal na linha média
posterior; fistula anterior na
23% Trans-sphinmer-c@%]jl“@-‘E:'I_-:B—S‘BT'IIHNEF'C Cripta mais préXima'
5% Suprasphincteric ¥ 29.5.3. Terapia: drenar, fistulotomia, analgesia, fibra
29.6. Fissura Anal
29.6.1. Epidemiologia: 3*-5* década (mas causa mais comum de hemorragia na
infancia); diarreia, obstipagdo, infec¢ao, trauma, Crohn.
29.6.2. Clinica: dor ao defecar; maioria na linha média anterior e, sobretudo,
posterior; se cronica (> 6 sem.) papila proximal e prega sentinela
distal, com esfincter visivel na profundidade; hipertonia.
29.6.3. Terapéutica: fibra, anestésicos e corticoides topicos; se hipertonia NTG,
toxina boltulinica, cirurgia (esfincterectomia, dilatagao).

2-5%Intersphincleric
20-25% Ischiorectal — <

30. OCLUSAO INTESTINAL AGUDA

30.1. Etiologia
30.1.1. Mecanico: delgado — 70-75% aderéncias e hérnias; cdlon (mais frequente
a esquerda) — 90% 1°carcinoma 2°diverticulite 3°volvo; pseudo-
obstrugdo 1*™ (disfun¢do motora delgado e colon) tem clinica ~
30.1.2. Adindmico: 1* causa de oclusdo; agressao peritoneal, cirurgia, hematoma
retroperitoneal, patologia toracica, A electrolitica, isquemia.

' Estadios da doen¢a hemorroidaria: I — ingurgitamento com hemorragia; II — protusio com redugio
espontanea; III — reduc¢do apenas manual; IV — irreductivel.
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31.

32.

30.1.3. Espastico: raro; resulta de contrac¢dao prolongada e mantida do intestino;
metais pesados, uremia, porfiria, tlceras intestinais extensas.
30.2. Patofisiologia: 1*° 12-24h | passagem agua e so6dio do intestino para a
circulacio — passagem de liquido para o intestino (leva a
hipovolemia extrema) — 1 compressao — isquemia.
30.3. Clinica
30.3.1. Mecanico: colica (mais intensa delgado que colon), gorgolejo, distengao
abdominal, vomitos (tardios ou ausentes se colon), solugos;
diarreia possivel se obstrugdo parcial (delgado); dor pode
agravar, localizar e passar a constante se estrangulamento.

30.3.2. Adinamico: vomitos, solucgos; sem coélica; oclusdo total pode ndo ocorrer.

30.4. Diagnéstico: Rx (niveis hidro-aéreos — ausentes > 2, sobretudo se precoce); TC
(distingue suboclusdo de ileus adindmico — 1 distensdo); excepto
se perfuragdo, clister opaco, sigmoido ou colonoscopia.

30.5. Terapéutica

30.5.1. Delgado: mortalidade 10% (1 se estrangulamento); cirurgia pds esquilibrio

hidroelectrolitico, aspiragdo NSG, AB largo espectro se provavel
estrangulamento; terapia médica apenas na obstrugao parcial.

30.5.2. Colon: mortalidade 20%; cirurgia precoce (na incompleta pode ser feita

mais tarde se resolver com aspiracao e dieta 0).

30.5.3. Adinamico: descompressdo nao cirurgica e terapéutica da doenga de base;
progndstico favoravel; se grave proceder a descompressao por
colonoscopia (excepto se dor na FID — risco gangrena do
cego), neostigmina ou mesmo cecostomia.

APENDICITE

31.1. Epidemiologia: 2-3* década; perfuracao 1 frequente na crianca e no idoso.
31.2. Etiologia: obstrucdo luminal (em 40-50%; por fecalito ou adenopatia);
ulceracdo mucosa na maioria (infec¢do viral / bacteriana ?).
31.3. Patofisiologia: inflamacdo — proliferacdao bacteriana — gangrena / perfuracao
(>24h) — abcesso localizado — peritonite difusa, fistulizagdo.
31.4. Clinica: dor abdominal visceral — nauseas e vomitos — dor somatica (FID)
(clinica classica em apenas 50-60%); pode ser recorrente; cronica rara;
mortalidade 0,1% na nao perfurada e 3% se perfurada.
31.5. Diagnéstico: requer dor a palpagado; ecografia (apéndice 1 e espessado).
31.6. Terapéutica: apendicectomia (excepto se massa palpavel 3-5 dias apos inicio
sintomas — provavel fleimao; neste caso iniciar AB, hidratagao
EV, repouso e efectuar apendicectomia apenas 3 meses depois).

ALCOOLISMO

Risco 1 de doenga hepatica com > 33-45g no & e 22-30g na Q; abuso — padrio
repetitivo de ingestdo alcodlica com efeitos negativos em termos sociais, familiares,
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ocupacionais ou na saude; dependéncia — comportamento de busca do alcool apesar
dos efeitos deletérios; questionario CAGE (Cut down, Annoyed, Guilty, Eyeopener).

33. AVALIACAO DA DOENCA HEPATICA

33.1. Diagnéstico: tem 3 compontentes — etiologico, grau e estadio.

33.1.1. Grau: actividade (activa ou nao) / gravidade (ligeira, moderada ou grave);
melhor método para avaliar ¢ a biopsia (HAI e Escala Histologica
de Ishak); transaminases nao sdo tao fiaveis.

33.1.2. Estadio: progressao da doenga (precoce/avangada, pré-cirrotica / cirrdtica /
terminal); precoce apenas detectavel em bidpsia; estadiamento
clinico com classifica¢do de Child-Pugh e MELD.

33.2. Marcadores analiticos
33.2.1. Amonia: | correlacdo com presenga/grau encefalopatia e fungdo hepatica.
33.2.2. Transaminases: sensiveis para lesdo hepatocelular, mas | correlagdo com
gravidade; ALT (1 especifica do figado) geralmente mais
elevada (excepto na doenca alcodlica — AST:ALT > 2:1
ou 3:1, com AST pouco elevada, geralmente <300 U/L).

33.2.3. FA: o mais sensivel para colestase (sobretudo se > 4x); se 1 dosear

isoenzimas, susceptibilidade ao calor'' ou GGT / 5’-nucleotidase.

33.2.4. Fungao hepatica

Albumina: 15-20 dias, inespecifica, | na ascite mesmo com sintese N.
Globulinas: Ig 1 por estimulacdo inespecifica SRE; 1 policlonal de
isotipos especificos pode indicar: IgG — autoimune, IgM —
cirrose biliar primaria e IgA — doenca alcodlica.
Factores coagulacdo: melhores marcadores de funcdo hepatica; TP
(avalia I1, V, VII e X) 1 >5seg mau prognostico
se nao corrigido por vitamina K parentérica.

34. HIPERBILIRRUBINEMIA

34.1. Nao Conjugada: bilirrubina directa < 15%.

34.1.1. Ictericia neonatal: 2° ao 5° dia; | UGT1A1; <5 a 10mg/dL; prematuridade

ou hemolise podem causar encefalopatia.

34.1.2. Crigler-Najjar I: bilirrubina >20 mg/dL; UGT1A1 ausente; AR; tipo TA |
conjugacao de varias substancias, IB (raro) s6 bilirrubina;
fototerapia, plasmaferese, estanho-protoporfirina, calcio
(sequestra bilirrubina no intestino), transplante.

34.1.3. Crigler-Najjar II: bilirrubina <20 mg/dL; encefalopatia rara; UGT1Al

<10%; geralmente AR; responde ao fenobrabital.

34.1.4. Gilbert: bilirrubina <3-4 mg/dL (1 com jejum, stress, doenca, alcool);

UGT1A1 10-35% e | uptake hepatico (?); geralmente AD; 8% da

" Isoenzimas da FA: estavel com o calor — origem placentaria ou tumoral; susceptibilidade a inactivagdo
pelo calor — intestinal < figado < osso (a fraccdo mais sensivel).
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populagdo, 32-7:19; associagio com anemias hemoliticas;
diagndstico com jejum 48h ou 4c. nicotinico.
34.2. Conjugada ou mista
34.2.1. Dubin-Jonhson: AR (gene MRP2); bilirrubina <5mg/dL (até¢ 25mg/dL se
ACO, doenca, gravidez); hepatoesplenomegalia pode
ocorrer; defeito na excrecdo de compostos anionicos;
pigmentacdo hepatica escura; coproporfirina urinaria
normal, mas >80% isomero I (normal — 75% isémero III).
34.2.2. Rotor: semelhante; sem pigmentagao hepatica; coproporfirina urinaria 1.
34.2.3. BRIC (Colestase intrahepatica recorrente benigna): ictericia e prurido
recorrentes; 1 transaminases ¢ FA com sintomas; AR; benigna,
mas episodios prolongados (semanas a meses) e debilitantes.
34.2.4. PFIC (Colestase intrahepatica familiar progressiva): 3 sindromes distintos;
colestase inicialmente episodica, mas progressiva e marcada.

35. HEPATITE AGUDA — ASPECTOS COMUNS

35.1. Patofisiologia: manifestagdes prendem-se com resposta imune (virus ndo sao
citopaticos directos); histologicamente infiltragdo mononuclear
panlobular, necrose dos hepatdcitos (necrose em ponte indica
mau prognoéstico na hepatite cronica), hiperplasia das células de
Kupffer, colestase variavel e aspectos de regeneragao hepatica.

35.2. Clinica: clinica/epidemiologia ndo permite diferenciar entre as varias hepatites.

35.2.1. Fase prodrémica: sintomas constitucionais podem preceder ictericia em 1
ou 2 semanas; coltria e acolia 1 a 5 dias antes ictericia;
febre 1 comum na hepatite A e E (B se doenca do soro).

35.2.2. Fase ictérica: | sintomas constitucionais; figado 1 e ligeiramente doloroso;

esplenomegalia e adenomegalia cervical em 10-20%.

35.2.3. Recuperagdo: 1-2 meses hepatite A e E; 3-4 meses hepatite aguda B e C.

35.3. Laboratdrio: aumento das transaminases precede ictericia (ndo correlaciona

com gravidade), baixando progressivamente durante a fase de
recuperacdo; bilirrubina 5-20mg/dL; neutropenia e linfopenia
transitorias, seguido de linfocitose relativa (2-20% linfocitos
atipicos); TP 1 indica pior prognostico.

35.4. Diagnéstico: IgM anti-HAV, HBsAg, IgM anti-HBc, anti-HCV ou HCV RNA.

35.5. Complicacoes

35.5.1. Hepatite fulminante: necrose hepatica massiva; hepatite B, D, E(raramente

A se DHC subjacente); >2 HBV (maioria associada
a HDV ou HCV cronica); encefalopatia, figado |
rapidamente tamanho, PT 11, ascite e edema;
mortalidade >80%; recuperacdo pode ser total.

35.5.2. Outras (raras): pancreatite, miocardite, penumonia atipica, anemia
aplastica, mielite transversa e neuropatia periférica.

35.6. Terapéutica: sintomatica na maioria; internamento numa minoria; isolamento

s6 se incontinéncia fecal na A/E, ou hemorragia volumosa na B/C
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36. HEPATITE A

36.1.

Etiologia: picornavirus; infectividade | com ictericia; ;

IgM anti-HAV com 1 transaminases.

36.2.
36.3.

36.4.
36.5.
36.6.
36.7.
36.8.

Weeks after exposure

Patofisiologia: variante colestatica na hepatite A de resolugdo lenta.
Epidemiologia: transmissao fecal-oral; 1 comum fim Outouno e inicio Inverno;

vagas epidémicas cada 5-20 anos; mais sintomatica em adultos.

Clinica: incubac¢do ~ 4 semanas; recuperagao em | a 2 meses.

Diagnéstico: deteccao de IgM anti-HAV na doenca aguda.

Prognéstico: excelente se previamente saudaveis (recuperam sem sequelas).
Complicagdes: raras (hepatite recorrente e hepatite colestatica).

Profilaxia: Ig eficaz antes ¢ até 2 semanas apOs exposi¢do; vacinagdo protege

apos 4 semanas e ¢ melhor profilaxia (se <4 semanas IG + vacina).

37. HEPATITE B

37.1. Etiologia

37.1.1. Genética: hepadenovirus; HBsAg (proteina superficie; gene S; genotipo A
e D — Europa e USA, genétipo B e C — Asia e Africa); HBcAg
(proteina do “core”, gene C); HBeAg (proteina soluvel; gene C
mas com transcri¢ao iniciada na regido pré-core; marcador de
infecciosidade); DNA polimerase (gene P); HBxAg (gene X;
Oactiva transcriptase reversa; 1 risco carcinoma).

37.1.2. Serologia

HBsAg: precede 1 aminotransferases e clinica;
maioria indetectavel 1 a 2 meses apos
ictericia; > 6 meses indica cronicidade.
Anti-HBc: 1-2 semanas apds HBsAg; IgG apods

Anti-HBs: protector; em 10-20% com hepatite
B cronica — anti-HBs heterotipico;

HBeAg: surge com ou logo ap6s HBsAg;
se auto-limitada
HBeAg indetectavel logo apds 1 das

Anti-HBe: indica conversdo para fase nao
replicativa (10-15% ao ano); pode

12
6 meses .

IgG >6 meses.
replicacdo activa;
transaminases; se cronica —

replicativa (marcador qualitativo).

coincidir com 1 transaminases.

Jaundice [ ]
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'2 Anti-HBc isolado: (1) infecgio passado remoto (desaparecimento anti-HBs, o mais comum) — IgG
(2) “periodo janela” (HBsAg ja desapareceu, mas ainda ndo ha anti-HBs) — IgM
(3) hepatite B com virémia minima (HBsAg indetectavel) — IgM ou IgG
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HBV DNA: quantifica fase replicativa; na fase nao replicativa nao
circulam virides activos'"> (HBV DNA integrado genoma).
37.1.3. Variantes — Mutantes

Pré-Core: ndo secretam HBeAg; infeccdo HBV cronica grave com anti-
HBe na presenga de HBV DNA; paises mediterraneos; 1

cirrose e carcinoma; reactivagdes episodicas (“flares”).
Escape: mutacio HBsAg com perda de neutralizagdo pelo anti-HBs;

rara; surge em contexto de imunizagdo (activa ou passiva).

37.2. Patofisiologia: manifestagdes devem-se a destruicao hepatocitos infectados por
células T citoliticas; citocinas responsaveis por eliminagdo viral
precoce; mutantes pré-core e infec¢do com HDV associados a 1
gravidade; transplante por vezes origina lesdo precoce com
padrdo de hepatite colestatica fibrosante; infec¢do perinatal
associada a tolerancia imunolodgica e cronicidade; hepatocitos
grandes com aspecto de “vidro despolido” na hepatite cronica.

37.3. Epidemiologia: transmissdo percutdnea, sexual ou perinatal, 1-10% adultos

evoluem para cronica; 350 milhdoes HBsAg ©.
Perinatal: maioria no momento do parto (10% in-ttero, rara no aleitamento);
90% transmissao se mae HBeAg @ (10-15% se ©); infecgdo aguda
geralmente assintomatica — 90% evolui para cronicidade.

37.4. Clinica: incubacdo ~4-12 semanas; recuperacao 3 a 4 meses se ndo complicada;
na cronica, superinfeccdo com HDV, serconversdo, reactivagao
espontanea, emergéncia de mutante pré-core ou paragem de
imunossupressao podem originar exacerbagoes (“tipo-hepatite aguda’).

37.5. Diagnoéstico: HBsAg no soro; se HBsAg indetectdvel — anti-HBc (IgM —

periodo janela; IgG — baixa virémia ou infec¢do remota); HBeAg
indica infecciosidade; HBV DNA indica replicacdo (nos
imunocompetentes correlaciona-se com gravidade).

37.6. Prognostico: 95-99% dos adultos previamente saudaveis tém boa evolugdo e

recuperam totalmente (pior nos idosos e comorbilidades); 0,1%
mortalidade; 1% de cronicidade geral (1 risco nos RN [90%],
imunocomprometidos [HIV], hemodialise crénica ou s. Down);
histologia progndstica na hepatite cronica em adultos.

37.7. Complicagdes: “doenca do soro” prodromica (deposi¢do CI [HBsAg-antiHBs]
na parede vascular com activagdo do complemento; 5 a 10%;
por vezes na hepatite cronica); glomerulonefrite, vasculite
leucocitoclastica e PAN na hepatite cronica; CHC (sobretudo se
infeccdo na infancia); em criangas, sindrome de Gianotti-Crosti
(ou acrodermatite papular da infancia [hepatite anictérical).

37.8. Profilaxia: passiva com HBIG (previne doenca clinica, ndo infec¢do); vacina

(0, 1 e 6 meses); na pos-exposicdo HBIG + vacinagdo nos nao
vacinados; na exposi¢do perinatal HBIG + vacinacdo (1*° 12h); se
titulo anti-HBs < 10 mIU/ml, revacinagdo so esta recomendada nos
imunodeprimidos, na pés-exposicao ou na hemodidlise cronica.

"> Formas HBV: 42nm — virido intacto, 27nm — apenas HBcAg ¢ HBeAg, 22nm — apenas HBsAg
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37.9. Terapéutica (Aguda): sintomatica (se grave lamivudina — baixa evidéncia).

37.10. Terapéutica (Croénica): IFN-a (EV), lamivudina e adefovir (orais; analogos
nucleosideos); nao indicada nos “portadores” (ALT
< 2x normal); exacerbagdes clinicas e laboratoriais
com terapéutica (nomeadamente na seroconversio);
se terminal — transplante (reinfeccdo ~ 100%;
prevengao com HBIG + lamivudina ou adefovir).

37.10.1. IFNa: adultos imunocompetentes com HBeAg — 16 semanas SmU/dia ou

10mU 3x/semana; 30% resposta, 20% seroconversao e 8% perda
HBsAg; melhor resposta se HBV DNA | e ALT 11; ineficaz nos
imunodeprimidos, criangas e doenga descompensada.

Efeitos 2"*: sindrome gripal, supressio medular, labilidade
emocional, reaccoes autoimunes (tiroidite
irreversivel), diarreia, exantema, alopécia, parestesias.

37.10.2. Lamivudina: inibe transcriptase reversa; excelente resposta terapéutica

(100 mg/dia); so ineficaz se ALT < 2x normal; paragem

terapéutica (geralmente >52 semanas) com resposta HBeAg

(geralmente mantida); se HBeAg O implica tratamento
~ longa duragdo (1 recaida com paragem).

Efeitos 2*"**: minimos; risco de muta¢gdes YMDD na terapéutica de

longa duracdo (15-30% por ano, 70% no 5°ano).

37.10.3. Adefovir: muito eficaz (10mg/d) excepto ALT <2x; se HBeAg @ terapia
>48 semanas, se O tratamento longa duracdo (1 recaida com
paragem); resisténcia rara; eficaz nas formas YMDD; bem
tolerado; raramente nefrotoxico (mas vigiar creatinina).

38. HEPATITE D

38.1. Etiologia: virus RNA defectivo; core delta envolvido em HBsAg; AgHDV
detectado no hepatécito e, raramente, no soro; anti-HDV nao
confere imunidade.

38.2. Patofisiologia: esteatose microvesicular; por vezes anti-LKM3 se cronica.

38.3. Epidemiologia: transmissdao predominantemente sexual nas areas endémicas

(mediterraneo) e percutanea se nao; tem vindo a diminuir.

38.4. Clinica: incubacdo idéntica a hepatite B; superinfecgdo origina exacerbagdo em

doente com hepatite B cronica, com subsequente deterioracdo clinica.

38.5. Diagnéstico: AgHDV intra-hepatico ou, sobretudo, anti-HDV (frequentemente

indetectavel quando HBsAg desaparece); se associado a IgM
anti-HBc provavel co-infeccdo, se a IgG superinfec¢do; HDV
RNA indica replicacdo activa e infecciosidade relativa.

38.6. Prognostico: mortalidade co-infec¢do até 5% (ndo 1 progressdo para cronica);

superinfec¢do 1 risco hepatite fulminante e mortalidade (>20%).

38.7. Terapéutica (Croénica): 2 responde ao IFNo em dose alta (mas recaida com

paragem); lamivudina ineficaz; clevudina poder ser
eficaz; transplante se terminal (pode recorrer sem B).
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39. HEPATITE C

39.1. Etiologia: flavivirus; 6 gendtipos com variacdo intragenotipica (quasiespécies);
melhor indicador ¢ 0 HCV RNA (detectavel dias apos exposi¢ao).
39.2. Patofisiologia: lesdo por resposta imune celular e citocinas; histologicamente |
inflamagao, agregados linfoides, gordura e lesao ductos biliares.
39.3. Epidemiologia: transmissdo percutanea; 20-30% ndo pertencem a grupo de
risco; 5% de probabilidade transmissdo sexual (e apenas se
poligamia) ou perinatal (aleitamento nao 1 risco); corresponde
a~40% DHC (USA); 170 milhdes de infectados.
39.4. Clinica: incubagdo ~ 7 semanas; recuperagdo 3 a 4 meses se nao complicada.
39.5. Diagnéstico: anti-HCV (95% dos infectados) ou HCV RNA (o mais sensivel;
pode ser intermitente na infeccdo cronica); carga viral nao
determina progndstico, mas ¢ predictora da resposta terapéutica;
se cronica por vezes anti-LKM1; niveis transaminases flutuantes.
39.6. Prognéstico: geralmente benigna na fase aguda; infeccdo cronica 85-90% e
hepatite cronica em 50-70% (cirrose em 20% ap6s 10/20 anos);
3 dos doentes cronicos tem ALT normal ou minimamente 1;
doenga cronica progride lentamente (60% assintomaticos); T
risco progressao da doenca e ma resposta terapéutica nos idosos,
genotipo 1, infec¢do prolongada, grau e estadio avangados,
grande diversidade quasiespécies, 17 ferro hepatico e doenga
hepatica associada; histologia ¢ o melhor indicador prognostico.
39.7. Complicacdes: EMC (pode evoluir para linfoma B) e GN; possivel associa¢ao
com liquen plano, porfiria cutanea tarda e s. Sjogren;
carcinoma hepatocelular (1 a 4% / ano se cirrose).
39.8. Profilaxia: IG e vacina ineficazes; preservativo apenas se poligamia.
39.9. Terapéutica (Aguda): [FNa isolado (resposta 30-70% [3mU]; se intensivo
[5SmU] 98%) ou IFN peguilado+ribavarina (superior);
na suspeita de infec¢do iniciar terapéutica se ALT 1.
39.10. Terapéutica (Crodnica): resposta a terapia sem exacerbagdes; 90% responde
em 12 semanas (duradoura na maioria), depois raro;
resposta associada a HCV RNA baixo, hepatite e
fibrose ligeiras, gendtipo 2/3, <40 anos, ndo obesos e
sexo 9; 1 ano de terapia genétipo 1, 6 meses no 2/3.
39.10.1. Ribavarina: ineficaz se isolada, mas 1 eficacia do I[FN em combinagao.
Efeitos 2"°: hemdlise (por vezes grave), prurido, congestdo
respiratoria e precipita gota; deve ser evitada na IRC e
¢ teratogénica; terapia de combinagao ¢ pior tolerada.
39.10.2. IFN peguilado: terapia de escolha; “2-vida longa (1x/semana) e 2x mais
eficaz que IFN; efeitos adversos semelhantes ao IFN; 48
semanas de terapéutica combinada no genotipo 1 e 24 no
2 e 3; HCV RNA as 12 semanas avalia resposta (ha
melhoria histolégica mesmo se sem resposta viroldgica).
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39.10.3. Indicagdes: ALT 1, HCV RNA detectavel e hepatite cronica pelo menos
moderada; tratamento indicado se sem resposta a esquema
que nao o de escolha, mas resposta |; s6 ndo indicado na
cirrose descompensada (realizar transplante, mas recorréncia
com progressao rapida); EMC responde a terapéutica, mas
recorréncia comum (requer terapia de longa duracao).

40. HEPATITE E

40.1. Etiologia: alphavirus; serotipo unico; resposta imune precoce (anti-HEV IgM e
depois IgG), mas titulos caem rapidamente (até 1 ano).

40.2. Patofisiologia: histologicamente ha colestase marcada.
40.3. Epidemiologia: transmissdo entérica (maioria por agua contaminada -
mongoes); Asia, Africa, India e América Central; adultos
jovens; possivel reservatorio suino.
40.4. Clinica: incubagao ~ 5-6 semanas; recuperagao em 1 a 2 meses.
40.5. Diagnéstico: ndo ha serologia habitualmente disponivel.
40.6. Prognostico: mortalidade (hepatite fulminante) 1 a 2% (10-20% na gravida).
40.7. Profilaxia: eficacia de IG ndo demonstrada; vacina actualmente em estudo.

41. HEPATITE CRONICA — ASPECTOS COMUNS

41.1. Definicao: inflamacao e necrose hepatica > 6 meses.

41.2. Classificacao: etiologia, actividade histologica (grau) e progressao (estadio).

41.2.1. Etioldgica: viral (B, B+D e C), autoimune (tipo 1, 2 e 3), toxica e
criptogénica (geralmente mecanismo autoimune).

41.2.2. Grau: necrose peri-portal (interface periportal ou peri-septal — “piecemeal

necrosis”), necrose confluente (pontes porto-centrais —

“bridging

necrosis”), degeneracdo hepatdcito e necrose focal, inflamagao
portal; avaliada pelo HAI (também inclui fibrose — estadiamento).
41.2.3. Estadio: progressao da doenca baseada no nivel de fibrose.

Tipo Diagnéstico Autoanticorpos Terapéutica
B Cronica HBsAg, IgG anti-HBc, HBeAg, HBV DNA Raro IFN-a, lamivudina, adefovir
C Cronica Anti-HCV, HCV RNA Anti-LKM1? PEG-IFN-a mais ribavarina
D Croénica Anti-HDV, HDV RNA, HBsAg, IgG anti-HBc Anti-LKM3 IFN-a (?)
Autoimune | ANAP (homogéneo), anti-LKM (), hiperglobulinemia | ANA? anti-LKM1, anti-SLA® | Prednisona, azatioprina
Toxica — Raro (anti-LKM2) Remover farmaco

Criptogénica

Tudo negativo

Nenhum

Prednisona (?), azatioprina (?)

* Anti-LKM1 — autoimune tipo II (por vezes HCV); ® ANA — autoimune tipo I; ® Anti-SLA — autoimune tipo 111

42. HEPATITE AUTOIMUNE / IDIOPATICA

42.1. Patofisiologia: lesdo hepatica mediada por células (manifestacdes extra-
hepaticas por mecanismos humorais); predisposicdo genética
com estimulo ambiental; histologicamente infiltrado linfocitos
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T e plasmocitos, com formacao de “rosetas” e “pseudolobulos”
(regeneracdo); associada a HLA B1, B8, DR3 ¢ DR4.
42.2. Clinica: inicio subito ou insidioso; multiplas recorréncias.
42.3. Progndstico: varia com histologia, resposta terapia e nivel de transaminases/Ig.
42.4. Laboratorio: padrao hepatocelular; hipergamaglobulinemia, FR, ANA em
padrao homogéneo (o mais especifico), anti-LKM1 e anti-SLA.
42.5. Tipo I. 9 jovens, hiperglobulinemia marcada; caracteristicas lupdides
(manifestagdes autoimunes frequentes), ANA em titulo elevado.
42.6. Tipo II: criancas; anti-LKM1.
42.6.1. Tipo ITA — autoimune (1 Ig; titulo 1 anti-LKM1; responde aos corticoides)
42.6.2. Tipo 1IB — associada ao HCV (globulinas normais, titulo | anti-LKMI;
predominio no mediterraneo, & e 1 idade; responde ao IFN).
42.7. Tipo III: anti-SLA (sem ANA ou anti-LKM1); de resto semelhante ao tipo 1.
42.8. Terapéutica: resposta sintomadtica, analitica e histologica aos corticdides > 80%
(mas ndo | progressdo para cirrose); prednisona isolada ou em
combinacdo com azatioprina (mais eficaz, permite reduzir
corticoide para '%); terapia ndo indicada em formas ligeiras; 12-18
meses terapéutica (<2 recorre apOs paragem — terapia longa
duracdo); transplante se refractdria ou terminal (recorréncia %5).

43. HEPATITE TOXICA

43.1. Metabolismo: oxidagao ou metilacao (Fase I, mediado pelo citP450), seguido
por glucuronizagdo ou sulfatagdo (Fase II) ou inactivagdo pelo
glutatido; maioria da hepatotoxicidade mediada por metabolitos
de fase I (mas deplecao do glutatido também pode contribuir).

43.2. Toxicidade directa: previsivel, dose-dependente, curta laténcia, reproduzivel;

ex. paracetamol e tetracloreto de carbono.

43.3. Idiossincratica: rara e imprevisivel; ndo dose-dependente; laténcia variavel;
manifestacdes de hipersensibilidade em 25%; geralmente
representa reac¢oes de toxicidade directa via metabolitos; por
vezes autoanticorpos (p. ex. anti-LKM?2); padrao morfologico
variavel (o mesmo agente pode causar diferentes lesdes):

43.3.1. Hepatite viral: halotano, isoniazida; necrose em ponte — metildopa.

43.3.2. Colestatico: sem inflamagdo associada (esterdides); colestase inflamatoria
(amoxicilina, oxacilina, eritromicina e fenotiazidas); colestase
esclerosante (injeccao intra-hepatica de floxuridina); colestase
ductopénica (carbamazepina, cloropromazina, ADT).

43.3.3. Granulomatoso: sulfonamidas. | Esteatohepatite: antiretrovirais.

43.3.4. Venooclusivo: ciclofosfamida, melfalan, busulfan; lesdo sinusoidal.

43.4. Outras: contraceptivos orais combinados; colestase sem inflamacdo ou lesdo

vascular; susceptibilidade genética; associada a colestase gravidica.

43.5. Doenc¢a hepatica cronica: geralmente ndo 1 hepatotoxicidade; excepgdes —

AAS, metotrexato, isoniazida e antiretrovirais.

43.6. Terapéutica: geralmente apenas de suporte; retirar agente suspeito; transplante.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 33 de 222
16th Edition



GASTRENTEROLOGIA

43.7. Complicacées: hepatite cronica (metildopa, isoniazida) e cirrose (halotano,

metotrexato); lesdo ~ a CBP (cloropromazina); HTPortal (VitA,
arsénico); angiosarcoma (arsénico); ACO associados a
adenomas e, raramente, CHC e Budd-Chiari; peliose hepatica
(quistos hematicos hepaticos; esterdides anabolizantes).

43.8. Paracetamol: toxicidade directa; necrose centro-lobular grave; dose > 10-15g

(fulminante > 25g); 4-12h apds ingestdo nduseas, vOmitos,
diarreia, dor abdominal; lesdo hepatica as 24-48h por metabolito
do CitP450 (destoxificado pelo glutatido); alcool T P450 e |
glutatido (risco para 2g); risco também 1 em sindromes febris ou
dolorosos com anorexia mantida; lavagem, carvao activado ou
colestiramina se < 30m; n-acetilcisteina até 36h (ideal <8h);
transplante se insuficiéncia hepatica; sem sequelas se recuperar.

43.9. Halotano: idiossincratica; actualmente rara; necrose grave tipo hepatite viral;
hipersensibilidade em <Yi; adultos, obesidade, Q; febre, leucocitose,
eosinofilia — ictericia (7-10 dias depois); mortalidade até 20-40%.

43.10. Metildopa: directa (5% fligeiro enzimas), idiossincratica (<1%); tipo hepatite

43.11.

43.12.

43.13.

43.14.

43.15.
43.16.

43.17.

43.18.

43.19.

Isoniazida:

Valproato:

viral (por vezes necrose em ponte; raramente colestatica);
hipersensibilidade rara; anemia Coombs @ em <5%; sintomas
constitucionais — ictericia; 15% hepatite cronica e cirrose.

directa (10% 1 transaminases transitorio) e idiossincratica (<1%);
tipo hepatite viral; mortalidade 10%; 1 risco com idade e
acetiladores lentos; manifestagdes hipersensibilidade sao raras.
directa (até 45%; 1 ligeiro transaminases) e idiossincratica (rara,
via metabolito); 1 risco em criangas; necrose em ponte
predominantemente centro-lobular e gordura microvesicular;
pode melhorar com administracao de carnitina.

Fenitoina: idiossincratica; tipo hepatite viral (por vezes lesdo ductos biliares);
febre alta, adenopatias, exantema (s. Stevens-Johnson), leucocitose
e eosinofilia; défice hidrolase epoxido (?).

Amiodarona: directa (15-50%; 1 ligeiro transaminases; fosfolipiodose ultra-

estrutural) e idiossincratica (5%; sintomaticos; tipo hepatite
alcoolica — esteatose, infiltracdo PMN, corpos hialinos Mallory,
cirrose; raramente tipo virica, colestatica ou granulomatosa).

Eritromicina: idiossincratica; tipo colestase inflamatoria; 1 risco em criangas.

ACQO: colestase sem inflamagdo ou lesdo vascular; risco 1 se colestase ou
prurido durante gravidez; sem hipersensibilidade; reversivel; associado
a adenomas (raramente CHC), Budd-Chiari e dilata¢do sinusoidal.

Esteréides anabolizantes: na maioria disfun¢do hepdtica ligeira; colestase;

por vezes dilatacao sinusoidal e peliose hepatica;
maioria reversivel; associados a adenoma ¢ CHC.

Cotrimoxazol: idiossincratica (sobretudo ao sulfametoxazol); tipo hepatite

viral ou colestase; manifestacdes hipersensibilidade comuns;
por vezes eosinifilia tecidual e granulomas; 1 risco se HIV.

Estatinas: idiossincratica; geralmente (1-2%) 1 ligeiro e reversivel das

transaminases; por vezes lesao tipo hepatite viral e colestase;
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44.

45.

43.20. TPN: hepatite colestatica por esteatose, litiase ou colestase; pode resultar de
excesso hidratos-carbono; | comum desde que se 1 proporgao lipidos.

43.21. HAART: hepatotoxicidade em 10%; sobretudo nos inibidores nucleosideos da

transcriptase reversa; tipo viral (também colestatica e esteatohepatite)

DOENCA HEPATICA ALCOOLICA

44.1. Etiologia: depende da quantidade e duragdo do consumo (importancia do tipo
de bebida e padrdo de consumo menos claros); & > 60-80g/dia, @ >
20-40g/dia durante 10 anos; alcool T complicagdes na HCV croénica.

44.2. Patofisiologia: inclui esteatose, hepatite alcoolica e cirrose.

44.2.1. Esteatose: em >90% dos bebedores excessivos; hepatocitos perivenulares
(local da alcool desidrogenase) — todo lobulo; resolve com
abstinéncia; geralmente benigna, mas pode ser progressiva.

44.2.2. Hepatite: 10-20% dos alcodlicos; degeneracdo em baldo, “spotty
necrosis”, infiltrado PMN, fibrose perivenular e perisinusoidal,
corpos de Mallory; potencialmente reversivel.

44.2.3. Cirrose: até 2 doentes com hepatite alcoolica; geralmente irreversivel.

44.3. Laboratorio: T modesto transaminases (<400U/L); AST/ALT>1; 1 marcado da
bilirrubina, mas T modesto da FA; bidpsia confirma.

44.4. Prognostico: mortalidade até¢ 70% se grave (TP > Ss, albumina < 2,5mg/dL,
anemia, IR, ascite); fungao discriminante'* > 32 indica mau
prognostico (associada a T PMN >5500 prediz hepatite grave).

44.5. Terapéutica: abstinéncia; suporte nutricional e psicologico; corticoides (4

semanas + 4 de desmame) se fungdo discrimiante > 32 (se sem
hemorragia GI, sépsis, IR, pancreatite); pentoxifilina (4 semanas)
como alternativa; transplante apenas apos periodo de abstinéncia.

CIRROSE ALCOOLICA

45.1. Definicao: cirrose de Laennec; cicatrizagdo fina difusa; perda uniforme de

hepatocitos e nodulos regenerativos pequenos (micronodular).

45.2. Epidemiologia: 10-15% bebedores excessivos; > 10 anos consumo.

45.3. Patofisiologia: activagdo células Ito (— tipo-miofibroblasto) e fibroblastos;
deposicao colagénio; septos periportais e pericentrais — porto-
centrais; nodulos regenerativos (micronodular, mas pode
progregir para macronodular); | tamanho figado.

45.4. Clinica: assintomatica (10-40%); clinica (pela cirrose e alcoolismo) progressiva

45.5. Laboratorio: anemia (hemorragia GI, | folato e VitBi,, hiperesplenismo,

supressao medular directa; por vezes hemolitica [acantocitose]);
hiperbilirrubinemia (FA variavel); AST/ALT>2; hiperventilagao
central; intolerancia a glicose; restantes alteracdes da DHC.

45.6. Terapéutica: de suporte; abstinéncia; evitar firmacos (AAS, paracetamol >2g).

'* Fungio discriminante: 4,6 x (TP — controlo [seg]) + bilirrubina [mg/dL]
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46.

47.

45.7. Prognostico: melhora se abstinéncia e terapia precoces; se complicagdo major e
consumo mantido, sobrevida 5 anos <2 (por HDA/encefalopatia).

CIRROSE POS-HEPATITE E CRIPTOGENICA

46.1. Epidemiologia: 10% cirroses nao tém etiologia demonstravel (criptogénica); se
pos-hepatite, 25-75% sdo virais (VHC/VHB); esteatose nao
alcodlica; hepatite autoimune; drogas e toxinas menos comuns.

46.2. Patofisiologia: grosseiramente nodular (n6dulos de diferentes tamanhos).

46.3. Prognostico: se criptogénica % tém doenca progressiva (morte apds 1-5 anos).

CIRROSE BILIAR PRIMARIA

47.1. Patofisiologia: aparentemente autoimune; associacdo com doengas autoimunes
(CREST, sindrome sicca, tiroidite autoimune, DM tipo 1, défice
IgA); AMA em >90%; 1 IgM e crioproteinas (80-90%); 1
linfocitos nas areas portais; histologia semelhante a GVHD.
47.1.1. Estadio I: “colangite destrutiva ndo supurativa cronica”; inflamagao
necrotizante das triades portais; destruicdo pequenos e médios
ductos; inflamagdo cronica proeminente; fibrose ligeira.
47.1.2. Estadio II: | infiltrado; | n® ductos; proliferagdo pequenos ductos
47.1.3. Estadio III: | ductos interlobulares; | hepatdcitos; 1 fibrose peri-portal.
47.1.4. Estadio IV: cirrose micro ou macronodular.

47.2. Clinica: maioria assintomatica, mas muitos desenvolvem doenga hepatica; se
sintomatico (90% sdo @ com 35-60 anos), prurido, fadiga, por vezes
esteatorreia; depois ictericia, melanose, hepato-esplenomegalia,
xantelasmas, xantomas, clubbing; s. sicca em 75% e tiroidite em 25%
(mesmo em assintomaticos); osteoporose.

47.3. Laboratoério: T FA e GGT; transaminases minimamente 1; bilirrubina normal
se precoce (assintomatica); AMA @ (titulo > 1:40) em 90% dos
sintomaticos; hiperlipidemia; lipoproteina X (inespecifica).

47.4. Diagnéstico: 9 com prurido e T FA néo explicado; AMA positivo (se negativo
mas ANA ou ASMA - colangite autoimune); bidpsia confirma.

47.5. Prognéstico: anos sem sintomas ou doencga progressiva (morte em 5-10 anos).

47.6. Terapéutica: ursodiol melhora bioquimica, histologia e talvez sobrevida; se
progressiva transplante (recorréncia rara [progressdo lenta]);
colestiramina | prurido e colesterolemia; dieta com | gorduras e
suplementos se esteatorreia; prevenir osteoporose e osteomalécia.

48. CIRROSE BILIAR SECUNDARIA
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49.

50.

48.1. Etiologia: obstrucao prolongada da VBP ou ramos; geralmente estenose pos-
cirirgica / litiase (com colangite superimposta); também pancreatite
cronica e colangite esclerosante 1°™; em criangas atrésia biliar e FQ.

48.2. Patofisiologia: estase biliar, necrose centrilobular, proliferacdo e dilatagao

ductos; colangite; fibrose e edema periportal; “lagos de bilis”
rodeados de células pseuoxantomatosas; cirrose finamente
nodular apds >3-12 meses de obstrucdo; alivio obstrucao
melhora bioquimica e histologia (eventualmente até cirrose).

48.3. Clinica: semelhante a primaria; por vezes colangite ou colica biliar.

48.4. Terapéutica: alivio obstrucdo; se impossivel AB se infeccdo / profilactica.

CIRROSE CARDIACA

49.1. Patofisiologia: fibrose centrilobular com padrao estelado por estase prolongada;
alternam areas congestdo (vermelhas) e fibrose (brancas).

49.2. Clinica: figado pulsatil se insuficiéncia tricispide (deixa de o ser com cirrose).

49.3. Terapéutica: dirigida a patologia cardiaca subjacente.

COMPLICACOES DA CIRROSE HEPATICA

50.1. Hipertensao portal: tensdo portal > 10mmHg (normal 5-10 mmHg).

50.1.1. Patofisiologia: pré-sinusoidal (trombose porta [2° causa], schistsomiase'”),
sinusoidal (cirrose [1* causa; HTP em >60% cirroticos]) e
pos-sinusoidal (Budd-Chiari, doenga hepatica veno-oclusiva)

50.1.2. Terapéutica: dirigida a causa ou complicagdes; TIPS ou cirurgica; B-
bloqueantes ndo selectivos; | FC em repouso em 25% ou |
HVPG para < 12mmHg ou 20% do inicial.

50.2. Ruptura de varizes esofagicas

50.2.1. Patofisiologia: principais factores sio HTP > 12mmHg e tamanho varizes.

50.2.2. Clinica: muitas vezes sem precipitantes aparentes; sem dor; fazer EDA.

50.2.3. Terapéutica

Aguda: em UCI; fluidos, transfusdo; plasma fresco se coagulopatia;
vasoconstritores (vasopressina [80% eficacia, mas recorre com
paragem em >'; risco de isquemia; venodilatadores — NTG —
1 efeito e | complicagdes] ou octreotido [tdo eficaz como
vasopressina, mas | complicag¢des]); tamponamento com baldao
(3/4 lamens; entubagao endotraqueal prévia; insuflar gastrico e
depois esofdgico; complicacdes em 15%); “banding” (1* linha;
90% eficaz) ou esclerose; cirurgia (ndo selectiva — portocava
termino-lateral ou latero-lateral e esplenorrenal proximal;
selectiva — esplenorrenal distal); TIPS (risco de estenose e
encefalopatia; reservado para falha terapia médica/endocopica

15 . ; e . .
Schistsomiase: causa fibrose hepatica nio cirrdtica (fibrose sem regeneragdo nodular); outras causas sdo

HTPortal idiopatica (s. Banti) e fibrose hepatica congénita (associada a ARPKD).
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e alto risco cirurgico ou temporario até transplante); se varizes
gastricas fundicas, terapia vasoconstritora e cirurgia ou TIPS
(se isoladas despistar trombose veia esplénica—esplenectomia)
50.2.4. Prevengdo
1*™: rastreio com EDA 2/2 anos se HTP; B-bloqueantes ndo selectivos
L risco 40-50% e 1 sobrevida; “banding” profilactico (?).

2% “panding” e B-bloqueantes (| FC repouso em 25% ou | HVPG
para <12mmHg ou 20% do inicial) | recorréncia >'5; beneficio
em combinagdo (?); cirurgia | recorréncia mas nao mortalidade.

50.2.5. Gastropatia da HTPortal: mucosa ingurgitada e friavel; f-bloqueantes.

50.3. Esplenomegalia: maioria assintomadtica, por vezes citopenias; se sem cirrose
despistar trombose veia esplénica; esplenectomia apenas se
massiva ou causa da HTP (p. ex. trombose da veia esplénica).

50.4. Ascite

50.4.1. Patofisiologia: retencao hidrossalina; associada a HTP e hipoalbuminemia;

perpetuada por factores renais (insensibilidade ao ANP).

“Underfilling”: sequestro inapropriado de agua na vasculatura

esplancnica levando a retencao renal de sodio e agua.

“Overflow”: reten¢do renal hidrossalina na auséncia de | de volume.

Vasodilatag¢do arteriolar: reten¢do salina 2°"* a deple¢do de volume por

vasodilatacdo arterial periférica (NO mediada)
— 1 SRAA, 1 SNS e 1 vasopressina.

50.4.2. Clinica: demonstravel clinicamente quando > 500mL.

50.4.3. Terapéutica: remover precipitantes; restri¢ao salina 2g NaCL (800mg Na);
restricdo hidrica 1L/dia; se necessario anticaliuréticos (pela
activacdo SRAA), adicionar furosemido se diurese nao 1; se
moderada tratar em ambulatorio (| 1,0kg/dia se ascite +
edema ou 0,5kg/dia se sO ascite); se marcada internar e
efectuar paracentese evacuadora + albumina; se refractaria
shunt portocava latero-lateral ou TIPS (ndo 1 sobrevida).

50.5. Peritonite bacteriana espontinea [PBE]

50.5.1. Defini¢do: peritonite bacteriana aguda sem precipitantes aparentes.

50.5.2. Epidemiologia: ascite e cirrose, geralmente alcoolica (também hepatite,
ICC, LES e linfedema, bem como sem qualquer patologia
associada); afecta <10% de todos os cirréticos.

50.5.3. Etiologia: multiplos agentes possiveis (maioria gram® entéricos — E. coli);

infecg¢do apenas por um (polimicrobiana sugere peritonite 2**).

50.5.4. Diagnostico: febre (80%), dor abdominal e irritagdo peritoneal (maioria);
>300PMN/uL, <1g proteinas/dL; excluir foco infecg¢ao (TC).

50.5.5. Terapéutica: AB largo espectro (p. ex. cefalosporina 3 geragdo; cobertura
empirica anaerobios desnecessaria) até cultura; 5 a 15 de AB.

50.5.6. Prevengdo: recorréncia >70% num ano; profilaxia AB recomendada
(<20% recorréncia) com ciprofloxacina ou cotrimoxazol.

50.6. S. hepato-renal: IRA pré-renal progressiva (mortalidade > 90%); retencio Na"
avida (Na+urinério <Smmol/L), oliguria progressiva, hipotensao;
precipitado por hemorragia GI, sépsis, diurese ou paracentese
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excessiva ou sem desencadeante aparente; ndo responde a
expansao de volume; sedimento incaracteristico.

50.6.1. Terapéutica: albumina dessalgada, vasoconstritores, transplante hepatico.

50.7. Encefalopatia
50.7.1. Patofisiologia: disfuncdo hepatica e/ou shunt porto-sistémico; 1 amonia
(nem sempre) e falsos neurotransmissores; T GABA;
deposi¢do manganésio ganglios da base; edema cerebral.
50.7.2. Etiologia: hemorragia GI (mais comum), 1 ingestdo proteica, distirbio
eletrolitico (alcalose hipocaliémica por voOmitos, excesso
diuréticos/paracentese), fArmacos depressores SNC, obstipacao,
cirurgia, hepatite viral/alcodlica, obtrugdo biliar.

50.7.3. Diagnéstico: perturbagdo da consciéncia, comportamento, personalidade;
sinais neuroldgicos flutuantes, asterixis, fetor hepaticus; EEG
tipico (ondas trifasicas lentas, simétricas, alta voltagem).

50.7.4. Classificagao

Estadio Estado Mental Asterixis EEG

I Euforia ou depressdo; confusdo ligeira; +/— Ondas trifasicas
discurso lentificado; perturbac¢do do sono

11 Letargia, confusdo moderada + Ondas trifasicas

I Confusdo marcada, discurso incoerente, + Ondas trifasicas
sonoléncia mas despertavel

v Coma; inicialmente responde a estimulos - Actividade delta
dolorosos, depois sem resposta

50.7.5. Prognostico: aguda ¢ potencialmente reversivel; se cronica pode ser
progressiva e irreversivel; pode evoluir para coma e morte.
50.7.6. Terapéutica
Aguda: |precipitantes; |absor¢ao produtos nitrogenados (| amonia) por
restri¢do proteica, lactulose, AB [neomicina, metronidazole]).
Cronica: lactulose; restrigdo proteica; neomicina.

50.8. S. Hepato-pulmonar: hipoxemia (moderada ocorre em 5 doentes com DHC)
com platipneia e ortodedxia (dispneia e | SatO, com
ortostatismo); resulta de shunt direito-esquerdo
intrapulmonar; papel da endotelina e NO (?); transplante
hepatico ¢ a tnica terapéutica eficaz.

50.9. Outras: coagulopatia e carcinoma hepatocelular.

50.9.1. Coagulopatia: trombocitopenia por hiperesplenismo (também supressao
medular se alcoolismo); | factores coagulagdo por | sintese
hepatica e | VitK (factor VII é o 1° pela sua curta Y2-vida).

51. OUTRAS DOENCAS HEPATICAS

51.1. Esteatose e Esteato-Hepatite Nao Alcodlica
51.1.1. Esteatose macrovesicular
Epidemiologia: forma mais comum; alcoolismo, DM, obesidade,
sindrome X, TPN, desnutri¢ao proteica, | rapida peso,
corticoides em dose alta, doengas cronicas, farmacos.
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Clinica: assintomatica ou dor ligeira; se rapida (etilismo agudo) dor 1;
curso benigno, mas cirrose em 15-50% se esteatohepatite.
Terapéutica: nutricdo adequada; evicgdo alcool / farmacos; correcgao
alteracOes metabolicas; resolu¢do em 2 a 8 semanas.
51.1.2. Esteatose microvesicular: | comum; vacuolos pequenos; gravidica (3°
trimestre; figado |; semelhante a pré-eclampsia
e HELLP), farmacos (valproato, tetraciclina),
doenca do vomito jamaicana, s. Reye.
51.2. S. Reye: apenas <15 anos; vomitos, encefalopatia, lesdo hepatica, hipoglicemia;
esteatose hepatica e renal; ligado a infecc¢ao viral/farmacos (salicilatos);
maioria 1-3 dias apds infeccdo respiratoria alta; mortalidade ~ 50%;
plasma fresco, glicose a 20% e manitol para edema cerebral.
51.3. Doencas armazenamento: Niemann-Pick, Gaucher, abetaliproteinemia,
Tangier, Fabry, hiperliproteinemia tipo I e V.
51.4. Doenca Wilson: hepatite ou cirrose em adolescentes ou jovens adultos; |
ceruloplasmina; défice excregdo cobre; degeneracdo ganglios
da base; anéis de Kayser-Fleischer e anemia hemolitica.
51.5. Hemocromatose
51.6. Défice a1-AT: auséncia al-globulina; doenga clinica alelos PiZ e PiS; 10%
criangas homozigoticas (PiZZ) com doenga hepatica importante
(15-20% da doenga hepatica infantil); no adulto cirrose
(geralmente assimtomatica) e propensao para enfisema.
51.7. S. Hurler: deposi¢ao disseminada muco-polissacaridos.
51.8. Porfirias: vide capitulo 337.
51.9. Doencas SRE: hepato-esplenomegalia em linfomas e leucemias; hepatomegalia
massiva se eritropoiese extramedular (s. mieloproliferativos).
51.10. Infiltra¢do granulomatosa: sarcoidose, TB miliar, histoplasmose, brucelose,
schistosomiase, beriliose, farmacos; hepatite
granulomatosa se etiologia  desconhecida
(responde a corticoides, mas recorréncia comum)
51.11. Amiloidose: lesdo hepatica 60-90%; amildide espago de Disse; cora vermelho
Congo; deposi¢io selectiva nas arteriolas hepaticas sugere 1™
51.12. SIDA: co-infeccio HBV e HCV; HAART; infeccao a MAC, CMV e fungos;
colangiopatia da SIDA (semelhante a colangite esclerosante primaria;
associada a infec¢do a cryptosporidium ¢ CMV).

52. TRANSPLANTE HEPATICO

52.1. Indicacoes
52.1.1. Criangas: atrésia biliar (mais comum); doenga metabdlica (Crigler-Najjar
I, hipercolesterolemia familiar, oxalose hereditaria, hemofilia A).
52.1.2. Adultos: cirrose terminal, hepatite fulminante, hepatite cronica activa,
doenca Caroli, colangite esclerosante primaria, Budd-Chiari,
neoplasias ndo metastaticas (excepto colangiocarcinoma); mais
frequentes — cirrose alcodlica (20-25%) e HCV (40%).
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52.2. Contraindicacoes

52.2.1. Absolutas: doencga sistémica / anomalia congénita potencialmente mortal,
infecgdo extra-hepatica ndo controlada, doenga cardiovascular
ou pulmonar avancada, neoplasia extra-hepatica ou metastases

(ou colangiocarcinoma), SIDA, abuso alcool ou drogas activo.
52.2.2. Relativas: >70 anos, cirurgia hepatobiliar extensa prévia, trombose porta,
IR (excepto s. hepato-renal), neoplasia extra-hepatica prévia,
obesidade grave, desnutri¢do grave, falta de “compliance”, HIV,
sépsis intrahepatica ou biliar, hipoxemia grave por shunt direito-
esquerdo intrapulmonar, doenga psiquiatrica grave descontrolada

52.3. Dador

52.3.1. Cadaver: se em morte-cerebral — até 60 anos, hemodinamicamente estavel
¢ auséncia de infec¢do, trauma abdominal, HCV, HBV ¢ HIV;
compatibilidade ABO (HLA nao ¢ necessario) e tamanho 6rgao.

52.3.2. Vivo: lobo direito se adulto, esquerdo se crianga.

52.4. Hospedeiro: prioridade de acordo com necessidade de UCI e MELD (substituiu
Child-Pugh e tempo de espera); carcinoma pontos MELD extra.

52.5. Técnica: geralmente ortotopico, mas também “split-liver” e dador vivo.

52.6. Imunossupressao: corticoides, ciclosporina, tacrolimus (mesma sobrevida que

ciclosporina, mas | rejeigdo, corticoides e infec¢do), OKT3
(disfuncao renal [ciclosporina/tacrolimus CI]; rejei¢do aguda
refractaria a metilprednisolona), micofenolato e rapamicina.

52.7. Complicacoes

52.7.1. Nao hepaticas: reten¢do hidrica; instabilidade cardiovascular, disfuncao

pulmonar (pneumonia, lesdo frénico) e renal (pré-renal,
NTA, nefrotoxicidade); anemia (hemorragia ou autoimune
[incompatibilidade ABO]; anemia apléstica); infec¢ao
(precoce — bacteriana; tardia — oportunista); neuro-
psiquiatricas; neoplasia (dador ou linfoproliferativa
[linfoma B] pela imunossupressdao [EBV pode contibuir]);
longo-prazo (pelos imunossupressores — DM, HTA, IRC).

52.7.2. Hepaticas: cirurgia hepatica em geral e especificas do transplante.

52.7.3. Rejeigao

Aguda: apos 1-2 semanas; febre, dor QSD, | pigmento e volume bilis;
leucocitose, 1 bilirrubina e transaminases; biopsia — infiltra¢do
portal, lesdo ductal e/ou inflamagao endotelial (~ GVHD/CBP).

Cronica: rara (pode ocorrer apés rejeicdo aguda recorrente); colestase
progressiva, necrose focal parénquima, infiltrado mononuclear,
lesdo vascular, fibrose; ductopenia; ~ hepatite viral.

52.8. Sobrevida: 85-90% 1° ano, 60% aos 5 anos; 1 sucesso sobretudo pela melhor
seleccdo candidatos e timing; <3 meses — complicagdes, infecgdes
pos-op e hemorragia; >3 meses — infecgdo, rejeigdo ou recorréncia.

52.9. Recorréncia: recorréncia controversa na colangite esclerosante 1", hepatite

autoimune e CBP (~ a rejeicdo e lesdo biliar pds-transplante); d.
Wilson e |al-AT ndo recorrem; hemocromatose pode recorrer;
Budd-Chiari pode recorrer (tratar situagdo base); CHC
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recorréncia comum (se 1 <5cm ou <3 com <3cm sobrevida igual
ao geral); colangiocarcinoma recorre sempre (CI); HBV cronica
recorre 75% se ndo HBIG +/- lamivudina/adefovir; na HCV
recorréncia ~100% (indolente 1°° 5 anos, depois progressiva) —
IFN peguilado + ribavirina, embora resultado fraco; cirrose
alcodlica (1 recidiva se abstinéncia prévia < 6 meses).

53. LITiASE BILIAR

53.1. Calculos: em 20% Q e 8% & com >40 anos; 80% colesterol, 20% pigmentares.
53.1.1. Colesterol: mais comuns (80%); factores ambientais (1 secrecdo colesterol
pela T HMGCoAR - obesidade, dietas caldricas e ricas em
colesterol, farmacos) e genéticos (| a7-hidroxilase — | acidos
biliares; | MDR3 — | fosfolipidos [lecitina]) — supersaturagao
da bilis com colesterol — nucleacao; por hipomotilidade da
vesicula (gravidez, cirurgia, alimentacdo parentérica, ACO,
queimaduras) os cristais ndo sdo expulsos e formam
microcalculos (“lama”) e célculos (14% dos que t€ém lama);
muito litogénicas sdo também a gravidez (20-30% tém lama e
5-12% calculos) e dieta hipo-calorica (10-20% calculos).
53.1.2. Pigmentares: 20% dos calculos.
Pretos: na hemolise crénica, cirrose, s. Gilbert, FQ e disfungao ileo.
Castanhos: contém até 20% colesterol; formam-se por 1 bilirrubina ndo
conjugada na bilis; Asiaticos e infec¢do do trato biliar.

53.2. Clinica: colica biliar (stbita, constante, 30min a 5h), nduseas e vomitos; febre e

tremores sugerem complicacdo (colecistite, colangite, pancreatite).

53.3. Laboratorio: 1 bilirrubina e FA sugere coledocolitiase.

53.4. ECD: Rx detecta calculos radiopacos (10-15% colesterol; 50% pigmentares),
colecistite enfisematosa, vesicula porcelana, “lamas” e ileus biliar;
ecografia detecta >95% (até 2mm); colecistografia avalia integridade do
cistico e esvaziamento vesicula; HIDA no diagnostico colecistite aguda.

53.5. Prognostico: litiase assintomatica tem baixo risco de passar a sintomatica (1-

2% por ano, 10% aos 5 anos e 18% aos 15 anos [depois ¢ raro];
jovens tém maior tendéncia para passar a sintomaticos); se
sintomaticos 1 risco de complicagdes.

53.6. Terapéutica

53.6.1. Cirtirgica: colecistectomia se sintomas frequentes ou graves, complicacao
prévia ou 1 probabilidade (vesicula porcelana, colecistite aguda
prévia), eventualmente calculos grandes (>3cm) ou associados a
anomalia congénita; laparoscopica (4% complicagdes, 5%
conversoes, 0,2-0,5% lesdo via biliar e mortalidade < 0,1%).
53.6.2. Médica: reservado para os que recusam ou ndao podem ser operados;
requer vesicula funcionante e calculos radiotransparentes; UCDA
(calculos <lcm; dissolucao em Y2 entre 6-24 meses) +/- litotricia
extracorporal (calculos <2cm); 1 risco de recorréncia e custo.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 42 de 222
16th Edition



GASTRENTEROLOGIA

54. COLECISTITE

54.1. Aguda

54.1.1. Patofisiologia: inflama¢do mecanica, quimica e bacteriana (em 50-85%).

54.1.2. Clinica: colica biliar de agravamento progressivo, nauseas, vomitos, febre,

inflamagao peritoneal; ictericia tardia por edema da via biliar.

54.1.3. Laboratorio: leucocitose; 1 bilirrubina em <)% e das transaminases em %a.

54.1.4. ECD: ecografia revela litiase em 90-95%; HIDA nao visualiza vesicula.

54.1.5. Terapéutica: terapia médica resolve %, mas 60% recorre (cirurgia precoce)

54.1.6. S. Mirizzi: calculo bolsa Haartman/cistico — compressdo hepatico comum

54.1.7. Colecistite alitiasica: 5-10%; associada a patologia subjacente grave;

clinica igual a litiasica; 1 risco de complicagdes.

54.1.8. Colecistopatia alitiasica: dismotilidade vesicular (diagndstico por HIDA);

colica biliar recorrente (reproduzida por CCK);
vesicula 1; ~ a disfungdo do esfincter de Oddi.
54.2. Cronica: associada a litiase; resulta de colecistite aguda/subaguda recorrente,
ou irritagdo mecanica cronica pelos célculos; bactérias na bilis em
>V4; assintomatica ou colica biliar, colecistite aguda ou complicagdo.
54.3. Complicacoes

54.3.1. Empiema: por progressao da colecistite aguda com obstru¢do persistente
do cistico e infeccdo bacteriana da bilis estagnada; risco de
sépsis; cirurgia emergente + AB adequada.

54.3.2. Hidropsia: obstrugdo prolongada do cistico (maioria por calculo solitario);
vesicula progressivamente distendida (palpéavel, ndo dolorosa);
assintomatica, mas por vezes dor cronica; colecistectomia pelo
risco de empiema, perfuragao, gangrena.

54.3.3. Gangrena: isquémia mural — necrose; deve-se a distensdo, DM, vasculite,
empiema, tor¢ao; risco de perfuragdo e colecistite enfisematosa.

54.3.4. Perfuracao

Localizada: contida por epiploon ou adesdes; origina abcesso;
colecistectomia ou colecistostomia + drenagem se grave.
Livre: | comum; alivio transitério — peritonite; mortalidade 30%.
54.3.5. Fistula: resulta de inflamagdo e formagao de aderéncias; duodeno > colon
> estdmago/jejuno > parede abdominal > bacinete; fistulas bilio-
entéricas silenciosas em 5% colecistectomias por colecistite; por
vezes aerobilia; colecistectomia + encerramento trajecto fistuloso.

54.3.6. Ileus biliar: obstru¢do intestinal mecanica por calculo volumoso (>2,5cm);

geralmente ileo-cecal; Rx (obstru¢do do delgado + aerobilia +
calculo calcificado ectopico) ou transito (obstrugdo delgado +
fistula); laparotomia com remogao calculo.

54.3.7. “Lama biliar”: opacificacdo difusa por precipitagdo de calcio biliar;

colecistectomia recomendada (sobretudo se hidropsia).

54.3.8. Vesicula porcelana: deposicao calcio na parede vesicular; colecistectomia

pelo 1 risco de carcinoma da vesicula biliar.
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54.4. Terapéutica
54.4.1. Médica: estabilizagdo pré-cirargica; dieta 0, aspiragdo NSG; analgesia
(meperidina ou AINEs); AB EV.

54.4.2. Cirtrgica: precoce apoOs estabilizagdo ou emergente se complicacio
(mortalidade 0,5% e 3%); se grave/co-morbilidade importante
colecistostomia + drenagem, com colecistectomia posterior.

54.4.3. Sindromes pos-colecistectomia

S. coto cistico: sintomas tipo litiase ou colecistite em doentes com coto
cistico longo (> 1cm); geralmente outras causas.
Estenose papila: cdlica biliar com sinais obstrug¢do biliar intermitente;
por inflamagao papila; CPRE/CPRM; esfincteroplastia
Discinésia esfincter Oddi: clinica ~; espasmo ou hipertonia; nitratos ou
anticolinérgicos; esfincterotomia/plastia.
Diarreia/gastrite: dispepsia atribuida a refluxo biliar, mas | evidéncia;
diarreia (5-10%) por 1 transito colico apos cirurgia —
terapéutica com colestiramina.
54.5. Colecistoses hiperplasicas: proliferacdo anémala de tecido normal.

54.5.1. Adenomiomatose: proliferagdo benigna epitélio vesicular; colecistectomia

se sintomatica ou litiase.

54.5.2. Colesterolose:  deposicdo lipidica anormal na Ilamina propria;

colecistectomia se sintomadtica ou litiase.

54.5.3. Polipos: 5% adultos; 3>9; colecistectomia se sintomatica, litiase, >50

anos, p6élipos >10mm ou 1 dimensdes em ecografias seriadas.

55. COLEDOCOLITIASE

5§5.1. Epidemiologia: passagem de calculos para a VBP em 10-15% se litiase biliar.
55.2. Etiologia: maioria calculos colesterol vesiculares; calculos 1°"* geralmente
pigmentares e surgem por parasitismo, colangite cronica, anomalias
congénitas (d. Caroli), estenose/dilatagdao colédoco ou | MDR3.
55.3. Clinica: assintomaticos, passagem espontanea, colica ou complicacao.
55.4. Diagnéstico: CPRE (permite ETE e remocao célculo); colangiografia intra-op.
55.5. Complicagoes
55.5.1. Colangite: aguda ou crénica; bilis com cultura @ em 75%; nao supurativa
¢ 7 comum e responde aos AB; supurativa se pus sob pressao e
obstrugdo total (comum abcessos hepaticos maultiplos) —
descompressao endoscopica ou cirirgica emergente.

55.5.2. Ictericia obstrutiva: geralmente associada a colecistite cronica calculosa;
vesicula ndo palpavel; pode ocorrer 7 FA sem 1
bilirrubina; 1 transaminases, sobretudo se aguda.

55.5.3. Pancreatite: ocorre em 15% colecistite aguda e >30% coledocolitiase.

55.5.4. Cirrose biliar 2" por obstrugdo prolongada ou intermitente; pode

progredir mesmo apos remoc¢ao obstrugao.
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56. OUTRAS ALTERACOES VIAS BILIARES

56.1. Congénitas
56.1.1. Atrésia e hipoplasia: as mais comuns com importancia clinica na infancia;
ictericia obstrutiva grave 1° més de vida; exploragdo
cirtirgica e colecistografia intra-operatoria; Y-Roux
(10%) ou Kasai; mesmo ap0s cirurgia, maioria evolui
para colangite cronica, fibrose hepatica e HTPortal.

56.1.2. Quistos colédoco: se intraduodenal pode levar a refluxo pancreético para a
via biliar levando a colangite ou estenose; sintomas na
2% infancia; dor abdominal, ictericia € massa abdominal;
1 risco colangiocarcinoma; excisdo do quisto.

56.1.3. Ectasia congénita: pode envolver ductos intrahepaticos principais (Caroli)
ou inter e intralobulares (fibrose hepatica congénita);
na d. Caroli colangite recorrente, abcessos, litiase; AB;
progressdo para cirrose biliar 2 com HTPortal,
obstru¢do biliar extra-hepatica, colangiocarcinoma e
sépsis recorrente com formacgao abcessos hepaticos.

56.2. Estenose: se benigna, 95% decorre de lesdo cirargica (1/500 colecistectomias).
56.3. Hemobilia: colica biliar, ictericia obstrutiva, melena ou sangue oculto.
56.4. Compressiao extrinseca: carcinoma cabeca pancreas ¢ o mais comum; também
pancreatite aguda ou crénica e adenomegalias.
56.5. Parasitismo: origina colangite piogénica cronica recorrente; sobretudo China e
Sudeste asiatico; colangiografia+ovos nas fezes; laparotomia+AB

57. COLANGITE ESCLEROSANTE

57.1. Primaria ou idiopatica
57.1.1. Etiologia: 70% associada a DII (sobretudo CU); implica despiste de DII.
57.1.2. Patofisiologia: estenoses multifocais difusamente distribuidas das vias
biliares extra e/ou intra-hepaticas.
57.1.3. Clinica: obstrugdo biliar intermitente / cronica; progride para cirrose biliar
2% insuficiéncia hepatica ou HTP; colangiocarcinoma em 10%.

57.1.4. Variante pequenos ductos: 5%; colestase + histologia, mas colangiografia
normal; forma precoce (?); melhor prognostico.

57.1.5. SIDA: frequentemente tém alteracdes semelhantes; CPRE + ETE alivia.

57.2. Secundaria: complicagdo de coledocolitiase, colangiocarcinoma, lesdo biliar
traumatica ou cirdrgica, processo inflamatério contiguo.

57.3. Terapéutica: colestiramina melhora prurido; AB se colangite; UDCA melhoria
analitica mas nao 1 sobrevida; se estenoses dominantes dilatagao /
protese (cirurgia raramente indicada); suplementos Ca*” e VitD.

57.4. Prognostico: desfavoravel; sobrevida média 9-12 anos; varia com idade,

bilirrubinemia, estadio histoldgico e esplenomegalia.
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58. AVALIACAO DA DOENCA PANCREATICA

58.1. Enzimas pancreaticas:

58.1.1. Amilasemia: 1 sugere pancreatite aguda (1 em 85%; sobretudo se 1 >3x);
normal se colheita ap6s 2-5 dias, hipertrigliceridemia ou
crénica; outras origens — gl. salivares, figado, delgado, rim,
trompas Falopio e tumores; 1 com acidemia.

58.1.2. Amilastria: ndo ¢ mais sensivel ou especifica que a amilase sérica.

58.1.3. Amilase ascitica e pleural: pancreatite, mas também outras etiologias.

58.1.4. Tripsinogénio: especifico do pancreas (mas tem excre¢do renal); T na

pancreatite aguda, normal na crénica e | na cronica com
esteatorreia (normal na esteatorreia com pancreas normal).

58.1.5. Lipase: melhor enzima no diagndstico pancreatite aguda (1 em 70-85%).

58.2. Radiologia

58.2.1. Rx simples: aguda — anormal em 30-50% (ansa sentinela, distensdo do
duodeno, niveis, “cut off” transverso, massa [pseudoquisto]);
cronica — calcificagdes projectadas ao nivel de L2.

58.2.2. Ecografia: edema, inflamagao, calcificagdo, pseudoquistos, massas, litiase.

58.2.3. TC: 1? linha na doenga pancredtica cronica e aguda complicada.

58.2.4. Ecoendoscopia: bom método diagndstico (permite bidpsia, indcuo).

58.2.5. CPRM: indcuo; util em doentes alto-risco (idosos).

58.2.6. Angiografia selectiva: identifica pseudoquistos e neoplasias.

58.2.7. CPRE: diferenciagdo entre pancreatite cronica e neoplasia dificil; permite

efectuar manometria do esfincter Oddi e ETE; risco de pancreatite.
58.3. Funcio exdcrina
58.3.1. Estimulagdo: secretina 1 suco pancreatico ([HCO;] maxima), CCK 1
enzimas; teste estimulacdo secretina (o mais sensivel para
funcdo exocrina) normal até fungdo pancreatica <60%.

58.3.2. Produtos digestdo intraluminal: gordura, fibras e nitrogénio fecal; nao

distinguem ma-absor¢ao de ma-digestao.

58.3.3. Enzimas fecais: elastase fecal; | na pancreatite cronica e fibrose quistica.

59. PANCREATITE AGUDA

59.1. Tipos: pancreatite edematosa (auto-limitada, morbilidade < 10%) e necrotizante
(20-30%; grave, manifestagdes sistémicas; morbilidade > 20%).

59.2. Etiologia: litiasica (30-60%; sobretudo se céalculos <5mm), éalcool (15-30%),
hipertrigliceridemia (1,3-3,8%), p6s-CPRE (em 5-20% ap6s exame),
farmacos (2-5%; toxicidade directa ou hipersensibilidade), trauma,
pos-operatoria; etiologia desconhecida em 30% (%3 por microlitiase);
recorrente em 25%, sobretudo por dlcool ou litiase.

59.3. Patofisiologia N

59.3.1. 1 fase: lesdo acinar 2*™ 4 activagdo intrapancreatica dos zimogénios.
59.3.2. 2° fase: chamada neutéfilos e inflamagdo intrapancredatica.
59.3.3. 3* fase: acgdo sitémica das enzimas proteoliticas (SIRS, ARDS ¢ MOF).
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59.4. Clinica: dor abdominal, nauseas, vomitos, distensdo abdominal; febre ligeira,

taquicardia, hipotensdo, eventualmente choque (hipovolemia, 1 cininas
e efeitos sistémicos enzimas); por vezes ictericia, nodulos cutaneos
eritematosos (necrose gordura subcutanea), achados pulmonares (10-
20%; fervores, atelectasia, derrame esquerdo), sinais Cullen e Turner.

59.5. ECD: 1 amilase (sobretudo se 1 >3x; sem relagdo com gravidade) e lipase

(confirma origem pancreatica da amilase); hemoconcentracao;
leucocitose; 1 glicemia; | calcemia (em Y4; saponificagdo), 1 bilirrubina
(10%), FA e AST; 1 LDH; | albumina (10%); 1 trigliceridos (15-20%);
hipoxemia (25%; risco ARDS); alteragdes ECG (ST-T); TC confirma.

59.6. Prognéstico: faléncia organica (Po; <60 mmHg; PAS<90mmHg / FC>130bpm;

oliguria <50mL/h / 1 ureia ou creatinina; hemorragia GI); necrose
pancreatica; obesidade (BMI>30); idade (>70); hemoconcentragao
(Hct>44%); PCR (>15mg/dL); TAP?; Ranson'® >3; Apache II >8.

59.7. SIDA: 1 incidéncia por 1 n°® infec¢des envolvendo pancreas e 1 uso farmacos.
59.8. Terapéutica: 85-90% auto-limitada apds 3-7 dias teraptia suporte (analgesia,

fluidos EV, dieta 0, aspiracdo NSG se ileus); AB + antimicoticos
se necrotizante; octreotido | mortalidade e gabexato | lesdo
pancreas; efectuar TC se grave/suspeita complicagdes (indice >7
associado a 7 complicagdes); necrosectomia se necrose infectada;
se curso arrastado TPN ou alimentagdo entérica distal ao angulo
Treitz (preferivel); CPRE + ETE se litiasica (urgente sé se grave).

59.9. Complicacoes

59.9.1.

59.9.2.

59.9.3.

59.94.
59.9.5.

59.9.6.

Necrose infectada: infeccdo difusa; 1-2 semanas apés inicio; diagnostico

por aspiragdo guiada por TC; desbridamento cirtirgico

Abcesso: colecgdo purulenta; evolui em 4-6 semanas; febre, leucocitose,

ileus; drenagem cirurgica (por vezes percutanea).

Pseudoquisto: 15%; coleccao heterogénea; 1-4 semanas apds inicio; sem

revestimento epitelial; pancreatite (90%), trauma (10%);
85% corpo/cauda; dor + massa; ecografia diagnostica; cura
espontanea (25-40%); drenar se >5cm e persistir >6
semanas (mesmo estes podem resolver por si); se
persistente T complicacdes (expansao [dor], ruptura [ascite
pancreatica], hemorragia [fmassa, sopro, |Hb] e abcesso);
drenagem guiada ou cirurgia (se infec¢do ou complicacao).

Pseudoaneurismas: até 10% pancreatites agudas.

Ascite pancredtica: por disrupcao ducto pancredtico principal (fistula ou
pseudoquisto); amilasemia + ascite com 11 amilase e
albumina; CPRE mostra contraste na cavidade
peritoneal; até 15% dos doentes com pseudoquistos;
paracentese, octreotido e eventual cirurgia.

Derrame pleural pancreatico: geralmente esquerdo e extenso.

16 Critérios de Ranson: 4 entrada — idade > 55; Leuc > 16.000; Glc > 200; LDH > 350; AST > 250;

as 48h — Het | 10%; Ca”* <8; Ureia 1 >10; P, <60; DB >4; retencao fluidos >6.
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60. PANCREATITE CRONICA

60.1. Etiologia: ~ a aguda; as mais comuns sdo o alcoolismo nos adultos e FQ nas
criangas; 4 etiologia desconhecida (predisposi¢ao genética em 15%);
desnutri¢do proteica e autoimune comuns em certas regides.

60.2. Patofisiologia: na alcoodlica ha precipitacdo proteica nos ductos — obstrucao,
inflamagdo, atrofia, fibrose e calcificagdo; pode surgir com
consumo prolongado de pequenas quantidades alcool.

60.3. Clinica: episodios recorrentes de inflamac¢ao aguda ou lesdo cronica com dor e

ma-absor¢ao persistente; estetorreia apos > 90% perda funcao.

60.4. Laboratorio: amilase e lipase ndo aumentadas; intolerancia a glicose ou DM; |
VitB,,; 1 bilirrubina e FA por edema das vias biliares.

60.5. Diagnéstico: triade classica (calcificagcdo pancreatica, esteatorreia € DM) < 53;
teste secretina @ se perda fungdo >60%; | tripsinogénio sérico e
elastase fecal se insuficiéncia grave (esteatorreia); calcificagdes
pancreaticas na radiografia (podem | ou mesmo desaparecer).

60.6. Complicacdes: | absorcdo VitB, (corrige com enzimas pancreaticas; 40% se
alcoodlica, ~ 100% se FQ); intolerancia a glicose (cetoacidose e
lesdo de o6rgdos alvo sdo raras); retinopatia ndo diabética (por |
VitA e/ou zinco); serosites; hemorragia GI; ictericia; colangite
— cirrose biliar 2*™; necrose gorda (subcutdnea ou medula
Ossea); carcinoma pancreatico; dependéncia narcoticos.

60.7. Terapéutica: abstinéncia alcool; dieta moderada em gorduras, rica em proteinas
e pobre em HCs; analgesia ndo narcotica (risco de dependéncia);
suplementos enzimaticos | dor em 75% (sobretudo insuficiéncia
ligeira a moderada) e 1 absorcao (adicionar PPIs ou outros para |
destrui¢ao gastrica da lipase); se grave, octreotido pode ser eficaz
no alivio da dor; descompressdo cirurgica se ductos dilatados;
recessdo sub-total se dor refractaria (risco insuficiéncia exo e
enddcrina); cirurgia nervosa para alivio dor ndo é recomendada.

60.8. Pancreatite hereditaria: ~ a cronica; inicio precoce; AD; tripsina pode activar

prematuramente; dor recorrente, DM, esteatorreia,
calcificagdes; 40% carcinoma pancreatico aos 70 anos

61. OUTRAS DOENCAS PANCREATICAS

61.1. Pancreas anular: pode levar a obstru¢do intestinal na crianga e adulto;
enfartamento pos-prandial e epigastralgias; dilatacdo do
duodeno proximal; 1 pancreatite e Uilcera péptica; cirurgia.

61.2. Pancreas divisum: ndo fusdo do pancreas dorsal e ventral (¢ a mais frequente
anomalia congénita do pancreas); drenagem via papila
acessoOria; nao 1 pancreatite per se, mas se papila acessoria
pequena pode ocorrer obstrucao ducto posterior (ETE).

61.3. Macroamilasemia: amilase sérica 1T ¢ urindria |, Cp/Cer < 1%; 1 risco de
pancreatite; associagdo com LNH e cirrose.
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62. CANCRO ESOFAGICO

62.1. Epidemiologia: raga negra, 3>9, >50 anos e | nivel socioecondomico; | células
escamosas e T adenocarcinoma (> 50%).

62.2. Etiologia: alcool (sobretudo se destilados) e tabaco (potenciam-se); também
nitritos, opiaceos, pickles (toxinas flngicas), acaldsia cronica,
estenose radica, ingestao liquidos quentes e de toxicos; s. Plummer-
Vinson, hiperqueratose congénita e | VitA; esoéfago Barrett (ADC).

62.3. Patofisiologia: 15% Y5 superior, 35% médio, 50% 5 inferior; células escamosas

e ADC nio sdo distinguiveis radiologicamente ou na EDA.

62.4. Clinica: disfagia mecanica progressiva (>60% O infiltrada), | peso, odinofagia,

regurgitacdo, vomitos, aspiracao, fistula traqueoesofagica; adenopatias
62.5. Diagnéstico: papa baritada e EDA (bidpsia e citologia); despiste lesdo sincrona
ORL ou bronquica; estadiamento com TC e ecoendoscopia.

62.6. Terapéutica: mau prognostico (5% sobrevida aos 5 anos); ressec¢do cirurgica
se possivel (45%); RT 1*™; QT; RT+QT +/- ressecgdo cirlrgica;
se irressecavel paliagao endocdpica ou gastro / jejunostomia.

63. ADENOCARCINOMA GASTRICO

63.1. Epidemiologia: | recente incidéncia e mortalidade; | nivel socioeconémico.

63.2. Etiologia: nitratos (fumados, salgados) — nitritos por bactérias alimentares (1
pH géstrico — HP, gastrite atrofica, cirurgia — permite proliferacao
bacteriana); d. Ménétrier e grupo sanguineo A; mutag¢do E-caderina;
ulcera géstrica (mas nao duodenal) e polipos adenomatosos (?).

63.3. Patofisiologia: 85% dos cancros gastricos; 30% distais, 20% porcdo média,
37% proximais e 13% envolvem todo estomago; disseminagdo
por extensao directa, hematogénea (sobretudo figado), linfatica
(nddulo Sister Mary Joseph e Troisier-Virchow) ou peritoneu
(tumor Krukenberg, prateleira Blumer e ascite maligna).

63.3.1. Difuso: células ndo coesivas, infiltrativas; doentes mais jovens; ocorrem
em todo estdmago; |distensibilidade (linite plastica); | prognostico

63.3.2. Intestinal: células coesivas, formam estruturas tubulares; ulcerativos; antro
e pequena curvatura; endémico; precedido lesdo pré-cancerigena

63.4. Clinica: geralmente avangados quando sintomaticos; associados a tromboflebite

migratoria, anemia hemolitica microangiopatica e acantose nigricans.

63.5. Diagnéstico: Rx duplo contraste (| distensibilidade); se UG biopsia e citologia.

63.6. Terapéutica: cirtrgica (distal — gastrectomia subtotal; proximal — total) sempre

que possivel (</5) — sobrevida aos 5 anos 20% se distal e 10% se
proximal; cirurgia ¢ a melhor forma paliacdo (excepto ascite ou
metastases hepaticas / peritoneiais); RT para paliagdo dor; 30-50%
resposta parcial 8 QT; RT+QT pos-op 1 sobrevida e | recorréncia.
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64. LINFOMA GASTRICO PRIMARIO

64.1. Epidemiologia: raro, <15% tumores malignos gastricos e <2% linfomas (mas ¢
o extra-ganglionar T comum); 1 frequéncia; maioria 6* década.
64.2. Patofisiologia: ulcerativo; macroscopicamente pode ser ~ a ADC; geralmente
LNH de células B (bem diferenciado [MALT] ou de alto grau);
disseminacao linfatica (sobretudo anel Waldeyer inicialmente).
64.3. Clinica: epigastralgias, saciedade precoce, astenia.
64.4. Diagnéstico: geralmente requer biopsia profunda (até submucosa).
64.5. Terapéutica: 3% MALT regride com AB (vigiar com EDA); t(11,18)O tem |
resposta; se alto grau gastrectomia subtotal + QT combinada
(sobrevida 40-60% aos 5 anos); QT combinada se disseminado.

65. SARCOMA GASTRICO (GIST)

65.1. Epidemiologia: 1-3% das neoplasias gastricas.

65.2. Patofisiologia: geralmente fundo géstrico; ulceragdo e hemorragia frequentes;
histologia ndo prevé comportamento; maioria mestastizagao
hematogénea (figado e pulmao; invasao e linfatica rara).

65.3. Terapéutica: resseccao cirargica ou QT combinada se metastatico (pesquisar

mutacdo c-Kit, pois GIST respondem ao imatinib).

66. CANCRO COLO-RECTAL

66.1. Epidemiologia: 2* causa de morte por cancro (1* pulmao); maioria >50 anos; 1
incidéncia areas urbanas e estrato socioeconémico 1.

66.2. Patofisiologia: maioria deriva de pdlipos adenomatosos (>30% pessoas meia-
idade, mas CCR em <1%; sangue oculto em 5%); hamartomas e
hiperplasicos sem associacdo clara; resultam de varias
mutagdes; CCR associado aos adenomas sésseis, vilosos e de >
tamanho (sobretudo >2,5cm); lesdes sincronas em ' (estudar
todo o colon e manter vigilancia — colonoscopia cada 3-5 anos).

66.3. Etiologia

66.3.1. Dieta: calorias (resisténcia insulina — 1IGF1); proteinas da carne; gordura
animal (1 colesterol e 1 anaerobios intestinais que convertem acidos
biliares em carcinogénios); fibra ndo previne.

66.3.2. Genética: 25% tém historia familiar.

PAF: polipose adenomatosa disseminada (sobretudo distais); AD (gene
APC); inclui s. Gardner ¢ Turcot'”; rara antes puberdade, evidente
aos 25 anos e CCR <40 anos; colectomia total assim que polipose

'7S. Gardner: polipos colon e do delgado; osteomas, fibromas, lipomas, quistos epiderméides, carcinomas
ampulares, hipertrofia congénita do epitélio retiniano pigmentar.
S. Turcot: pdlipos colon e tumores cerebrais.
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se instala (AINEs | temporariamente n° e tamanho pdlipos); filhos
tém risco 50% e devem ser vigiados com sigmoidoscopia anual
até 35 anos ou teste genético (sangue oculto ndo recomendado).

S. Lynch: AD; critérios de Amesterdao II (> 3 familiares com CCR [ou
outro associado a HNPCC], um dos quais familiar em 1° grau
dos outros 2; pelo menos 1 caso CCR <50 anos; CCR
envolvendo >2 geragdes); polipos proximais; CCR <50 anos;
pouco diferenciado, mas 1 progndstico que CCR esporadico;
associado a carcinoma endométrio e ovario; familiares devem
fazer colonoscopia de 2/2 anos a partir 25 anos ($ também
vigilancia pélvica); associado a mutagdoes hMSH2 (Cr.2) e
hMLHI1 (Cr.3); testes genéticos (instabilidade microsatélites).

66.3.3. DII: 1 risco com durag¢ao doenga (apds 10 anos 0,5-1% /ano; 8-30% aos 25

anos) e na pan-colite; mais frequente na CU; DII >15 anos afectando
colon e com exacerbagdes — colectomia; colonoscopia cada 1-3 anos
apos 8 anos pan-colite ou 15 anos colite esquerda.

66.3.4. Outros: bacteriemia a Streptococcus bovis (todo o trato GI; vigilancia
endoscopica); ureterosigmoidostomia (5-10% apos 15-30 anos);
tabaco (sobretudo > 35 anos tabagismo).

66.4. Prevencao: AINEs (AAS); folato e calcio; terapia de substitui¢do estrogénica.

66.5. Rastreio: 1 relativo CCR proximais; toque rectal > 40 anos (também prostata &

e exame pélvico 9); sangue oculto (negativo em 2 CCR; se positivo
< 10% sao CCR); sangue oculto anual + sigmoidoscopia cada 5 anos
ou colonoscopia cada 10 anos a partir 50 anos (sem factores risco).

66.6. Clinica: colon direito (ulceragdo comum [hemorragia]; clinica pela anemia);

descendente (estenosantes; dor abdominal ¢ obstrucdo ocasional);
rectosigmoide (hematoquézias, tenesmo, | calibre fezes).

66.7. Prognéstico: prognostico depende do estadiamento'® (geralmente cirurgico
[excepto se metastases]); | prognostico se > 5 ganglios atingidos,
invasdo da gordura peri-colica, | diferenciagdo, perfuragdao e/ou
aderéncia e invasdo venosa (tamanho ndo afecta); 1 CEA pré-
operatorio prediz recorréncia; alteragcdes cromossomicas (18g-) T
risco metastases; instabilidade microsatélites 1 progndstico.

66.8. Metastizacao: linfatica ou via portal; sobretudo hepatica (1° local metastases);

distais [recto] podem metastizar via circulagao sistémica.

66.9. Terapéutica: resseccdo (mesmo se metastases [cirurgia mais conservadora));
rectal recorre 20-25% (| com RT, mas sobrevida idéntica); QT
resposta parcial em 15-20%; hepatectomia parcial se metastase
hepatica isolada; QT adjuvante apenas no estadio C ou D.

66.10. Seguimento: nos primeiros 5 anos exame semianual, analises anuais (CEA
trimestral), colonoscopia alguns meses apos se nao efectuada

'8 Dukes A: limitado 4 mucosa e submucosa (T1NOMO) — sobrevida aos 5 anos >90%
Dukes B;: extende-se a muscularis (T2NOMO) — sobrevida aos 5 anos 85%
Dukes B,: extende-se a serosa (T3NOMO) — sobrevida aos 5 anos 70-80%
Dukes C: atinge ganglios regionais (TxN1MO0) — sobrevida aos 5 anos 35-65%
Dukes D: metastases a distdncia (TxXNxM1) — sobrevida aos 5 anos 5%
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antes (despiste de lesdes sincronas) e depois cada 3-5 anos; 3 a
5% risco de novo CCR e >15% de pdlipos adenomatosos.

67. TUMORES DO DELGADO

67.1. Geral: <5% neoplasias GI; geralmente sintomas vagos e indefinidos (ponderar
se dor abdominal inexplicada, obstrucdo intestinal intermitente,
intussuscepcao no adulto, hemorragia GI inexplicada); estudo baritado
do delgado ¢ o método diagnostico de escolha (sobretudo enteroclise).

67.2. Benignos: 5-6* década; geralmente distais; dificil prever histologia com clinica /

imagiologia; sintomas mais frequentes — dor, obstru¢do, hemorragia.
67.2.1. Adenomas
Polipoides: % das neoplasias benignas do delgado; se séssil ou papilar
associados a carcinoma; podem ocorrer no s. Gardner (pré-
malignos) e s. Peutz-Jeghers (hamartomas).
Tumor enddcrino pancretatico: vide Tumores Neuroendocrinos.
Gl. Brunner: hipertrofia ou hiperplasia das glandulas duodenais (ndo
sdo verdadeiras neoplasias); geralmente assintomaticos.
67.2.2. Leiomiomas: intramurais; podem afectar mucosa e ulcerar — hemorragia.
67.2.3. Lipomas: ileo distal; radiotransparentes; geralmente intramurais e
assintomaticos (ocasionalmente podem causar hemorragia).
67.2.4. Angiomas: causa comum de hemorragia; angiografia ¢ melhor método.
67.3. Malignos: raros; ocorrem em enterite regional prolongada, d. celiaca ou SIDA;
febre, | peso, anorexia, dor abdominal, hemorragia, massa palpavel.
67.3.1. ADC: mais comuns (50% dos malignos); duodeno distal e jejuno
proximal; causam hemorragia e obstrucdo (jejuno); podem
confundir-se com UD ou Crohn (EDA + bidpsia); terapia cirurgica.
67.3.2. Linfoma: 20%; 1*"° requer confirmagéo histoldgica e auséncia evidéncia
de LNH extra-GI; células T, difuso, grandes células; jejuno >
ileo > duodeno (reflecte distribuicao linféide); 1 risco se s. ma-
absor¢do (d. celiaca), enterite regional ou imunodeficiéncia; dor
abdominal, | peso, vomitos, obstrugdo; ressec¢do cirargica + QT
combinada (~75% cura se localizado, ~25% se irressecavel).
D. cadeias pesadas a: ou d. imunoproliferativa do delgado ou linfoma
mediterranico; células B; diarreia cronica com
esteatorreia; IgA anormal secre¢des intestinais e
sangue; curso exacerbagdes/remissdes; responde
aos AB (se precoce; etiologia infecciosa ?), QT
combinada (se tardia) ou ambos (preferivel).
67.3.3. Carcinoides: > 50% ileo distal; vide Tumores Neuroendocrinos.
67.3.4. Leiomiossarcomas: muitas vezes >5cm (massa palpavel); hemorragia,
obstrucdo e perfuragdo comuns; importante pesquisar
mutacdo c-kit (GIST; terapia com imatinib).
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68.

69.

70.

CANCRO DO ANUS

68.1. Epidemiologia: 1-2% das neoplasias malignas colo-rectais; 9>, % idade.

68.2. Etiologia: associado a infec¢ao por HPV (tem factores risco idénticos).

68.3. Patofisiologia: maioria no canal anal; proximais a linha pectinea (%5; cuboides
ou cloacogénicos) ou distais (55%; pavimentosos; ulceram
frequentemente) — prognoéstico ¢ idéntico em ambos.

68.4. Clinica: condilomas; hemorragia, dor, massa perianal, prurido.

68.5. Terapéutica: RT+QT (eficacia >80% se < 3cm); cirurgia se doenga residual.

TUMORES BENIGNOS HEPATO-BILIARES

69.1. Adenomas hepatocelulares
69.1.1. Epidemiologia: 9>, 3-4* década (possivel influéncia hormonal e ACO).
69.1.2. Etiologia: associados a esteroides anabolizantes e androgéneos exogenos;
se multiplos associados a d. armazenamento glicogénio tipo 1.
69.1.3. Patofisiologia: > lobo direito; podem ser muliplos; se > 10cm 1 risco
malignidade; hepatocitos normais ou ligeiramente atipicos.
69.1.4. Clinica: massa palpavel ou hemorragia intra-tumural (dor + hipovolemia).
69.1.5. Diagnostico: ecografia, TC, RMN (hiperintenso em T);), arteriografia
selectiva (geralmente hipervascular) e radionuclidos.
69.1.6. Terapéutica: vigiar se pequeno; parar ACO; ressecar se grande (>8cm) ou
se ndo regridir apos paragem ACO; transplante se multiplos.
69.2. Hiperplasia focal nodular: 9>7; solido, lobo direito e fibrose central com
projeccdes  esteladas  (hepatdcitos  atipicos);
cirurgia apenas se sintomatico (raro).
69.3. Hemangioma: tumores hepaticos mais comuns (0,5 a 7% populagdo); 9>
cirurgia so se efeito de massa; hemorragia € rara; nao maligniza.
69.4. Hiperplasia nodular regenerativa: multiplos nédulos (regeneracio periportal
com atrofia circundante); associacdo com
malignidade ou conectivite; HTP comum.
69.5. Outros: adenomas da via biliar e cistadenomas; raros.

TUMORES MALIGNOS HEPATO-BILIARES

70.1. Carcinoma hepatocelular

70.1.1. Etiologia: 3* causa de morte por cancro; 34:1% (factor hormonal ?); 5-6*
década (surge 10-20 anos antes na Asia e Africa); associado a
DHC (qualquer etiologia) e sobretudo cirrose (risco anual 3%;
60-90% macronodular); 1 risco se HBV (até¢ 100x; mais precoce
por infecgdo perinatal) e HCV (~30 anos apds infec¢do; 1,5-4%

por ano se cirrose); aflatoxina B; (mutagdo p53).
70.1.2. Diagnostico: 20% tém ascite hematica (citologia negativa); ictericia rara; 1
FA e AFP (> 500 pg/dL em 70-80%; < pode ser por hepatite
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ou metastases); por vezes s. paraneoplasico (eritrocitose,
hipercalcemia); ecografia (>3cm), TC ¢ RMN (hiperintenso
em T5); bidpsia (risco sementeira minimo).

70.1.3. Prognostico: estadiamento sistema Okuda' (melhor que TNM); sobrevida
3-6 meses (sem terapia) se sintomatico, 1-2 anos se detectado
por rastreio (ecografia + AFP; cada 2 anos se risco elevado).

70.1.4. Terapéutica: resseccao (e abla¢do por radiofrequéncia) pode curar (>)2
sobrevive 5 anos), mas raramente possivel; transplante
(sobrevida | que outras indicagdes excepto se 1 lesdo <5cm
ou <3 com <3cm); se irressecavel quimioemboliza¢ao; IFN
pode | risco e recorréncia ap6s resseccao/ablagao na HCV.

70.2. Outras neoplasias hepaticas malignas

70.2.1. Carcinoma fibrolamelar: adultos jovens ndo cirrdticos; resseccao ou

transplante; sobrevida > que CHC.

70.2.2. Hepatoblastoma: infancia; 11 AFP; solitario; sobrevida > que CHC.

70.2.3. Angiosarcoma: associado exposi¢do a toxicos (arsénico, anabolizantes).

70.2.4. Hemangioendotelioma epitelidide: borderline maligno, maioria benigno

mas pode metastizar; adultos jovens;
expressa antigénio factor VIII.

70.3. Metastases hepaticas

70.3.1. Epidemiologia: 2* causa hepatica de morte (1* cirrose); 20x mais comuns

que CHC; presentes em 30-50% se morte por neoplasia.

70.3.2. Etiologia: todas as neoplasias excepto cerebrais; sobretudo GI, pulmao,

mama e melanomas, mas também tiroideia, prostata e pele.

70.3.3. Clinica: deriva do tumor 1*"°; ausente, constitucional ou raramente dor

abdominal, hepatomegalia ou ascite.

70.3.4. Laboratorio: alteragdes ligeiras e inespecificas; geralmente 1 FA; 1 CEA
se origem GI, mama ou pulmao.

70.3.5. Terap€utica: paliativa (por vezes resseccdo se metastase unica); QT |
progressao e sintomas, mas nao altera prognostico.

70.4. Colangiocarcinoma: ADC; 3>Q, 5-6* década; infestacdo parasitica cronica,
anomalias congénitas, colangite esclerosante (e CU),
carcinogéneos ocupacionais (litiase biliar ndo ¢ claro);
comum na confluéncia hepaticos (Klatskin) e associado a
vesicula colapsada (fazer colangiografia); se sintomatico
maioria muito avangado; diagnostico por ecografia —
colangiografia (CPRE permite citologia e paliacdo);
ressecavel em 20%, mas sobrevida 10-30% aos 5 anos;
transplante CI; fototerapia dindmica promissora.

70.5. Carcinoma papila Vater: 1""° da papila ou por extensdo; o ADC da papila tem
crescimento lento e apresenta-se com ictericia
obstrutiva; CPRE diagnostica; ressec¢do alargada
(Whipple); sobrevida 40% aos 5 anos na auséncia de
metastases, 5-10% com metastases (20% dos casos).

' Sistema Okuda: baseia-se em (1) dimensio < ou > que 50% figado (2) presenga ascite, (3) bilirrubina <
ou > 3mg/dL e (4) albumina < ou > 3g/dL; estadio I se 0 positivos, Il se 1/2 e III se 3/4.
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71.

72.

70.6. Carcinoma vesicula biliar: maioria associada a litiase (mesmo assim | risco;
25% se vesicula porcelana), ndo a polipos; maioria
ADC; 24:13, idade média 70 anos; dor QSD com
| peso, ictericia e massa palpavel; colangite;
diagnostico por ecografia, TC e bidpsia guiada;
geralmente invasivo ou metastatico quando
sintomatico; 75% irressecaveis; mortalidade 95%
1° ano; terapéutica ineficaz; 50% sobrevida aos 5
anos se descoberta em colecistectomia de rotina.

CANCRO DO PANCREAS

71.1. Epidemiologia: 4* causa de morte por neoplasia (> 98% mortalidade); mais
frequente nos &' e raga negra; raro <50 anos.
71.2. Etiologia: associacdo com tabaco, pancreatite cronica, DM longa duragdo e
obesidade (risco 1 com ingestao calorica); alcool e litiase ndo 1 risco.
71.3. Patofisiologia: mutacdo K-ras em >85%; >90% sao ADC ductais (restantes
enddcrinos); 70% ocorrem na cabega, 20% corpo, 10% cauda.
71.4. Clinica: insidiosa; ictericia (cabega), dor (1 grave se corpo/cauda), | peso; dor
transitoria associada a 7 amilase (por pancreatite aguda); vesicula
distendida (palpavel em <50% [Courvoisier]); por vezes intolerancia a
glicose (em 2 anos apods diagnostico), trombose venosa e tromboflebite
migratoria (s. Trousseau), hemorragia GI e esplenomegalia.
71.5. Diagnéstico: raramente precoce (sintomas tardios e | sensibilidade analitica e
imagiologica); confirmagao histologica ¢ mandatoria.
71.6. Terapéutica: ressecgdo ¢ a Unica terapéutica curativa, mas sé possivel em 10-
15% (maioria cabega) e tem 10% sobrevida 5 anos; sobrevida ~ 6
meses se irressecavel — paliagcdo (drenagem biliar, QT +/- RT).

TUMORES NEUROENDOCRINOS

72.1. Etiologia: associados a MEN-1 e facomatoses (sobretudo PETs e ZES).

72.2. Patofisiologia: células pequenas, redondas e nucleos uniformes; mitoses raras;
reconhecidos sobretudo pela reac¢do a corantes (argentafin se
captam e reduzem prata; argentofilicos se ndo reduzem) e
imunocitoquimica (sobretudo cromogranina A [também 1 em
circulacdo]); sintetizam varios péptidos e aminas que podem ou
ndo originar sindromes clinicos (imunocitoquimica nao preve);
metastases sdo o unico factor que distingue benigno de maligno.

72.3. Carcinéide: 28% bronquicos, 64% GI (70% bronquico, delgado ou colo-rectal).

72.3.1. Origem®

0 Foregut — esofago, estdmago, duodeno, pancreas, bronquios, pulmio e traqueia (27,9%).
Midgut — jejuno, ileo (14,9%), diverticulo de Meckel, apéndice, célon (8,6%), figado, ovario, testiculos.
Hindgut — recto (13,6%)
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“Foregut” geralmente | contetido serotonina; argentafin ©, mas
argentofilico; ocasionalmente s. carcindide atipico; podem
metastizar para 0sso; raramente originam sindrome clinico.

“Midgut”: argentafin @; ricos em serotonina; s. carcinodide tipico (75-
87% dos casos); metastases Osseas raras.

“Hindgut”: argentafin ©, mas argentofilico, raramente contém

serotonina; s. carcindide raro; podem metastizar para 0sso.
72.3.2. Localizacao
Delgado: 70% no ileo proximo valvula ileo-cecal; multiplos; 35-70%
(média 58%) metéstases (hepaticas); podem originar dor
abdominal episodica, obstrucdo, massa abdominal e
hemorragia; responsaveis por 60-87% do s. carcinoide.

Rectal: logo acima linha dentada; maioria <lcm, metastases em 4-5% (1
com tamanho); por vezes hemorragia, obstipagao e diarreia.

Bronquico: sem relagdo com tabaco; s. tipico e atipico; 6% metastases.

Gastrico: tipo I associado a gastrite atrofica (80%), II se ZES (MEN-1

associado) e tipo III se esporadico (sem 1 gastrina; agressivo).
72.3.3. S. Carcindide: “midgut” causam 60-67% do sindrome carcinoide.

Clinica: rubor (subito e violaceo; precipitado por stress, alcool, exercicio
ou alimentos; minutos a horas) e diarreia (aquosa, geralmente
com esteatorreia) em 89%; dor abdominal até 34%; também
manifestacdes cardiacas (fibrose endocardica — insuficiéncia
tricaspide — ICC), pieira, pelagra e outras por fibrose tecidual.

Patofisiologia: 91% ocorre ap6s metastizacdo; diarreia por serotonina,

prostaglandinas e taquicininas; rubor pela histamina;
pieira e fibrose pela histamina e serotonina.

Tipico: “midgut”; SHTP — SHT 11; SHIAA urinério 11.

Atipico: “foregut”; 1 SHTP - SHT normal; SHT e SHIAA urindrios
podem estar ligeiramente 1 por conversao renal.

Crise carcindide: manifestacdes muito intensas (incluindo cardiacas);

geralmente tem desencadeante; pode ser fatal.

Terapéutica: evitar desencadeantes; suplementos niacina (VitBs); terapia

sintomatica (antidiarreicos, diuréticos, broncodilatadores);
antagonistas da serotonina, analogos da somatostatina
(octreotido; os mais usados) ¢ anti-histaminicos.

72.4. PETs: funcionais (9 + 2 possiveis [renina e calcitonina]) ou ndo (PPomas;
secretam substancias, mas sem sintomas); apenas pancreas ou também
fora (gastrinomas, VIPomas, somatostatinomas, GRFomas); incidéncia
— insulinomas, gastrinomas, nao funcionais > VIPomas > glucagonomas
> somatostatinomas; sintomas geralmente por libertagdo hormonal
(muito tardios se por T tamanho — | prognoéstico dos ndo funcionais).

72.4.1. Gastrinoma: vide Sindrome de Zollinger-Ellison.

Clinica: dor abdominal (UP refractaria; geralmente UD tipica, mas pode
ter localizagdo atipica), diarreia, por vezes RGE.

Patofisiologia: 20-25% tém MEN-1; HP em <)2; 50-70% gastrinomas

sao duodenais e 20-40% pancreaticos; 60-90% malignos.
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Diagnostico: gastrina 1 (parar PPIs 1 semana antes); pH gastrico < 2,0
exclui 1 gastrina fisiologico (p. ex. gastrite atrofica); 1
BAO; teste secretina positivo (1 gastrina >200ug/L).
Terapéutica: antisecretorios gastricos (PPIs); ressec¢do cirtrgica quando
possivel (raramente se MEN-1 ou metastases).
72.4.2. Insulinoma
Clinica: | glicemia (manifestacdes SNS e 1 catecolaminas); T com jejum
Patofisiologia: 90% tnicos e <2cm; 5-15% malignos; ~100% péncreas.
Diagnéstico: insulina 1 em hipoglicemia; jejum 72h com medicao cada
4-8h glicemia, péptido C e insulina; insulina:glicose > 0,3.
Terapéutica: cirurgia; diazéxido, verapamil, hidantoina, octreotido.
72.4.3. Glucagonoma
Clinica: dermite (eritema migratorio necrolitico); intolerancia a glicose /
DM, | peso, anemia, diarreia, tromboembolismo.
Patofisiologia: grandes e tnicos; ~ 100% pancreas; 50-80% malignos.
Diagnostico: 1 glicagina (> 1000 pg/L ¢ diagndstico).
Terapéutica: octreotido; resseccao se localizado (raro).
72.4.4. Somatostatinoma
Clinica: apenas 11% tém sindrome (DM, patologia da bexiga, diarreia e
esteatorreia); 55% pancredticos; 70-92% metastases.
Diagnostico: geralmente acidental em cirurgia (corpos psammoma em
tumor duodenal); 1 somatostatina.
Terapéutica: octreotido; resseccao se localizado.
72.4.5. VIPoma: sindrome Verner-Morrison, colera pancreatica ou WDHA.
Clinica: diarreia aquosa abundante, desidratagdo, hipocaliemia,
hipocloridria, rubor; hiperglicemia e hipercalcemia comuns.
Patofisiologia: no adulto 80-90% pancredtico; em criangas associado a
ganglioneuroma ou ganglineuroblastoma (| malignos).
Diagnostico: 1 VIP e diareria volumosa (<700mL/d exclui VIPoma).
Terapéutica: equilibrio hidro-electrolitico; ressec¢do se localizado;
octreotido (+ corticdides se necessario).
72.4.6. Nao funcionantes: PPomas
Clinica: apenas por efeito de massa; apresentacdo tardia (>60% sao
malignos); pancreaticos; solitarios excepto se MEN-1.
Patofisiologia: indistinguiveis dos funcionais por imunocitoquimica.
Diagnostico: histologico; T cromogranina A (ou B) ou PP sérico.
Terapéutica: ressec¢ao quando possivel (raro).
72.4.7. GRFomas: acromegalia; pulmonares > PETs > carcindides; suspeitar na
acromegalia associada a MEN-1 ou sem adenoma hipofisario;
1 GREF sérico e GH; ressecgao se localizado ou octreotido.
72.4.8. Outros: raramente originam T ACTH, 1 PTHrP, 1 renina e s. carcinoide.
72.5. Localizag¢ao tumor: TC, RMN, ecografia, ecoendocopia, angiografia selectiva
e cintigrafia receptor somatostatina.
72.6. Prognéstico: metéstases hepaticas’' sdo o factor progndstico mais importante.

2l Metastases: tratar com cirurgia (raramente possivel), octreotido (| progressio — tumorostatico), IFNa
(carcinoide), QT (PETs), quimioembolizagdo, transplante hepatico (ndo é CI — excepgao!).
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73. HEMOCROMATOSE

73.1. Defini¢ao: hemossiderose ¢ a deposi¢ao de ferro nos tecidos; hemocromatose
implica 1 progressivo do ferro levando a fibrose e insuficiéncia
organica; primaria (hereditaria) ou secundaria (adquirida).

73.2. Epidemiologia: muito comum (10% heterozigdticos, 0,3-0,5% homozigdticos);
expressao associada ao consumo de alcool, ferro dietético e
perdas hematicas (menstruagdo, doagdes); 5-10x mais comum
no &'; geralmente > 20 anos idade. N

73.3. Etiologia: se 1" muta¢do gene HFE, AR, penetrincia varidvel, se 2"
eritropoiese ineficaz (p. ex. anemia sideroblastica ou talassémia),
porfiria cutanea tarda (podem ter mutagdo HFE), aceruplasminemia
hereditaria (] mobilizagdo ferro com acumulagdo hepatica) e
ingestdo excessiva de ferro (alteragdo genética concomitante ?);
ferro parentérico acumula no SRE e ndo no parénquima (| lesivo).

73.4. Patofisiologia: 1 absorcdo de ferro (potenciada pela VitC); 1 ferro sérico, 1
saturacdo transferrina e 1 progressivo da ferritina; deposita-se
figado, coragdo e pancreas, mas também glandulas endocrinas;
epiderme fina e 7 melanina; depdsitos hepaticos periportais —
fibrose perilobular — cirrose macronodular ou mista.

73.5. Clinica

73.5.1. Figado: 1° 6rgdo a ser afectado; hepatomegalia em 95% dos sintomaticos,
mesmo se A enzimaticas ausentes/discretas; manifestagdes HTP |
comuns que noutras etiologias de cirrose; se cirrose 30% — CHC.

73.5.2. Outros: melanose; DM (65%; sobretudo se histéria familiar); artropatia
(Va-%2; inicio na mao — poliartropatia progressiva); envolvimento
cardiaco (15%; ICC, cardiomegalia, arritmias); hipogonadismo (|
gonadotrofinas por disfun¢ao eixo hipotalamo-hipofisario).

73.6. Diagnéstico: ferro sérico e % saturagdo transferrina 1 precocemente (|
especificidade; saturacdo transferrina >50% muito sugestiva na
auséncia de outras patologias); 1 ferritina (| especifica, proteina
de fase aguda); testes genéticos; biopsia hepatica (avalia fibrose /
cirrose); TC ou RMN (avalia deposi¢do hepatica de ferro).

73.7. Rastreio: nos familiares; saturagdo transferrina e ferritina — testes genéticos.

73.8. Terapéutica: flebotomia (semanal ou bissemanal [durante 1-2 anos] e depois
quando necessario [+ trimestral]); desferroxamina se flebotomia
contra-indicada (anemia, hipoproteinemia); abstinéncia alcodlica;
manifestacdes nos 6rgaos alvo tratadas de forma convencional.

73.9. Prognostico: terapéutica melhora sobrevida e todos os aspectos da doenga
excepto artropatia, hipogonadismo e cirrose ja estabelecida
(transplante se doenca hepatica terminal); causas de morte sdo
ICC (30%), CHC (30%) e insuficiéncia hepatica ou HTP (25%).
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1. DEFINICOES

1.1. Oligiria: <500 mL/d (<400 mL/d segundo capitulo 260 — IRA).
1.2. Poliviria: >3L/d (aquosa se <250 mosoml/L — polidipsia 1*™, diabetes insipidus;
osmoética se >300 mosoml/L — solutos, resolucao de NTA, s. Bartner).
1.3. Proteinuria: > 500 mg/d proteinas Microalbumintria: 30-300 mg/d albumina
1.3.1. Glomerular: filtrado anormal; selectiva (sobretudo albumina; MCD) ou nao
selectiva (DM, deposicao CI); por vezes nefrdtica (>3,5g/d).
1.3.2. Tubular: | reabsor¢do tubular; proteinas pequenas (Tamm-Horsfall, 2-
microglobulina); geralmente < 1-2g/d.
1.3.3. Proteinas anormais: produg¢ao 1, “overflow” (cadeias leves — Bence-Jones).
1.3.4. S. nefrético: proteinuria > 3,5g/d; | albumina; edema (por retencdo Na' e |
pressdo oncdtica); hiperlipidemia (1 produgdo lipoproteinas);
hiper-coagulabilidade (| AT III, proteina C e S, 1 fibrinogénio
e 1 agregacdo plaquetaria); por vezes | imunidade por | IgG.
1.4. Hematuria: 2-5 GV por campo alta resolugdo (> 2 milhdes GV/dia); abundante
com coagulos sugere pods-renal, microscopica sugere origem
glomerular (sobretudo se GV dismorficos, cilindros, ou
proteinuria); isolada pode ser por menstruagdo, infeccdo viral,
exercicio ou alergia, mas também hipercalcitria e hiperuricosuria.

2. BALANCO HIDRO-ELECTROLITICO

2.1. Homeostase
2.1.1. Agua: sede ¢ maior estimulo para ingestdo (osmorreceptores hipotalamicos
estimulados pelo 1 tonicidade); AVP determina excrecao (tonicidade
[osmorreceptores hipotalamicos]; também |volemia [barorreceptores
carotideos], ndusea, dor, stress, | glicemia, gravidez, firmacos).
2.1.2. Na": excregdio Na" depende sobretudo da reabsorgio tubular e ndo da GFR.
2.1.3. K': entrada nas células facilitada por insulina e catecolaminas; excregdo
regulada no TCD pela aldosterona e hipercaliemia.
2.2. Hipovolemia
2.2.1. Etiologia: por perda extra-renal de Na' (GI, hemorragia, insensiveis, 3°
espaco) ou perda renal de Na' e agua (diuréticos, osmética,
hipoaldosteronismo, nefropatias com perda Na") ou s6 agua (DI)
2.2.2. Patofisiologia: | volume e TA — 1 SNS, SRAA, AVP — 1 reabsor¢io Na"
2.2.3. Diagnostico: retengdo avida de Na' (excepto NTA, vomitos [alcalose], DI).
2.3. Hiponatremia: [Na'] < 135mmol/L (pseudo[Na" se osmolalidade normal ou 1).
2.3.1. Etiologia: pseudohiponatremia (1 glicemia, lipidemia ou proteinemia,
manitol, RTUP); | 1°™ Na' (contrac¢do ECF — hipovolemia,
tiazidas); 1 1" dgua (ECF mantido — SIADH, hipotiroidismo,
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insuficiéncia supra-renal, polidipsia 1%%); 1 1*° Na* com 11
2™ 4gua (expansdo ECF — ICC, cirrose [ascite], s. nefrotico).
2.3.2. Clinica: neuroldgica; convulsdes e coma se < 120mmol/L ou | répida.
2.3.3. Diagnéstico: normalmente diurese?, diluida (mas >100mosmol/L se TAVP)
2.3.4. Terapéutica: se assintomatica 1 0,5-1,0 mmol/L por hora; se sintomatica 1
1-2 mmol/L por hora durante 3-4h ou até sintomas cessarem;
sempre <12 mmol/L por dia; se demasiado rapida risco de s.
desmielinizagdo osmética (sobretudo na cronica).
2.4. Hipernatremia: [Na'] > 145mmol/L.
2.4.1. Etiologia: geralmente por perda de agua (diurese osmotica, furosemido, DI,
diarreia osmotica); geralmente ligeira (ac¢@o mecanismo sede).
2.4.2. Patofisiologia: | ICF — sintomas neuroldgicos; 1 risco hemorragia cerebral
2.4.3. Diagnéstico: 1 [urina] se extra-renal; politiria hipertonica (>750 mosmol/d)
na diurese osmotica e hipotonica (<250 mosmol/d) na DI.
2.4.4. Terapéutica: corrigir em 48-72h; | <0,5 mmol/L por hora, <12 mmol/L em
24h; restrigdo salina e tiazidas na DI (desmopressina na CDI).
2.5. Hipocaliemia: [K'] < 3,5 mmol/L
2.5.1. Etiologia

| ingesta: rara (compensagao urindria); potencia outras causas; geofagia.

— c¢lulas: alcalose metabdlica; insulina; stress e f-agonistas; paralisia
periddica hipocaliémica; estados anabdlicos (crescimento
rapido); transfusdo massiva de CE; pseudohipocaliemia (na
leucocitose marcada da-se entrada de K" nos leucdcitos).

7 perdas: GI — diarreia; cutdnea — suor; renal — diuréticos, 1 aldosterona

(1™ ou 2™ [1 renina]), hiperplasia suprarrenal congénita
(outros  mineralocorticdides), s.  excesso  aparente
mineralocorticoides (| 11 B-HSDH; cortisol = cortisona), s.
Liddle, s. Bartter, RTA tipo le 2 (acidose hipocaliémica).
2.5.2. Clinica: se < 3 mmol/L; fadiga, mialgias — paralisia; 1 risco rabdomidlise;
ileus paralitico; alteragdes ECG ndo correlacionam com [K'] (1QT,
infraST, T invertida / aplanada, U proeminentes, QRS alargado e |
voltagem); 1 risco arritmias e intoxicagdo digitalica; alcalose.
2.5.3. Diagnostico: resposta normal Kyinsgrico <15mmol/d; perda renal se >15 —
avaliar TTKG (se > 4 implica 1 secregdo distal).
2.5.4. Terapéutica: geralmente correc¢do PO com KCI1 (KHCOs se acidose — RTA
ou diarreia); se EV <20 mmol/h excepto paralisia ou arritmia.
2.6. Hipercaliemia: [K'] > 5,0 mmol/L
2.6.1. Etiologia

1 ingesta: raro isoladamente pela adaptagdo da absorc¢ao intestinal.

« c¢lulas: acidose metabolica; | insulina e hipertonicidade (1glicemia);
lesdo celular; exercicio; B-bloqueantes (raro, potencia outras
etiologias); paralisia periodica hipercaliemica; intoxicagao
digitalica grave; relaxantes musculares despolarizantes.

| perdas: IRC; hipoaldosteronismo (1*"° — s. Addison; 2*"° — | renina,

IECAs, AINEs, heparina); pseudohipoaldosteronismo
(resisténcia); anticaliuréticos; TMP e pentamidina (terapéutica
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P. carinni); IRA oligtrica; obstrugdo urinaria; 7 reabsorgdo
CI" (“shunt CI™” — s. Gordon, ciclosporina, RTA tipo 4).
Pseudohipercaliemia: artefacto da colheita (p. ex. tempo de garrote 1).
2.6.2. Clinica: fadiga, paralisia, hipoventilacdo; acidose metabolica; toxicidade
cardiaca ndo correlaciona com [K'] (T acuminada — 1 PR e QRS;
atraso conducdo AV; perda de ondas P — assistolia ou FV).

2.6.3. Diagnostico: Kyrinario <200mmol/d indica retengdo renal — avaliar TTKG
(se <10 | secrecao distal — hipoaldosteronismo [responde a
mineralocorticoéide exdgeno] ou resisténcia).

2.6.4. Terapéutica: se grave — temporaria para ICF (gluconato de calcio, insulina
+ glicose, NaHCOs, [,-agonistas); remog¢do com diuréticos,
resinas ou dialise (hemodialise ¢ a mais rapida e eficaz).

3. DIABETES INSIPIDUS

3.1. Central: | secrecio AVP; por destruicdo da neurohipdfise ou idiopatica (por
vezes hereditaria — AD); responde a desmopressina.
3.2. Nefrogénica: resisténcia; adquirida (Li", 1 Ca®", | K, gravidez [vasopressinase
placentaria] e | hipertonicidade medular [necrose papilar, diurese
osmotica]) ou hereditaria (mutacao receptor V, — ligado ao cr. X).
3.3. Patofisiologia: urina diluida — hipernatremia.

4. EQUILIBRIO ACIDO-BASE

Perturbag¢io Compensacio
Pacoz: (15 X HCO.{) +8
Acidose metabdlica Pacg; | 1.25 mmHg por mmol/L | [HCO; ]

Pacoz: [HCO3_] + 15

Paco; 1 0.75 mmHg por mmol/L 1 [HCO5 ]
Alcalose metabolica Pacoy; T 6 mmHg por 10 mmol/L 1 [HCO5 ]
Pacg,=[HCO5] + 15

Aguda [HCO;] | 2 mmol/L por 10 mmHg | Paco,
Croénica | [HCO5 ] | 4 mmol/L por 10 mmHg | Paco,
Aguda [HCO5] 1 1 mmol/L por 10 mmHg 1 Paco,
Cronica | [HCO; ] 1 4 mmol/L por 10 mmHg 1 Paco,

Alcalose respiratoria

Acidose respiratoria

5. ACIDOSE METABOLICA

5.1. Etiologia: 7 producao (lactato, acetato) / acumulagdo de acidos enddgenos (IR)
ou | bicarbonato (diarreia); AG (Na" — [CI' + HCO5']) normal ou alto.
5.2. Patofisiologia: geralmente hipercaliemia (por troca celular com H'; | pH 0,10
— 1 [K'] 0,6mmol/L); hipocaliemia se 1 perda K" — cetoacidose,

acidose lactica, diarreia e RTA tipo 1 e 2.
5.3. Clinica: respiracdo de Kussmaul; edema pulmonar; cefaleias, letargia, coma;
intolerancia glicose; | contractilidade cardiaca (compensada 1 aminas).
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5.4. Terapéutica: alcaldides (NaHCO; ou citrato de sodio [solugdo de Shohl])
apenas se grave ou auséncia de “HCO;" potencial” (estimado pelo
AAG"); controversos na acidose AG alto pura por acumulacio de
4cidos metabolizaveis (lactato, acetato); monitorizar | K com 1
pH; ndo corrigir totalmente (alvo HCO; 10meq/L e pH 7,15).
5.5. AG alto: 1 anides ndo mensuraveis; 1 albumina (ou 1 anidnica pela alcalose).
5.5.1. Acidose lactica: por | perfusdo tecidual (tipo A) ou perturbagdes anaerdbias
(tipo B — neoplasias, DM, infec¢des, insuficiéncia hepatica
ou renal); corrigir patologia de base; alcaldides se grave.
5.5.2. Cetoacidose: 1 catabolismo de acidos gordos; HCOs™ raramente necessario.
DM: geralmente na DMID por paragem de insulina ou 1 necessidade
insulina (doenca); glicemia > 300mg/dL; fluidos + insulina.
Alcodlica: apds paragem subita consumo alcool; sobretudo 1 B-
hidroxibutirato; fluidos + glicose.
5.5.3. Farmacos e toxinas
Salicilatos: alcalose respiratoria, acidose metabdlica AG 1 (rara), ou
mista; lavagem géstrica, carvao activado e NaHCO:s.
Etileno-glicol: anticongelante; lesdao multissistémica; cristais de oxalato
na urina; fomepizole/etanol | metabolismo etileno-glicol.
Metanol: lesdo nervo optico e SNC; fomepizole ou etanol; hemodialise.
5.5.4. IR: hiperclorémica (AG normal) na IRC moderada — urémica (AG alto) na
avancada; | producdo e excre¢io NH,'; tampdo 6sseo; dar alcaldides.
5.6. AG normal: hiperclorémica; 1 catides ndo mensuraveis / anormais, | albumina
(ou | anionica pela acidose), hiperviscosidade e hiperlipidemia; |
HCO; por perda GI (diarreia) ou renal.
5.6.1. Diarreia: pH urinério 1 (~ 6 por 1 excre¢do NH;") e UAG* O.
5.6.2. IR: moderada (20-50mL/min); RTA tipo 1, 2 € 4; pHusinario T (amoniogénese
1) e UAG @®; também hipoaldosteronismo e farmacos (IECAs, AINEs,
pentamidina e trimetropim) por 1 K.

6. ALCALOSE METABOLICA

6.1. Patofisiologia: 1 HCO;s ou | de 4cido (vomitos); geralmente | K e CI'; muitas
vezes mista; rins incapazes de excretar excesso de HCO;” se:

6.1.1. (1) | ECF, | K" e CI', | GFR e 1 aldosterona 2*"; corrige com NaCl / KCl;

vomitos ou aspiracao, diuréticos (tiazidas e ansa), s. Bartter e Gitelman,

anides nio absorviveis (penicilina), | Mg®", | K, correcgdo acidose por

acidos metabolizaveis, pos-hipercapnia (permanece compensagdo renal)

6.1.2. (2) hiperaldosteronismo 1*"° ou por 1 renina (ou s. Liddle — 1 actividade

canal Na' tubo colector — “hiperaldosteronismo com aldosterona |”);
leva a 1 excregdo de H' e K' e 1 ECF; requer farmacos ou cirurgia.

6.2. Diagnéstico: avaliar ECF, TA, K', SRAA e UAG (@ indica causa extra-renal).

6.3. Clinica: ~ aos da hipocalcemia (confusao, convulsdes, caibras, parestesias).

" Incremento do Anion Gap: AAG = AG - 10
2 Anion Gap Urinario: UAG =[Na" + K'], - [CI].
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7.1. Etiologia: doenca pulmonar grave (obstrutiva ou restritiva), fadiga dos musculos
respiratorios (miastenia, distrofias) e alteragdes controlo da ventilagao

(sedativos, alcool, trauma, tumor, apneia do sono).
7.2. Clinica: sobretudo neurolédgica; dispneia se aguda; pode simular 1 PIC.

7.3. Terapéutica: ventilagdo (se cronica correcgio gradual e K e CI” adequados para

promover excre¢cdo de HCO3™ — risco alcalose pos-hipercapnia).

8. ALCALOSE RESPIRATORIA

8.1. Epidemiologia: distirbio acido-base mais comum na doenga grave.

8.2. Etiologia: s. hiperventilacdo; estimulo central (dor, ansiedade, febre, tumor,
meningite, trauma); altitude; pulmonar (pneumonia, TEP); farmacos
(salicilatos, metilxantinas), hormonas (progesterona — gravidez);

outros (insuficiéncia hepatica; sépsis).

8.3. Patofisiologia: | HCO; por tampodes celulares — adaptacdo renal (| excre¢do

NH,", 4cido titulado e reabsor¢do de HCOy); | K" é minima.

8.4. Clinica: sobretudo pela doenca base, mas também neurologicos (tonturas,

N ~ . o . n
confusdo, convulsdes), cardiacos (arritmias pelo efeito Bohr); | Ca, .

9. ADAPTACAO A LESAO RENAL

9.1. Fisiologia do Nefronio Normal

Proximal convoluted tubule Distal convoluted tubule

Site of action of .
thiazide diuretics | (| S. Gitelman)
{hydrochlorothiazide), (1 S. Gordon)

NN
/ Na, A
f /é Passive \ \1

Amino accls / ‘/®N -

Organic

Cortex

Site of
of loop diuretics
(furosemide) /ou

* (S. Bartter) Collecting
duct

H,O
(with AVP)
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9.2. NaCl: | reabsorcao (T ANP, prostaglandinas e diurese/nefronio restante).
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9.3. Agua: isostenuria se GFR < 25mL/min; ~ 2L/d (normal 500mL a 15L).
9.4. Fosfato: | reabsor¢io pelo 1 PTH (por | Ca® ionizado e VitD activa).
9.5. Acido-Base: acidose se GFR <25mL/min; | excregdo NHy', 4cido titulado e
reabsorgdo HCO3"; tampao 0sseo (osteodistrofia); AG normal — 1.
9.6. Potassio: 1 secre¢do (2"'° ao 1 aldosterona, diurese por nefrdnio restante e
electronegatividade luminal); 1 secrecao colica (pela aldosterona).

10. INSUFICIENCIA RENAL AGUDA

10.1. Geral: | rapida GFR (horas a dias); geralmente reversivel; oligiria em 50%;
frequentemente assintomatica; excluir IRC (neuropatia, osteodistrofia e
rins | [1 na PKD, nefropatia diabética e amiloidose]).

10.2. Pré-renal: ~ 55% (40 a 80%) da IRA; potencialmente reversivel.

10.2.1. Etiologia: | ligeira a moderada da perfusao renal por perdas (hemorragia),
sequestro (inflamacdo), | débito (tamponamento), | volume
efectivo (s€psis), vasoconstricdo renal (s. hepato-renal, AINEs)
ou hiperviscosidade (policitemia vera, mieloma multiplo; raro).

10.2.2. Patofisiologia: activacdo simpatico, SRAA e T AVP (vasoconstri¢do dos

territorios ndo essenciais, | perda salina pelo suor e rim);
compensacao falha e GFR | para PAM <80 mmHg (maior
susceptibilidade em idosos € com AINEs e IECAs).

10.2.3. Diagnostico: contexto clinico + sinais de hipovolemia.

Urina: concentrada (>500mosm, Uc/Pc; >40) e retengido de Na® ([Na']
<20mM/L e FEy, < 1%); sedimento normal ou cilindros hialinos.
Creatinina: flutua de acordo com fun¢ao hemodinamica.

10.2.4. Terapéutica: prevenir; repor fluidos (excepto hepato-renal); remover causa

10.3. Intrinseca: ~40% da IRA; biopsia se etiologia desconhecida.

10.3.1. IRA isquémica ou nefrotoxica: >90% da IRA intrinseca.

Patofisiologia: originam NTA (nem sempre na nefrotoxica — | lesdo).
Isquémica: lesdo parénquima renal (sobretudo tubular) por | grave
perfusdo; iniciagdo (horas a dias; ~ IRA pré-renal; lesdao
sobretudo pars recta, mas também ramo ascendente tubo
de Henle) — manuten¢ao (1-2 semanas; GFR minima [5-
10mL/min]; oliguria; uremia) — recuperacao (1-2

semanas; irreversivel se necrose; pode haver diurese 11).
Nefrotoxica: sobretudo idosos e IRC pré-existente; lesdo sobretudo
TCP; necrose tubular | que isquémica; contraste (aguda,
reversivel; dose-dependente), AB (aminoglicosideos,
aciclovir, anfotericina), citotoxicos (ciclofosfamida,
cisplatina, carboplatina), hipercalcemia, rabdomidlise,
hemolise, MM, hiperuricosuria e hiperoxaluria.

Diagnéstico: proteinuria “tubular” (<1g/d), microhematuria; cilindros
pigmentados (castanhos) epiteliais granulares ou tubulares
(raramente de GVs — suspeitar glomerulopatia); urina
diluida (<350mosm e FeNa >1%); creatinina 1 rapido
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(excepto a farmacos) e pico precoce (3-5 dias — contraste)
ou tardio (7-10 dias — isquémica ou ateroembolica).
Terapéutica: sem terapéutica especifica de eficacia demonstrada.

10.3.2. Inflamagao tubulointersticial

Nefrite alérgica: maioria AB/AINESs; febre, artralgia, exantema, prurido;
eosinofilia/eosinofilaria, cilindros leucocitos, proteintria
(por vezes nefrotica); pode responder aos corticoides.

Outras: infec¢do, infiltracao ou idiopatica.

10.3.3. Oclusdao dos vasos renais: raro; bilateral ou unilateral se apenas um rim;
ecodoppler, angioRM e angiografia.

Ateroembolica: urina normal; por vezes eosinoéfilos e cilindros.

Trombose arterial: proteinuria e hematdria discretas.

Trombose venosa: proteintria e hematiria marcadas.

10.3.4. Doencas glomerulares e microvasculares: originam lesdo glomerular.
Etiologia: glomerulonefrites, vasculites, HUS, TTP e HTA maligna.
Diagnostico: proteinuria, hematuaria e s. nefritico; cilindros granulares

nao pigmentados ou de GVs (— bidpsia precoce).

10.4. Pos-renal: < 5% da IRA; obstrugdo bilateral (colo bexiga [a mais comum, por
patologia prostata]; uretra) ou unilateral (uréter) se rim unico; antria
sugestiva, mas por vezes intermitente ou poliuria (obstrugao parcial);
ecografia (mas © se precoce ou infiltragdo ureteres [ndo dilatam]);
cateterismo vesical — remover causa (~ 5% tém s. de perda salina).

10.5. Avalia¢ido: FEy, (<1% pré-renal [também poOs-renal, glomerulonefrite, vascular

ou isquemia/toxica ligeira]; >1% NTA; indice IR é ~).

10.6. Complicacdes: T ECF e | Na'; 1 K" (1 com acidose); acidose metabdlica
(geralmente AG 1); 1 PO, e | Ca’’; anemia (hemdlise,
hemorragia, hemodilui¢ao); infec¢do (em 50-90%; 75% da
mortalidade); complicagdes cardiopulmonares; hemorragia GI
(stress); s. urémico se arrastado; diurese 11 na recuperagao.

10.7. Terapéutica: de suporte; restricdo hidrossalina e diuréticos se hipervolemia;

alcaldides se acidose grave; T HC e | proteinas (| catabolismo
na fase de manuten¢ao); AB se infeccdo (profilatica ¢ ineficaz).

10.7.1. Dialise: hemodidlise e didlise peritoneal equivalentes na IRA; indicagdes

absolutas — s. urémico ou hipervolemia, hipercaliemia e acidose
refractarias (geralmente também se ureia >100 mg/dL); dialise
intensiva (diaria) superior & intermitente’ na IRA.

10.8. Prognéstico: mortalidade ~50% (sobretudo pela doenga 1*™); | prognostico se

oliguria ou creatinina > 3mg/dL na apresentagdo; sobreviventes —
90% recuperam (mas 50% tém alteragdes subclinicas), 5% nao
recuperam e 5% tém | progressiva GFR apos recuperagao inicial.

11. INSUFICIENCIA RENAL CRONICA

11.1. Classificaciio: pressupode IR de duracdo > 3 meses (defini¢ao).

3 CRRT (CAVHD, CVVHD, CAVH ou CVVH) pode substituir dialise intermitente.
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Estadio Descricio GFR Notas
Risco aumentado® >90 | Com factores de risco
1 Lesdo renal’ com GFR normal | > 90 Geralmente assinfomaticos
2 | ligeira GFR 60-89
3 | moderada GFR 30-59 | Anemia, anergia, anorexia, A PO,
4 | grave GFR 15-29 | Ca*, H,0, Na', K" e acido-base
5 Insuficiéncia renal terminal <15 | Dialise (independente da GFR)
> 17mg albuminuria (25 nas Q) / g creatinuria sugere DRC independentemente da GFR

11.2. Epidemiologia: prevaléncia 6% estadio 1/2, ~4,5% estadio 3/4; DM e HTA
principais etiologias de DRC e ESRD; DRC ¢ factor de risco
para doenga cardiovascular (que ¢ a principal causa de morte).

11.3. Genética: ADPKD (mais comum), s. Alport (hematiria benigna ou IRC

progressiva; ligado ao X), nefronoptise, doenca quistica medular e
doenca Fabry; polimorfismos gene ACE; HTA e DM poligénicas.

11.4. Uremia

11.4.1. Defini¢ao: azotemia — retencao de produtos nitrogenados;
uremia — disfun¢ao multiorganica resultante da IR.
11.4.2. Etiologia: 1 produtos nitrogenados (ureia contribui, mas ndo ¢ principal
factor), alteragdes hidro-electroliticas, endocrinas / metabdlicas
(anemia, desnutricdo, | metabolismo HC, proteinas e gorduras,
| aproveitamento energético e doenca dssea) e hormonais (T
PTH, insulina, glicagina, LH e prolactina; | calcitriol).
11.4.3. Alteracdes hidro-electroliticas
Na' e H,0: 1 moderado (— HTA e aterosclerose); diuréticos (1 dose ou
combinar diurético de ansa com metolazona se resisténcia) e
restri¢do salina se T ECF; restri¢do hidrica s6 se [Na' (raro);
risco de deplecao volume se perda fluido extra-renal.
K': | excregdo renal mas 1 excrecdo GI; 1 risco de 1 K se obstipacdo, 1
ingesta K", catabolismo proteico, hemolise, hemorragia, transfusao
CE, acidose e farmacos (AINEs, IECAs, B-bloquenates e anti-
caliuréticos); T na IRC com hipoaldosteronismo hiporreninémico
(DM, RTA 4); |[K" |comum (|ingesta, perda GI, Fanconi, RTA 1/2)
Acidose: geralmente acidificagdo urindria normal (mas NH; |); AG
normal — alto; HCO5 ou citrato (1 absorgdo AlI*") corrigem.
11.4.4. Doenga 6ssea ¢ alteragdes metabolismo fosfo-calcico
Turnover ?: retencio fosfato — 1 PTH por efeito directo e pela | Ca® e
calcitriol (pelo 1 fosfato e | massa renal); 1 paratiroideia
(hiperplasia poli ou monoclonal); origina osteite fibrosa
quistica — ostedide anormal, fibrose, quistos, | osso cortical.
Turnover |: | PTH; osteomalacia (1 matriz 6ssea desmineralizada ou
osteoide por | VitD, 1 AI*" ou acidose) e doenca dssea
adinamica (| volume e mineraliza¢do dssea; por supressao
excessiva PTH por terapéutica calcitriol [e também 1 A1*];
comum na ESRD, sobretudo se DM ou dialise peritoneal).
Calcifilaxia: calcificagdo extra-ossea de tecidos moles e vasos.

* Factores de risco: historia familiar de doenga renal genética, HTA, DM, doenga autoimune, idade 1, IRA.
> Lesdo renal: inclui proteinuria, sedimento urinario anormal e anomalia estrutural do trato urinario.
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Terapéutica: | PO4> (dieta e quelantes — CO;3 ou acetato Ca, sevelamer);
calcitriol; calcimiméticos; manter PTH > 120 pg/mL.
11.4.5. Doenga cardiovascular: principal causa de morbilidade e mortalidade.
Isquémica: DRC (qualquer estadio) ¢ factor de risco major (isquemia
corondria, cerebral e periférica); factores de risco tradicionais
(HTA, 1 ECF, dislipidemia, 1 simpatico, T homocisteina) e
proprios (anemia, T fosfato e PTH, microinflamagao [T com
dialise]); | tolerancia cardiaca a isquemia e reserva corondria

ICC: forma particular de edema pulmonar (| pressdo capilar; forma “asa

borboleta”) pelo T permeabilidade dos capilares alveolares.

HTA: complica¢do mais comum; sobretudo 2" ao 1 ECF; EPO pode 1
TA; 1 risco HVE e DCM (também pela anemia e eventual fistula
AV); auséncia HTA sugere nefropatia espoliadora de Na'; TA
alvo <130/80 mm/Hg (<125/75 mm/Hg se DM ou proteinuria);
restri¢ao salina + diuréticos — adicionar IECA ou ARA 1I.

Pericardite: derrame por vezes hemorragico; sobretudo se didlise

insuficiente (indicagdo para iniciar ou 1 dialise).
11.4.6. Anomalias hematologicas
Anemia: surge estadio 3 (universal no 4); normocitica normocromica; |
crescimento criangas; | EPO (também | folato; 1 PTH e AI*";
inflamagdo, | '2-vida GV); terapia com EPO (ou darbepoeitina
— 1 actividade e ’2-vida) e suplementos Fe, VitBi, e folato.
A hemostase: disfuncdo plaquetaria e | consumo protrombina; 1 risco
hemorragia e também tromboembolismo (1 s. nefrético).
11.4.7. Anomalias neuromusculares: pelo 1 produtos nitrogenados e 1T PTH.

SNC: | memoria, concentracdo e sono (estadio 3) — irritabilidade
neuromuscular (estadio 4) — asterixis, mioclonias, coreia,
convulsdes e coma (terminal).

Neuropatia periférica: estadio 4 (ha >6 meses); sensorial (s. “perna

inquieta”) — motora; indicacao para dialise.
11.4.8. Anomalias GI: halito urémico; gastrite, doenca péptica e ulceragdes em
todo trato GI; diverticulose (sobretudo PKD); pancreatite;
restrigdo proteica no estadio > 3 (excepto se desnutri¢ao).
11.4.9. Anomalias enddcrinas e metabdlicas

Glicose: por vezes intolerancia ligeira (ndo requer terapia); 1 insulina.

Q: estrogénios | (amenorreia; | fertilidade); gravidez pode 1 DRC.

d': testosterona | ; impoténcia, oligospermia e displasia; | maturagdo.

11.4.10. Anomalias cutaneas: deposi¢ao Ca3(POs), e T PTH (prurido urémico),
urocromos (descoloragdo amarela) e ureia (“uremic
frost”); risco de necrose cutanea na calcifilaxia.

11.5. Avaliagio: rins | (normais sugere IRA, mas também PKD, DM, amiloidose e
DRC associada a HIV); sedimento inactivo ou proteinuria e
cilindros; doencga 6ssea, 1 PTH e PO} Ll Ca2+; anemia.

11.5.1. Bidpsia: se tamanho normal, diagnostico duvidoso e possivel etiologia

reversivel; CI se rins pequenos, PKD, HTA nao controlada, UTI,
diatese hemorragica, dificuldade respiratoria, obesidade morbida.
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11.6. Terapéutica: visa | (ou mesmo evitar) progressao DRC e tratar complicagdes.
11.6.1. Dieta: restrigao proteica estadio > 3; suplemento aminoacidos essenciais.
11.6.2. HTA: 1 risco cardiovascular e progressao DRC; proteinuria factor de risco

independente; IECA e ARA 1II (sobretudo na microalbuminuria e
proteintiria), antag. canais Ca®" (ndo dihidropiridinicos) 2* linha.

11.6.3. DM: controlo glicemia na DM tipo 1 e 2; HbA . <7% e glicemia em jejum
90-130 mg/dL; evitar metformina se creatinina > 1,5 mg/dL.

11.6.4. Farmacos: | dose se >30% excrecdo renal (alopurinol, ABs, anti-HTAs e

antiarritmicos); evitar de todo meperidina e metformina.

11.6.5. RRT: doente sintomatico, mas precoce — evitar complicagdes; indicada se
pericardite, neuropatia, encefalopatia, irritabilidade muscular,
anorexia e nausea refractarias a | proteica, desnutri¢do, alteragdes
hidro-electroliticas refractarias (}ECF, 1K", |pH)®; independente de
andlises (mas uso arbitréario creatinina >8mg/dL e GFR <10mL/min)

12. TERAPIAS DE SUBSTITUICAO RENAL

12.1. Epidemiologia: ESRD — 45% por DM e 28% por HTA; mortalidade (18% por
ano) — 50% por doenga cardiovascular e 15% por infeccao.
12.2. Critérios: uremia; T ECF, 1 K" ou acidose refractarias; diatese hemorragica;
clearance creatinina’ <10 mL/min (contradiz capitulo 261 — IRC).
12.3. Opgoes: IRA — hemodialise, CRRTs e dialise peritoneal; IRC — hemodialise
(80%; doentes >80kg, sem GFR residual, cirurgia abdominal prévia),
dialise peritoneal (CAPD / CCPD; auséncia acesso vascular ou jovens
[requer maior intervencao e da mais independéncia]) e transplante.
12.4. Hemodialise
12.4.1. Principio: depende gradiente concentracdo, area membrana e coeficiente
de transferéncia de massa (porosidade da membrana, espessura
e tamanho da molécula e condigdes de circulagao).

12.4.2. Dialisador: fibra oca ou prato liso; melhor biocompatibilidade (| activacao
complemento) das membranas sintéticas face as de celulose;
reutilizacdo | reacgdes anafilactoides (s. primeira utilizacao).

12.4.3. Dialisato: bicarbonato é o principal tamp3o; “modeling Na .

12.4.4. Acesso: fistula AV (boa paténcia, requer antecedéncia e vasos integros);
enxerto AV (varias localizagdes; 1 risco trombose ou infecg¢ao);
cateter duplo-limen (se urgente; 11 risco trombose ou infec¢ao).

12.4.5. Objectivo: dose de didlise — clearance ureia / sessdo; minimo 65% URR e
1,2 KT/V® (melhor); se < 1 morbilidade e mortalidade, mas >

nao melhora; 3 x 3/4h semanais (diaria parece ser 1 na IRA).

12.4.6. Complicacdes

% Alteracdes sugestivas complicacdes urémicas iminentes: solugos, prurido refractario, nausea e vomitos
matinais, cdibras e fasciculagdes, asterixis.
7 GFR: clearance creatinina sobrestima e da ureia subestima; usar média de ambas, clearance creatinina
apos cimetidina (bloqueia secre¢do no TCD) ou equagao preditora (Cockcroft-Gault ou MDRD).
¥ KT/V: K = indice baseado na clearance da ureia; T = tempo dialise; V = volume distribui¢io ureia.
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Hipotensdo: complicagdo aguda mais comum (sobretudo DM e uso de
tampao acetato [| com HCOs3]); parar dialise, NaCl (iso ou
hipertonico) e albumina dessalgada; “modeling” previne.

Ciibras: dialisado com | teor Na' (?); “modeling” e controlo volume |.

Reaccdes anafilactoides: geralmente 1* utilizagdo dialisador com

membrana celulose; hipersensibilidade IgE
mediada ou activagcdo complemento.

Cardiovasculares: 1? causa de morte (1 que na peritoneal e transplante).

12.5. CRRT: na IRA; alternativa a dialise intermitente; com ou sem dialise; veno-
venosa ndo requer acesso arterial e implica bomba (permite 1 controlo
e eficacia); arterio-venosa depende da TA (varidvel, 1 risco oclusdo).
12.6. Dialise peritoneal: 1-3L durante 2-4h; difusdo | com tempo; tampao lactato.
12.6.1. Tipos: CAPD (3-4 infusdes manuais didrias +/- infusdo nocturna); CCPD
(4-5 infusdes automaticas nocturnas, permanecendo ultima de dia);
NIPD (10h ciclos nocturnos com abdémen seco durante dia).
12.6.2. Acesso: cateter agudo (risco infecgdo 1 apds 72h) ou crénico.
12.6.3. Transferéncia: transportadores altos, médio-altos, médio-baixos e baixos
12.6.4. Dose: KT/V semanal > 2,0 e clearance creatinina > 65L / semana.

13. TRANSPLANTE RENAL

13.1. Hospedeiro: contra-indicado se esperanga de vida < 5 anos, SIDA e hepatite
activa; ac anti dador (ABO e HLA I e II; Rh ndo ¢é expressado).
13.2. Dador: 1 risco se dador idoso, IRC ou 1 tempo isquemia (manutengdo <48h).
13.2.1. Vivo: compatibilidade HLA (pelo menos parcial) e ABO; saudavel,
efectuar arteriografia; colheita laparoscopica; 1 5-7% sobrevida vs
cadaver (pelo | tempo isquemia; familiar ou ndo ¢ idéntico).

13.2.2. Cadaver: sem doenga maligna, hepatite, HIV.

13.2.3. Pré-sensibilizacdo: transfusdes prévias — curva J rejei¢cao (ndo explicado).

13.3. Imunossupressao: corticdides (pds-transplante precoce e rejeicao), azatioprina,
micofenolato (1 usado que azatioprina), ciclosporina (com
corticoides 1 eficaz), tacrolimus, sirolimus, ALG, OKT3.

13.4. Rejeicao

13.4.1. Humoral: rejei¢ao hiperaguda (minutos a horas); ac. anti-AB0 e HLA.

13.4.2. Celular: CD4+ — HLA II (DR), CD8+ — HLA I (A e B); reacgao directa

via APC dador e indirecta via APC proprio; antigénios minor nao
HLA — 5% rejeicdo em HLA idénticos.

13.4.3. Diagnostico: geralmente apenas 1 creatinina +/- oliglria (raramente febre,
edema, dor); renograma, ecografia e biopsia (distingue da |
funcdo causada pelos inibidores calcineurina).

13.4.4. Terapéutica: metilprednisolona 3 dias; se ndo responder — OKT3 (90%
eficaz, mas | se recorrente ou refractario aos corticoides).

13.5. Curso: diurese pos-transplante massiva ou oliguria (NTA [tempo isquemia 1];

dificil diferenciar de rejeicdo — biopsia; ciclosporina prolonga NTA —
reduzir/parar); evitar AINEs (sempre) e IECAs (benéficos apds meses);
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infecgdo precoce (<1 més; bacteriana), tardia (oportunista, hepatite); Ig
ou ganciclovir profilactico se dador CMV @ e hospedeiro ndo imune.
13.6. Complicac¢des
13.6.1. Malignidade: 5-6% (100x > populacdo geral); pela imunossupressao (1
com dose e tempo); cutaneos, colo utero, linfomas (LNH).
13.6.2. Hipercalcemia: pela ndo regressao de paratiroideias hiperplasicas.
13.6.3. HTA: rins nativos, rejei¢cdo, estenose, toxicidade inibidores calcineurina.
13.6.4. Anemia: supressdao medular, hemorragia GI (corticéides), ou IR residual.
13.6.5. Hepatite: HBV (tem maior risco de progressao) ou HCV.
13.6.6. Cardiovasculares: responsavel por 50% da mortalidade; 1 risco de EAM e
AVC (por corticoides, HTA, hipertrigliceridemia).
13.7. Prognostico: mortalidade 1 1°ano (1 com idade hospedeiro); sobrevida>dialise

14. DOENCAS GLOMERULARES - GERAL

14.1. Nomenclatura: focal / difusa (< ou > 2 glomérulos); segmentar / global (parte
ou todo glomérulo); proliferativa (1 células glomerulares);
crescente (coleccao células meia lua no espaco de Bowman;
RPGN); membranosa (1GBM por deposi¢do imune); esclerose
(material homogéneo ndo fibrilhar); fibrose (colagénio I e III).

14.2. Tipos

14.2.1. Nefriticas: FPGN (MPGN se proliferagdo sobretudo mesangial), DPGN e
RPGN; sedimento nefritico “activo” (GVs isolados e cilindros,
leucocitos, proteinuria subnefrotica [<3g/d]).

14.2.2. Nefroticas: MGP, MCD e FSGS; proteintria nefrotica (>3g/d), sedimento
com poucos GVs, cilindros ou leucécitos.

14.2.3. Mista: MGN (combina caracteristicas nefriticas e nefroticas).

14.2.4. Outras: doengas de deposi¢do (deposicdo extra-vascular de paraproteinas

ou material fibrilhar; s. nefritico ou nefrético) e microangiopatias.

14.3. Local lesado: endotélio e face subendotelial GBM (recrutamento leucocitos —

inflamag@o [GN]); mesangio (assintomatica; alteracdes discretas
do sedimento e IR ligeira); epitélio visceral e face subepitelial
GBM (proteintiria); epitélio parietal (crescentes).

14.4. Mecanismos lesdo: hereditiria, imune, metabolica ou mecanica.

14.4.1. Hereditario: s. Alport; doenca GBM fina; “nail-patella”; lipodistrofia

parcial e deficiéncia lecitina-colesterol acetiltransferase.

14.4.2. Imune: geralmente deposicdo ac. modulada por mecanismos celulares

(producgao ac. e citotoxicidade; dominantes na pauci-imune).
Humoral: autoanticorpos anti-GBM (Goodpasture), reacc¢do in situ com
ag. extrinsecos (GN pos-estreptococica) ou por CI sistémicos
(crioglobulinas); s. nefritico se deposi¢do subendotelial e
mesangio, s. nefrotico se deposigdo subepitelial.
Celular: células T na pauci-imune; também MCD e FSGS 1™,
Lesao: hipercelularidade glomerular no s. nefritico (mesangial apenas
[MPGN] ou também endotelial [DPGN]); crescentes na RPGN;
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1 GBM ou matriz mesangial por deposi¢ao cronica discreta CI
(proteintria ou mesmo glomerulosclerose e IRC).
Resolugdo: completa ou lesdo residual (frequente nos adultos).

14.4.3. Metabolico: hiperglicemia (AGEs; efeito directo glicose — ROS, sorbitol,
activagdo cinases; HTG pela glicose) leva a hipertrofia do
mesangio, T matriz e GS; d. lisossomicas (d. Fabry, sialidose)

14.4.4. Mecanico

HTA: maligna — necrose fibrindide, microangiopatia trombotica,
sedimento nefritico e IRA; cronica — vasoconstrigdo arteriolar e
esclerose — atrofia e esclerose do glomérulo e tubulointersticial.
HTG: geralmente precede HTA; | proteinas e IECAs/ARA II protegem.
14.5. Resultado doen¢a glomerular cronica

14.5.1. GS: FSGS — GS global; proteintria, HTA e IRC progressiva; sobretudo

por HTG e hipertrofia IECAs/ARA II tém acc¢ao sobre ambos).

14.5.2. Lesdao tubulointersticial: inflamacdo e fibrose tubulointersticial na GN

moderada/grave; por lesdo imune directa, difusdo
mediadores, 1 filtrado proteinas ou por isquemia.

15. SINDROME NEFRITICO AGUDO E RPGN

15.1. S. nefritico: inicio subito de IRA e oliguria por obstru¢do capilares; 1 ECF,
edema e HTA pelo | GFR e 1 retengdo tubular hidro-salina; GVs
dismorficos e cilindros (macrohematiria comum), leucdcitos e
proteintria <3g/d; PGN (infiltrado inflamatério — proliferacdo
endocapilar [mesangial +/- endotelial]; MPGN <FPGN <DPGN).
15.2. RPGN: IR semanas a meses (inflamacdo subaguda); sedimento nefritico,
proteintria subnefrotica, oligtria variavel, T ECF, edema e HTA; GN
crescéntica (mas crescentes também ocorrem PGN e MGP).

. T
15.3. Diagnostico: |cinica _
! Nephritic syndrome or RPGN E
syndrome
| i
Pathogenic | Anti-GBM Pauci- Immune Some
category disease I I\mmune GN ! | complex GN ! | mimickers i
Serologic Anti-GBM AMNCA Low C3 MNormal C3 Normai C3
marker antibody {ant-GBM {anti-GBM (anti-GBM Anti-GEM
(negative negative,* negative, negative, negative,
ANCA* normal C3) ANCA ANCA ANCA
narmal CG3) l negativet) negative) negative
immuno- i L ‘ £
fluorescence | LNeA" 1 l Sparse or Granular Granular Sparse or
microscopy and C3 absent Ig/C3 Ig and C3 Ig and C3 absent 1g/C3
1 ! I !
g.memn?lal Anti-GEM Wegener's Idiopathic proliferative IgA nephro-
iagnosis )
disease granulo- GN, crescentic GN, pathyt
Good- matosis and MPGN HSP Malignam
pasture's || Microscopic Postinfectious GN Fibrillary GN' hypertension
syndrome polyarteritis {ASD, ADNAss) Visceral HUSTTP
o — nodosa Lupus nephritis abscess Interstitial
:1({:-,/8&[;?;‘“!00 Renal-limited (ANA, anti-dsDNA} nephritis
. crescentic GN | | Cryoglobulinemia Scleroderma
<30% S. Nefritico {cryocrit, HCV) crisis
45% :?P.GN Bacterial endocarditis Toxemia .
{echo, blood cultures) Atheroemboli®
Shunt nephritis {history,
blood cultures)
270% S. Nefritico
45% RPGN
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15.4. GN por complexos imunes
15.4.1. Pos-infecciosa
Etiologia: pos-estreptococica é principal etiologia’ (e de s. nefritico); 10
dias apos faringite ou 15 dias ap6s impétigo; Streptococcus [3-
hemolitico grupo A; nefrite recorrente rara (imunidade);
maioria criangas 2-6 anos (maioria faringite durante Inverno).

Patofisiologia: DPGN (raramente MPGN, FPGN, MGN ou MGP).

Clinica: maioria sub-clinica; s. nefritico classico; proteinuria nefrética

em <5% (resolugdo); febre reumatica coexistente rara.

ECD: C3 e CHsp | (| em 2 semanas, N em 6-8), C4 normal; >90% ASO,
ADNAse; >75% tém 1 transitorio IgG e crioglobulinemia mista;
bidpsia raramente necessaria (DPGN; Ig e C3 granulares).

Terapéutica: AB + suporte (diuréticos, antihipertensores, dialise rara).

Prognéstico: excelente criangas; 20% adultos lesdo residual; ESRD rara.

15.4.2. Nefrite lupica
Patofisiologia: 40-85% envolvimento renal no LES (A assintomaticas
sedimento — s. nefritico / nefrotico ou IRC); deposicao
CI (microangiopatia trombotica se ac. anti-fosfolipidos).
Diagnéstico: biopsia fundamental (clinica ndo correlaciona com lesdo);
75-90% hipocomplementemia; 95-99% ANA; anti-dsDNA
mais especificos e correlacionam com actividade.
Terapéutica: ndo indicado se bidpsia normal ou lesdo mesangial; se PGN
corticoides +/- ciclofosfamida/azatioprina (micofenolato se
refractaria); MGN indolente (remissdo espontanea em Yz; se
progressiva corticoides); 20% ESRD; recorréncia rara pos-
transplante; anticoagulagdo se microangiopatia trombdtica.
15.4.3. Crioglobulinemia: predominio §; geralmente comega na 6* década.
Etiologia: sobretudo crioglobulinemia mista II e III (lesdo renal em 2).
Clinica: vasculite leucocitoclastica, ulceras cutaneas, artralgias, fadiga e
Raynaud; proteinuria nefrotica, microhemataria, HTA (s.
nefritico 20-30%); C3, C4 e CHsg | (80%); HCV associado.

Terapéutica: corticoides +/- ciclosfosfamida, plasmaferese; se @ terapia

HCV (recorréncia comum com paragem); bom prognostico
15.4.4. Nefropatia IgA (doenca de Berger) e HSP: espectro da mesma doenga ?.

Etiologia: glomerulopatia mais comum; idiopatica (com ou sem HSP)

ou 2 1% (raramente ha lesdo renal significativa).

Patofisiologia: GN (MPGN até DPGN e FSGS) com expansao mesangio

(deposigdo IgA e C3); sedimento nefritico; C3 normal.
Clinica: microhematuria assintomatica ou macrohematuria (tipico 24-
48h pos infeccao respiratoria/Gl, vacinagdo, exercicio); se HSP
(GN ocorre em 80%) também exantema petequial extremidades
(biopsia cutanea IgA positiva), artropatia e dor abdominal.

? Outras: endocardite infecciosa subaguda e outras infecgdes virais, bacterianas, fingicas e parasitarias.

10 Nefropatia IgA piiria, DHC, doenga celiaca, Crohn, adenocarcinoma GI, bronquiolite cronica, pneumonia
intersticial idiopatica, dermatite herpetiforme, micose fungoide, lepra, espondilite
anquilosante, policondrite recorrente, s. Sjogren, gamapatia IgA monoclonal.
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Terapéutica: apenas se | GFR; suporte (corticoides +/- citotoxicos).
Curso: remissoes e exacerbagdes cronicas (sobretudo com infecgdes);
ESRD <10% (20-50% ap6s 20 anos — pg. 1690).

15.5. Anti-GBM: RPGN (s. nefritico agudo raro); 50-70% hemorragia pulmonar (s.
Goodpasture; geralmente antecede GN por semanas ou meses); &
jovens (se idosos Goodpasture raro € ~ 3'1:19); >90% ac. anti-
GBM (anti-colagénio tipo IV); biopsia ¢ diagnostica (crescentes;
Ig linear); plasmaferese, corticoides, ciclofosfamida, azatioprina;
dialise; transplante se ESRD (recorréncia rara excepto s. Alport).

15.6. Pauci-imune: RPGN mais comum que s. nefritico agudo; ANCA @®; diferentes

etiologias'' sdo espectro da mesma doenga (vasculite pequenos
vasos ANCA associada); sintomas constitucionais (febre, |peso,
artralgias e mialgias); C3 normal; corticoides, ciclofosfamida,
azatioprina, micofenolato; cotrimoxazol | recorréncia.

15.7. PAN classica: ANCA raro; lesdo glomerular tipica — colapso isquémico e

obsolescéncia; lesdo renal rara nas vasculites grandes vasos.

16. SINDROME NEFROTICO

16.1. Defini¢do: proteinuria > 3-3,5g/d, hipoalbuminemia, edema; hiperlipidemia e
lipiduria, hipercoagulabilidade, por vezes | imunidade.
16.2. Etiologia: 90% deve-se a MCD, FSGS, MGP, MGN, DM e amiloidose.
16.3. Patofisiologia
16.3.1. Hipoalbuminemia: proteinuria + catabolismo renal e sintese insuficiente.
16.3.2. Edema
Underfilling: | albumina — | p. oncética — edema — | volemia — 1
SRAA, SNS e AVP — retengdo Na" e H,O — 1 edema
Retengdo hidro-salina 1*™: justifica edema quando hd 1 volemia e |
SRAA (sem estimulo para underfilling).
16.3.3. Hiperlipidemia: 1 sintese lipoproteinas (pela | p. oncotica e 1 excregdo
proteinas reguladoras); 1 LDL e, se grave, 1 VLDL e TG.
16.3.4. Hipercoagulabilidade: perda AT III, | proteina C e S, 1 fibrinogénio, |
fibrindlise e 1 agregacdo plaquetdria; trombose
arterial e venosa; trombose da veia renal'? comum.
16.3.5. Outros: desnutrigdo proteica, anemia microcitica hipocromica, | Ca® et
PTH 2" a | VitD por excregdo colecalciferol-BP, | tiroxina por
excrecao tiroxina-BP, | imunidade (| IgG) e A farmacocinéticas.
16.4. Terapéutica: dirigida a entidade responsavel; medidas inespecificas incluem:
16.4.1. Proteinuria: IECAs e ARA II (também AINESs; ponderar risco / beneficio).
16.4.2. Edema: restricao salina moderada (1-2g/d) e diuréticos ansa; | <1Kg/d.

" Doenga renal ANCA associada, GN crescéntica idiopatica limitada ao rim, Granulomatose Wegener (GN
em 80%; granulomas pulmonares, mas renais raros), PAN microscopica (vasculites leucocitoclastica
envolvendo pulmdes, pele, articulagdes e rins) e, | frequentemente, Churg-Strauss e PAN classica

2 Trombose Veia Renal: aguda — dor sibita, hematuria franca, varicocelo esquerdo (direito ndo drena para

veia renal), 1 proteinuria e | rdpida GFR; cronica — geralmente assimtomatica.
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16.4.3. Hipercolesterolemia: uso de estatinas comum (eficacia ndo demonstrada).
16.4.4. Hipercoagulabilidade: anticoagulacao se trombose arterial/venosa ou TEP;
resisténcia relativa a heparina (| AT III).
16.4.5. Dieta: dieta hiperproteica ndo recomendada; balangar desnutri¢do com
risco de 1 excregdo proteica; suplemento VitD se deficiéncia.
16.5. Doenca lesao minima [MCD]
16.5.1. Epidemiologia: causa 80% do s. nefrotico em criangas e 20% em adultos.
16.5.2. Etiologia: maioria idiopatica; por vezes apos infeccdo respiratoria alta,
imunizagdo ou atopia (associada a HLA-B12); reac¢do adversa
(maioria associado a nefrite intersticial) a AINEs, rifampicina e
IFNa; por vezes doenga linfoproliferativa (Hodgkin) e HIV.
16.5.3. Patofisiologia: s6 alteragdes microscopia electronica (fusdo podoécitos); C3
e Ig geralmente © (se imunofluorescéncia @ | progndstico)

16.5.4. Clinica: s. nefrdtico (proteinuria selectiva nas criangas) com sedimento

benigno; 20-30% hemattria microscopica, HTA e IR raras.

16.5.5. Terapéutica: remissao espontdnea 30-40% criancas (| adultos); remissao

apos 8 semanas corticoides 90% criancas e 50% adultos; >
recorre apos paragem (corticodependentes se precoce;
recorréncia frequente se > 3x/ano); recorréncia ou refractario
— ciclofosfamida ou clorambucil (ciclosporina 2% linha).
16.5.6. Progndstico: excelente (sobrevida e fungdo renal).
16.6. Glomeruloesclerose focal e segmentar [FSGS]

16.6.1. Patofisiologia: esclerose hialina focal e segmentar é patognomonica

16.6.2. Epidemiologia: causa '5 do s. nefrotico em adultos (até % na raga negra).

16.6.3. Idiopatica: proteintria (nefrotica %:; subnefrotica ¥3), HTA e IR ligeira;

. GVs e leucocituria; etiologia imune (?); plasmaferese (?).

16.6.4. 2™ por | nefronios (>50%) crénica por qualquer etiologia'.

16.6.5. Terapéutica: remissdo espontanea rara; até 70% remissao com corticoides.

16.6.6. Prognostico: | se apresentacdo com HTA, IR, raga negra e proteinuria

persistente; 50% recorréncia apos transplante.
16.7. Glomerulopatia membranosa [MGP]
16.7.1. Epidemiologia: 1* causa de s. nefrético idiopatico em adultos (30-40%),
rara (<5%) em criangas; pico aos 30-50 anos; 32:192.
16.7.2. Etiologia: idiopatica ou 2™ (%4) a doengas imunes (LES), infec¢do (HBV),
neoplasia, firmacos (ouro, penicilamina) ou outros (DM).
16.7.3. Patofisiologia: espessamento difuso GMB com deposicao granular Ig, C3
e C5b-9; serologia normal se idiopatica; cora com PAS.

16.7.4. Clinica: s. nefrotico em > 80%; proteintria ndo selectiva; microhematuria

em 50% e HTA 10-30% (1 com progressao IRC).

16.7.5. Curso: remissdo espontanea 40%; recorrente em 30-40%; IRC progressiva
em 10-20% (ESRD ap6s 10-15 anos); | progndstico se sexo J,
idosos, HTA, proteinuria grave, hiperlipidemia e IR.

16.7.6. Terapéutica: ciclofosfamida, clorambucil e ciclosporina | progressao IR e

proteinuria (corticoéides sem evidéncia); transplante se ESRD.

13 FSGS 27, congénita - oligomeganefronia, agenésia renal bilateral; adquirida - DM, ressec¢do cirurgica,
nefropatia refluxo, GN, nefrite intersticial, drepanocitose, rejeicdo transplante renal, HIV.
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16.8. Glomerulonefrite membranoproliferativa (mesangiocapilar) [MGN]

16.8.1. Geral: proliferagdo mesangial difusa e 1 GMB; idiopatica ou associada a

doenga sistémica ou fArmacos (caracteristicas tipo I).

16.8.2. Tipo I: depodsitos subendoteliais e mesangiais I[gG/M e C3; proteintria / s.
nefrotico, sedimento activo; GFR normal ou | ligeira; | C3; pode
estar associada a infec¢do cronica (HIV, HBV/HCV, endocardite),
doengas autoimunes (LES), neoplasia (hematoldgicas) ou outras;
curso cronico e 2 ESRD apos 10 anos; sem terapéutica especifica.

16.8.3. Tipo II: depositos densos de C3 (sem/pouca Ig); s. nefrético, mas também
s. nefritico, RPGN ou macrohematuria recorrente; autoimune (C3
factor nefritico); curso variavel (estdvel ou ESRD em 5/10 anos);
associacdo com lipodistrofia parcial; sem terapia especifica.

16.8.4. Tipo III: raro; depositos subepiteliais.

16.9. Glomerulonefrite mesangioproliferativa [MPGN)]

16.9.1. Epidemiologia: causa 5-10% s. nefrotico idiopatico; provavelmente grupo

heterogéneo entidades (MCD/FSGS atipicas, GN ligeiras).

16.9.2. Patofisiologia: 1 celular difuso predominantemente mesangial e epitelial,

com infiltrado de mondcitos; imunofluorescéncia variavel.

16.9.3. Curso: varidvel; proteinuria persistente | prognostico; ESRD >10/20 anos.

16.10. Nefropatia diabética
16.10.1. Epidemiologia: 1* causa de ESRD e didlise (!5 dos doentes em dialise; € o
grupo em dialise com 1 mortalidade); nefropatia em 30%
DM tipo 1 e 20% tipo 2; 1 risco se hiperglicemia, HTA,
HTG/hiperfiltragao, proteintria e, possivelmente, tabaco,
hiperlipidemia e polimorfismos genéticos (SRAA).

16.10.2. Curso: HTG e hiperfiltragdo — [5 anos] — microalbumintiria — [5/10
anos| — proteinuria [10/15 anos total]; ESRD 5/10 anos apods
nefropatia declarada; progressao pode ser 1 rapida na DM tipo 2.

16.10.3. Patofisiologia: espessamento GBM e Tmesangio por Tmatriz extra-celular

— esclerose PAS® difusa (por vezes nodular — lesdo
Kimmelsteil-Wilson); também lesdo tubulointersticial (1
K" e RTA IV); lesdo por HTG'", efeito directo glicose no
mesangio, AGEs, factores crescimento, citocinas, sorbitol.

16.10.4. Diagnostico: geralmente clinico, sem bidpsia; rins tamanho normal ou 7;

sedimento “inactivo”; retinopatia muitas vezes associada.

16.10.5. Terapéutica: controlo glicemia; IECAs e ARA 1II se microalbuminuria (|

HTG e progressdao; mesmo sem HTA); didlise (hemodidlise
melhor que peritoneal nos idosos) e transplante se ESRD.
16.11.Doengas de deposicao glomerular: deposi¢dao de proteinas anormais.

16.11.1. Amiloidose: AA e AL semelhantes; 75-90% envolvimento glomerular (1
mesangio com material hialino e espessamento GBM —
nédulos eosinofilicos [birrefringéncia verde com vermelho
Congo]; também depositos vasculares e tubulointersticiais);
proteinuria nefrdtica; rins tamanho normal ou 1; biopsia
rectal ou gordura abdominal positivas em 70%; ESRD em

" HTG induzida pela glicose: glicostiria — 1 reabsorcio glicose com Na” — 1 ECF — 1 ANP — 1 HTG.
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2/5 anos; morte precoce (complicagdes extra-renais); terapia

com melfalan e corticoides (?); colchicina atrasa nefropatia

s6 na FMF; transplante (sobretudo AA; recorréncia comum).

16.11.2. LCDD: 90% envolvimento renal; s. nefrotico e tubulopatia; 1 membrana

basal tubular (mais comum), 1 mesangio e GS nodular; ~ a

nefropatia diabética ou MGN; depdsitos granulares amorfos (ndo

fibrilares e ndo coram com vermelho Congo); 1 progressao e |

progndstico (sobretudo se MM); terapia melfalan e corticéides (?)

16.11.3. Macroglobulinemia de Waldenstrom: 1 IgM; s. hiperviscosidade;
envolvimento renal € raro.

16.11.4. Glomerulopatia fibrilar imunotactoide: proteintria (50% s. nefrético);

hematuria, HTA e IRC; 1

incidéncia d. linfoproliferativas.

17. GLOMERULOPATIAS ASSINTOMATICAS

17.1. Hematiria: glomerular (GVs dismorficos e cilindros, proteinuria > 2g/d, s.
nefritico, RPGN ou doenca sistémica compativel); neoplasia,
doengas cisticas, vasculares ou tubulointersticiais; necrose
papilar; hipercalciuria e hiperuricosuria; HBP; litiase renal.

17.1.1. Nefropatia IgA: vide Nefropatia IgA (doenca de Berger) e HSP.

17.1.2. Doenga membrana basal fina (hematuria benigna)

Patofisiologia: hereditaria (defeito colagénio tipo IV, AD) ou esporadica;
GBM fina; benigna (raramente HTA e GS apos décadas).
Clinica: surge na infancia; hematiria persistente ou intermitente (1 com
infeccdes respiratorias); ¢ uma causa comum de hematuria
assintomatica (frequéncia semelhante a nefropatia IgA).

17.1.3. S. Alport: nefrite genética mais comum; X-dominante; mutacdo colagénio
tipo IV; associado a surdez e perturbagdo da visdo; hematiria
isolada ou GS e IRC progressiva (T mesangio, FSGS, fibrose
tubulointesticial, atrofia); 5% ac. anti-GBM ap0s transplante.

17.2. Proteinuria isolada: 0,5-10% da populagdo; geralmente < 2g/d.

17.2.1. Benigna: 80%; excelente progndstico.

Idiopatica transitoria: adultos jovens; apenas numa medigao isolada.
Funcional: durante febre, exposicao ao frio, stress, [CC ou ASO.
Intermitente: proteintria em 'z das colheitas sem outra evidéncia lesdo.
Postural: surge com ortostatismo; transitoria (80%) ou fixa (20%).
17.2.2. Persistente: 10-25%; varias colheitas em ortostatismo e decubito; maioria
lesdo estrutural (glomerulopatias nefroticas; MPGN +/- FSGS
> F/DGN > nefrite intersticial); 20-40% IRC apds 20 anos
(ESRD rara); excluir gamapatia monoclonal.
17.3. Glomerulonefrite crénica: proteinuria e/ou hemattria persistente, IR progride
lentamente; pode resultar qualquer glomerulopatia
(diagnostico 1% dificil pelo grau de esclerose).
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18. OUTRAS GLOMERULOPATIAS

18.1. Hereditarias
18.1.1. S. Alport: vide Sindrome de Alport.
18.1.2. Drepanocitose: glomerulopatia em 15-30% homozigdticos; HTG nos 1% 5
anos vida; geralmente FSGS (por vezes MGN); IECAs.
18.1.3. D. Fabry: acumulagao lissosomica glomerular, tubulointersticial e vascular
de glicoesfingolipidos — FSGS; corpos mieloides; doenga renal
2%-3* década; progressiva; a-galactosidase ¢ benéfica.
18.1.4. “Nail-patella”: AD; anomalias 6sseas (joelhos e cotovelos) e displasia
ungueal; ¥ tem nefropatia; ESRD em 10-30%.
18.1.5. Lipodistrofia: origina MGN tipo IT (80%) ou I (20%); $ entre 5-15 anos.
18.1.6. Défice lecitina-colesterol acetiltransferase: microhematuria, proteintria e
IR progressiva; FSGS.
18.2. Farmacos
18.2.1. AINEs: IRA hemodinamica, retengdo hidro-salina, hiponatremia,
hipercaliemia, necrose papilar, nefrite intersticial, s. nefrético
(lesdo ~a MCD) e ESRD; sobretudo com derivados propionicos.
18.2.2. Ouro: 5-25% proteinuria ap6s 4-6 meses; MGP (também MCD e MPGN);
s. nefrotico (em Y5 se proteintria) sobretudo se HLA-BS / DR3.
18.2.3. Penicilamina: 5-35% proteintria; MGP (por vezes IRA por RPGN imune).
18.2.4. Heroina EV: associada a FSGS (tinico farmaco); possivel contaminante; s.
nefrotico, HTA e progressdo para ESRD em 3-5 anos.
18.2.5. Anfetaminas: causa rara de vasculite necrotizante sistémica.
18.3. Infecgdes: via infeccdo directa (HIV), nefrotoxinas (E. coli), deposi¢do CI (GN
pos-infecciosa) / crioglobulinas (HBV/HCV) e 1 formagao amiloide.
18.3.1. Virais
HBV: associada a MGP (também MGN, nefropatia IgA, EMC e PAN);
por deposicao CI; s. nefrotico e microhemattria (HTA e IR raro);
causa importante MGP em éreas endémicas; bom progndstico em
criangas (¥ remissdo espontanea; ESRD rara); em adultos 30%
IRC progressiva e 10% ESRD; IFNa | proteindria e progressao.
HCV: associada a EMC, MGN (tipo I) e MGP; alteracdes renais em
30%; s. nefrotico e microhematuaria; IFNa é benéfico.
HIV: associada a FSGS (HIVAN; mais comum; agressiva [s. nefrotico
grave e progressdo rapida ESRD], inclusdes tubulointersticiais),
DPGN e MPGN; HAART e/ou corticoides benéficos.
18.3.2. Bacterianas
Endocardite: por CI, mas também embolizagdo, sépsis, abcessos, CID e
farmacos; microhematuria, cilindros GVs, piuria,
proteinuria moderada (nefrotica em %) e IR variavel; FR
em 10-70% e CI circulantes em 90%; FPGN (por vezes
GN difusa necrotizante); resolve com erradicagdo infecgao.
Supurativas: p. ex. osteomielite e abcessos; hematuria, cilindros GVs,
proteintria e IRA; MPGN, MGN e DPGN.
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Sifilis: s. nefrotico em 0,3% 2*™ ¢ 8% congénita; geralmente MGP.
Lepra: amiloidose AA; por vezes sindrome ~ a GN pos-estreptococica.
18.3.3. Protozodrias e parasitarias
Plasmodium: proteintria transitoria por P. falciparum e malariae; nem
sempre resolve com erradicacdo infecgao.
Schistosoma: s. nefrotico em 5-10%; ESRD comum; MGN ou MPGN.
Filiariase: MGP (Loa loa) e GN proliferativa (Onchocerca volvulus).
Toxoplasmose congénita: GN por complexos imunes.
Equinococose e triquinose: MGP e GN proliferativa respectivamente.
18.4. Neoplasias
18.4.1. Sélidas: MGP, MCD, FSGS, GN a CI, GN fibrilhar/imunotactéide, LCDD
e amiloidose; proteinuria ligeira comum (por vezes s. nefrdtico —
MGP) em tumores so6lidos, mas GN marcada ¢ rara.
18.4.2. Hematologicas
LH: LH associado a s. nefrotico; sobretudo (70%) por MCD (antes, com
ou apos diagnostico); correlaciona-se com actividade doenga.
LNH: MCD, MGP, MGN e GN crescéntica.
Leucemia: glomerulopatia rara (MGN).
18.5. Artrites e conectivites B
18.5.1. AR: lesdo renal directa rara na AR (2™ a amiloidose AA ou fArmacos).
18.5.2. Sjogren: lesdo tubulointersticial (s. Fanconi, RTA ou | [urina]); GN rara
(MGP e MGN mais comuns).
18.5.3. Polimiosite e dermatomiosite: por vezes MPGN por deposi¢ao CI.
18.5.4. Doenga mista do tecido conjuntivo: doenga renal em < 15%; MGP ou
MGN; excelente progndstico.

19. TUBULOPATIAS

19.1. Doenca renal poliquistica autossomica dominante
19.1.1. Epidemiologia: 1:300/1000; 4% da ESRD; 90% AD, 10% esporadicos.
19.1.2. Genética: genes policistina; ADPKD-1 (85%), 2 (inicio tardio) e 3 (rara).
19.1.3. Patofisiologia: rins T com multiplos quistos esféricos (1-5% nefronios);
restante parénquima atrofia tubular, fibrose intersticial, GS.
19.1.4. Clinica: maioria na 3-4* década; dor flanco crdnica (aguda se infecgao,
obstru¢do ou hemorragia), macro ¢ microhematuria, nocturia (por
L []), litiase (15-20%; oxalato e urato), HTA (20-30% criangas,
75% adultos; T ESRD), UTI (cistite, pielonefrite ou piocisto); IR
progride lentamente, mas 2 ESRD aos 60 anos; 1 Hct por 1 EPO.
Extra-renais: quistos hepaticos (50-70%; funcdo normal), baco, pancreas
e ovarios; aneurismas intracranianos (5-10%; rastreio so se
antecedentes de hemorragia); diverticulose (1 risco
perfuragdo); PVM (25%), insuficiéncia adrtica e tricispide.
19.1.5. Diagnostico: ecografia no diagnostico e rastreio (3-5 quistos por rim); TC
melhor para quistos pequenos; estudo genético pouco usado.
19.1.6. Terapéutica: suporte; controlo agressivo HTA (IECAs) e UTIs.
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19.2. Doenga renal poliquistica autossémica recessiva
19.2.1. Patofisiologia: 1:20.000; rins 1 a nasceng¢a, mas lisos; tubulos alongados
(podem passar a esféricos com idade); fibrose intersticial.
19.2.2. Clinica: 1° ano de vida; massa abdominal bilateral; morte neonatal por
hipoplasia pulmonar; HTA e | []; progressdo variavel para
ESRD:; fibrose hepatica e HTP em criangas mais velhas.
19.2.3. Diagnostico: ecografia (se quistos esféricos dificil diferenciar de ADPKD)

19.3. Esclerose tuberosa: AD; angiomiolipomas renais bilaterais e por vezes quistos

(~ADPKD); lesdes cutaneas e tumores benignos SNC.

19.4. Von Hippel-Lindau: AD; hemangioblastomas retina e SNC; quistos renais

bilaterais; carcinoma células renais em 40-70%.
19.5. Espongiose medular
19.5.1. Patofisiologia: AD, mas maioria esporadica; quistos medulares e papilares
dos ductos colectores; bilateral em 70%; litiase frequente.
19.5.2. Clinica: 3-4* década com litiase (60% dos afectados, 12% da litiase renal),
UTI, hematuria recorrente; hipercalciuria tem frequéncia igual a
restante litiase, mas nefrocalcinose papilar 1 frequente; proteintria
minima e IR apenas por UTI ou litiase; diagndstico — pielograma.
19.5.3. Terapéutica: 1 ingestdo fluidos; terapia normal da litiase; controlo UTI.
19.6. Nefronoptise [NPH] / Doen¢a quistica medular [DQM]
19.6.1. Genética: NPH — AR (1-juvenil, 2-infantil e 3-adolescéncia); DQM — AD.
19.6.2. Patofisiologia: rins |; quistos apenas medulares; GS, atrofia tubular e
fibrose intersticial; perda diferenciacao cortico-medular.
19.6.3. Clinica: NPH infancia/adolescéncia, DQM 3-4* década; politria, anemia e
IR rapidamente progressiva; na NPH | crescimento e associagdo
com fibrose hepatica e ataxia cerebelosa; TC > ecografia.
19.6.4. Terapéutica: terapéutica de suporte; transplante (ndo recorre).

19.7. S. Liddle: AD; ~ hiperaldosteronismo (HTA, |K" e alcalose), mas com renina
e aldosterona ||; mutagdo activante do canal Na' sensivel ao
amiloride; terapia com amiloride ou triamterene e restri¢ao salina.

19.8. S. Bartter: hipocaliemia por espoliagio salina (perda Na — | ECF — 1

SRAA — 1 excre¢io K™ e H'; 1 prostaglandinas 2*), alcalose ¢
TA normal/baixa; 2 formas, ambas AR — pré-natal (polihidramnios
e prematuridade; febre e desidratagdo recorrentes; | crescimento;
nefrocalcinose por hipercalcitiria; 11 prostaglandina E) e classico
(infancia; fadiga e caibras; politria e noctaria [NDI por | K']);
terapia — 1 ingestdo Na" e K, espironolactona, AINEs (pré-natal).

19.9. S. Gitelman: ~ Bartter (| K", espoliacio salina, alcalose, 1SRAA, TA normal),

mas | Mg2+ e hipocalcitiria; 2-3* década; fadiga, caibras, nocturia;
AR; mutagdo | transportador Na-Cl sensivel tiazidas; 1 ingestdo

Na',K'e Mg2+; anticaliuréticos; AINEs e IECAs ineficazes.

19.10. Diabetes insipidus nefrogénica [NDI] congénita
19.10.1. Genética: X-dominante (3 e | expressio @; mutagdo receptores AVP
renais [tipo 2]) ou, |comum, AD/AR (muta¢do aquaporina 2).

19.10.2. Clinica: politria persistente, desidratacdo e urina hipoténica; AVP 1;
diagnostico 1* infancia; | Na™ pode levar a convulsdes e atraso
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mental; quando capazes satisfazer sede estabilizam; GFR

normal; dilatacdo arvore excretora pelo 1 diurese.
19.10.3. Terapéutica: hidratagdo; tiazidas (+/- amiloride / indometacina) | diurese.
19.11. Acidose Tubular Renal [RTA]: acidose hiperclorémica (AG normal) e UAG?

Achado RTA tipo 1 RTA tipo 2 RTA tipo4 |Perda GI HCO;

Acidose AG normal Sim Sim Sim Sim

pH urinario minimo _ <5.5 <5.5 5t06
FEncos <10 15 <10 <10
Potassio sérico l l 1 l
Sindrome Fanconi Nio Sim Nio Nio
Litiase / Nefrocalcinose Sim Nao Nao Nao
Excre¢do &cido diaria l Normal l l

AG urindrio Positivo Positivo Positivo Negativo
Necessidade didria HCO; | <4 mmol/kg >4 mmol/kg <4 mmol/kg Variavel

19.11.1. Tipo 1 (distal)
Etiologia: genética (AD; também AR e esporadica); adquirida (maioria;
Sjogren, hepatite cronica, hipergamaglobulinemia ou LES).
Patofisiologia: incapacidade de acidificar urina (| secre¢io H'; pH >
5,5); NH4+,i; poliuria e hipocaliemia; hipercalciuria e
ligeiro 1 2°"° PTH; litiase CaPO, e nefrocalcinose; |
crescimento (doenga 0ssea pela acidose e | VitD).
Diagnostico: acidose AG normal € pHuysinario > 5,5 (piora com CINH,);
litiase e nefrocalcinose; sem bicarbonaturia (Fepco3;<10%)
Terapéutica: alcaldides (NaHCOs e citrato sddio [soluto de Shohl]).
19.11.2. Tipo 2 (proximal)
Etiologia: s. Fanconi; hereditario (raro, AD/AR); acetazolamida.
Patofisiologia: | reabsor¢do HCO; no TCP; acidificagdo urinaria
mantida;, | POs e | calcitriol (raquitismo e
osteomalacia); hipercalciuria sem litiase; hipocaliemia.
Diagnostico: acidificagdo urindria normal (melhora com CINHy);
bicarbonaturia (Fegcosz >15%) com HCOs” sérico normal.
Terapéutica: HCO3™ > 4mmol/kg por dia; tiazidas e restricdo salina.
19.11.3. Tipo 3: muito raro; caracteristicas tipo 1 e 2; AR; | anidrase carbonica II
(existe no TCP e TCD); associada a osteopetrose e atraso mental.
19.11.4. Tipo 4 (hipercaliémica distal) N
Etiologia: adquirida — hipoaldosteronismo (1**°; hiporreninémico [mais
comum, associado a DM]; farmacos [AINEs, IECAs, TMP; 1
se IR ligeira]) ou | resposta aos mineralocorticoides
(tubulopatia distal, obstru¢ao, drepanocitose, anticaliuréticos)
Patofisiologia: | secre¢io K™ e H'; acidose com hipercaliemia.
Diagnostico: acidificacdo urindria mantida e hipercaliemia (melhora
com CINH,); sem bicarbonaturia (Fepco3<10%)
Terapéutica: | ingesta K'; 1 mineralocorticéides (fludrocortisona; dose
1 se resisténcia parcial); diurético ansa e 1 ingestio Na'.
19.12. Pseudohipoaldosteronismo
19.12.1. Tipo 1: AD (mutagdo | receptor mineralocorticoide) ou AR (mutagdo |
canal Na' sensivel ao amiloride); sintomas surgem na infancia.
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19.12.2. Tipo 2: s. Gordon; AD; mutagdo 1 co-transportador NaCl sensivel
tiazidas; terapéutica com tiazidas corrige.
19.13. Alteracdes ligadas a vitamina D
19.13.1. Raquitismo ligado X: | PO,> por | reabsorgdo renal desde nascimento;
raquitismo e | crescimento (sobretudo Mls); dor
6ssea; Ca”” e PTH normais; VitD normal (deveria
estar 1); terapia com PO, e calcitriol.

19.13.2. Raquitismo AD: | PO,> por perda renal; penetrancia variavel (infancia

[raquitismo e anomalias dentérias] ou ja em adulto).

19.13.3. Raquitismo VitD dependente

Tipo 1: AR; calcitriol | com percursor normal; défice 1a-hidroxilase; 1*
infancia; Ca®" ¢ PO, |; FA 1; PTH 1; terapia calcitriol.

Tipo 2: AR; resisténcia ao calcitriol; clinica semelhante ao tipo 1, mas
calcitriol 1 e associado a alopécia; terapia 1 calcitriol.

19.13.4. Osteomalacia oncogénica: maioria adultos; tumores mesenquimatosos
muito vascularizados (90% benignos; maxilo-
faciais ou extremidades); dor 6ssea e fadiga; |
PO,> e VitD por acgdo fosfatoninas (1 perda
renal PO,> e | VitD activa); octreotido corrige

19.14.Doen¢a Dent: ligado ao X; hipercalcitria, proteiniria baixo peso molecular,
nefrolitiase calcica e nefrocalcinose em criangas J'; progride
para IR; pode ser mais generalizado (caracteristicas s. Fanconi).
19.15. Hipouricemia isolada: AR; uricemia | e, muitas vezes, 1 uricosuria; 1 risco
litiase; associado s. Fanconi, d. Wilson, LH e d.
Hartnup; 1 ingestao fluidos +/- alcaldides e alopurinol.
19.16. Doenca Hartnup: AR; | absor¢do intestinal e | reabsor¢ao renal aa neutros; 1
excrecao ac. indolico pela degradagdo intestinal triptofano;
maioria assintomatica (pelagra 10-20%); 1 excrecdo urina

de aa neutros; dieta com niacina (VitBs) e hiperproteica.

19.17.Sindrome de Fanconi
19.17.1. Etiologia: idiopatico (AD, AR, ligado X ou esporaddico), associado a
doencas sistémicas (d. Wilson, galactosemia, tirosinemia,
cistinose, intolerancia a frutose, s. oculocerebral de Lowe), ou
adquirido (MM, amiloidose, metais pesados e QT).

19.17.2. Patofisiologia: | generalizada transporte no TCP, envolvendo aa, glicose,
PO, " urato, Na", HCO; e proteinas; pode originar RTA 2,
poliuria, glicostria com glicemia normal, hipofosfatemia,
hipouricemia, hipocaliemia, aminoacidiria e proteindria
baixo peso molecular; raquitismo e osteomalacia comuns.

19.17.3. Terapéutica: suplementos PO, e VitD; alcaldides; ingestdo liberal Na™

20. DOENCAS TUBULOINTERSTICIAIS

20.1. Geral: sedimento (eosinofiluria nas formas alérgicas) e histologia inespecifica
(biopsia raramente diagnostica); disfuncdo proximal (caracteristicas s.
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Fanconi, proteinuria tubular, acidose hiperclorémica precoce) ou distal
(tubos colectores [amiloidose ou uropatia] — RTA tipo I; estruturas
medulares / papilares [analgésicos, drepanocitose] — | concentragdo)
20.2. Agudas: edema intersticial com infiltragdo cortico-medular por PMN e
linfocitos; necrose tubular descontinua.
20.3. Crénicas: fibrose intersticial com infiltracao linfocitos e anomalias tubulares
disseminadas (atrofia, dilatagdo e espessamento membrana basal).
20.4. Toxinas exogenas
20.4.1. Analgésicos: combinagdo fenacetina com AAS, acetaminofeno ou cafeina;
necrose papilar e inflamagao tubulointersticial; lesdo vascular
— isquemia — necrose papilar (“sinal do anel” na
pielografia) — fibrose — calcifica¢do (padrao de “garland”
na TC); IR gradual; >'; piuria estéril; por vezes hematuria e
obstrucdo por detritos (colica); proteinuria <lg/d; por vezes
RTA distal com nefrocalcinose; anemia desproporcional a
azotemia; carcinoma células transi¢ao tardiamente.

20.4.2. Chumbo: lesdo cronica (ingestdo tintas com chumbo em crianca — lesdo
em adulto; exposicdo ambiental); lesio do TCP (degeneracao
celular, 7 mitocondrias e inclusdes eosinofilicas ricas em
chumbo) — atrofia renal; 1 excrecao porfirinas e urobilinogénio;
hiperuricemia por { reabsor¢do (gota em ’2); HTA; 1 chumbo
sérico e 1 excregdo apoOs quelante; sinais intoxicacio aguda'
ausentes; terapéutica com quelante e remocgao exposi¢ao.

20.4.3. Litio: lesdo cronica com IR insidiosa; NDI comum; atrofia tubular, fibrose
intersticial e quistos tubulares (por vezes FSGS); monitorizar terapia
litio; DRC pode progredir para ESRD mesmo apds paragem litio.

20.4.4. Outros

Ciclosporina: lesdo renal aguda e cronica; cronica origina | irreversivel
GFR com proteintria ligeira, HTA; 1 K" por resisténcia a
aldosterona; fibrose intersticial descontinua, atrofia
tubular, hialinose vascular e, por vezes FSGS; distingdo

dificil com rejeicao cronica transplante renal (bidpsia).
Ervas chinesas: fibrose intersticial rapidamente progressiva e atrofia
tubular; pitria estéril e anemia desproporcional a GFR.
Varios: farmacos causadores IRA (AB, radiocontraste, metais pesados,
hidrocarbonetos) podem também originar lesdo tubulointersticial

20.5. Toxinas metabdlicas
20.5.1. Acido urico: nefropatia aguda a acido trico e nefropatia gotosa (cronica).
Aguda: IR rapidamente progressiva por hiperuricemia extrema; por d.
linfo/mieloproliferativas (sobretudo com QT — s. lise tumoral);
deposi¢do cristais urato — obstrucao sistema excretor (maioria
bilateral); micro/macrohematiria e cristais urato na urina
(uricosuria/creatinina >1 distingue da hiperuricosuria por IRC);
prevencdo com alopurinol; apds hiperuricemia diuréticos e
alcalinizar urina (HCOj™ e/ou acetazolamida) — dialise.

" Intoxicaciio aguda por chumbo: dor abdominal, anemia, neuropatia periférica, encefalopatia.
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Cronica: IRC insidiosa por hiperuricemia cronica; deposito cristais urato
parénquima renal — obstru¢do intra-renal, inflamacdo (infiltrado
linfocitico, eventual fibrose); bacteriuria e pielonefrite em % por
estase; proteccao renal pelo alopurinol ndo demonstrada.

20.5.2. Hipercalcemia: 1 Ca>" cronico pode originar lesdo tubulointersticial ¢ IRC
progressiva; lesdo degenerativa distal — necrose tubular
— obstru¢gdo — dilatagdo e atrofia tubular, infiltrado
mononuclear e nefrocalcinose; | [urina] (poliuria e
noctaria), mas também | GFR e lesdo vascular (menos que
na hipercalcemia aguda); por vezes RTA distal e
espoliacao Na" e K'; finalmente ESRD; nefrocalcinose e
litiase no Rx; terapia — | Ca>" (lesdo pode ser irreversivel).
20.6. Doenca renal associada a neoplasia extra-renal
20.6.1. Linfoma e leucemia: infiltracdo renal difusa em 2, mas IR numa minoria.
20.6.2. MM: infiltragdo rara e apenas focal (IR rara); proteinuria Bence-Jones —
toxicidade tubular directa e precipitacao distal — “rim do mieloma”
(atrofia tubular, cilindros eosinofilos e células gigantes); risco IRA
na pielografia EV (por desidratagio); lesdo também pelo 1 Ca®" e
uricemia; por vezes lesdo proximal (RTA tipo II e s. Fanconi).
20.6.3. Amiloidose: predominio de lesdao glomerular (proteinuria e azotemia), mas
também tubulopatia (NDI e RTA tipo I); rins 1 tamanho.
20.7. Alteracoes imunes
20.7.1. Nefrite alérgica: hipersensibilidade (AB, diuréticos, anti-ulcerosos, AINEs
[associados também a MCD e MGP] e alopurinol); rins?;
inflamacao intersticio (edema e infiltrado PMN, linfocitos,
plasmdcitos, por vezes eosinodfilos); NTA se grave;
geralmente requer exposicdo prolongada; triade febre,
exantema e eosinofilia sugestiva, mas |comum; sedimento
— hematuria, pitria, proteinaria ligeira (excepto AINEs),
por vezes, eosinofilos; parar farmaco +/- corticéides (?).
20.7.2.S. Sjogren: lesdo tubulointersticial cronica; infiltrado linfocitario
(histologia ~ gl. salivares/lacrimais); | [urina] e RTA tipo 1
20.7.3. Anomalias tubulointersticiais associadas a GN
Pela doenga 1*™: CI na membrana basal tubular em "2 dos doentes com
nefrite lipica; em muitos doentes com ac. anti-GBM,
. 0 ac. também reage com membrana tubular.
2%1° 3 glomerulopatia: fibrose tubulointersticial correlaciona com GFR.
20.8. Outros
20.8.1. Refluxo vesico-ureteral: 1 risco UTI repeticao; proteintria marcada; lesao
tubulointersticial cronica e glomerular ~ GS focal
idiopatica; pielografia EV muitas vezes detecta
(se necessario a cistouretrografia miccional
confirma); cirurgia se refluxo grave e sem GS.
20.8.2. Nefrite radica: glomérulos hialinizados, atrofia tubular, fibrose intersticial,
hialinizacdo média arteriolas; clinica pode demorar meses;
IR rapidamente progressiva, HTA, anemia e proteinuria
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(pode ser nefrotica); 2 — IRC; ha também forma insidiosa;
HTA maligna na radiacdo renal unilateral; actualmente rara.

21. LESAO RENAL VASCULAR

21.1. Doenca tromboembdlica das artérias renais
21.1.1. Etiologia: por patologia intrinseca das artérias renais (pds-traumatica,
aterosclerose ou inflamatdria) ou embolia (15-30% bilaterais).
21.1.2. Patofisiologia: todo um espectro, sendo os extremos — aguda (embolizacao
p. ex.; dor subita, febre, hematuria, leucocitose, nduseas e
vomitos; se enfarte T AST, LDH e FA; IRA se bilateral) e
gradual (p. ex. aterosclerose; assintomatica); HTA se
enfarte por libertagdo renina; diagndstico por arteriografia.
21.1.3. Terapéutica: aguda — inclui terapia suporte, controlo HTA, anticoagulagao
(unilateral), cirurgia (na bilateral; comparavel a médica);
cronica — revascularizagado cirdrgica.
21.2. Doenca ateroembédlica das artérias renais
21.2.1. Etiologia: forte associagdo a factores risco aterosclerose e estenose artéria
renal; 72 precipitado por arteriografia (mais comum), cirurgia
vascular, angioplastia, heparina e trombolise.
21.2.2. Patofisiologia: embolizagdo sistémica de cristais de colesterol.
21.2.3. Clinica: 1-14 dias apds precipitante (pode ser mais insidioso); < 2 tem
manifestacdes sistémicas (constitucionais), cutaneas em 50-90%
(livedo, “purple toe”, necrose); embolizagdo também noutros
locais; HTA em '%; IR subaguda (mas pode ser aguda e oligurica);
uremia em 40% (apenas 2 deixa didlise apos 1 ano); diagnostico
definitivo requer biopsia; mortalidade de 64-81%.
21.2.4. Terapéutica: sem terapia eficaz; retirar anticoagulagao (?); estatinas (?).
21.3. Trombose veia renal
21.3.1. Etiologia: ocorre em 10-50% se s. nefrotico (MGP) ou certos carcinomas.
21.3.2. Patofisiologia: exacerba proteinuria, mas s. nefrotico de novo ¢é raro.
Aguda: criancas; IRA com febre, arrepios, dor, leucocitose e hematuria;
choque hipovolémico se enfarte hemorragico ou ruptura.
Gradual: 1dosos; assintomatico ou HTA, TEP recorrente, Fanconi € RTA.
21.3.3. Diagnéstico: venografia renal; doppler, TC ou RMN mostram trombo.
21.3.4. Terapéutica: anticoagulacdo (para prevenir TEP; 1 funcdo renal (?); mais
eficaz se aguda em jovens); estreptocinase (?); nefrectomia
(enfarte grave criangas); trombectomia em alguns casos.
21.4. Estenose artéria renal / Doenca renal isquémica
21.4.1. Epidemiologia: causa 2-5% da HTA; afecta até¢ 40% idosos + HTA, DM e
aterosclerose); por placa ateroma se >50 anos (bilateral em
1), displasia fibromuscular se <50 anos (% jovens).
21.4.2. Clinica: HTA subita, acelerada, maligna ou refractaria; uremia (sobretudo
se por IECA); rim | unilateralmente; hipocaliemia inexplicada;
sopro abdominal, evidéncia de doenga aterosclerotica.
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21.4.3. Diagnostico: eco-doppler (da indice de resisténcia; tem muitas limitagdes);

renografia apds IECA; angioRM e arteriografia (melhores).

21.4.4. Terapéutica: cirurgia / angioplastia ¢ > a médica; angioplastia na displasia;

aterosclerose implica protese ou cirurgia; boa recuperagdo
(depende lesdo parénquima — proteinuria e imagiologia).
21.5. Sindrome hemolitico urémico e Purpura trombética trombocitopénica

21.5.1. Etiologia: lesdo endotelial por toxinas bacterianas (sobretudo E. coli

O157:H7; Shiga-like; LPS), CI e farmacos (QTs, ciclosporina,
clopidogrel e quinino); também predisposicao genética.

21.5.2. Patofisiologia: coagulopatia de consumo com trombocitopenia e anemia
hemolitica microangiopatica (esquizocitos); varios enfartes
hemorragicos corticais (“flea-bitten”); lesao oclusiva das
pequenas artérias e arteriolas aferentes (depositos fibrina e
hiperplasia intima [f TTP]); edema descontinuo, necrose
tubular e fibrose; por vezes necrose cortical bilateral.

21.5.3. Clinica: IR com azotemia, proteinuria ligeira, micro ou macrohematuria (1

no HUS com oliguria, HTA e progressao para IRC); TTP 1
sintomatologia neurologica; prognostico melhor em criangas.

21.5.4. Terapéutica: corticoides e plasmaferese (sobretudo TTP); esplenectomia e

farmacos antiplaquetarios.
21.6. Nefrosclerose arteriolar: HTA — arteriolosclerose hialina — nefrosclerose.

21.6.1. Benigna: HTA cronica nao maligna; rins normais ou |; arteriolosclerose

hialina das arteriolas aferentes — lesdo isquémica glomerular e
tubular — nefrosclerose; 1 ligeiro a moderado creatinina e/ou
proteintria; GFR quase normal apesar de | circulagdo renal.

21.6.2. Maligna: HTA maligna (sintomas neurolégicos — IR e descompensagao

cardiaca; auséncia de papiledema nao exclui); rins “flea-bitten”;
necrose fibrindide arteriolar e arteriolite hiperplasica das artérias
interlobulares; lesdo glomerular e tubular por isquemia (1 SRAA
e T permeabilidade a fibrina [origina anemia hemolitica
microangiopatica); IRA, hemataria, proteiniria (por vezes
nefrotica) e cilindraria; esquizocitos; controlar HTA.

21.7. Esclerodermia (esclerose sistémica progressiva)

21.7.1. Anomalias urinarias persistentes: curso indolente para IR (dialise apos 1

ano de azotemia); propensao para HTA.

21.7.2. Crise esclerodérmica: || fun¢@o renal com HTA maligna, oligaria, 1 ECF,

anemia hemolitica microangiopatica e envolvimento
SNS; origina IRC se ndo tratada.
21.7.3. Terapéutica: | prognodstico (sobretudo apds IR); controlo agressivo HTA;
IECAs na crise (muito eficazes; continuar mesmo em diélise)
21.8. Nefropatia da drepanocitose
21.8.1. Patofisiologia: hiperfiltracao / falciformizagdo na microvasculatura renal.
Glomerulopatia: nos jovens por hiperfiltragdo; FSGS; proteintiria por
vezes nefrotica; o talassémia protege; ESRD em 4-18%
Enfartes papilares: presente em 'z se trago falciforme; {1 risco infeccao;
tubulopatia; hematuria (traco > doenga).
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Enfartes corticais: | fun¢@o, hematuria persistente ¢ hematomas.
Tubulopatia funcional: por isquemia; | [urina] (1 risco desidratagdo);
por vezes hipercaliemia e hiperuricemia
21.8.2. Terapéutica: IECAs melhoram glomerulopatia de hiperfiltracao.
21.9. Necrose cortical bilateral: aborto séptico, “abruptio placentae”, pré-eclampsia

22. NEFROLITIASE

22.1. Tipos de calculos
22.1.1. Calcio: 75-85%; radiopacos; 32-3:12 e 3-4* década; recorre em Y.
22.1.2. Urato: 5-8%; radiotransparentes; 3>9; gota em Y2; maioria hereditaria.
22.1.3. Cistina: raros (1%); radiopacos; cristais achatados hexagonais.
22.1.4. Estruvite: 10-15%; radiopacos; por UTIs repeticdo ($ ou algaliagdo
cronica; geralmente Proteus); podem ser grandes (coraliformes)
22.2. Manifestacoes
22.2.1. Hematuria assintomatica: calculos renais sdo uma etiologia frequente.
22.2.2. Passagem: colica (dor flanco com 1 progressivo +/- irradiagdo pélvica) e
hemorragia; frequéncia, urgéncia, distiria se impacte na porgao
intravesical uréter; <Smm( passagem espontanea; diagndstico
— pielografia EV ou TC (preferido), ecografia | sensivel.
22.2.3. Coraliforme: calculos estruvite, cistina e urato por vezes demasiado 1 para
entrar uréter — preenchem bacinete (por vezes até célices).
22.2.4. Nefrocalcinose: calculos Ca®” que ficam na papila (multiplas calcificagdes
no Rx); ocorre na hipercalciuria grave (RTA distal); na
espongiose medular calcificagao tubos colectores dilatados
22.2.5. Lama: urato e cistina (Ca*" ndo) podem precipitar e ocluir ambos ureteres.
22.2.6. Infec¢ao: UTI ocorre por instrumentagdo e cirurgia; calculos podem conter
bactérias (UTIs repeti¢do); UTI pode originar calculos estruvite.

22.3. Patogénese: supersaturagio (1 excregio, desidratagdo, | inibidores [s6 Ca’";

pirofosfato — fosfato, glicoproteinas — oxalato, citrato — ambos] e
A pH [| — urato; T — fosfato; oxalato ndo altera]) — nucleagao.

22.4. Avaliacio: nos adultos se recorrente e sempre nas criangas.

22.5. Terapéutica: 1 ingestdo agua (2,5L | recorréncia em 2); remover calculo se
obstrucdo ou hemorragia graves, infeccdo ou dor intratavel;
litotricia (extracorporal ou via ureteroscopio; preferidos),
nefrolitotomia percutanea, cirurgia.

22.6. Calculos calcio

22.6.1. Hipercalcitria idiopatica: 2; familiar; tipo absortivo ou renal (extremos da

mesma entidade ?)'®; hiperactividade VitD (1}

VitD / receptor); dieta | em Ca®" 1 risco litiase e

doenca 6ssea; dieta | Na' e proteinas — tiazidas.

22.6.2. Hiperuricosuria: 20%; célculos de oxalato; geralmente por 1 ingestdo
purinas; dieta pobre em purinas +/- alopurinol.

' Tipo absortivo: 1 absorgdo intestinal — 1 Ca®’ pés-prandial — | PTH — | reabsorgio renal
Tipo renal: | reabsor¢do renal — 17 PTH e Vitamina D — 1 absor¢&o intestinal
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22.6.3. 1 PTH 1°"°: 5%, fosfato e oxalato; paratiroidectomia (antes lesdo renal).
22.6.4.RTA tipo 1: rara; calculos de fosfato (por 1 Ca*", 1 pH e | citrato) e
nefrocalcinose; HCO;™ reduz hipercalciuria; calculos oxalato
na RTA distal incompleta 2*™ a hipercalcitria idiopatica.
22.6.5. Hiperoxaluria: se grave pode levar a nefropatia tubulointersticial.
Dietética: 10-30% da litiase calcica; hiperoxaluria ligeira por 1 ingestdo
oxalato (| ingestdo calcio também 1 absor¢ao oxalato).
Entérica: 1-2%: hiperoxaluria intermédia por s. méd absor¢do (intestino
curto, proliferagdo bacteriana, Crohn, pancreatite cronica) com
| absorgdo gorduras (ligam Ca”" e deixam oxalato livre).
Hereditaria: raro; hiperoxaliria marcada; litiase na infancia; tipo I e I1.
22.6.6. Hipocitratiria: 15-60%; 1% ou 2*™ (RTA, diarreia crénica, | K*); HCO5".
22.6.7. Idiopatica: 20%; 1 ingestao fluidos, tiazidas, alopurinol, citrato e fosfato.
22.7. Calculos urato: pH | se gota (!%2), litiase urica idiopatica (Y2) e desidratacao;
independente do pH se s. mieloproliferativo (+/- QT) ou s.
Lesh-Nyham (uricosuria massiva); pode originar lama — IRA;
1 pHurinario (alcaldides [citrato potassio evita risco litiase Caz+]
ou acetazolamida), dieta | purinas, alopurinol (se refractéria).
22.8. Calculos cistina: apenas na cistintiria; AR; 1 transporte tubular e jejunal aa
dibasicos; 10% dos célculos ndo tém cistina (— pesquisar
sempre cistiniria na nefrolitiase); pesquisa de cristais
achatados hexagonais na 1* urina da manha ou apds teste do
nitroprussiato; 1 ingestdo de fluidos, dieta hipossalina,
alcaldides; penicilamina e tiopropina apenas se refractaria.
22.9. Calculos estruvite: por UTI (urease @ [geralmente Proteus]; associada a |
fluxo urindrio, instrumentagao / cirurgia e, sobretudo, AB
cronica); remover calculo e esterilizar; AB na UTI aguda.

23. INFECCOES URINARIAS

23.1. Definicao: UTI baixa (cistite e uretrite; superficiais) ou alta (pielonefrite,
prostatite e abcessos intra ou peri-renais; invasivas); s. uretral
agudo — sintomas sem bacteridria (incorrecto — por vezes cistites).

23.2. UTI aguda: uretrite, cistite e pielonefrite aguda.

23.2.1. Epidemiologia: associadas a cateter (nosocomiais) ou nao (comunidade);
Q apds inicio vida sexual; bacteritria assintomatica em 9
20-50 anos e em idosos de ambos 0s sexos.
23.2.2. Etiologia: bacilos gram® (80% E. coli; Proteus, Klebisella [frisco litiase];
por vezes Enterobacter; Pseudomonas, Serratia nas
nosocomiais); cocos gram® | comuns (S. saprophyticus 10-
15%; enterococos e S. aureus se nosocomial); também
Ureaplasma, M. hominis (UTIs baixa e alta); adenovirus (cistite
hemorragica criangas e adultos jovens); fungos (Candida) na
DM (colonizagdo, por vezes sintomatica); se pitria estéril
pesquisar Chlamydia, N. gonorrhoeae, Trichomonas e HSV.
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23.2.3. Patofisiologia: maioria ascendente (associado a AB [| flora], infecgdes
genitais e contraceptivos [espermicida]); pielonefrite pode
ser hematogénea (doentes cronicos, imunocomprometidos)

Género: @ (uretra curta e proxima do anus; 7 risco com relagdes sexuais
[espermicida 1 e mic¢do pds-coital | risco]); & <50 anos raro
(obstrucao uretral [p. ex. HBP], sexo anal insertivo e ndo
circuncisados); HIV CD4+ <200/uL em ambos 0s sexos.

Gravidez: UTI em 2-8% (UTI alta comum — 20-30% na bacteriuria

assintomatica); 1 risco RN baixo peso, PPT e morte neonatal.

Obstrucao: 1 risco se hidronefrose; por tumor, estenose, calculo, HBP.

Bexiga neurogénica: p. ex. DM, les@o medular ou esclerose multipla.

Refluxo vesico-ureteral: criangas com defeitos anatdmicos ou UTI.

Viruléncia: aderéncia (fimbrias; E. coli, Proteus); estirpe uropatogénica

(hemolisina e aerobactina; ~100% UTIs altas e maioria das
baixas, mas em minoria se lesdo estrutural / funcional).

Genética: historia materna; receptores uroepiteliais; ndo secretores ABO.

23.2.4. Clinica

Cistite: disuria, frequéncia, urgéncia e dor suprapubica; urina turva e

fétida (hematica em 30%); pitiria e bacteriiria; manifestacdes
sistémicas proeminentes — pielonefrite (auséncia nao exclui).

Pielonefrite: febre, arrepios, nduseas, vomitos, diarreia; Murphy renal ©;

cilindros leucocitarios (patognomonicos), hematuria,
bacteritria; leucocitos e PCR 1; assintomatica 48-72h apds
AB (bacteritiria e pitiria podem persistir, hematuria nao).

Uretrite: 30% & com sintomas + piaria tém cultura negativa (pesquisar
DSTs — N. gonorrhoeae, C. trachomatis ¢ HSV; sobretudo
mudanga parceiro, inicio gradual, sem dor/hematuria e >7dias);
se cultura @ mas < 10°/mL — pungéo suprapiibica / cateterismo.

Cateter associadas: 10-15% doentes internados; risco 3-5%/d e maioria

apos 2 semanas; E. coli, Proteus, Pseudomonas,
Klebisella, Serratia, estafilococos, enterococos e
Candida; via intraluminal ou periuretral; sintomas
minimos; geralmente resolve com remocao algélia;
causa bacteriemia gram® em 1-2% (30% dos casos).
23.2.5. Diagnéstico: > 10°/mL no jacto médio (10°-10* se sintomas + agente
provavel; ndo lavar com solucio antiséptica), > 10° por
cateterizacdo e > 1 na pungdo suprapubica; bacteriuria (90%
se > 10°/mL, ausente se <); pitiria (estéril se agente atipico'’)

23.2.6. Terapéutica: cultura excepto UTI baixa ndo complicada com clinica tipica

(+/- Urina II); recorréncia (precoce se < 2 semanas ou tardia;
mesma estirpe ou nao; colonizagdo vaginal).

Cistite: 90-95% E. coli ou S. saprophyticus; 3 dias AB (1 dia 1t

recorréncia); TMP-SMX, TMP ou quinolona (nor, cipro ou

17 Piwiria estéril: também calculos, anomalia anatdmica, nefrocalcinose, refluxo, nefrite intersticial e PKD.
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ofloxacina); 7 dias AB se sintomas > 7 dias, UTI recente, > 65
anos, diafragma, gravidez; em 4 7-14 dias quinolona.
Pielonefrite: maioria E. coli; 7-14 dias quinolona, cefalosporina 3*
geracdo ou aminoglicosideo; EV (pelo menos 1°° dias) ou
apenas oral se ligeira; avaliar caso ndo respondam em 72h.
UTI complicada'®: tipicamente por organismos nosocomiais (resisténcia
AB); AB EV 10-21 dias (excepto sintomas minimos
— quinolona oral); cultura controlo 2-4 semanas apos.
Bacteriuria assintomatica algaliados: remocao de cateter + AB de curta
duragdo; ignorar se impossivel
remover (excepto se sintomas ou
risco T de bacteriemia — AB
sistémica ou antisépticos vesicais).
Gravidez: 7 dias amoxicilina, nitrofurantoina, cefalosporina, TMP-SMX
(evitar quinolonas); rastreio 1° trimestre e mensais apos UTIL.
Bacteritiria assintomatica: comum idosos; excepto gravidez ndo requer
AB (1 risco resisténcias); 7 dias AB se SIDA,
obstrugao ou outras complicagoes.
23.2.7. Avaliagdo: obstrugdo; ¢ com UTI recorrente, UTI em crianga, hemataria
indolor, litiase; & excepto SIDA, sexo anal, ndo circuncisados.
23.2.8. Progndstico: UTIs repeti¢do baixas—reinfecgdo, altas—recaida (avaliar —
se ©, 6 semanas de QT elimina foco infec¢ao); risco DRC se
UTTI sintomatica recorrente em adultos com patologia base ou
criangas (assintomatica 1 risco infec¢do mas nado DRC).
23.2.9. Prevengdo: profilaxia AB prolongada em $ com > 3 episddios / ano (apds
eliminar infec¢do com AB curativa); AB profilactico pos-coital
23.3. Necrose papilar: infec¢do piramides em associagdo com doencgas vasculares
ou obstrucdo; T DM, drepanocitose, alcoolismo; por vezes
IRA com oliglria / antria; por vezes assintomatica se UTI
cronica; “sinal do anel” na pielografia; geralmente bilateral,
mas se unilateral nefrectomia pode ser “life-saving”.
23.4. Pielonefrite e cistite enfisematosas: DM +/- obstruc¢do e UTI cronica; E. coli.
23.4.1. Pielonefrite: rapidamente progressiva; enfisema no Rx confirmado e
localizado por TC; ressecg¢do cirurgica area envolvida + AB.
23.4.2. Cistite: | grave; pneumaturia; AB + alivio obstru¢do — cistectomia.
23.5. Prostatite
23.5.1. Aguda: espontanea em jovens e algaliacdo cronica em idosos; patogénios
comuns (associada a algalia - nosocomiais); febre, arrepios, disuria
e prostata tensa e dolorosa; piliria e bacteriuria; massagem produz
fluido prostatico purulento, mas 1 risco bacteriemia — evitar
massagem vigorosa; diagnostico etioldgico por urocultura; AB EV
(quinolona, cefalosporina 3* geragdo ou aminoglicosideo; resposta
rapida); prognostico bom, por vezes risco de abcesso, vesiculite
seminal, epididimoorquite, septicemia e prostatite cronica.

B UTI complicada: em contexto de algaliagdo, instrumentacao, anomalia anatdomica ou funcional, litiase,
obstrugdo, imunossupressdo, doenga renal ou DM.
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23.5.2. Cronica: bacteriana, CPPS, prostatite inflamatoria assintomatica.

Bacteriana: | frequente; considerar se bacteritiria recorrente em J'; sem
sintomas entre episodios, com prostata normal (por vezes
sintomas obstrutivos ou dor perineal); sintomas por cistite
intermitente; cultura (fluido prostatico / urina pds-massagem
> pré-massagem); AB alivia exacerbagdes, mas nao elimina
foco (quinolonas 12 semanas; AB profilactica prolongada);

prostatectomia (1 morbilidade) / RTUP (apenas cura ).

S. dor pélvica cronica [CPPS]: sintomas de prostatite, mas cultura ©.
Inflamatorio: fluido prostatico e urina pos-massagem tém > 1000
leucoceitos/ul. ou 10x mais leucocitos que urina pré-
massagem; agente infeccioso nao identificado (?) —
Ureaplasma, C. trachomatis (maioria em jovens activos
sexualmente apos uretrite — DST?); AB 4-6 semanas (?)

Nao inflamatorio: sem evidéncia inflamagao; ndo dar AB.

24. OBSTRUCAO TRATO URINARIO

24.1. Etiologia
24.1.1. Mecanica: jungdo ureteropélvica e ureterovesical, colo vesical e meato
uretral; unilateral se acima bexiga e bilateral abaixo.
Conggénitas: criangas; valvulas da uretra posterior s3o as mais comuns .
Adquiridas: adultos; tumores, calculos, estenose uretral, lesdo cirurgica
uréter (hidronefrose unilateral subclinica), Schistosoma
haematobium e TB genitourinaria; fibrose retroperitoneal.
24.1.2. Funcional: bexiga neurogénica (geralmente com uréter adindmico) e
refluxo vesico-ureteral (inser¢do andmala uréter; hidronefrose
bilateral marcada; DRC se infec¢@o ou obstrucao colo vesical).
24.1.3. “Gravidica”: mecanica por compressao e funcional pela progesterona.
24.2. Clinica: dor (aguda — coélica renal; insidiosa — destruicao renal com dor ligeira /
ausente; dor flanco com micgao patognomonica de refluxo); azotemia
(obstrucao bilateral ou unilateral com rim tinico — IRA com antria);
aguda pode simular IRA pré-renal; na obstru¢do parcial pode ocorrer
politiria e noctaria (ndo | com AVP); flutuacdes da diurese sugerem
obstrucdo intermitente / parcial; sintomas ~ HBP se obstrugao bexiga
ou uretral; obstrucdo bilateral parcial pode originar RTA tipo 4; HTA
(1 renina na unilateral aguda, 1 ECF na cronica); eritrocitose (1 EPO).
24.3. Diagnéstico: sedimento normal ou hematlria, piuria, bacteritiria; algaliar
(abaixo colo vesical se diurese); ecografia (hidronefrose; ausente
se | ECF, célculo coraliforme, fibrose ou infiltragdo); urograma
ante (pode ser terapéutico) ou retrogrado; cistouretrografia
(refluxo e obstrugdo abaixo colo vesical); cistoscopia; CT; RMN.
24.4. Terapéutica: alivio obstrugdo (cateterizagdo, ureterostomia ou nefrostomia);
AB se UTI concomitante, eventual nefrectomia se UTI cronica
ou recorrente; remover obstrucdo se retengdo urinaria, UTI
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recorrente, dor cronica e IRC progressiva; se obstrucao funcional
alivio com micgdes frequentes e farmacos colinérgicos.
24.5. Prognéstico: depende existéncia lesdo irreversivel e duragdo / tipo obstrugao.
24.6. Diurese pés-obstrutiva: poliuria massiva (hipotonica mas rica em sais) apos

25. CARCINOMA DA BEXIGA

alivio de obstrugdo bilateral (mas nao unilateral); por
excre¢do da ureia retida (osmotica), T pressdo intra-
tubular e acumulacdo de factores natriuréticos;
geralmente cessa com normalizagdo ECF; reposi¢ao
fluidos apenas se | ECF, hipotensdo ou alteragdes
electroliticas (repor % perdas para evitar 1 diurese).

25.1. Epidemiologia: 43:91; tabaco (em 40-50%; 1 2-4x risco), tintas, formacos
(fenacetina e clornafazina; ciclofosfamida?), RT; VitA
protege; S. haematobium 1 CCT e de células escamosas.

25.2. Etiologia: CCT — 90% bexiga, 8% bacinete e 2% uréter ou uretra.

25.3. Patofisiologia: tumores urotélio — 95% CCT, 3% células escamosas, 2% ADC,

1% pequenas células; 75% superficiais, 20% atingem muscular;
5% metastaticos; maioria dos CCTs sdo papilares e fridveis
(hemorragia), policronotropicos (recorrem e em locais diversos)
e | invasivos; CIS ¢ alto grau e percursor de c. invasivo; Grau 1
raramente 1 estadio, Grau 3 sim; TP53 1 metastases e morte.

25.4. Clinica: 80-90% hematuria'® (exofiticos) e sintomas irritativos.

25.5. Diagnostico: citologia urinaria, TC, pielograma EV ou cistoscopia (se citologia

@ e sem lesdo aparente, cateterizar trato urinario superior).

25.6. Terapéutica

25.6.1. Superficial: resseccao endoscopica +/- terapia intravesical (depende da
histologia, n° lesdes, invasao e presenga CIS); recorréncia em

50%; 5-20% 1 estadio; papilares solitarios apenas ressec¢ao.
Terapia intravesical: adjuvante ressec¢ao ou ressec¢ao impossivel (raro);

recorréncia, >40% superficie, CIS difuso, T1; BCG
(também mitomicina-C e IFN) — disuria, frequéncia,
mielossupressdo, dermite contacto, por vezes doenca
sistémica com necessidade anti-TB; monitorizar 3/3
meses durante 1 ano (se persistente ou tumor de
novo — BCG, QT intravesical ou cistectomia); ha 1
recorréncias extravesicais apos terapia intravesical.

25.6.2. Invasivo: cistectomia radical +/- QT (por vezes resseccdo endoscopica ou
cistectomia parcial +/- QT sistémica e RT).
25.6.3. Metastatico: QT sistémica +/- ressec¢do doenca residual; QT curativa ou
paliativa (Karnofsky Performance Status<80%, disseminagao
visceral e metéastases 0sseas); resposta >50%.

' Causas de hematiiria: macrohematiria — 40% bexiga (22% cistite e 15% carcinoma);
microhematiria — 35% prostata (apenas 2% carcinoma bexiga).
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26.

27.

CARCINOMA DE CELULAS RENAIS

26.1. Epidemiologia: incidéncia tem 1; 23:Q1; pico aos 50-70 anos.

26.2. Etiologia: tabaco (20-30%); doenca quistica adquirida com ESRD, esclerose

tuberosa; 1 esporadicos, mas surge em 35% s. von Hippel-Lindau.

26.3. Patofisiologia: 90-95% das neoplasias malignas renais sao RCC.

26.3.1. Células claras: 60%; tabulo proximal; citoplasma claro; delecgao cr. 3p.

26.3.2. Papilar: 5-15%; tubulo proximal; bilaterais, multifocais; trissomia 7 ou 17.

26.3.3. Cromofdbico: 5-10%; ducto colector cortical; indolente; hipoploidia.

26.3.4. Oncocitoma: 5-10%; ducto colector cortical; citoplasma muito eosinofilico
caracteristico; benigno.

26.3.5. Ducto colector (Bellini): < 1%; ducto colector medular; jovens; agressivo.

26.4. Clinica: hematuria, dor e massa flanco (triade classica — 10-20%); febre, |

peso, anemia, varicocelo; s. paraneoplasico — eritrocitose, 1 Ca2+,
disfuncdo hepatica ndo metastatica (s. Stauffer), disfibrinogenemia.

26.5. Avaliaciao: TC abdomino-pélvica, Rx torax, andlise e citologia urinaria; RMN

se suspeita de envolvimento ou invasdo por trombo da veia cava.

26.6. Diagnostico diferencial: neoplasias benignas (adenoma, angiomiolipoma,

oncocitoma); inflamagdo (pielonefrite ou abcesso);
outra neoplasia maligna 1™ (CCT, sarcoma,
linfoma, tumor de Wilms); metastases (melanoma).

26.7. Estadiamento: sistema de Robsonzo; sobrevida 5 anos estadio I 66%, II 64%

11 42% (IITA ~a I, IIIB ~a IV) e IV 11%.

26.8. Terapéutica: refractarios aos citotoxicos; nefrectomia radical se estadio I, Il e
IITA; linfadenectomia ¢é controversa; nefrectomia parcial se
apenas um rim; sem terapia eficaz se IIIB / IV (10-20% resposta
ao IFN e IL-2, mas raramente duraveis; factor de crescimento
inibidor do endotélio vascular promissor); verificar progressao
antes de terapia agressiva (10% estadio IV ndo progressivos).

CARCINOMA DO BACINETE E URETER

27.1. Patofisiologia: praticamente s6 CCT; semelhante ao CCT da bexiga; associado
consumo cronico de fenacetina e nefropatia dos Balcas.

27.2. Clinica: macrohematuria; diagnostico por pielografia EV.

27.3. Terapéutica: nefroureterectomia (boa sobrevida se | grau); QT se metéstases.

0 Sistema de Robson: estadio I — confinado ao rim; estadio II — confinado 4 fascia de Gerota; estadio III —

veia cava/renal (IITA) ou linfaticos hilares (I1IB); estadio IV — invasivo/metastatico.
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CARDIOLOGIA

1. DOR TORACICA AGUDA

1.1. ECG: realizar em todos excepto se causa nao cardiaca obvia.

1.2. Rx térax: realizar se possivel ICC, valvulopatia, doenca pericardica ou aortica.

1.3. Prova esfor¢o: precoce se 2 andlises com marcadores normais (4h intervalo),
sem dor sugestiva de isquemia e ECG (entrada e pré-prova) sem
isquemia aguda ou alteragdes que disfarcem isquemia (LBBB).

2. SINCOPE

2.1. Defini¢do: perda de consciéncia transitdria por | perfusdo cerebral.
2.2. Alteracdo do tonus vascular ou volemia: mecanismo cardioinibidor (1 vagal)
e/ou vasodepressor (| simpatico).
2.2.1. Neurocardiogénica: vasovagal (| SNS + 1SNPS) ou vasodepressora (apenas
1 SNS); 'z sincopes; por ambientes quentes / multidao,
fadiga, dor, fome, ortostatismo prolongado, stress;
lipotimia comum; raro em decubito; sem perda controlo
esfincteres; dectbito melhora; T SNPS (por 1 SNS + |
retorno venoso) ou | SNS (por dor / stress; componente
cortical; 1 serotonina, endorfinas ou adenosina ?).
2.2.2. Postural: reflexos vasomotores alterados; até 30% sincopes idosos (2" a
farmacos); idiopatica (geralmente familiar), disautonomias,
neuropatias periféricas, firmacos/situagdes que | TA ou volemia,
simpatectomia; aguda em variante s. Guillain-Barré.
2.2.3. Hipersensibilidade carotidea: &' > 50 anos; paragem sinusal / bloqueio AV
(1 SNPS) e/ou vasodilatagao (| SNS).
2.2.4. Situacional: tosse (DPOC), degluticdo (espasmo), micc¢ao (obstrucao),
defecacdo (obstipagdo); | SNS e/ou 1SNPS (Valsalva / 1 PIC).
2.2.5. Nevralgia glossofaringea: precedida por dor orofaringe / lingua; assistolia.
2.3. Alteragoes cardiovasculares: | subita débito (por arritmia [<30 ou >180 bpm)]).
2.3.1. Bradiarritmias: podem ser subitas (sem lipotimia) e recorrentes (varias
vezes / dia); sinus doente, bloqueio AV alto grau (s. Stokes-
Adams-Morgani), s. bradicardia-taquicardia, firmacos.
2.3.2. Taquiarritmias: geralmente apds palpitacdes / tonturas; sobretudo doenga
cardiaca estrutural, | débito, frequéncia ventricular rapida,
doenga cerebrovascular, alteragdo tonus vascular / volemia.
2.3.3. Doenga cerebrovascular: rara isoladamente, mas baixa limiar para sincope;
geralmente artérias vertebro-basilares (também
estenose carotidea bilateral); enxaqueca basilar.
2.4. Diagnostico diferencial: ataque panico e s. hiperventilagdo, convulsoes;
hipoglicemia, hemorragia aguda, desmaio histérico.
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2.5. Prognéstico: sincope recorrente (sobretudo se houver doenca cardiaca
estrutural) associada a 1 risco morte (40% em 2 anos).
2.6. Terapéutica: decubito; 1 ingestdo agua e sal; B-bloqueantes; SSRIs; bupropiona;
hidrofludrocortisona; proamatina (o-agonista); pacing; suprimir
farmacos agravantes; meias de compressao eléstica.

3. EXAME FisicO CARDIOVASCULAR

3.1. Pulso arterial: central (carotideo) da mais informagao que o periférico.

3.1.1. Parvus: | débito VE, | pressdo pulso e 1 resisténcia periférica.

3.1.2. Tardus: pico sistdlico tardio por obstrucao da ejeccao (estenose Ao).

3.1.3. Hipocinético: por | volemia, insuficiéncia VE, constrigdo, estenose mitral.

3.1.4. Hipercinético: 1 débito VE, 1 pressdo pulso e | resisténcia periférica; BAV
completo, anemia/febre, fistula AV, insuficiéncia mitral e Ao

3.1.5. Bisferiens: 2 picos sistolicos (1 rapido com incisura por obstrucgio);

regurgitacdo Ao (+/- estenose) e HCM.

3.1.6. Dicroto: 2 ondas palpaveis (sistolica + diastdlica); || débito; DCM.

3.1.7. Alternans: A pressao pulso regular; indica disfun¢do VE grave (S; comum).

3.1.8. Bigeminus: A pressao pulso regular por contrac¢ao ventricular prematura.

3.1.9. Paradoxal: | TA a inspiracdo; tamponamento, TEP, obstru¢do aérea ou VCS

3.2. Pulso jugular: jugular interna direita; normal <3 cm (~ + 5cm até AD). ... A~

3.2.1. Onda a: contrac¢do AD; 1 na estenose tricuspide, HTP ou estenose
pulmonar; “canhdo” se dissociagdo AV; ausente na FA. e
3.2.2. Onda c: encerramento da valvula trictspide.
3.2.3. Descida x: enchimento auricular (sistole ventricular); maior na pericardite
constritiva e menor / revertida na regurgitacao tricispide.
3.2.4. Onda v: 1 volume AD; 1 na regurgitacado tricuspide.
3.2.5. Descida y: abertura tricispide; maior na regurgitacdo e lenta na estenose.
3.2.6. Sinal Kussmaul: 1 JVP na inspiracdo; implica insuficiéncia VD (pericardite
constritiva, RCM, EAM direito, estenose trictipide).
3.3. Auscultacao
3.3.1. S;: 1 na estenose, | na regurgitagdo mitral; desdobramento (1° mitral, 2°
trictispide) T no RBBB e |/revertido na estenose mitral ou LBBB.
3.3.2. S,: desdobramento fisioldgico na inspiracao (1° A,, 2° P;), 1 no 1 volume
do VD e RBBB (persiste na expiragdo), | se 1 resisténcia pulmonar ou
LBBB (revertido); fixo na CIA; P, 1 na HTP (desdobramento variavel).
3.3.3. Extra-sons
Sistolicos: ejeccdo (protossistolico; estenose semilunar ou dilatagao
aortica / pulmonar); clique mesossistolico (prolapso AV).
Diastolicos
OS: protodiastdlico; 0,04-0,12s apos A,; estenose AV; intervalo A;-
OS inversamente proporcional a pressao auricular.
S;: protodiastolico; 0,14-0,16s apos A,; final fase enchimento rapido;
normal em criangas e alto débito; > 40 anos sugere disfun¢do VE
ou regurgitacdo AV; galope ventricular.
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S4: telediastolico; na contracgdo auricular; | compliance ventricular;
HTA, estenose aodrtica, HCM, isquemia, regurgitacao mitral aguda;
raramente fisioldgico; galope auricular.
3.3.4. Sopros: inspiragdo (1 retorno venoso; 1 sopros “direitos”); Valsalva e
ortostatisrr210 (] pré-carga; | todos excepto PVM e HCM).

Telediastolico: apds contracgdo auricular (requer ritmo sinusal);
estenose AV (por vezes mixoma); crescendo.

__Holossistolico: regurgitagdo AV e CIV; se ligeiros (so detectados por
Doppler) podem ser normais.

Mesossistolico: estenose Ao / Pulmonar ou HCM; diamante; pode ser
funcional (débito 1); por vezes na regurgitagdo AV.

Protossistolico: CIV (grande ou muscular pequena) ou regurgitagdo AV

Telessistolico: disfunc¢do papilar (isquemia — angina, EAM); PVM se
ocorrer apos clique mesossistolico.

Protodiastélico: regurgitagdo Ao / Pulmonar ou HCM; decrescendo.

estenose AV (apds OS).

) Mesodiastolico:
| i 1 fluxo (regurgitagdo AV, CIV, ductus arteriosus;
| | apos S;); Austin Flint na regurgitagdo aortica.

__Continuo: ductus arteriosus, fistula arteriovenosa, coartagdo da aorta,
TEP, zumbido venoso (para com pressdo na jugular
interna), sopro mamario (gravidez).

4. ELECTROCARDIOGRAFIA

4.1. Intervalos: PR 0,12-0,2s (3-5 quadrados); QRS <0,10s
(<3 quadrados); QT <0,44s (<11 quadrados).
4.2. Génesis: onda P (para esquerda e baixo); QRS (septo
despolariza para a direita e frente, ventriculos
para esquerda e trds — rS V; — qR em Vy);
ondas T e U' sdo concordantes com eixo QRS.
4.3. Eixo: desvio esquerdo (variante normal, LBBB completo
/ anterior, HVE); direito (variante normal [jovens],
sobrecarga VD, EAM esquerdo, dextrocardia,
pneumotoérax esquerdo e LBBB posterior).
4.4. Hipertrofia
4.4.1. Auriculas: AD — onda P >2,5mm; AE — onda P bifasica em V; ou >0,12s.
4.4.2. VD: onda R alta em V; (> S) geralmente com desvio direito eixo; qR em
Vi; infraST e inversdao T (sobrecarga ventricular) derivagdes direitas.
4.4.3. VE: onda R alta nas pré-cordiais esquerdas e S profunda nas direitas (SV; +
RVs/RVs >35mm; RVs/RVe >25mm); sobrecarga ventricular esquerda.
4.5. Bloqueio de ramo: incompleto se QRS entre 0,10-0,12s e completo se > 0,12s;
alteragdes ST-T (onda T oposta a ultima defleccao do QRS).

! Alteracdes da onda U: acuminada — 1 risco de torsade de pointes (hipocaliemia); inversdo — isquemia.
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4.5.1. RBBB: s6 porgao terminal QRS tem orientagdo direita (rSR’ em V; e qRS
em Vy); mais comum que LBBB na auséncia de doenga estrutural,
mas pode também ser congénito ou adquirido (isquemia).

4.5.2. LBBB: todo o QRS tem orientacao esquerda (QS em V; e R em Vy); por
CAD, cardiopatia hipertensiva, valvulopatia adrtica, cardiomiopatia

4.6. Isquemia: disfar¢cada por LBBB, pacemaker, WPW.

4.6.1. Tipo: transmural (supraST e onda T acuminada [hiperaguda]; inversdo T e

ondas Q” sdo mais tardias); subendocardica (infraST, T invertida).

4.6.2. Local: anterior (1ST em V¢, aVL e I), inferior (ST em II, Il e aVF),

posterior (| ST reciproco em Vi.3), VD (1ST pré-cordiais direitas).
4.7. Alteracoes metabdlicas e farmacologicas
47.1.K": 1 K" (T acuminada — 1 PR, | ondas P, 1 QRS — atraso condugio AV
— padriio sinusoidal — assistolia); | K" (U proeminentes, 7 QT).

4.7.2. Farmacos: classe A e III (1 QT); digoxina (| QT, ST-T em visto invertido).

4.7.3. Hemorragia subaracnoideia: 1 QT + inversao larga e profunda da onda T.

4.7.4.Ca*: 1 Ca*" (| QT) el Ca*" (1 QT).

4.7.5. Hipotermia: T QT com elevacao convexa do ponto J (onda de Osborn).

4.8. Alternans eléctrico: P-QRS-T — derrame (com RS); ST-T — precede arritmias.

5. AVALIACAO CARDIACA

5.1. Ecocardiografia: ecografia 2D ndo permite avaliagdo quantitativa VD; doppler
(pulsado, continuo, tecidual); TEE para estruturas posteriores.

5.2. PET: “gold standard” na avaliacdo da viabilidade miocardica (glicose/perfusao).

5.3. Teste stress: prova de esforco ou imagiologia (eco de sobrecarga ou nuclear;
preferir se infraST > Imm, hipertrofia VE, BBB, pacing ou pré-
excitagdo [WPW]); > 5 min protocolo Bruce sem angina ou AST
indica baixo risco (< 1% mortalidade/ano)

5.4. RMN: displasia arritmogénica do VD; doenga congénita complexa; aorta e

grandes vasos; massas cardiacas e mediastinicas / pulmonares.
5.4.1. CI: pacemaker / CDI, clips aneurismas, proteses; dificil no doente instavel.

5.5. TC: calcificagdes (massas, pericardicas); displasia arritmogénica do VD.

5.5.1. CI: insuficiéncia renal e alergia ao agente de contraste.

5.6. Cateterismo: 1/1000 mortalidade (EAM, AVC); 1% complica¢des locais ou
arritmias transitorias; CI apenas relativas; parar varfarina 48h
antes; dar aspirina se CAD (necessaria se intervencao); débito
cardiaco — termodilui¢do ou método Fick (consumo O, / diferenca
AV de O,), dividido pela superficie corporal d4 indice cardiaco.

5.6.1. Ventriculografia: FE normal 50-80%; contraccao | (hipocinésia), ausente,
(acinésia) ou expansao paradoxal (discinésia).

6. BRADIARRITMIAS
(Bradicardia — FC <60 bpm)

? Ondas Q patolégicas: >0,03s ¢ >0,2mV em pelo menos 2 derivagdes diferentes.
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6.1. Disfuncio nédulo sinusal
6.1.1. Etiologia: idosos; farmacos; amiloidose senil, hipotiroidismo, hipotermia,
DHC, febre tifoide, brucelose, |O,, 1 CO,, | pH, HTA aguda.
6.1.2. Clinica: “sick sinus syndrome” — fadiga por bradicardia marcada ou, mais
comum, tonturas, lipotimia ou sincope por pausa sinusal 1 (> 3s).
6.1.3. Diagndstico: paragem/bloqueio sinusal; > 3s geralmente anormal; avaliacao
FC intrinseca (apds bloqueio SNA [atropina + B-bloqueante])
distingue disfungdo 1" de 2 *™ por disfun¢do autondmica;
estudo invasivo se sintomas sugestivos e sem diagndstico nos
exames ndo invasivos (Holter); pacemaker se necessario.
Bloqueio 1° grau: 1 tempo conducdo; diagnostico requer exame invasivo
Bloqueio 2° grau: falha intermitente condugao (auséncia intermitente P).
Bloqueio 3° grau: sem actividade ou pacemaker auricular ectopico; ECG
igual a paragem sinusal (distingdo por exame invasivo)
Bradi-taqui: pausa sinusal apds taquicardia supraventricular (FA, flutter)
6.2. Perturbaciao da conducio AV
6.2.1. Etiologia: congénito’, d. Lev e Lenegre® (causa comum de BBB = BAV), 1
vagal, EAM (sobretudo inferior), espasmo coronario, intoxicagao
digitalica, bloqueadores B / Ca*"; miocardite, febre reumatica,
EBV, d. Lyme, sarcoidose, amiloidose, neoplasia (mesotelioma).
6.2.2. Patofisiologia: avaliar local perturbacao, risco progressao e ritmo de escape
(geralmente feixe His — estavel, 40-60bpm, QRS estreitos
[nem sempre!]; His-Purkinje — instavel, 25-45bpm, QRS 1).
6.2.3. Bloqueio 1° grau: PR > 0.20 s (pode ser também por | condugdo auricular
[maioria <0,24s] ou | activacdo His-Purkinje [QRS 1]).
6.2.4. Bloqueio 2° grau: nem todos os impulsos auriculares atingem ventriculos.
Mobitz I: fendmeno Wenckebach (1 progressivo PR — bloqueio —
pausa ndo compensatoria); geralmente no néodulo AV (QRS
normal; por vezes BBB); por 1 toénus vagal, EAM inferior,
intoxicacao digitalica, B-bloqueantes e por vezes dos canais
Ca®"; progressdo rara para BAV completo (excepto EAM).
Mobitz II: bloqueio subito (sem 1 PR); disfuncdo His-Purkinje (QRS 1);
progressao frequente para 3° grau com ritmo escape instavel
— pacemaker necessario; por EAM antero-septal ou lesdo
1% ou 2 ™ esclerodegenerativa/célcica do esqueleto fibroso.
6.2.5. BAV 3° grau: nenhum impulso propagado; bloqueio no noédulo AV (QRS
normal, 40-55bpm, responde ao SNA), feixe His (| resposta)
ou His-Purkinje (instavel, <40bpm, QRS 1 — pacemaker).
6.2.6. Dissociagdo AV: ritmo ventricular independente do auricular; BAV 3° grau,
ritmo juncional na bradicardia sinusal grave (isorritmico)
ou dissociacdo de interferéncia (foco juncional/ventricular
mais rapido que o sinusal; ocorre na TV, intoxicagao
digitalica, isquemia/EAM, irritagdo pos cirurgia cardiaca).

’ Bloqueio AV completo congénito: LES materno, s. Holt-Oram, bloqueio AV progressivo familiar.
* Doenga de Lev — calcificacdo e esclerose do esqueleto fibroso do coragéo.
Doenca de Lenegre — doenga esclerodegenerativa 1*™ do sistema de condugéo.
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6.2.7. Avaliagdo: estudo electrofisioldgico se necessidade pacing em duvida (ndo
fazer no BAV 2° ou 3° grau sintomatico); fazer se (1) sincope +
BBB sem BAYV aparente, (2) conducao 2:1, (3) Wenckebach +
BBB, (4) BAV 3° grau assintomatico.

6.3. Terapéutica: médica s6 se aguda (atropina / isoproterenol 1 FC se foco auricular
ou AV [ineficazes se inferior]; B-bloqueantes e disopiramida na
sincope neurocardiogénica; por vezes SSRIs); pacing temporario
ou permanente’ (por vezes S. pacemaker [fadiga, tonturas, sincope;
por | contribuicdo auricular, reflexo vaso-depressor por ondas a
canhdo e regurgitacdo por contrac¢do auricular contra valvulas AV
fechadas; corrige com DDD [sincronia] ou programacao ritmo
escape] e taquicardia mediada por pacemaker [nos DDD; VPC —
despolarizagao retrograda auricular — despoleta pacing].

7. TAQUIARRITMIAS
(Taquicardia — 3 ou mais complexos com FC >100 bpm)
7.1. Mecanismo
7.1.1. Reentrada: as + comuns; 2 areas ligadas com condutancia/refractariedade #,
bloqueio unidireccional numa, condu¢ao lenta na outra (permite
repolarizagdo) e reexcitagdo da 1*; A/VPC induzem/terminam.

7.1.2. 1 automatismo: foco ectdpico; 1 adrenérgico, A electroliticas (|K"), hipoxia

ou isquemia, A mecanicas (distensdo) e farmacos (digoxina)

7.1.3. Triggered activity: pos-despolarizagdo precoce (fase 2-3) ou tardia (> fase

3); situagdes que T Ca’" intracelular (p. ex. digoxina).
7.2. Complexos prematuros (extrassistoles)

7.2.1. APC: > 60% adultos; por vezes palpitagdes; TPSV em doentes susceptiveis;
ondas P anémalas conduzidas (1PR) ou ndo; QRS normal (1 se APC
precoce); pausa ndo compensatoria; tratar sintomaticos; |precipitantes
(tabaco, alcool, estimulantes adrenérgicos); sedacao / B-bloqueante.

7.2.2. JPC: origem no feixe de His; | comuns; associados a doenca cardiaca ou
intoxicagdo digitalica; condu¢do anterdgrada e/ou retrograda (ondas P
invertidas); QRS normal nao precedido por onda P; assintomaticos
(por vezes palpitagdes, ondas @ canhdo); se sintomas tratar como APC

7.2.3. VPC: > 60% adultos &; 1 mortalidade apenas apos EAM (surge até 80%),

>10/h ou complexos (couplets); QRS andmalos (maioria > 0,14s) ndo
precedidos por onda P; podem ocorrer + fixos em relagdo aos
complexos normais (fixed coupled VPC) ou entre si (parassistole
ventricular); isolados, bigeminismo (1 VPC por cada complexo
normal), trigeminismo (cada 2), etc; couplets se 2 VPCs sucessivos ¢
TV se >3 (FC>100bpm); mono/polimoérficos consoante morfologia;
condugdo retrograda rara — pausa compensatoria (VPC interpolado);
se bloqueados no nddulo AV (conducéo retrograda oculta) — PR 7;

> Cédigo: 1* estimulagio (A/V/D); 2* sensor (A/V/D); 3* resposta a estimulo lido (I-inibe/T—despoleta/D—
ambas); 4* programavel (P/M), resposta fisiologica (R) ou comunicagdo (C); 5% fungdo anti-
taquicardia (P—pacing/S—choque/D); O se fungdo inexistente; VVI e DDD sdo os mais comuns.
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pausa ndo compensatoria e/ou ondas P invertidas se condugdo
retrograda; sem terapéutica se isolados, assintomaticos e sem
patologia cardiaca; B-bloqueante se associadas ao stress, PVM e
tirotoxicose; outros antiarritmicos podem 1 mortalidade (p6s-EAM).

7.3. Taquicardias: geralmente associadas a doenca cardiaca subjacente; reentrada se

ap6s A/VPCs (excepto induzidas por digitalicos — triggered).

7.3.1. Sinusal: raramente >200bpm; PR curto; resposta fisioldgica; inicio/término

gradual; responde a pressao carotidea; eliminar desencadeante.

7.3.2. FA: paroxistica/persistente; individuos normais (FA isolada — taquicardia

do s. bradi-taqui) ou patologia associada; morbilidade pelo T RV (| TA,
angina, congestado pulmonar, cardiomiopatia pela taquicardia), pausa
apos FA, TES, perda contributo auricular e ansiedade; actividade
auricular desorganizada (350-600bpm); RV irregularmente arritmica
(se regular BAV 3° grau [<60bpm] ou TV/juncional [>100bpm]); pode
originar flutter (sobretudo com antiarritmicos; risco T RV); S; variavel,

auséncia de S4 e ondas a; AE > 4,5¢cm @ indica reversdo dificil.
Terapéutica aguda: remover precipitante; se instavel electroversao (>90%

Structural Heart Disease

i

Yas

!

{

'

=

LVEF =40% GAD
and/or CHF Normal EF
Mo CHF

Amiodarone
Dofatilide

First choices
Sotalcl
Amicdarona

]

eficacia se bifasica); se estavel |FC (bloqueador 3 ou
Ca®) e eventual cardioversio farmacologica (pouco
eficaz); se FA>48h anticoagular INR>1,8 3 semanas

} antes da cardioversao (ou TEE para excluir trombo) e
| Hypertension | | Ffst cncice anticoagular 4 semanas posteriores.

] 1 Terapéutica cronica: i' FC' (bloqufeador B/ Caz+' e/ou
Frstchoio ;sgggg{ﬁnom i o dlg_oxma; radioablagdo + pacing).
{—r—, Amiodarone Prevengdo recorréncia: vide figura.

Prevencao TE: mesmo se ritmo sinusal presente.

Second choices | | Second choices Third choices = = -
Amiodarone Sotalel e Lpeln Idade Factores Risco Recomendaciio
Ausentes AAS
Third thoice Third :m.;m < 65 anos .
Type 1A | Type 1A Presentes Varfarina (INR 2,0-3,0)
Dotetlid Ausentes AAS ou Varfarina
65-70 anos -
Presentes Varfarina (INR 2,0-3,0)
> 70 anos Indiferente Varfarina (INR 2,5-3,0)
* Factores risco: antecedentes TE, HTA, insuficiéncia VE, ICC,
protese valvular, valvulopatia reumatica.

7.3.3. Flutter: associado a doenga cardiaca; paroxistico (pericardite, insuficiéncia
respiratoria, pos cirurgia cardiaca) ou persistente (mas | que FA);
se > 1 semana conversdo frequente para FA; | risco TE que FA;
frequéncia auricular 250-300bpm com RV ~150bpm (condugao %2
por BAV 2:1; risco de 1:1 se <220 bpm); terapia mais eficaz ¢
electroversao (prevengdo TE = a FA); se conversdo nao for urgente,
| FC — cardioversdao com IC/IA/III; radioablacao cura >85%.

7.3.4. TPSV: 90% por reentrada; WPW se conducao anterégrada por via anémala.
Nodal AV: sem predisponentes; 1* causa de TPSV; QRS estreito; FC
120-250bpm regular; iniciada/terminada por APCs com 1
PR; por vezes ondas P retrogradas; palpitagdes, sincope, HF

® Risco de AVC: > 65 anos, HTA, doenga cardiaca reumatica, AVC/AIT prévio, DM, ICC, TEE sugestivo.

Harrison's Principles of Internal Medicine

16th Edition

Pégina 99 de 222




CARDIOLOGIA

(varia com FC, duragdo, comorbilidade); manobras vagais se
ndo hipotenso (80% eficazes) — adenosina (2* linha — [
bloqueantes e digoxina [ac¢do lenta]) — pacing temporario
se refractaria; cardioversdo eléctrica se instavel; prevengao
com digoxina ou classe II/IV (também IA/C); radioablagao.
AV: TPSV por via andomala AV oculta (retrograda); iniciada/terminada
por APCs ou VPCs (muito caracteristico); onda P apds QRS; terapia
~a TPSV de reentrada nodal AV; radioablacdo se cronica.
Sinusal/auricular: iniciada por APCs; | comum e 1 associada a patologia
cardiaca; onda P normal (sinusal) ou ndo (intra-
auricular) com 1 PR; terapia ~ (radioablagado | eficaz).
Sem reentrada: intoxicac¢do digitalica, doenca cardiaca/pulmonar grave,
LK, teofilina (MAT’), agonistas adrenérgicos; remover
precipitante (digoxina); | RV (farmacos/radioablagao).
WPW: via AV andmala com condugdo anterdégrada (comum na Ebstein);
PR (<0,12s), onda delta e TQRS; na TPSV via andémala conduz
retrogradamente em 95%; FA e flutter comuns (RV muito rapida);
estudo electrofisiologico; terapia médica com classe II, IV e IA/C;
na FA cardioversao eléctrica (instavel) ou procainamida/lidocaina
/ibutilide (classe II ndo | RV na FA; verapamil/digoxina podem 1
RV [mas verapamil cronico seguro]); pacemaker pode induzir FA;
radioablacdo ¢ terapia de escolha se sintomas (cirargica € 2° linha)
7.3.5. Juncional ndo paroxistica: por 1 automatismo ou triggered; por intoxicagao
digitalica (também EAM inferior, miocardite,
febre reumatica aguda, 1 catecolaminas, cirurgia
valvular); inicio gradual até 150bpm (1 se por
digoxina — BAV ou dissociagdo AV comuns);
remover precipitante; ndo fazer cardioversao.
7.3.6. TV: associada a cardiopatia isquémica (também cardiomiopatias, QT 1, A
metabolicas, farmacos; isquemia aguda raramente desencadeia, mas —
FV); se mantida (>30s ou implica terminacao) ¢ geralmente sintomatica
(compromisso hemodinamico e isquemia comuns); QRS 1 (geralmente
<0,20s; mono/polimorfico); ritmo ~ regular; geralmente subita (VPC);
comum dissociagdo AV (ondas a canhdo); nao distinguir de TPSV com
verapamil (risco paragem); prognéstico | se <6 semanas apos EAM,
bom se TV uniforme sem comorbilidade; na TV sem doenca cardiaca
tratar s6 se mantida ou QT 1 (IA/C, 11, III e IV); se doenga cardiaca
cardioversao eléctrica se instavel, farmacos se ndo (procainamida); CDI
na prevengdo (+/- firmacos); radioablagdo em doentes seleccionados.
Torsade: QRS polimoérficos — A amplitude ¢ de tamanho (“oscilantes”);
associado 1QT (congénito, | K™ ou Mg”", ADTs, antiarritmicos
[quinidina], fenotiazidas, dieta liquida proteica, hemorragia
intracraniana, bradiarritmias [BAV 3° grau]); TV precedida de
QT 11 (>0,60s); remover precipitante (pacing + Mg2" se 2*™ a
farmacos); B-bloqueantes se congénito (+ CDI se refractario).

" Taquicardia auricular multifocal: > 3 ondas P morfologia diferente com FC>100bpm; FA em 50-70%.
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TV polimérfica: QT normal; 2*™ cardiopatia isquémica (VPC “R em T”
— reentrada; terapia com classe I/III; tratar isquemia —
revascularizagio); por vezes 2™ a 1 catecolaminas
(exercicio; por VPCs fixos; triggered; requer CDI).
Ritmo idioventricular 1: “TV lenta” (60-120bpm); geralmente no EAM
(reperfusdo); maioria transitorio e assintomatico;
terapia apenas se sintomas (atropina TRS).
7.3.7. FV e flutter: cardiopatia isquémica, mas também antiarritmicos, hipdxia ou
isquemia grave, WPW com FA e RV répida, choque eléctrico,
s. congénitos®; “R em T” se isquémico, VPC fixo tardio se
nao; T progndstico se <48h pos-EAM (se ndo EAM associado,
recorrente € 20-30% mortalidade 1° ano); maioria apos TV; |
agravantes (isquemia); CDI > amiodarona (se FE 20-35%).
7.4. Terapia eléctrica
7.4.1. Pacing: sobretudo arritmias refractarias, mas hemodinamicamente estaveis;
maioria ventricular (radioablagdao na maioria supraventriculares).
7.4.2. Cardioversao / desfibrilhacdo: direita do esterno sobre 2* costela e 5° espaco
intercostal na linha axilar anterior direita; sincrono com QRS
se presente (risco FV); 25-50W.s nas supraventriculares (>
100 na FA), > 100 na TV e > 200 FV; bifasica ¢ superior.
7.4.3. CDI: TV com | hemodinamico ou induzivel, | fungdao VE, EAM prévio.
7.5. Ablacao: radioablagdo ¢ 1* linha no WPW, TPSV reentrada nodal AV, flutter
auricular, arritmia auricular com RV ndo controlada (sobretudo FA);
por vezes na TV (menos eficaz); cirirgica se refractaria a radioablagao
(raro) ou em TV submetida a cirurgia cardiaca por outro motivo.

8. INSUFICIENCIA CARDIACA

8.1. Fisiologia: hipertrofia (cardiomiopatia de sobrecarga; 1 isquemia), redistribuicao
do débito (vasoconstrigdo — 1 pds-carga), T SRAA (remodelacao, 1
pos-carga, retencao hidro-salina — congestdo pulmonar/anasarca), 1
SNS (1 p6s-carga — 1 consumo energético), 1 citocinas (endotelina e
TNFa; vasoconstri¢do, catabolismo muscular, remodelagdo), ANP e
BNP (adaptativos [1 diurese e perda de Na'] mas insuficientes).
8.2. Etiologia
8.2.1. Subjacente: 1° cardiopatia isquémica (%); 2° cardiomiopatias; congénita,
valvular, HTA | frequentes; tem 1 prevaléncia (pelo 1 idosos).
8.2.2. Precipitante: infecgdo; arritmia; excessos fisicos, dieta, fluidos, ambientais,
emocionais; EAM; TEP (1 risco na HF); anemia, tirotoxicose,
gravidez; T HTA; miocardite e endocardite.
8.3. Tipos: sistolica / diastolica (se FE >50%); 1 / | débito; aguda (| TA) / cronica
(congestdo); direita (edema) / esquerda (dispneia); montante / jusante.

¥ Sindromes associados a FV: QT 1, HCM, displasia arritmogénica VD e Brugarda (AD; pseudo RBBB,
1ST, inversdo onda T em V_3; mutacio canal Na" [gene= mutacio # QT1])
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8.4. Diagnéstico’

8.4.1. Clinica:

8.4.2. Exame:

8.5. Terapéutica

Disease Severi

: BNP 1 sensivel e especifico; no diagnostico, progndstico, terapia.
dispneia (rapida, superficial), ortopneia (redistribuicdo fluidos),
DPN (depressao do centro respiratdrio), respiragdo Cheyne-Stokes
(] sensibilidade ao CO,; apneia — taquipneia); anorexia, nauseas,
dor abdominal (congestdo hepato-portal); fadiga; nocturia; A
estado consciéncia/cognicao (por hipoxia); depressao; impoténcia.
se grave pulso | amplo, T TAD (vasoconstricdo); se aguda | TA,
diaforese, Cheyne-Stokes; cianose periférica; 1 JVP; S; e S4; pulso
alternans; fervores crepitantes (por vezes sibilos); edema; derrame
pleural/ascite; hepatomegalia, ictericia; caquexia.

Asymptomatic

Symptomatic

8.5.1. Prevengao: | factores risco; IECA/ARA 1I se

Salt and
Fluid Intake

Aarobic
Activity

Medications

- -

doenga aterosclerotica, DM ou HTA.

Consider 2000 mL 8.5.2. Geral: |ingestdo Na'; refei¢des leves e frequentes;

fluid restriction

----- No added salt 2gNa”

|- Astolerated Exercise training

[ ACE inhibitor or angiotensin |l receptor blocker if not tolerated

vacina gripe e pneumocdcica; ansioliticos
se ansiedade; exercicio isotonico; | peso.
8.5.3. | ECF: | ingestdo e 1 excregdo Na'.
Dieta: | ingestdo Na' (desde ndo adicionar até
limitar a 1-2g/dia consoante gravidade).
Tiazidas: isoladas apenas na HF ligeira; risco

Rest

- ----f-Blockers-----=

N . + + . .
Digoxin for persistent symptoms === ===« == === l Na’, l K e alcalose; T uricemia e
Diuretics to treat fluid retention =-----=--«-=-=#

Add spironolacione if

normal potassium-handling < ==« ==+« -

Reevaluate diagnosis and therapy
to reliave persistent congestion:
More diuresis? Nitrates + hydralazine?

--= Heart failure disease -------

management programs

Transplantation/mechanical
assist devices

-+ 7 Hospice

glicemia; raramente exantema e
trombo / leucopenia; implica GFR >
Y% normal (excepto metolazona).
Ansa: | K", alcalose, 1 uricemia e 1 glicemia.
Anticaliurético: espironolactona, triamterene e
amiloride; evitar se 1K',IR,|Na"

8.5.4. Prevengado da remodelagao: | SRAA e SNS.
IECAs: em todas as fases HF (excepto se hipotensdo); | remodelagdo e

pos-carga; | progressao, morbilidade e mortalidade; ARA 1I sao
equivalentes (usar se tosse, edema angioneurotico, leucopenia).

Espironolactona: | mortalidade HF classe IV e | FE (mesmo em dose |).
B-bloqueantes: dar gradualmente; | sintomas + mortalidade; indicado

classe II/III; ndo dar se HF instavel, | TA, 11 ECF, BAV,
inotropicos @ EV, bradicardia, broncospasmo; 15% nao
toleram e 15% nao toleram dose alvo (dar em dose |); se
necessario inotropico @ dar inibidor fosfodiesterase I1I.

8.5.5. Melhorar contractilidade miocardica
Digoxina: nao | mortalidade, mas | sintomas na HF sistélica (ndo dar na

diastolica); 1 risco toxicidade em idosos, | K', | Mg®", | 02, 1
Ca*', EAM agudo, IR, amiodarona, verapamil, propafenona,
quinidina; insidiosa; anorexia, nausea, vomitos, T HF, | peso,

? Critérios Framingham: 1Major+2Minor; Major (DPN, ingurgitamento jugular, fervores, cardiomegalia,

EAP, S;, PVC >16 cmH,0, refluxo hepato-jugular); Minor (edema, tosse
nocturna, dispneia esfor¢o, hepatomegalia, derrame pleural, | 5 capacidade
vital, taquicardia > 120bpm); Minor/Major (| peso > 4,5kg ap6s 5 dias terapia).

Harrison's Principles of Internal Medicine
16th Edition

Pégina 102 de 222



CARDIOLOGIA

8.6. Prognéstico:

9. COR PULMONALE

caquexia, nevralgia, ginecomastia, cromatopsia para amarelo,
delirio; BAYV, taquicardia sinusal ndo paroxistica, VPCs,
bigeminismo, TV (FV rara); retirar digoxina; dar B-bloqueante
ou lidocaina; K" oral se |; fragmentos Fab se grave.

Aminas: HF aguda grave; monitorizar; resposta | resposta apds 8h (dar
intermitentemente); dopamina (1-2ug/kg 1 perfusdo renal [1
excregdo Na'] e mesentérica; 2-10ug/kg inotrépica @ (estimula
Bi; >10ug/kg 1 TA (estimula a); dobutamina (estimula B; e a;
1 inotropismo [mas 1 pouco a FC] e | TA).

Inibidores fosfodiesterase: amrinona e milrinona; |[cAMP; 1 inotropismo
e | TA; podem ser dadas com aminas.

8.5.6. Vasodilatadores: HF grave e vasoconstri¢do apesar de IECA; nitroprussiato,
NTG EV, nesiritide; hidralazina e DNI na terapia cronica.
8.5.7. Ressincronizagdo cardiaca: pacing biventricular na classe III/IV com QRS 1
(>0,12s); 1 FE e qualidade de vida.

8.5.8. Arritmias: corrigir A electroliticas; amiodarona; CDI (| 30% mortalidade se
EAM prévio e | FE); ICC € o maior factor de risco pro-arritmia.
8.5.9. Preveng¢do TE: varfarina HF grave (ap6s heparina se FA / antecedentes TE).
8.5.10. HF diastolica: | Na'; diuréticos, p-bloqueantes, nao dihidropiridinicos.

depende se existe precipitante
reversivel;, também resposta a
terapia, FE<15%, intolerancia
a 3min marcha plana, uptake
0, <10mL/kg, |[Na", |K", BNP
>500pg/mL, VPCs frequentes.

Patisrts surviving, %

100

Progression

Further damage
Excessive wall stress
Meurochormonal activation

Mechanism of death o )
Myocardial ischemia

Sudden death  40%
Worsaning CHF 40%
Othar 20%

Annual monality

30% 1o BO%

Asymptomatic Mild T Moderate Severe

Left ventricular dysfunction and symploms

9.1. Definiciio: 1 VD 2*"° a anomalia pulmonar, toracica, ventilagio ou circulagio.

9.2. Vascular

9.2.1. Agudo: TEP; insuficiéncia VD se pressao sistolica 12x; palidez, | TA,
diaforese, 1 jugular (1 ondas Vv por regurgitagdo tricispide — sopro
sistolico), S4, | Paoy € | Pacoz; ECG (normal ou taquiarritmia
[sinusal, mas também FA ou flutter], desvio direito QRS, padrao
SiQ3T5 [S 1 em I, Q em III, inversao T em III]; dilatagado VD
aguda — ma progressao R V|4 [sobrecarga direita]; complexos de
baixa voltagem por 1 insuflagdo pulmonar); 1 ECF + O, 100%.
9.2.2. Cronico: pressoes mais T; TEP recorrente (por vezes drogas EV, parasitas,
tumor), HTP 1™, vasculite (CREST); altitude, shunt esq-dto;
dispneia, tosse seca, toracalgia, edema, hepatomegalia, cianose;
VD palpavel, 1 S,, insuficiéncia tricispide, Ss, T ondasa e V.

9.3. Parénquima: sobretudo obstrutiva, mas por vezes restritiva; HTP moderada;
precipitado geralmente por infeccdo; OLD, broncodilatadores,
AB, diuréticos, flebotomia se Hct > 55%; NO/prostaciclinas (?).
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10. TRANSPLANTE CARDIACO

10.1. Dador: < 3h de isquemia; apenas compatibilidade ABO e morfologica.

10.2. Indicagdes: sobretudo jovens sem comorbilidades significativas.

10.3. Imunossupressido: 3 agentes — inibidor calcineurina (ciclosporina/tacrolimus),
inibidor células T (azatioprina/micofenolato/sirolimus) e
corticdides (pelo menos inicialmente); por vezes ac. anti-
células T ou anti-IL2 para impedir rejeicdo aguda; 1
imunossupressao na rejeicao (diagnosticada por biopsia).

10.4. Prognéstico: 83-76% sobrevida aos 1-3 anos (morte sobretudo nos 1°° meses).

10.5. Complicacodes

10.5.1. CAD: muito frequente; difusa, concéntrica e longitudinal por oposig¢do a
“vulgar”; pela imunossupressao; angina rara (coragao desnervado).
10.5.2. Malignidade: pela imunossupressdo; linfoproliferativas (papel do EBV);
também cutaneas (basal e células escamosas).
10.5.3. Infecgdo: | desde ciclosporina; maior causa de morte no 1° ano.
10.6. Circulagao assistida: apenas temporaria; risco infec¢ao, TE, falha mecanica.

11. CARDIOPATIAS CONGENITAS NO ADULTO

11.1. Geral: 1% nascimentos; <10% 2*™ anomalias cromossémicas / monogénicas.
11.2. Patofisiologia
11.2.1. HTP: principal determinante clinica, curso, passibilidade de cirurgia; s.
Eisenmenger — shunt bidirecional ou predominio direito—esquerdo.
11.2.2. Eritrocitose: nas cianéticas (hipoxia — 1 EPO); compensada (estavel; Fe
normal) — sintomas hiperviscosidade raros até¢ Hct 65-70%;
descompensada (Fe|— microcitose — |transporte O;) — Het
instavel, sintomas frequentes (flebotomia alivia mas | ferro);
desidratacdo 1 sintomas; flebotomia sempre com reposi¢ao
salina; reposicao Fe gradual (evita T Hct); hemostase anormal
(1 volemia, A plaquetarias, A sensibilidade AINES); ACO
contra-indicada; 1 risco AVC até 4 anos idade (normal em
adultos) pela eritrocitose ¢ hemostase anormal.
11.2.3. Gravidez: 1 risco feto se cianotica, HTP, HF grave; 1 risco materno nas
anteriores mais obstru¢do ejeccao VE, coarctacdo, s. Marfan.
11.3. Cardiopatias acianéticas com shunt esquerdo-direito
11.3.1. CIA: comum; maioria @; shunt esquerdo-direito; tinfec¢des respiratorias;
>4* década — arritmias auriculares, HTP, shunt direito-esquerdo, HF;
sopro mesossistolico (1 fluxo pulmonar) e mesodiastolico (1 fluxo
trictispide); desdobramento S, fixo e 11; ECG — hipertrofia varidvel
AD+VD; ecocardiograma — defeito e T VD [SAM do septo se VD em
sobrecargal); cirurgia corrige (ideal 3-6 anos); | risco endocardite.
Sinus venosus: alto (perto VCS); associado veias pulmonares anomalas;
ECG — por vezes foco ectopico ou BAV 1° grau.
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Ostium primum: adjacente as valvulas AV; comum s. Down; por vezes
CIV ou insuficiéncia AV; ECG — desvio esquerdo QRS
Ostium secundum: o mais comum; a meio do septo; envolve fossa ovalis
(mas # de foramen ovale patente); ECG — desvio
direito QRS e padrao rSr’ nas pré-cordiais direitas.
11.3.2. CIV: comum; isolado ou ndo; maioria tinico, por¢do membranosa; clinica
depende tamanho e vasculatura pulmonar (pode encerrar [infancia],
obstrugdo vascular pulmonar [Eisenmenger; determima progndstico
cirtirgico], obstrugdo ejeccao VD, regurgitacdo Ao, endocardite, HF);
cirurgia se moderado/grande e débito pulmonar:sistémico >1,5-2:1.
11.3.3. Canal arterial: distal a subclavia esquerda; sopro continuo; se grande
Eisenmenger — cianose diferencial (MlIs); endocardite e
HF (1* causas de morte); encerramento transcateter.
11.3.4. Shunt da raiz aorta para coragdo direito
Aneurisma seio Valsalva: ruptura 3-4* década (dor e sopro continuo —
fistula com VD (por vezes AD).
Fistula AV corondria: fistula pequena coracdo direito; endocardite, TE e
ruptura; por vezes HTP e HF; sopro continuo.
Coronaria esquerda nasce na artéria pulmonar: EAM e fibrose precoce;
bypass coronario.
11.4. Cardiopatias acianodticas sem shunt
11.4.1. Estenose adrtica
Valvular: 3-43:Q1; geralmente bictispide (nem sempre estenosa); dificil
distinguir no adulto de reumatica e degenerativa; hipertrofia
concéntrica e dilatacdo supra-Ao (~ Marfan, risco dissecc¢ao);
profilaxia endocardite; terapéutica ~ HF até cirurgia; evitar
exercicio intenso; protese / valvuloplastia (se ndo calcificada)
se critica (<0,5cm*/m’ e sintomas HF ou isquemia).
Sub-Ao: HCM (maioria) ou discreta (diafragma/anel; endocardite 1).
Supra-Ao: T TA corondria (tortuosas, aterosclerose 1); > genética (Cr.7).
11.4.2. Coarctag@o: maioria proxima ligamento arterioso; em 7% das cardiopatias
congénitas (Ao bicuspide); 23:91; assintomatica ou cefaleias,
epistaxis, extremidades frias, claudicacdo com exercicio; HT
diferencial grave (aneurismas cerebrais; dissec¢ao/ruptura Ao;
arteriosclerose, HF, endocardite); sopro mesossistolico (se
grave ¢ continuo) no toérax e dorso; hipertrofia VE; Rx — sinal
do “3”, erosdo costelas; cirurgia (dilatacdo se re-coarctacao).
11.4.3. Estenose pulmonar: supra, sub ou valvular; multipla na rubéola congénita
e forma familiar/esporadica; gravidade pelo grau e
nao pelo local; ligeira (A <50mmHg) assintomatica e
ndo progressiva), moderada e grave (A >80mmHg)
progressivas e fadiga, dispneia, HF direito, sincope;
P, tardio, S4, ondas a 1, sopro mesossistolico (holo se
insuficiéncia tricuspide); cianose se CIA; ECG -
desvio direito QRS, 1 VD e AD; valvuloplastia ou
cirurgia (geralmente inoperavel se multipla).
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11.5. Cardiopatias cianéticas com 1 fluxo pulmonar

11.5.1. Transposi¢do: maioria CIA, % canal arterial e ¥4 CIV; 3>2; 10% das

ciandticas; obstrugao vascular pulmonar precoce.

11.5.2. Ventriculo unico: 1ou 2 valvulas AV; associado a estenose pulmonar/Ao.

11.6. Cardiopatias cianodticas com | fluxo pulmonar
11.6.1. Atrésia tricuspide: atrésia + CIA (frequentemente com hipoplasia VD);
ECG — desvio esquerdo, T AD e VE.

11.6.2. Anomalia Ebstein: valvula tricispide dentro VD; displasia e regurgitacao;
associagdo com CIA (shunt direito-esquerdo), HF
direita e arritmias (TPSV com ou sem WPW).

11.6.3. Tetralogia de Fallot: obstrugdo ejeccao VD (determina clinica), hipertrofia

VD, cavalgamento aortico do septo interventricular e

CIV; Rx — coracdo em bota; cirurgia (determinada

pelo tamanho artérias pulmonares [CI se hipoplasia]).
11.7. Qutras

11.7.1. Transposi¢ao com inversao ventriculos: clinica depende de co-anomalias.

11.7.2. Posi¢cdo anémala coracdo: dextrocardia, mesocardia ou levocardia isolada;

anomalias associadas excepto se situs inversus.

st $2 4
12. ESTENOSE MITRAL i % _____________
12.1. Etiologia: %59 ; geralmente reumatica (+/- regurgita¢do); congénita rara.

12.2. Patofisiologia: significativa <2cm’, critica <lcm” (normal 4-6cm?); gradiente

1 com FC; 1 pressao AE / pulmonar — HTP — cor pulmonale.
12.3. Clinica: 4* década se reumatica (2 décadas de laténcia); assintomatica —
sintomas HF esquerda (mais tarde direita), arritmias auriculares (FA),
hemoptises, infeccdo pulmonar, TE sistémico/pulmonar; endocardite
rara se isolada; rubor malar, ondas a 1 se HTP, sopro diastolico apds
OS (intervalo A,-OS inversamente proporcional a gravidade); se HTP
grave — regurgitagdo tricispide e/ou pulmonar e cor pulmonale.

12.4. Avaliacdo: ECG (1 AE; QRS normal excepto HTP grave — desvio direito);

ecocardiograma; Rx térax (TAE, linhas B Kerley).

12.5. Diagnoéstico diferencial: regurgitacao mitral (por 1 fluxo) e Ao (Austin-Flint);

CIA; mixoma AE (sopro altera com posi¢ao).

12.6. Terapéutica: penicilina (profilaxia febre reumatica e endocardite); diuréticos e
restri¢gdo salina; controlo da RV na FA (conversao apenas se
recente); varfarina (INR 2-3) se TE sistémico/pulmonar (1 ano)
ou FA (sempre); valvotomia se <I,7cm” (<1,0cm*/m?) por baldo
(folhetos moveis, nao calcificados) ou “aberta” (se CI ou re-
estenoses); protese se regurgitacdo importante associada.

13. REGURGITACAO MITRAL ‘ | |
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14.

13.1.

13.2.

13.3.

13.4.

13.5.

Etiologia: reumatica (14), congénita, 2*™ isquemia (comum; remodelagio ou
fibrose se antiga, disfun¢do papilar se aguda [pode ser transitoria]),
1 VE, calcificagdo (degenerativa), endocardite, trauma, PVM.
Patofisiologia: progressiva (regurgitacdo — dilatagdo — 1 regurgitagdo); |
débito e 1T FE parcialmente compensatorio (se <60% indica ja
disfungdo importante); se aguda 1 pressdo AE sem dilatacao
(congestdo pulmonar), se créonica AE dilatada (queixas por |
débito e menos pulmonares; FA comum); TE | que estenose.
Clinica: 17 ondas a se HTP e Vv se regurgitagdo tricispide; VE hiperdindmico; S;
(por vezes S4 se aguda e grave); sopro holossistolico (ZI11/VI; meso se
PVM ou disfun¢do papilar aguda) com irradiacao para axila.
Avaliacao: ECG (1 AE; FA se cronica, por vezes T VE); eco-doppler; Rx térax
(TAE/VE; calcificagdes [cronica]; por vezes congestao e linhas B).
Terapéutica: HF (restricdo salina, diuréticos, digoxina, IECAs, se aguda
vasodilatadores), FA (~ a estenose mitral), prevengao TE se HF
grave, profilaxia endocardite; cirirgica se sintomatica (limita
AVD) ou disfuncdo VE progressiva (FE <60%, mas >30%);
protese (se T deformagdo valvular — reumatica), valvuloplastia
e/ou anuloplastia (| risco e evitam consequéncias da protese).

S1 S2

PROLAPSO DA VALVULA MITRAL | |

14.1.
14.2.
14.3.

14.4.

14.5.

14.6.

Epidemiologia: sobretudo $ e 14-30 anos (curso benigno); familiar (AD?).

Etiologia: congénita (maioria), reumatica, isquemia, cardiomiopatias.

Patofisiologia: 1 tecido valvular (degeneracdo mixomatosa [sobretudo folheto
posterior] mitral isolada ou sistémica [s. Marfan, osteogénese
imperfeita e Ehler-Danlos]; cordas tendinosas redundantes).

Clinica: maioria assintomdtica, ndo progressiva (mas 1* causa de regurgitagdo

grave); associado a VPCs, TPSV, TV (por vezes palpitagdes, tonturas
e sincope; morte subita rara); toracalgia comum (~ angina mas |
relagdo com esforco); por vezes TE sistémico; se insuficiéncia 1 risco
de endocardite; clique meso/telessistolico (>0,14s apds S;) e/ou sopro
telessistolico em diamante (1 Valsalva e ortostatismo).

Avaliacao: ECG (normal; por vezes T bifasica/invertida II, III e aVF; A/VPCs
esporadicas); ecocardiograma (implica prolapso de 2mm; se
espessamento 1 risco insuficiéncia e endocardite).

Terapéutica: profilaxia endocardite se sopro ou espessamento; -bloqueantes

se toracalgia; antiarritmicos se arritmia sintomatica; AAS (ou
mesmo anticoagulantes) se AITs; cirurgia se regurgitagao grave.

st s2
15. ESTENOSE AORTICA i
15.1. Epidemiologia: " das valvulopatias cronicas; 80% sio J.
15.2. Etiologia: sub, supra ou valvular (degenerativa, congénita ou reumatica).
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15.2.1. Degenerativa: 30% >65 anos; mesmos factores de risco que aterosclerose.

15.2.2. Congénita: estendtica ao nascer ou posterior (bictspide).

15.2.3. Reumatica: fusdo comissuras (por vezes torna-se bicuspide); geralmente
envolvimento também da vélvula mitral e regurgitagdo Ao.

15.2.4. Nao valvular: HCM, subvalvular discreta ou supravalvular.

15.3. Patofisiologia: hipertrofia VE concéntrica — | tardia débito (se normal, | com
esfor¢o/FA) e dilata; <1,0cm’ grave (<0,6cm2/m2; <4 normal);
isquemia por 1 consumo O, (hipertrofia) e | perfusdo coronaria.

15.4. Clinica: clinica significativa se <0,5cm?*/m? (tardia — geralmente 6-8* década);

dispneia esfor¢o (1 pré-carga VE — HTP), angina, sincope (débito
nao T1); HF, HTP e cor pulmonale tardios (quando débito |); estenose
mitral pode “mascarar”; FA tardia se estenose Ao isolada; TA normal
(| tardiamente); pulo parvus e tardus; T onda a por | distensao VD
(hipertrofia); choque da ponta duplo; frémito base e carotidas; sopro
mesossistolico precoce (geralmente >I11/VI; OS s6 se ndo calcificada);
desdobramento S, paradoxal se grave; S frequente (Ss se dilatagdo).

15.5. Avaliagao

15.5.1. ECG: hipertrofia VE ou sobrecarga VE; ndo correlaciona com obstrucao.
15.5.2. Ecocardiograma: calcificagdo se degenerativa — maioria; hipertrofia;
valvula bictspide se congénita; dilatacao e | FE tardias.
15.5.3. Rx torax: pode ndo mostrar cardiomegalia pois hipertrofia ¢ concéntrica;

dilatacdo pos-estendtica; calcificagdo valvular; dilatacdo tardia.
15.5.4. Cateterismo: antes cirurgia, isquemia, lesdo multivalvular, jovens com
estenose congénita ndo calcificada [possivel valvulotomia

por baldo], suspeita de estenose supra ou subadrtica.
15.6. Prognostico: em 80% morte <4 anos apos sintomas (por ICC em '2-%5); em
média morte 3 anos apos sincope ou angina, 2 anos apods dispneia
e 1,5 a 2 anos apds ICC; morte subita rara em assintomaticos.
15.7. Terapéutica: se <O,50m2/m2 evitar esfor¢os; HF — restricdo salina, diuréticos ¢
digoxina; angina — NTG; estatinas | progressdo degenerativa;
cirurgia se grave <1,0cm2/<0,6cm2/m2 e sintomatica, FE <50%
(mas antes de disfun¢do grave; FE determina sobrevida) ou 1
dilatacdo pds-estenotica; protese na maioria (bypass simultaneo
se CAD); valvuloplastia de baldo s6 em jovens com estenose
congénita ndo calcificada (ou temporaria se risco cirurgico 11).

S S2
16. REGURGITACAO AORTICA I I
16.1. Etiologia: lesdo valvular primaria ou da lesdo primaria da raiz da aorta.
16.1.1. Valvular: % sdo J; reumatica em % (geralmente com estenose); também
estenose subadrtica membranosa ({risco endocardite), espondilite
reumatoide, valvula bictspide; aguda por endocardite ou trauma.
16.1.2. Raiz: necrose quistica da média (associada ou ndo a Marfan), idiopatica,
HTA grave, osteogénese imperfeita, dissec¢do retrograda, EA e
sifilis (envolvimento coronario — isquemia).
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16.2. Patofisiologia: 1 pré-carga — dilatag@o e hipertrofia excéntrica — | eventual

FE; regurgitacdo mitral se pressdo diastolica VE>AE; isquemia
pelo 1 consumo O, (hipertrofia + | preenchimento coronario).

16.3. Clinica: aguda — | dilatacio VE — 1 pressdo AE e pulmonar — EAP, choque

cardiogénico; cronica — 10-15 anos laténcia — palpitacdes — HF
esquerda e angina (por vezes repouso/nocturna e diaforese marcada;
prolongada; por vezes refractaria a NTG) — HF direita; oscilagao
cabeca (sinal “Musset”); pulso Corrigan (martelo de agua), bisferiens
(sobretudo se estenose) e Quincke (preenchimento ungueal pulsatil a
pressdo); sinal de Traube ("tiro de pistola" sobre artérias femorais) e
Duroziez (sopro duplo a compressao artéria femoral); T TAS (até
300mmHg) e | TAD (tons Korotkoff sempre audiveis — medir TAD
na fase I'V; tardiamente TAD pode 1 pelo 1 pressao telediastolica); PA
ndo correlaciona com gravidade; choque ponta 1 e desviado baixo e
lado; S3 (por vezes S4); sopro proto—holodiastolico em decrescendo;
mesossistdlico por 1 fluxo e mesodiastdlico no apex (Austin-Flint).

16.4. Avaliacdo: ECG (hipertrofia VE e padrao de sobrecarga VE; desvio esquerdo e

16.5.

17. ESTENOSE TRICUSPIDE | 1

QRS 1 se doenga difusa, geralmente com fibrose — | prognostico);
ecocardiograma (flutter mitral pelo jacto regurgitante); Rx térax
(sombra cardiaca abaixo diafragma; por vezes dilatagao adrtica).
Terapéutica: se HF restricao salina, diuréticos, digoxina (também se dilatagao
VE sem HF), vasodilatadores (IECAs); se angina NTG (| eficaz)
e nifedipina; cirurgia se disfuncdo VE (FE<55% ou volume
telediastolico >55mL/m?), mas antes sintomas graves; protese na
maioria (por vezes com enxerto aortico); | progndstico se
disfuncdo grave, mas ainda assim cirurgia > terapia médica.

st S2 s

17.1.

17.2.

17.3.

17.4.

17.5.

Etiologia: sobretudo em paises tropicais; maioria reumatica; >'; associada a
estenose mitral (5-10% destes); regurgitacao se reumatica.
Patofisiologia: 1 pressdo AD com pequeno A pressdao — HF direita; debito |
em repouso € nao T com esfor¢o (pressao VD, pulmonar e AE

normal ou 1 ligeiro mesmo se estenose mitral).

Clinica: se estenose mitral precedente (maioria) sintomas | com estenose
trictispide; HF direita (congestao hepatica marcada, ingurgitamento e
ondas a canhdo); fadiga por | debito; sopro semelhante (e geralmente
acompanhado de) estenose mitral; T com inspiracao.

Avaliacido: ECG (1 AD; auséncia de hipertrofia direita [sugestivo num doente
com HF direito e estenose mitral]); Rx torax (congestao pulmonar |
que esperado se estenose mitral); ecocardiograma.

Terapéutica: restrigdo salina marcada e diuréticos; cirurgia se A pressao >

4mmHg e @ < 1,5-2,0cm’ (simultdnea com correcgdo mitral).
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18.

19.

20.

21.

REGURGITACAO TRICUSPIDE ‘ |

18.1. Etiologia: maioria por 1 anel tricuspide (VD por EAM, HTP, HF); por vezes
reumatica (associada a estenose), endocardite, prolapso trictspide,
carcinoide, enfarte musculos papilares, congénita (anomalia Ebstein)

18.2. Patofisiologia: ~ estenose tricuspide (HF direita e | débito).

18.3. Clinica: leva a | sintomas HTP; FA frequente; ingurgitamento jugular e ondas

Vv 1; sopro holossistélico (1 com inspiracao).
18.4. Avaliacdo: T AD e VD (causa, ndo consequéncia); | débito (|| se grave).
18.5. Terapéutica: isolada (raro) geralmente bem tolerada; corrigir defeito base se
2% cirurgia se grave (sobretudo nio 2*™ HTP); se defeito mitral,
correcgao deste elimina geralmente regurgitagao tricispide.

VALVULOPATIA PULMONAR

Geralmente regurgitagdo por HTP (sopro Graham-Steel); reumatica menos comum;
estenose ou regurgitagdo no s. carcindide; geralmente sem repercussao significativa.

PROTESES VALVULARES

20.1. Mecéanica: risco TE — anticoagulacdao permanente.
20.2. Biologica: sem risco TE (ap6s 3 meses); Y5 substituidas aos 10 anos e %2 aos 15
(evitar se <65 anos, excepto gravidez ou anticoagulagdo CI).

HIPERTENSAO PULMONAR

21.1. Clinica: dispneia de esforco (sintoma mais comum), fadiga, angina (isquemia
VD), lipotimia, sincope e edema periférico; ingurgitamento jugular,
geralmente 1 Py; regurgitacdo trictspide se disfungao VD.

21.2. Avaliacio: Rx térax (reforgo vascular pulmonar); ECG (desvio direito, T VD);
ecocardiograma (1 AD/VD; regurgitagdo tricispide); PFR (hipoxia,
| difusdo CO; doenga obstrutiva/restritiva); cintigrafia de perfusao
(alterada se TEP, mas também HTP cronica sem TEP); analises
(ANA, HIV e TSH); cateterismo (quantifica PAP e débito cardiaco,
pressdo enchimento VE, exclui shunt cardiaco; avalia resposta a
vasodilatador pulmonar [NO inalado, adenosina / prostaglandinas
EV] — | PAP prediz resposta aos bloqueadores Ca*” [PO]).

21.3. Patofisiologia: 1 da resisténcia vascular pulmonar mediada por 1 factores de

crescimento vascular, obstrugdo vascular, hipdxia, entre outros.

21.4. HTP arterial: inibicdo canais K, 1 factores crescimento vascular e endotelina,

| NO sintase, deposi¢do trombina (estado procoagulante);
hipertrofia excéntrica da média e fibrose concéntrica da intima,
trombos recanalizados (teia fibrosa), lesdes plexiformes.
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21.4.1. Primaria / Idiopatica

Epidemiologia: rara; 9>>'; qualquer idade, mas maioria 4-5* década.

Etiologia: familiar (12-20%; AD; penetrancia incompleta) ou esporadica

Curso: inicialmente assintomatica — dispneia insidiosa (diagnostico

tardio); morte 2-3 anos apos diagndstico (geralmente por HF
direito; classe NYHA preditora de sobrevivéncia).

Terapéutica: | exercicio, digoxina, diuréticos, O, se | SatO,, varfarina
(| deposi¢ao trombina; INR 2-3); nifedipina/amlodipina
em dose elevada se resposta @ no cateterismo (| sintomas,
pressao/resisténcia vascular pulmonar, mortalidade; <20%
respondem a longo prazo); se refractaria — prostaciclinas
(epoprostenol EV [NYHA III-IV]; treprostinil SC [NYHA
II-IV]) ou antagonistas endotelina (bosentam PO [NYHA
III-IV; hepatotdxico]); sildenafil (?); transplante pulmonar.

21.4.2. Conectivites: sobretudo CREST e esclerodermia, também LES, Sjogren,

dermatomiosite, polimiosite, AR; fibrose intersticial comum
— hipoxemia; terapéutica ~ a HTP 1*"®, mas menos eficaz.

21.4.3. Shunt congénito: maioria pos-tricaspide (CIV, canal arterial); por vezes

anos apos correccao; terapéutica ~, mas T prognastico.

21.4.4. HTPortal: mecanismo (?); risco ndo depende gravidade doenca hepatica;

HF direita agrava doenga hepatica e clinica (ascite, edema).

21.4.5. HIV: mecanismo (?); terapia HIV ndo afecta curso HTP; terapéutica ~.

21.4.6. Anorexigenos: ~a HTP 1™ mas | prognostico.

21.4.7. Doenga venoclusiva pulmonar: rara; <10% HTP nao explicada.

21.4.8. Hemangiomatose capilar: muito rara; hemoptises comuns; infiltragdo por

vasos finos; rapidamente progressiva — mortal.

21.5. HTP venosa: sobretudo por disfungao diastolica VE e valvulopatia mitral (ou

aortica); arterializacdo elastica, hiperplasia média e fibrose
intima; por vezes vasoconstri¢do arterial reactiva.

21.6. HTP por hipéxia: vasoconstri¢io por inibicdo correntes de K™ e influxo Ca”";
remodelagdo por |[NO, 1 factores crescimento e endotelina;
muscularizagdo arteriolar com efeito minimo na intima;
raramente causa so por si PAP >40mmHg.

21.6.1. DPOC: HTP, apesar de ligeira, | progndstico da DPOC; OLD ¢ unica

terapéutica eficaz (indicada se Poy em repouso < 55mmHg).

21.6.2. Intersticial: associada a obliteragdo vascular por fibrose e destruicao

pulmonar; sem terapia eficaz; diagndstico requer biopsia.

21.6.3. ASO: <20% tém HTP; evitar precipitantes, CPAP, cirurgia; se HTP nao

responder em 3 meses — iniciar terapéutica especifica da HTP.

21.6.4. Hipoventilacao alveolar: CPAP intermitente, O, suplementar.

21.7. HTP por TEP

21.7.1. Aguda: vide Tromboembolismo Pulmonar.

21.7.2. Cronica: resolucdao inadequada de TEP agudo (ndo detectado/tratado);
obstrucdo cronica; cintigrafia perfusao/TC detectam, angiografia
localiza e da potencial operatorio; varfarina indefinidamente,
cirurgia (tromboendarterectomia resolve, mas mortalidade 12%).
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22,

23.

21.7.3. Drepanocitose: HTP em 20%; sobretudo por disfun¢do diastdlica VE.
21.8. Outras causas
21.8.1. Sarcoidose: lesdo pulmonar fibroquistica, mas também lesdo cardiaca e,
por vezes envolvimento vascular directo.
21.8.2. Schistosomose: 1* causa mundial HTP; maioria doenga hepatoesplénica e
HTPortal coexistente; HTP por embolizagdo pulmonar de
ovos; ovos nas fezes ou urina da diagnostico.

CARDIOMIOPATIA DILATADA

22.1. Epidemiologia: Y4 dos casos de ICC (resto por CAD); sobretudo & meia idade.
22.2. Etiologia: maioria idiopatica (provavel agressao toxica, metabolica, infecciosa
— sequela miocardite viral); 20-40% familiar (AD, mas também AR,
ligado X, mitocondrial; displasia arritmogénica VD); reversivel se
alcool, gravidez, d. tiroideia, cocaina; obesidade e ASO 1 risco ICC.

22.3. Clinica: sem correlacdo com disfungao contractil; ICC gradual; por vezes dor,

mas angina rara; sincope por arritmia ou TE sistémico; choque ponta
1 difuso, regurgitacdo AV, S; e Sy, ingurgitamento jugular.

22.4. Avaliacdo: Rx torax (cardiomegalia, congestdo pulmonar); ECG (alteragdes
ST-T, arritmias vdrias); ecocardiograma (dilatagdo do VE com
paredes finas; | FE); cateterismo (exclui CAD); bidpsia (se 2*™).

22.5. Terapéutica: anticoagulagdo pelo risco TE; terapia HF (restricao salina, IECA,

diuréticos, digoxina; espironolactona se HF grave; B-bloqueante
na maioria); imunossupressores se inflamagao na bidpsia ?; evitar
alcool, bloqueadores canais Ca*" ¢ AINEs; pacing biventricular
se BBB e CDI se arritmia ventricular sintomatica; transplante.

22.6. Prognéstico: Y estabiliza/recupera, mas maioria curso progressivo com morte

~ 3 anos apods sintomas por HF ou arritmia (morte subita comum)

22.7. Alcodlica: determinante genética; abstinéncia pode parar ou | progressao; |
prognostico se consumo continuado (< %4 sobrevive 3 anos).

22.8. Periparto: 3° trimestre—6 meses pds-parto (T 1 més antes ou logo apds parto);
tipicamente raca negra, multiparas e >30 anos; mortalidade 10-
20%; pode ou ndo haver regressao; evitar nova gravidez.

22.9. Neuromuscular: distrofia Duchenne; distrofia miotonica; ataxia Friedreich.

22.10. Drogas: padrao inflamatoério (miocardite) ou DCM; doxirrubicina (HF depende

dose e factores risco), ciclofosfamida (HF aguda ou até 2 semanas),
cocaina (HCM, miocardite, EAM, morte stbita; evitar f-bloqueantes).

CARDIOMIOPATIA HIPERTROFICA

23.1. Geral: prevaléncia 1/500; 2 tem historia familiar AD, penetrancia varidvel.

23.2. Patofisiologia: hipertrofia VE assimétrica (predominio septal) — disfuncao
diastolica; 4 tem A pressdo subaortico dindmico (SAM folheto
anterior valvula mitral [ndo s6 na HCM]; 1 com | pré/pos carga
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24,

23.3.

23.4.

23.5.

23.6.

e 1 contractilidade); desorganizagdo arquitectura miofibrilhar,
fibrose variavel, espessamento coronarias intramurais.

Clinica: inicio infancia — adolescéncia; curso clinico variavel; frequentemente
assintomadtica ou sintomas ligeiros; por vezes 1* manifestacdo ¢ morte
subita (com esfor¢o); se sintomatica, dispneia ¢ mais comum; também
angina, fadiga, sincope; clinica ndo correlaciona com presenca ou
gravidade de A pressao; choque ponta duplo/triplo, pulso hipercinético,
S4; sopro mesossistolico diamante (1 com Valsalva e ortostatismo).

Avaliagdo: ECG (hipertrofia VE; ondas Q marcadas em varias derivagoes; A

ST-T; arritmias supra e ventriculares); Rx torax (cardiomegalia ¢
comum); ecocardiograma (hipertrofia VE assimétrica, SAM mitral
se A pressdo; raramente hipertrofia apical [benigna]); cintigrafia
(defeitos perfusdo); cateterismo (ndo € obrigatdrio, mas mostra
pressao diastolica e A pressao sub-adrtico).

Terapéutica: abolir esforgos intensos; evitar desidratacao (usar diuréticos com

precaucao); B-bloqueantes podem | angina e sincope; amiodarona
nas arritmias (| risco morte subita ?); verapamil e diltiazem 1
tolerancia ao esforgo, | disfungdo diastolica e podem | A pressdo
(disopiramida também); se FA tentar controlo ritmo; pacing DDD
| A pressdo e sintomas se grave; se grave e refractaria miotomia/
miectomia do septo | sintomas em %; rastreio familiares 1° grau.

Prognostico: curso varidvel (muitos assintomaticos); FA comum tardiamente;

<10% endocardite (fazer profilaxia); 5-10% dilatacdo VE; morte
subita ¢ 1* causa de morte (risco ndo 7 com sintomas, mas com
antecedentes reanimagdo/sincope, TV, hipertrofia 11, histéria
familiar, genética, resposta TA anormal ao exercicio, A pressao).

CARDIOMIOPATIA RESTRITIVA

24.1.

24.2.

24.3.

24.4.

24.5.

24.6.

24.7.

Etiologia: lf"fa ou 2" (hemocromatose, fibrose endomiocardica, amiloidose
1*™, eosinofilias, sarcoidose, deposi¢do glicogénio, esclerodermia,
d. Fabry, coragdo transplantado, irradiacdo, neoplasias [carcindide])
Patofisiologia: | diastdlica por fibrose, hipertrofia ou infiltragdo (| sistolica).
Clinica: intolerancia esforgo, dispneia; edema, ascite, T JVP (sinal Kussmaul);
S; e S4 comuns; tons | mas choque ponta palpavel; TE em 4.
Avaliacdo: ECG (| voltagem; alteragdes ST-T; arritmias); ecocardiograma
(espessamento VE simétrico; volumes e fungdo sistolica normais
ou | ligeira); cateterismo (| débito e T volume telediastdlico).
Diagnéstico diferencial: dificil com pericardite constritiva (choque ponta nao
palpavel, calcificagdes Rx, bidpsia sem infiltracao ou
fibrose, TC/RMN mostra espessamento pericardico).
Terapéutica: pouco eficaz excepto hemocromatose (desferroxamina) e Fabry
(galactose); anticoagulacao cronica (| risco complicacdes TE).
Fibrose endomiocardica: etiologia (?); progressiva; criangas/jovens; Africa
tropical; trombos apicais; cirurgia pode melhorar.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 113 de 222

16th Edition



CARDIOLOGIA

25.

26.

24.8.

Eosinofilia endomiocardica: endocardite Loeffler; integra s. hipereosinofilico;
trombos murais grandes; infiltragdo também de
outros  oOrgdos; hidroxiureia,  corticdides,
diuréticos, | pos-carga, anticoagulagdo; cirurgia.

MIOCARDITE

25.1.
25.2.
25.3.
25.4.
25.5.
25.6.
25.7.
25.8.

25.9.

Etiologia: infecciosa, hipersensibilidade, radiacdo, agentes quimicos ou fisicos.
Patofisiologia: pode progredir para cardiomiopatia dilatada.
Clinica: apenas alteragdes ST-T até arritmias, HF, morte (1 se HTP); pode
simular EAM; por vezes Ss, regurgitagdo mitral, atrito se pericardite.
Viral: maioria (coxsackieB); apos s. gripal/infec¢do respiratoria; | esforcos até
ECG normal; terapia HF (1 sensibilidade digoxina); maioria recupera.
HIV: envolvimento subclinico em muitos, manifesto em 10%; pelo proprio
HIV ou oportunistas (toxoplasmose, metastases de sarcoma Kaposi).
Bacteriana: rara; complica¢do endocardite; difteria ('4; dar antitoxina; AB).
Chagas: miocardite extensa anos apos infeccdo em %5 (1% aguda); dilatacao,
fibrose, aneurisma, trombos murais; [CC progressiva, RBBB + LBBB
anterior — BAV 3° grau; TE; ecocardiograma — hipocinésia posterior.
Células gigantes: rara; ICC fatal, arritmias; jovens/adultos; associado timoma,
LES, tirotoxicose; imunossupressao — transplante.
Lyme: miocardite sintomatica em 10%; A condugdo; AB, pacing temporario.

PERICARDITE AGUDA

26.1.
26.2.

26.3.

26.4.

Definicio: aguda < 6 semanas; subaguda; cronica > 6 meses.

Clinica: toracalgia (geralmente presente se infecciosa, hipersensibilidade ou
autoimune; ausente se tuberculosa, pds-irradiagdo, neoplasica ou
urémica; tipica, mas pode simular EAM [também 1 marcadores, mas
| se comparado com alteragdes extensas ST-T]); atrito pericardico (1
expiratorio; doente sentado; inconstante; pode requerer pressao firme
estetoscopio); se derrame | tons cardiacos e atrito (por vezes sinal
Ewart — macicez a percussao abaixo angulo omoplata esquerda).

Avaliacao: ECG (supraST concavo; inversao T apés normalizagdo ST; QRS

normal [| se derrame])'’; ecocardiograma (avalia derrame);
pericardiocentese (maioria exsudado; hematico — neoplasia, TB,
febre reumatica, pos-lesdio/EAM, uremia; transudado — HF).

Tamponamento: sobretudo por neoplasia, pericardite idiopatica e uremia;

também pds-cirurgia/trauma, tuberculose e hemopericardio
(anticoagulagdo durante pericardite); basta 200mL se agudo,
>2L se cronico; | TA e 1 venosa, | tons, pulso paradoxal (|
TAS>10mmHg com inspiragdo), sinal Kussmaul ausente,

" EAM: supradesnivelamento ST convexo, QRS alterado (ondas Q), inversdo T precede normalizagio ST.
Repolarizacio precoce: variante do normal; supradesnivelamento ST, mas ondas T altas (ST/T < 0,25).

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 114 de 222
16th Edition



CARDIOLOGIA

descida x proeminente e y diminuida/ausente, QRS pouco
amplo e alternans P-QRS-T; pericardiocentese evacuadora.
26.5. Viral e idiopatica
26.5.1. Etiologia: idiopatica na auséncia infec¢do/virus identificado; viral ocorre
10-12 dias apo6s infecgdo respiratoria (coxsackie A/B, influenza,
echovirus, HSV, VZV, paramixovirus, adenovirus, EBV);
também por HIV (derrame ¢ manifestagdo cardiaca mais
comum; maioria por infec¢do [micobactéria] ou neoplasia
[linfoma ou sarcoma Kaposi]; 80% assintomaticos).

26.5.2. Curso: auto-limitada (dias a 1 més), mas recorre em Y4; alteragcdes ST-T
desaparecem apds 1 semana, mas T anormais podem persistir
anos; pneumonite e pleurite comuns; granulocitose — linfocitose;
tamponamento raro, pericardite constritiva possivel.

26.5.3. Terapéutica: repouso, anti-inflamatérios (AAS— indometacina/corticoide;
reduzir apds 1 semana sem sintomas); evitar anticoagulantes;
cochicina previne recorréncias (pericardiectomia se multiplas)

26.6. Pés-lesao: apos lesdo miocardio+hemopericardio (cirurgia, trauma, perfuracao,
raramente EAM); maioria 1-4 semanas apoOs lesdao (por vezes
meses); recorréncias comuns até 2 anos; febre > 40°C, pericardite
(fibrinosa ou derrame [por vezes hemadtico; tamponamento raro]),
pleurite, pneumonite, por vezes artralgias; provavelmente reacc¢ao
hipersensibilidade; terapéutica idéntica a forma idiopatica/viral.

26.7. Outras: LES, AR, esclerodermia, PAN; febre reumatica aguda (pancardite);

pericardite piogénica (cirurgia, imunossupressao, endocardite, ruptura
esofago); urémica (até ’5; sobretudo dialise; pode ser hematica; AINE
e 1 dialise); neoplasica (1", pulmio, mama, melanoma, linfoma,
leucemia); farmacos (procainamida/hidralazina [lapus], cromoglicato,
isoniazida, minoxidil); radiagdo; raramente sifilis, fungos e parasitas.

26.8. Derrame croénico: tuberculose, mixedema, doenga pericardica colesterol (por

vezes associado mixedema), neoplasia, LES, AR, micético,
radiacdo, piogénico, anemia cronica, quilopericardio;
pericardiocentese, pericardiectomia, agentes esclerosantes.

27. PERICARDITE CRONICA CONSTRITIVA

27.1. Patofisiologia: obliteracdo do pericardio por tecido granulacdo apos pericardite
aguda ou derrame cronico; disfuncdo telediastdlica; processo
fibrético pode atingir miocardio; descidas X e y proeminentes.

27.2. Clinica: sinais ICC cronica; sinal Kussmaul; pulso paradoxal em '3; ascite e

hepatomegalia comuns (mais marcados que edema); choque da ponta
e tons | ; raramente enteropatia com perda proteica.

27.3. Avaliacdo: ECG (QRS baixa voltagem, T planas/invertidas; FA em ’3); Rx
torax (calcificagdes); ecocardiograma (espessamento pericardico; T
auriculas; paragem enchimento na diastole; funcdo sistolica
normal); RMN e sobretudo CT sdo mais sensiveis e especificos.
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28.

29.

27.4. Terapéutica: resseccao pericardica (5-15% mortalidade, mas permite melhoria
franca e progressiva); restri¢do salina e diuréticos até operacao;
antituberculosos se TB.

27.5. Pericardite subaguda efusivo-constritiva: derrame tenso + espessamento.

TUMORES DO CORACAO

28.1. Primarios: raros; apenas 74 histologicamente malignos (sarcomas).
28.1.1. Mixomas: os mais comuns; qualquer idade (1 3-6* década); 9>J'; maioria
esporadicos — solitarios, auriculares (1AE); por vezes familiares
(AD) ou sindromes (associados a nevus) — podem ser multiplos,
ventriculares; sintomas por obstrugdo, embolia, constitucionais
(multiplos!); valvulopatia mitral é apresentacdo mais comum;
sintomas posicionais; ecocardiograma da diagnéstico (rastreio
familiares 1° grau), TC e RMN caracterizam; excisao cirtirgica
(recorréncia em 1-2% esporadicos e 12-22% familiares).
28.1.2. Outros benignos: lipoma (comum, por vezes grande);fibroelastoma papilar
(comum, sintomas raros); rabdomioma e fibroma
(criangas); hemangioma e mesotelioma (maioria intra-
miocardicos — alteragdes condugdo); por vezes teratoma,
quimiodectoma, mioblastoma e quistos broncogénicos.
28.1.3. Sarcoma: rapidamente progressivo (hemodinamica, invasdo, metastases);
maioria VD/AD; excisdo se local (raro) ou paliagdo (| resposta).
28.2. Metastases: mais comuns que 1*"; pulmdo, mama, melanoma, linfoma,
leucemia; nodular/infiltrativo; manifestagdes em 10% e raramente
causa de morte; terapia do tumor 1" e de derrame sintomatico.

MANIFESTACOES CARDIOVASCULARES DE DOENCAS SISTEMICAS

29.1. DM: CAD ¢ 1? causa de morte (EAM 1 frequente, maior, 1 risco complicagdes;

até 90% isquemia ¢ silenciosa); também RCM e risco 1 de HF.

29.2. Desnutric¢io: atrofia e edema coragao; | débito; edema por HF e | albumina.

29.3. Défice tiamina: VitB;; por desnutricdo, alcoolismo; défice em 20-90% da HF

cronica (| ingestdo e 1 excregdo por diuréticos); neuropatia
periférica, glossite, anemia; causa HF com 1 débito; melhoria
franca com administragao de tiamina (em 12-48h).

29.4. Défice VitBg, B2 e folato: contribuem para homocisteinemia.

29.5. Obesidade: 1 morbilidade/mortalidade cardiovascular (sobretudo se troncular);
1 prevaléncia HTA, CAD, intolerancia glicose; também 1
volemia, débito e pressao enchimento VE — hipertrofia e HF.

29.6. Hipertiroidismo: palpitacdes, T TAS, fadiga e, se doenga cardiaca subjacente,

angina e HF; 40% taquicardia sinusal e 15% FA; associado a
PVM; idosos podem ter apenas sintomas cardiovasculares.
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30.

31.

29.7. Hipotiroidismo: | débito, FC, TA; %5 tem derrame pericardico (tamponamento
raro); HF raro na auséncia de doenga cardiaca subjacente;
dislipidemia e CAD (angina rara, mas { risco com terapia
substituicdo [T necessidade energétical).

29.8. Carcinéide: lesoes (placas fibrosas) s6 no coragao direito (excepto se shunt);
apenas ocorre apos metastases hepaticas; geralmente regurgitacao
tricispide e/ou estenose pulmonar; pode ocorrer espasmo
coronario; terapia com antagonistas da serotonina nao | lesdes.

29.9. Feocromocitoma: HTA mantida ou labil (hipertrofia VE), mas também lesdao

directa miocardio (HF esquerdo).

29.10. Acromegalia: ICC por 7 débito, disfunc¢ao diastolica ou sistolica; HTA em Y.

29.11. AR: 10-50% pericardite (1 se nédulos SC; clinica pouco frequente; por vezes

tamponamento ou pericardite constritiva); 20% arterite coronaria (angina
e EAM raros); inflamag@o e granulomas valvulares (1 Ao e mitral; pode
causar regurgitacao); miocardite (disfun¢do rara); terapia dirigida a AR.

29.12. Artropatias seronegativas: EA, s. Reiter, artrite psoriatica, artrites associadas

a DII; associadas pancardite e aortite proximal; A
condugao comuns (T HLA-B27); regurgitagdo Ao
e BAV 1 comuns se artrite periférica e doenga
crénica, mas regurgitacdo pode preceder doenga.
29.13.LES: % pericardite (benigna; raramente tamponamento/pericardite constritiva);
lesdes de Libman-Sacks (angulos valvulas AV ou face ventricular mitral;
regurgitacao importante rara); aFL (valvulopatia [regurgitante], trombose
[venosa e arterial], EAM, HTP, cardiomiopatia); miocardite (correlaciona
com actividade LES; HF raro excepto se HTA); isquemia por arterite
coronaria, mas também aterosclerdtica (HTA, corticoides).

LESAO CARDIACA TRAUMATICA

30.1. Contusao: arritmias, BBB, A ECG ~ EAM/pericardite; T CK-MB e troponina
(melhor); derrame pericardico até meses depois; insuficiéncia
valvular aguda (sopro e HF rapidamente progressiva); ruptura
miocardica—tamponamento/shunt (fatal); hemopericardio (ruptura
corondria); ruptura aorta no istmo ou acima da valvula Ao (lesdo
comum; ~ dissec¢do; falso aneurisma se limitada pela adventicia);
terapia ~ EAM (excepto anticoagulagdo); cirurgia se lesdo valvular.

30.2. Penetrante: agressdao (bala/faca) ou iatrogénica (cateter); hemopericardio ou

hemorragia massiva (<2 sobrevivem até centro trauma); ruptura
grande vaso (hemotdrax, por vezes hemopericardio; pode fazer
fistula AV — HF 1 débito); toracotomia imediata na maioria.

ATEROSCLEROSE

31.1. Epidemiologia: 1? causa de morte / incapacidade no mundo desenvolvido.
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31.2. Patofisiologia: estria lipidica (1lipoproteinas intima — oxidagao e glicosilagao
ndo enzimatica); recrutamento de leucécitos (mononucleares; 1
adesdo por LDL oxidadas e fluxo turbulento; penetram intima);
células espuma (mondcitos — macrofagos; reentram circulagao
ou permanecem [alguns apoptose—nticleo necrético]; produzem
citocinas/factores crescimento/ROS/NOS indutivel — Tmusculo
liso intima e matriz extra-celular); lesdo endotélio — trombose;
microvasos (fridveis — hemorragia intra-placa); acumulagdo
célcio; 1 compensatdrio vaso, circulagdo colateral; instabilidade
placa por disrup¢ao (expressao de HLA-DR traduz inflamagao).

31.3. Factores de risco

31.3.1. Lipidos: perfil lipidico > 20 anos; antidislipidémicos estabilizam placa (|
tamanho modesto); 6-24 meses de terapia estatinas para | eventos
cardiovasculares, mas <6 para 1 resposta vasomotora endotelial
(| NO); fibratos e niacina (VitB;) também | eventos coronarios.

Categoria LDL alvo” | Iniciar TLC Iniciar farmacoterapia
CAD ou equivalente (DM) | <100mg/dL | > 100mg/dL | >130mg/dL
Risco 10 anos > 20% (opcional desde > 100mg/dL)
> 2 factores de risco " <130mg/dL | >130mg/dL | >130mg/dL se risco 10 anos 10-20%
Risco 10 anos < 20%, >160mg/dL se risco 10 anos <10%
< 2 factores de risco <160mg/dL. | >160mg/dL | >190mg/dL
(opcional desde > 160mg/dL)

* Colesterol nio HDL: considerar valor LDL + 30mg/dL
" Factores risco: tabaco; HTA (>140/90mmHg); HDL (<40mg/dL); DM; historia familiar CAD
precoce (3<55, 9<65); idade (3>45, $>55); BMI>30; sedentarismo; dieta
aterogénica; factores emergentes (Lp(a); homocisteina; factores pro-
tromboticos e pro-inflamatorios; intolerancia glicose e aterogénese sub-clinica).
Nota: colesterol HDL >60mg/dL ¢ factor de risco negativo (anula um outro factor de risco)

31.3.2. HTA: terapia HTA | risco AVC, HF e CAD (sobretudo IECAs)
31.3.3. DM: LDL mais aterogénicas; s. metabélico“; TLC, controlo glicémico,
estatinas e fibratos; controlo HTA (IECAs; alvo <130/85mmHg).
31.3.4. 3/Q pés-menopausa: | HDL; THS estrogénio + progestina ndo ¢ benéfica
(pode mesmo 1 risco); estrogénio isolado em estudo.
31.3.5. A coagulagao: por ruptura de placa; condicionada por niveis fibrinogénio,
plasmina, tPA, PAI-1, Lp(a); AAS | CAD (dar se & > 45
anos e factores risco, na auséncia de contra-indicagdes).
31.3.6. Homocisteina: avaliar sobretudo se aterosclerose no jovem ou se
desproporcional face aos factores risco.
31.3.7. Inflamagao: PCR correlaciona com risco de EAM e prognostico SCA; € o
mais robusto dos “novos” marcadores; pedir se risco 10-20%.
31.3.8. Infecg@o: p. ex. Chlamydia e CMV; sem evidéncia actualmente.
31.3.9. Estilo de vida: tabagismo, sedentarismo (> 30min/d exercicio aerobico),
obesidade (sobretudo andrdide [centripeta / visceral]).

'"'S. metabélico: > 3 de obesidade abdominal (& @>102cm; Q@ @>88cm), triglicéridos (>150mg/dL), HDL
(& <40mg/dL; @ <50mg/dL), TA (>130/>85mmHg), glicemia jejum (>110mg/dL).
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32. DOENCA CARDIACA ISQUEMICA

32.1. Epidemiologia: 1° causa de morte / incapacidade no mundo desenvolvido.

32.2. Patofisiologia: corondrias epicardicas — vasos de condutancia (aterosclerose, a.
Prinzmetal) e arteriolas intra-miocardicas — vasos resisténcia (a.
microvascular); isquemia por aterosclerose, espasmo, trombo,
embolia, | ostial (aortite luética [sifilis]), anomalia congénita
(coronaria esquerda parte da artéria pulmonar), 11 necessidade
O, (com | fluxo — HCM), | capacidade transporte O, (isquemia
rara por si sO, potencia outras); | seccao corondria epicardica
>70% — dilatagao vasos resisténcia (sintomas se necessidades
1), | >80%— | fluxo em repouso; isquemia causa HF esquerda
e regurgitacdo mitral (se musculos papilares envolvidos)
transitorias; irreversivel se > 20min sem circulagdo colateral.

32.3. Isquemia assintomatica: " sobreviventes EAM nao recorrem ao médico.

32.4. Avaliacdo: inversdo T e infra ST (subendocardica) ou supraST (transmural);

instabilidade eléctrica (1 risco TV ou FV).

33. ANGINA ESTAVEL

33.1. Epidemiologia: 70% sdo do sexo & (ainda mais se < 50 anos).

33.2. Clinica: dor dura 2-5min (crescendo-decrescendo; sinal Levine); pelo esforco /
emocao (também angina decubito — redistribuicao fluidos); pode ser
indolor (dispneia, fadiga, lipotimia; 1 idosos € DM); exame normal ou
evidéncia aterosclerose, choque ponta alterado (a/discinésia), S3, Sa,
regurgitacao mitral (se disfunc¢ao papilar por isquemia aguda/EAM).

33.3. Provas de sobrecarga

33.3.1. ECG: parar se dor, dispneia/fadiga marcadas, tonturas, | ST>2mm, |TAS
>10mmHg, taquiarritmia ventricular; isquemia se |ST>1mm linear
e >0,08s; ndo diagnostica se FC<85% maxima; sensibilidade ~75%
(ndo exclui CAD se ©, mas doenga 3 vasos/principal improvavel); 1
acuidade diagnostica se 1 factores risco (| se digoxina, quinidina, A
condugdo, A ST-T em repouso, hipertrofia, AK"); CI se dor repouso
a <48h, ritmo instavel, estenose Ao grave, miocardite aguda, HF
nao controlado, endocardite activa; mortalidade 1/10.000.

33.3.2. Imagiologia: perfusao/ecocardiografia mais sensiveis que prova esforco.

33.4. Coronariografia: na angina estavel com sintomas nao controlados, duvida

diagnostica, pré-revasculariza¢do, pos-paragem, disfuncao
ventricular, risco 1 com base exames nao invasivos.

33.5. Prognéstico: depende idade, funcao VE, localizagao/gravidade lesdo coronaria
factores risco aterosclerose; 1 risco se angina recente, instavel,
angina pos-EAM precoce, refractaria, ICC; prova de esforco
(isquemia ou intolerancia a <6 min [Bruce II], | ST >5min, | TAS
>10mmHg); imagiologia (| perfusdo grande / multipla, | FE
[<40%]); cateterismo (T pressao telediastdlica, T volume e | FE).
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33.6. Terapéutica
33.6.1. Gerais: educar; | agravantes / factores de risco; | actividade matinal, pos-
prandial, ao frio; | stress; 1 exercicio isotonico (80% FC angina).
33.6.2. Farmacoterapia
Nitratos: venodilatagdo, | tensdo e necessidade O, miocardio, dilatagao
coronarias epicardicas e colaterais; rubor, cefaleias; NTG
sublingual (alivio e preveng¢ao angina; até 3 tomas cada 5 min);
nitratos de ac¢do longa (DNI, MNI e NTG transdérmica;
tolerancia ap6s 12-24h de uso continuo — nao usar > 16h/dia).
B-bloqueantes: | necessidade O, (| FC, PA e contractilidade), sobretudo
durante exercicio; | mortalidade e reenfarte; CI — asma e
DPOC, BAV, bradicardia, Raynaud, s. depressivo;
efeitos 2*"*° — fadiga, | tolerancia exercicio, BAV, asma,
pesadelos, claudicacdo, impoténcia, extremidades frias, 1
hipoglicemia por ADO/insulina; | farmaco gradualmente
Antagonistas Ca*": | necessidade O,, PA, contractilidade; 2% linha face
aos B-bloqueantes (excepto Prinzmetal); verapamil e
diltiazem (risco A condug¢do, bradiarritmias, T HF
esquerdo); ndo associar verapamil e B-bloqueantes e
cautela com diltiazem (amlodipina complementa);
evitar dihidropiridinas ac¢do rapida (risco EAM).
Anti-plaquetas: AAS | eventos corondrios (mesmo CAD assintomatica);
CI se hemorragia GI, alergia, dispepsia; clopidogrel
beneficios ~/ 1; associagdo superior no 1° ano pds-SCA.
IECAs: | eventos adversos, angina e revascularizagdo (1 se DM / HTA).
Contrapulsagdo externa: melhora angina, tolerancia esforgo e perfusao.
33.6.3. Revascularizagdo coronaria
PCI: CAD sintomas refractarios (excepto 3 vasos, coronaria esquerda,
DM, FE<50%); heparina e AAS+clopidogrel (| trombose coronaria
aguda; se angina instdvel antagonista GblIb/Illa); mortalidade
<0,5%, cirurgia urgente <1%, EAM <2%, complica¢cdes minor 5-
10%; eficacia >95%, mas 20% reestenose e 10% angina aos 6
meses (T DM); resultados melhores se irradiagdo ou rapamicina.
Bypass: mortalidade <1% (1 >80anos, DM, ICC, FE|, cirurgia urgente,
reoperagdo); oclusdo enxerto venoso 10-20% 1° ano (| arterial);
90% eficacia; 5 angina recorre apds 3 anos, mas | grave.

34. ANGINA INSTAVEL E NSTEMI

34.1. Defini¢do: angina instavel — repouso / esfor¢o minimo (dura >10 min), recente
(<4-6 semanas) ou em crescendo; NSTEMI se 1 marcadores.

34.2. Patofisiologia: ruptura / erosdao placa — trombo nao oclusivo (mais comum),
obstrucdo dindmica (espasmo), obstru¢do progressiva, 1
necessidade O, e/ou | oferta (anemia); 5% coronaria esquerda,
15% 3 vasos, 30% 2 vasos, 40% 1 vaso e 10% sem estenose.
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34.3. Clinica: idéntica a da angina estavel até ao EAM (diaforese, | TA e fervores).
34.4. Avaliacao: ECG (infra/supra ST e/ou inversao T); marcadores (—NSTEMI;
1 risco morte / recorréncia; troponina correlaciona mortalidade [se
minor também por ICC, miocardite, TEP, falso positivo]);
monitorizacdo clinica, ECG, marcadores Oh, 4-6h, 12h — se ©
prova esfor¢o (ou imagiologia de sobrecarga se contra indicada).
34.5. Risco TIMI: >65 anos, >3 factores risco, cateterismo @, SCA apesar de AAS,
> 2 episodios angina em 24h, A ST >0,5mm, 1 marcadores.
34.6. Terapéutica
34.6.1. Geral: repouso + monitorizagdo ECG continua (até 12-24h sem alteragdes)
34.6.2. | isquemia: NTG SL até 3x (cada 5 min)—EV (CI hipotensao/sildenafil
<24h); B-bloqueantes (FC alvo 50-60bpm); antagonistas Ca*"
se refractaria/CI NTG + B-bloqueantes; morfina dor refractaria
34.6.3. Anti-trombdtica: AAS; AAS + clopidogrel (até 1 ano) | eventos adversos
se terapéutica médica ou PCI, mas 1 risco hemorragia;
LMWH superior a UFH; inibidores Gpllb/Illa
(abciximab [s6 se PCI], eptifibatide, tirofiban).
34.6.4. Invasiva: coronariografia — PCI em <48h se 1 risco'? (~médica se |risco).
34.6.5. Longo-prazo: | factores risco, f-bloqueantes, estatinas, IECAs, AAS +
clopidogrel 9-12 meses (excepto frisco hemorragia)—>AAS.
34.7. Prinzmetal: dor em repouso, 1ST transitorio (comum assintomatica); espasmo
epicardicas (adjacente a placas de aterosclerose; mais comum na
coronaria direita); associada a tabaco e, por vezes, outras
manifestagdes vasospasticas (enxaqueca, Raynaud, asma induzida
pelo AAS) por vezes 1 ligeiro CK-MB; nitratos + antagonistas
Ca®’, também prazozina (o-bloqueante) e resposta variavel p-
bloqueantes; ndo dar AAS; 90-95% sobrevida aos 5 anos (| se
arritmias graves), 20% EAM em 5 anos; tende a | com tempo.

35. STEMI

35.1. Patofisiologia: geralmente trombo oclusivo (vermelho), raramente embolia,
espasmo, anomalia congénita, doenga sistémica (inflamatoria).
35.2. Clinica: precipitante em ' casos; dor > 30min (pode estar ausente — DM,
idosos); TSNS (1FC e TA) ~ ¥4 EAM anterior, 1SNPS (|FC e TA) até
Y2 EAM inferior; por vezes choque ponta discinético, Ss, S4, |Si,
desdobramento paradoxal S, regurgitacdo mitral, atrito se transmural.
35.3. Avaliacio: fase aguda (<7 dias), cicatrizagdo (7-28 dias) e cura (> 29 dias).

35.3.1. ECG: supra ST com ou sem desenvolvimento posterior de onda Q.

35.3.2. Analitica: CK 14-8h/|48-72h (musculo esquelético, electroversdao, AVC,
cirurgia, hipotiroidismo; CK-MB 1 especifica, mas miocardite,
electroversdo, cirurgia cardiaca); troponina {precoce/|7-10 dias
(melhor marcador); mioglobina fprecoce/|24h (| especifica);

'2 Estratégia Invasiva Precoce: angina refractaria a farmacoterapia, ftroponina, teste sobrecarga ®, |ST,
angina+HF/regurgitacdo mitral, FE<40%, | TA, TV, PCI<6 meses/bypass
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diagnostico — troponina, monitorizar — CK-MB (| prolongada);
marcadores T mas menos duradouro se recanalizagdo precoce.
35.3.3. Imagiologia: ecocardiograma (avalia cinética, FE, EAM direito, aneurisma
ventricular, derrame, trombo VE; doppler na regurgitacdo
mitral/CIV); cintigrafia ndo distingue enfarte agudo/cronico.
35.4. Terapéutica
35.4.1. AAS: 160-325mg 1* toma — 75-162mg/dia; AAS+clopidogrel se PCI;
AAS croénica | % mortalidade e reenfarte | dimensdo e ndo Q.
35.4.2. O, suplementar: apenas se | SatO,.
35.4.3. Nitratos: NTG SL até 3x (cada 5 min); | dor / necessidade O, e 1 fluxo
coronario; EV sobretudo se resposta positiva mas temporaria a
NTG SL; CI se | TA, suspeita EAM direito, sildenafil < 24h.
35.4.4. Morfina: | dor, mas risco vasodilatagdo — | débito (elevar Mls, soro); por
vezes 1SNPS (| FC e BAV), sobretudo no EAM postero-inferior
— responde a atropina; administrar em pequenos bolus.
35.4.5. B-bloqueantes: | dor e necessidade O,; | mortalidade (15%), reenfarte,
tamanho enfarte e arritmias graves; metoprolol EV 3x —
PO; terapia aguda CI se FC<60bpm, TAS<100mmHg, PR
>(),24s, fervores >10cm acima do diafragma.
35.4.6. Antagonistas Ca”": pouca utilidade na fase aguda'® ou mesmo cronica.
35.4.7. Reperfusao: 1ST>2mm em 2 pré-cordiais contiguas ¢ Imm em 2 frontais.
PCI: preferida se choque, 1 risco hemorragia, sintomas > 2-3h.
Fibrinolise: <1-3h sintomas (ideal 30min apds entrada), mas benéfico
até 6-12h; alvo TIMI™ grau 3; | dimensao enfarte, disfuncao
VE, complicagdes; preferir se sintomas <1h ou demora PCI;
tPa, rPA e TNK superiores a estreptoquinase; fibrinoliticos
em | dose + inibidores GplIb/Illa parece ter mesma eficacia,
mas frisco hemorragia; CI se AIT/AVC<lano (hemorragico
sempre), TA>180/110, dissec¢do Ao, hemorragia (excepto
menstruacdo); alergia 2% e 4-10% |TA se estreptoquinase;
hemorragia ¢ complicagdo 1 comum e grave (0,5-0,9% AVC
hemorragico [T se >70 anos]); cateterismo pos-fibrindlise se
persisténcia ou recorréncia dor e/ou 1ST.
35.4.8. Actividade: levante 12-24h se sem complicagdes; deambular apds 2/3 dias.
35.4.9. Heparina: UFH 1 eficécia fibrinolise (?); aPTT 1,5/2x; LMWH em estudo;
3 meses varfarina se 1 risco embolico (EAM anterior, disfungdo
VE grave, HF, FA, trombo mural, antecedentes embolicos).
35.4.10. IECA: | mortalidade (acumula com AAS/B-bloqueantes); | remodelacao;
iniciar <24h apds EAM (manter se HF, disfuncao VE, A cinética
importante ou HTA); ARA II parecem ser equivalentes.
35.5. Complicacoes
35.5.1. Disfungdo VE: 1* causa de morte hospitalar; evidéncia hemodindmica se
enfarte 20-25% area do VE e choque se > 40% (classes de

"> Antagonistas Ca*": dihidropiridinicos (nifedipina) de ac¢io curta podem mesmo 1 mortalidade.
“ TIMI: Trombblise no Enfarte Miocardio; Grau 0 — oclusdo total, Grau 1 — passa contraste mas nao
perfunde vasos distais, Grau 2 — perfusdo completa, mas fluxo |, Grau 3 — perfusdo normal.
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Killip"); diuréticos se 1 pressio enchimento com débito
normal (maioria), expansdao volume se | pressdao
enchimento e débito; diuréticos | congestdo; nitratos | pré-
carga e congestdo; IECAs e nitratos | dilatacdo do VE;
IECAs se FE <40% (com ou sem HF).
35.5.2. Choque: 7% incidéncia (10% na admissao, 90% durante internamento).
35.5.3. EAM VD: 5 EAM postero-inferior (extenso | comum; raro apenas VD);
HF direito (1 jugular, sinal Kussmaul, hepatomegalia) +/- | TA;
1ST pré-cordiais direitas; expandir volume.

35.5.4. Arritmias: sobretudo 1* horas apds sintomas.

VPCs: se esporadicas ndo requerem terapia; B-bloqueantes previnem

ectopias e FV; corrigir |K™ e Mg”".

TV/FV: pode ocorrer sem arritmia prévia 1* 24h (ndo dar lidocaina
profilatica); se TV tolerada — amiodarona ou procainamida
(electroversao se refractaria); desfibrilhar FV/TV nao tolerada
(1 resposta se ap0s epinefrina, bretilium, amiodarona); torsade
pointes 27 | 0,, |K"/Mg**, digoxina, quinidina; 1 mortalidade
hospitalar, mas bom progndstico ap6s alta (mau se >48h—CDI)

Ritmo idioventricular 1: TV “lenta” (60-100bpm); ¥4 dos EAM; comum

durante reperfusdo; maioria benigna, mas se
sintomatica dar atropina (1 ritmo sinusal).

Arritmia SV: taquicardia sinusal (tratar desencadeante, B-bloqueante);

também FA e flutter (2*™ a disfun¢do VE; dar digoxina se
HF, B-bloqueantes ou antagonistas Ca>" se HF ausente;
electroversdo se persistente [>2h], HF, choque, isquemia);
taquicardia juncional (EAM postero-inferior e intoxicagdo
digitalica); bradicardia sinusal (atropina se sintomatica).

Aconducao: mortalidade no BAV completo por EAM anterior (isquemia

sistema condu¢ao) maior que por inferior (1 vagal); pacing
temporario (modo “demand”) na bradicardia sintomatica.

35.5.5. Dor recorrente: 74 internados por EAM; cateterismo e revascularizagao.

35.5.6. Pericardite: comum no EAM transmural; AAS 650 mg 4x/dia.

35.5.7. TE: sintomas em 10% (20% autopsia); contribui 2 mortes; sobretudo
EAM extenso (anterior), ICC, trombo mural; anticoagulagdo (3-6
meses?) se trombo ecocardiograma ou A cinética extensa.

35.5.8. Aneurisma VE: geralmente discinésia; verdadeiros (tecido cicatricial) ndo
associados a ruptura; maioria apicais; complicagdes sO
semanas a meses apos EAM (ICC, embolia, arritmias
ventriculares); pseudoaneurismas (ruptura contida pelo
pericardio com organiza¢ao hematoma) tém frisco ruptura

35.6. Prognéstico
35.6.1. Precoce: mortalidade de 30% nos primeiros 30 dias, sendo mais de metade
desta pré-hospitalar; sobretudo por arritmias (FV) ou HF.

' Classe Killip: I — sem congestdo pulmonar/venosa; II — HF moderado (fervores, S, taquipneia, edema);
IIT — HF grave (edema pulmonar); IV — choque (PAS<90mmHg, vasoconstri¢do/cianose
periféricas, confusdo, oliguria).
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35.6.2. Tardio: 1 risco se isquemia persistente, FE <40%, fervores / congestao Rx,
arritmia ventricular sintomatica; também EAM prévio, >75 anos,

DM, taquicardia sinusal prolongada, | TA e isquemia silenciosa.
35.7. P6s-EAM: prova esfor¢o sub-méxima antes alta ou méxima apds 4-6 semanas.

36. INTERVENCAO CORONARIA PERCUTANEA

36.1. Riscos: mortalidade 0,4-1% (bypass 1-3%); reestenose 2 PTCA, 20% protese.

36.2. Indicagdo: SCA e angina estavel refractara (excepto 3 vasos, 2 vasos incluindo

descendente anterior, coronaria esquerda, DM, FE <50%).
36.3. Técnicas: PTCA por baldo taxa reestenose elevada e era limitada em lesdes
calcificadas excéntricas, com trombos, ostiais ou em bifurcagdes;
resultados 1 com préteses/arterectomia e farmacoterapia adjuvante.
36.3.1. Prétese: 85% PCls; trombose <1% com AAS+clopidogrel; reestenose em
20% (clinica em 10%); se agente antiproliferativo reestenose | 2.

36.3.2. Arterectomia: tecnicamente mais dificil; util se trombo coronario grande.
36.4. Resultados: sucesso >97%; bypass urgente em 3% PTCA (<0,3% protese);
<1% trombose (heparina, AAS, clopidogrel, inibidor GblIb/IIIa ?)
e perfuracdo (arterectomia); 20% isquemia recorre em <6 meses

(>6 meses estenose noutro local) — nova PCI (90%) ou bypass.

37. HIPERTENSAO ARTERIAL

37.1. Definicao: 1abil se esporadica; acelerada se HTA recente com lesdo vascular.

Categoria TAS mmHg TAD mmHg |

Optima <120 <80
Pré-HTA Normal <130 <85
(JNC7) Normal Alta 130-139 <90

Estadio 1 (ligeira) 140-159 90-99
Hipertensio Estadio 2 (moderada) | 160-179 100-109

Estadio 3 (grave) >180 >110

Sistolica Isolada >140 <90

37.2. Epidemiologia: até ' populagdo TA 140/90mmHg; na @ varia com idade (1
apos 50 anos; ratio 9:& 0,6-0,7 aos 30 e 1,1-1,2 aos 65 anos).
37.3. Primaria ou essencial: 90-95% de todos os casos de HTA.
37.3.1. Sal: resposta ao sal em 60% HTA (aldosteronismo 1", renal [parénquima
ou estenose bilateral], renina baixa — causam Y2; outros 10% causa ?
[contribuem CI’, Ca®* (dieta |Ca®" — 1TA), ndo moduladores]).
37.3.2. Renina
Baixa: 20% da HTA essencial; sensivel sal e diuréticos; sobretudo racga
negra, diabéticos, idosos; T ECF; retencdo salina e | renina por
mineralocorticdide desconhecido (?); historia natural benigna.
Nao modulante: 25-30% da HTA essencial; |resposta adrenal a restricao
salina; renina normal/{; 1 resisténcia insulina; parece
haver determinante genético; IECA corrige.
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Alta: 15% HTA essencial; 2°™ a 1 actividade adrenal.

37.3.3. Anomalia transporte Na™: 1 Ca>" miisculo liso; 35-50% HTA essencial (?).
37.3.4. Resisténcia insulina: s. metabolico; resisténcia tecidos envolvidos controlo
glicemia, mas nao nos envolvidos HTA; 1 insulina
— retengdo Na', hipertrofia musculo liso, anomalia
transporte i6nico (1 Ca"), ndo modulagio (principal)
37.3.5. Genética: hereditabilidade 30%; maioria poligénica; 3 sdo monogénicas —
(1) HTA remediavel por corticdides (producdo ectopica de
aldosterona CRH dependente; AD), (2) s. Liddle, (3) s. excesso
aparente mineralocorticoides (| 11B-HSDH; cortisol='cortisona;

cortisol liga-se receptor mineralocorticoide renal).
37.3.6. Prognostico: | jovens, raga negra, & (9 tém risco absoluto | até 65 anos,
mas relativo igual) e presenga de factores risco aterosclerose.
37.4. Secundaria: 6% em geral, mas até 35% em centros de referéncia; inicio subito

<35 ou >55 anos, | TAD com ortostatismo, refractaria.
37.4.1. Renal: principal causa de HTA secundaria.

Vascular: | perfusio renal — 1 SRAA; avaliar renina face balango Na';
sopro abdominal; | fungdo renal apds IECA; cintigrafia apos
captopril, eco-doppler, angioRM, TC, angiografia com
determinacdo renina veia renal (fundamental para decisdo
cirirgica); estenose nao implica HTA; cirurgia ndo ¢ benéfica
no idoso; no jovem operar se fibrodisplasia intima/adventicia
(média geralmente ndo progride; cirurgia sé se refractaria).

Parénquima: inflamacao vasos intra renais — T SRAA, mas | que HTA

renovascular; outros mecanismos envolvidos — retengdo
salina); raramente produgdo renina por tumor renal.
37.4.2. Enddcrina

Hiperaldosteronismo 1°":

tumor/hiperplasia; |K', aldosterona:renina 1;
cirurgia so se lesdo unilateral (tumor).

S. Cushing: saturagcdo 11B-HSDH, mas também angiotensina mediada (1
renina mediado por corticoides); 7 cortisol na urina 24h ou
plasmatico, sem | apds dexametasona.

Feocromocitoma: cefaleias, palpitagdes, ansiedade, diaforese, {glicemia,

| peso; nem sempre episodica; 1 catecolaminas e
metanefrinas urina 24h (plasmatica 1 sensibilidade ?).

Acromegalia: HTA, CAD, hipertrofia cardiaca frequentes.

Hipercalcemia: hiperparatiroidismo; lesdo parénquima renal pelo Ca*",

mas também efeito vasoconstritor directo pelo Ca”".

37.4.3. Coartagao Ao: pela constri¢do ou alteracao circulagao renal.

37.5. Efeitos da HTA: doenga cardiaca ¢ 1* causa morte; AVC e IR também comuns
37.5.1. Cardiacos: hipertrofia — dilatacdo — HF; angina (CAD e 1 necessidade
0,); choque ponta 1, regurgitacdo Ao, Ss (S3 e fervores —
HF); ECG subestima hipertrofia face ecocardiograma; maioria

mortes HTA por HF/EAM; lesdo também pela aldosterona.
37.5.2. Neurologicos: cefaleias occipitais (matinais) sdo dos sintomas precoces
mais comuns (também tonturas, vertigens, acufenos, |visao,
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sincope); AVC isquémico (por aterosclerose) e hemorragico
(HTA e microaneurismas Charcot-Bouchard); encefalopatia
hipertensiva (HTA grave, alteracdo do estado consciéncia,
1PIC, retinopatia com papiledema [grau IV], convulsdes).

37.5.3. Oculares: lesdo vascular retina (classificagdo Keith-Wagener-Barker).

37.5.4. Renais: |GFR e tubulopatia; proteintria e hemattria; IRC ~10% mortes.

37.6. MAPA: 1til na HTA “bata branca” (10-20% da HTA), refractaria, HTA com
padrdes circadianos e para relacionar certos sintomas com a TA; TAS
meédia >135mmHg 12x risco cardiovascular; auséncia de “dipping”
correlaciona com prevaléncia e extensao da lesdo nos 6rgdos alvo.

37.7. Terapéutica: apenas 40-50% adesdo; <3 da HTA controlada.

37.7.1. Indicagdes: tratar se TA >140/90mmHg (TAD>85 DM/d. aterosclerdtica),
HTA sist6lica isolada >65 anos; consultas 6/6 meses se HTA
labil / sistolica isolada ndo tratada; TA alvo <140/90 (<130/85
se DM [também lesdo orgdos alvo, jovens, factores de risco]).

37.7.2. Medidas gerais: em todos; | stress, dieta (restri¢do salina ligeira — 5gNaCl

[| discreta TA, mas potencia farmacos]; 1 ingestio K" e
Ca®"; | ingestdo calorias, colesterol e gorduras saturadas),
exercicio aerdbico, | peso, abolir tabaco, | alcool.

37.7.3. Diuréticos: tiazidas (1 excre¢do Na', | volume e | resisténcia vascular
periférica; ac¢do demora 3-4 dias; | morbilidade/mortalidade;
efeitos 2" — |K", 1 uricemia, intolerancia HCs e 1 lipidos);
ansa (mais potentes; “4-vida | ); amiloride/triamterene (1K").

37.7.4. IECAs: sobretudo renal (excepto vascular bilateral), DM, HTA acelerada /

maligna; risco |[TA se 1SRAA (diuréticos, HF grave, restri¢ao
salina importante); tosse 5-10%, 1K' se IRC, angioedema.

37.7.5. Antagonistas Ca”": risco taquicardia reflexa com dihidropiridinas e BAV

com verapamil/diltiazem; nifedipina curta-duracdo 1
risco SCA; | morbilidade/mortalidade (sobretudo DM).
37.7.6. B-bloqueantes: | SNS e libertagdo renina; ttil combina¢do com diuréticos
(evita 1T renina) e vasodilatadores (evita T FC); podem
precipitar HF e asma; usar com cautela na DM (| resposta
SNS a hipoglicemia): | morbilidade e mortalidade.

37.7.7. a-bloqueantes: fentolamina e fenoxibenzamina (a.;+,) no feocromocitoma.

37.7.8. Vasodilatadores: 2% linha; hidralazina | sobretudo resisténcia arterial (1

reflexo débito e FC); minoxidil, diazoxido, nitroprussiato

37.7.9. Antagonistas aldosterona: aldosterona 1 fibrose e hipertrofia cardiaca;

espironolactona e eplerenona (1 selectivo — |
impoténcia, ginecomastia, A menstruais).

37.8. Situagdes particulares
37.8.1. ACO: HTA actualmente rara pela | [estrogénio]; estrogénio T produgdo
hepatica angiotensinogénio; HTA relacionada com 1 sensibilidade a
angiotensina II, factores familiares, idade, [estrogénio], obesidade.
37.8.2. Gravidez: 2°/3° trimestre tratar se TAD>95mmHg; metildopa, hidralazina,
antagonistas Ca’" (evitar |salina/diuréticos e p-bloqueantes com
cautela — risco perda Na' fetal); IECAs e ARA II teratogénicos.
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37.8.3. Varios: doenca renal (IECA excepto se HTA renovascular bilateral), CAD
(B-bloqueante; IECA se disfungdo VE), HF (IECA e diurético),
DM (IECA), idosos (HTA sistolica; diurético e antagonista Ca”").

Classe Indicagoes Indicagoes Contraindicacées | Contraindicacoes Possiveis
Major Possiveis Major
- HF - DM (excepto - Gota - Dislipidemia
Diuréticos - Idosos tiazidas) - & sexualmente
- HTA sistélica activos
- Angina - HF - Asma e DPOC - Dislipidemia
B-bloqueante - P6s-EAM - Gravidez - BAV 2-3° grau - Doentes fisicamente activos
- Taquiarritmias | - DM - Doenga vascular periférica
- HF - Gravidez
IECA - Disfuncdo VE - Hipercaliemia
- P6s-EAM - Estenose bilateral
- Nefropatia DM da artéria renal
- Angina - Doenga vascular | - BAV 2-3° grau -1CC
Antagonistas Ca>" | - Idosos periférica (Verapamil e (Verapamil e
- HTA sistolica Diltiazem) Diltiazem)

37.9. HTA maligna: 11 TA (geralmente TAD>130mmHg), papiledema, hemorragias
/ exsudados retina e por vezes encefalopatia (cefaleias intensas,
vomitos, A visuais, paralisia transitdria, convulsdes, coma);
descompensacdo cardiaca e | fun¢do renal; necrose fibrinodide;
comum anemia hemolitica microangiopatica e TSRAA; se
tratados, > %2 sobrevive > 5anos; terapia visa | Y3 TAD.

38. ANEURISMA DA AORTA

38.1. Defini¢do: aneurisma verdadeiro (3 camadas) ou pseudoaneurisma (limitado sé
pela adventicia / coagulo — disrupcdo da intima e média); fusiforme
(toda a circunferéncia) ou sacular (apenas parte da circunferéncia).

38.2. Etiologia
38.2.1. Aterosclerose: 1* causa; causa/consequéncia(?); 75% Ao abdominal distal.
38.2.2. Necrose quistica média: colagénio e elastina da média — mucdide; AoT;

fusiforme; Marfan, Ehlers-Danlos IV e também

gravidez, HTA, valvulopatia; 20% familiar.

38.2.3. Infeccioso: sifilis (90% Aot e N); TB (toracica); micdtico (raro; sacular;

estafilo/estreptococos, salmonela; sobre placa aterosclerose).

38.2.4. Vasculite: aortite Takayasu e células gigantes; Ao e Ao].

38.2.5. Reumatica: espondilartropatias (EA, AR, artrite psoriatica, policondrite

recidivante, s. Reiter; Ao?); d. Behget (Ao abdominal).
38.2.6. Trauma: Ao| apos ligamento arterioso.
38.2.7. Congeénito: associada valvula Ao bicuspide ou coartacao Ao.

38.3. Ao toracica: necrose quistica média mais comum Aof, aterosclerose Ao e |;

risco ruptura relacionado com sintomas e tamanho (@ >6¢cm Ao?

e >7cm Ao|); maioria assintomatico, mas por vezes sintomas por

compressdo (dor, dispneia, tosse, disfonia, disfagia, s. VCS) e

dilata¢do (regurgitacdo Ao — ICC); controlo cada 6-12 meses
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(TC/RMN); B-bloqueantes (sobretudo Marfan com dilatagao raiz
Ao); cirurgia (protese) se sintomas, @ Ao >6 cm ou T >1cm/ano.
38.4. Ao abdominal: 3>9 (1-2% & >50 anos); 90% aterosclerose (maioria abaixo
renais); risco ruptura T >5cm (20-40% 5 anos); TE sistémico;
assintomatico, por vezes dor (1 risco ruptura, embora maioria
ocorra sem “aviso”); Rx (% calcificados); aortografia pode
subestimar tamanho (trombos); cirurgia (protese) se sintomas,
¥>5,5cm, 1 rapido (1-2% mortalidade electiva, 72 se ruptura).

39. DISSECCAO AORTICA

39.1. Patofisiologia: AoT (parede direita) e Ao| (apds ligamento arterioso); rasgao
intima (circunferencial > transversal) ou hemorragia da média;
dissec¢ao distal ou proximal (| comum); por vezes falso limen;
variantes — hematoma intramural e ulcera penetrante (Ao], por
aterosclerose); Stanford A (Aof+/-]; DeBakey I [AoT+|] + II
[AoT]) ou B (Ao|; DeBakey III [Ao|]); associada HTA (70%),
necrose quistica média, Marfan/Ehlers-Danlos, aortite (células
gigantes, Takayasu), Ao bicuspide, coartagdo, gravidez (3° T).

39.2. Clinica: 6°-7* década; 32:19; dor subita (migratoria), diaforese, sincope,

dispneia; T ou | TA, |pulso, regurgitacdo Ao (>'2 se proximal),
edema pulmonar; isquemia territorios colaterais obstruidos; sintomas
compressivos; hemopericardio/tamponamento se tipo A retrograda.

39.3. Avaliacdo: Rx térax (alargamento mediastino; por vezes derrame esquerdo

[sero-hematico, mas ndo implica ruptura]); TC/RMN se estavel,
TEE se instavel (TTC | sensivel se distal); aortografia | sensivel.
39.4. Terapéutica: B-bloqueantes (FC 60bpm) + nitroprussiato sodio (TAS < 120),
labetalol; verapamil/diltiazem 2? linha; diazoxido / hidralazina
CI; cirurgia se tipo A ou B complicada (propagacao, oclusao
ramos, ruptura iminente, dor continua) — mortalidade 15-25%;
endoprotese em tipo B seleccionados; terapia médica crénica se
tipo B ndo complicada (mortalidade 10-20%; controlo HTA e |
contractilidade [B-bloqueantes + IECAs ou antagonistas Ca’'];
vigiar com CR/RMN cada 6-12 meses; 60% sobrevida 10 anos).

40. OCLUSAO AORTICA

40.1. Crénica: aterosclerotica (geralmente Ao abdominal distal as artérias renais);
claudicagdo dorso inferior, gliteos, coxas, impoténcia & (s. Leriche);
pele atréfica e fria, | pilosidade; se grave rubor com MI pendente e
palidez a elevagado; cirurgia se sintomas graves ou isquemia perna.
40.2. Aguda: geralmente embolica (trombose rara); dor repouso, extremidades frias
e palidas, sem pulsos; aortografia; trombectomia / revascularizagao.
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41. AORTITE

41.1. Sifilis: 15-30 anos apds infeccdo; Aol proximal (raiz), por vezes Aon / Aol;
aneurisma sacular ou fusiforme; maioria assintomatico; endarterite
obliterante vasa vasorum (adventicia) — destrui¢do média — dilatacao
e calcificagdo (tipico aneurisma calcificado Aot no Rx); sintomas por
regurgitacdo Ao, obstrugdo colaterais, compressao; penicilina + cirurgia

41.2. Reumatica: AR, EA, artrite psoriatica, policondrite recidivante, s. Reiter, DII;

aortite Ao?; aneurisma, regurgitacdo Ao, A condugao.

41.3. Takayasu: obstrucdo Aot/N (também Ao| e abdominal) — oclusdo colaterais
(d. sem pulso); infiltrado mononuclear (por vezes células gigantes),
hiperplasia intima, espessamento média e adventicia, fibrose se
cronica; § jovens asiaticas; intermitente e progressiva; corticoides e
imunossupressores, anticoagulagao, terapia cirargica/endovascular.

41.4. Células gigantes: idosos; 9>J'; lesdes granulomatosas focais; grandes/médias

artérias; por vezes polimialgia reumatica; corticoides.

42. DOENCAS VASCULARES ARTERIAIS

42.1. Doenca arterial periférica aterosclerdtica
42.1.1. Patofisiologia: 6-7* década; grandes/médias artérias; se sintomaticos, 30%
Ao abdominal/iliacas, femorais/popliteias (80-90%), tibiais/
peroneais (40-50%); ramificagdes; 1 distais idosos e DM.
42.1.2. Clinica: <Yz sintomaticos; claudicagdo intermitente — dor em repouso.
42.1.3. Diagnostico: TA MS/MI <1,0 se obstrugao (<0,5 se grave).
42.1.4. Prognostico: depende coexisténcia CAD (~'2) e doenga cerebrovascular;
maioria mortes por EAM; doenca estavel ou regride em 75%
doentes nao diabéticos; prognostico pior se tabaco e DM.
42.1.5. Terapéutica: suporte, | factores risco, exercicio; pentoxifilina, cilostazol,
prostaglandinas, VEGF/bFGF, AAS/clopidogrel.
Revascularizagdo: sintomas graves/progressivos € isquemia em repouso;
percutanea (baldo, prétese, arterectomia) ou cirtrgica.
42.2. Displasia fibromuscular: médias/pequenas artérias; 9>'; renais e carotidas,
mas também iliacas e subclavias; displasia intima,
média (T comum; “fio de contas”) e adventicia.

42.3. D. Buerger: tromboangeite obliterante; médias / pequenas artérias distais MS e

MI (também cerebrais, Gls, corondrias); &, <40 anos; associado
tabaco; triade — claudicagdo, Raynaud, tromboflebite migratoria;
arteriografia, bidpsia; abolir tabaco, bypass, AB, amputacao.

42.4. Oclusdo aguda: embolia (origem coragdo, aorta, grandes vasos) ou trombose;
clinica | se circulagdo colateral abundante; heparina e
tromboembolectomia endovascular/cirtrgica (ou trombolise);
conservadora (heparina—varfarina se membro nao em risco).

42.5. Ateroembolismo: multiplos pequenos émbolos (“dedo azul™); tratar causa.
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42.6. S. desfiladeiro toracico: compressao pediculo neurovascular; costela cervical,
proximidade 1* costela/clavicula, anomalia muscular;
dor MS, parestesia, claudicagdo, Raynaud, isquemia,
gangrena; dor escavado supraclavicular e a abdugao
braco 90° + rotagdo externa; Rx torax (costela
cervical) e EMG; terapia conservadora (cirurgia se
sintomas persistentes ou isquemia).

42.7. Fistula AV: congénita (por vezes multiplas) / adquirida; insuficiéncia venosa,
isquemia, HF alto débito (se grave); sinal Nicoladoni-Branham —
compressao | FC; cirurgia, radioterapia ou embolizagao.

42.8. Raynaud: isquemia digital episddica — palidez, cianose, rubor apds exposicao

frio, stress; 1 vasoconstricao pelo SNS, 1 resposta vascular ao frio.

42.8.1. D. Raynaud: >' do Raynaud; 59:3'1, 20-40anos; dedos mdos > pés (mas
pode ocorrer isolado pés); enxaquecas e angina Prinzmetal;
pulsos normais; esclerodactilia 10%; tende a ser mais ligeiro

y que 0 2°™°; melhoria 15%, progride 30%, amputagdo <1%.
42.8.2. 2™ 80-90% esclerodermia, 20% LES, 30% dermato/polimiosite, comum
AR; aterosclerose comum>50anos; oclusdo aguda; d. Buerger (rara,
&' jovem fumador); s. desfiladeiro toracico; HTP 1°; 1 viscosidade /
crioprecipitacdo; ferramentas vibratorias, dactilégrafos, pianistas;

choque eléctrico, queimadura frio; ergotamina, -bloqueantes, QT.
42.8.3. Terapéutica: maioria sé evitar frio; abolir tabaco; nifedipina / diltiazem;
prazozina, doxazozina, terazozina; simpatectomia (refractario)

42.9. Acrocianose: cianose persistente; 1 frio; $>>d, < 30 anos; pulsos normais,

sem alteragdes troficas/ulceras; sem cianose central; evitar frio.
42.10.Livedo: 1 frio; idiopatico (9=, 3* década, assintomatico) / 2*"° ateroembolia;
raramente Ulceras; evitar frio; terapia farmacoldgica nao indicada.

42.11. Frieiras: angeite (proliferacao intima, PMN-+mononucleares, por vezes células

gigantes) pelo frio; prurido, queimadura; papulas eritematosas
(podem ulcerar); evitar frio; por vezes simpaticoliticos eficazes.

42.12.Eritromelalgia: dor e eritema extremidades; pés>méos; J>@, maioria meia
idade; 1"™ ou 2" s. mieloproliferativos/farmacos (nifedipina,
bromocriptina); precipitada pelo calor e agrava com membro

pendente; terapia apenas 2" (AAS se s. mieloproliferativo).
42.13.Queimadura frio: superficial (pele, tecido subcutaneo), profunda (musculo,
nervos, vasos profundos); imersao 40-44°C, analgesia, AB.

43. DOENCAS VASCULARES VENOSAS

43.1. Trombose profunda
43.1.1. Etiologia: idiopatica ou secundaria'®.
43.1.2. Patofisiologia: triade Virchow; origina TEP e insuficiéncia venosa.

1o Typ 2%, cirurgia (% ortopédica, 10-40% abdominal/toracica); cancro (10-20% TVP; rastreio?); trauma;
imobilizacdo (HF, EAM); gravidez (3°trimestre—1° més pos-parto); estrogénios (ACO, THS),
discrasia trombotica, venulite (Buerger, Behget, homocisteintria); no MS por cateter central.
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44.

45.

43.1.3. Clinica: edema, calor, rubor, dor; por vezes phlegmasia cerulea dolens
(cianotico) ou alba (palidez); sinal Homans pouco fiavel.
43.1.4. Diagnostico: TD-dimeros (sensivel, mas ndo especifico); ecodoppler (95%
proximal, 75% perna); RMN (VCS/I, pélvica); venografia.
43.1.5. Terapéutica: repouso e elevacdo MI; UFH (12x aPTT; risco HIT) ou
LMWH (eficacia ~/1; | HIT); varfarina se aPTT terapéutico
e sobrepor 4-5 dias; proximal — anticoagular (INR 2-3) 3-6
meses ou indefinidamente se recorrente (INR 1,5-2 apos 3
meses); perna — anticoagular ou monitorizar (20-30% —
proximal; risco TEP 5-20%); filtro se anticoagulagdo CI;
trombolise precoce | insuficiéncia venosa (mas risco TEP ~)
43.1.6. Profilaxia: UHF em baixa dose (2h antes cirurgia e cada 8/12h apos) ou
LMWH; danapardide, fondaparinux; varfarina (iniciar noite
prévia; INR 2-3); compressdo pneumatica MI.

43.2. Trombose superficial: ndo causa TEP; associado cateter EV, varizes, TVP,
carcinoma, vasculite (Buerger); repouso, elevacao MI,
compressas quentes, AINEs (analgesia; pode mascarar

B progressdo trombo); anticoagulagdo se crossa safena.

43.3. Varizes: 1" superficiais € 2-39:3'1 e 2" por insuficiéncia venosa profunda;

elevacao MI, compressao elastica, escleroterapia, cirurgia.

43.4. Insuficiéncia: TVP/incompeténcia valvular; elevacdo, meias elasticas, cirurgia

(laqueacdo comunicantes; raramente valvuloplastia / bypass).

LINFEDEMA

44.1. 1% agenésia, hipoplasia, obstru¢ao; associado s. Turner, Klinefelter, Noonan,
“unha amarela”, linfangiectasia intestinal, linfangiomatose; 9>'; 3 tipos -
~ congénito (d. Milroy), precoce (puberdade; d. Meige), tardio (>35anos).

44.2. 2"™: bacteriano, tumores (prostata, linfoma), cirurgia, RT; menos comum por

TB, dermatite de contacto, linfogranuloma venéreo, AR, gravidez.

44.3. Avaliagdo: edema mole — duro; ecografia, RMN, linfocintigrafia,
linfangiografia; 1™ (linfaticos  ausentes,  hipoplésicos,
ectasiados), 2"’ (dilatados; obstrugdo pode ser visivel).

44.4. Terapéutica: higiene, exercicio, elevacao MI, massagem, compressao elastica;
AB profilatica; ndo dar diuréticos; anastomose linfo-venosa.

ENDOCARDITE INFECCIOSA

45.1. Etiologia: 5-15% culturas © (Y5 a ¥ por AB prévia, restante fastidiosos).
45.1.1. Comunidade: valvula nativa; boca, pele, trato respiratério superior —
Streptococcus (32%; viridians/bovis [tumores, polipos GI]),
Staphylococcus aureus (35%), por vezes HACEK'” (3%).

" HACEK: Haemophilus, Actinobacillus, Cardiobacterium, Eikenelle e Kingella; Gram® fastidiosos.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 131 de 222
16th Edition



CARDIOLOGIA

45.1.2. Nosocomial: cateteres (por vezes feridas, UTI); sobretudo a S. aureus
(55%; endocardite em 6-25% das bacteriemias a S. aureus).
45.1.3. Protese: <2 meses (contaminagdo cirtrgica; S. coagulase® [33%] e aureus
[22%], gram® [13%]); 2-12 meses (S. coagulase® [33%]); >12
meses (~ comunidade em valvula nativa [estreptococos 31%]); S.
coagulase® — 85% resistente metacilina <1° ano — 25% >1° ano.
45.1.4. Drogas EV: S. aureus (57%; 1 se tricuspide [77%]; maioria MRSA); mais
variado se mitral (também Pseudomonas, Candida e outros);
polimicrobiana mais comum; HIV nao influencia.

45.2. Patofisiologia: endotélio lesado — infecgdo directa (so S. aureus) / NTBE (por
valvulopatia [regurgitacdo mitral e Ao, estenose Ao], CIV,
cardiopatia congénita; raramente arterial [fistula AV, coartacao
— endarterite infecciosa]; por vezes hipercoagulabilidade —
endocardite marantica)—1factor tecidual—fibrina—vegetacao.

45.3. Tipos

45.3.1. Aguda: febre >39,4°C; lesdo cardiaca rapida; disseminacdo hematogénea;
morte em semanas se nao tratada; por estreptococos B-hemolitico
(bovis), S.aureus (por vezes também subaguda), pneumococos.
45.3.2. Subaguda: indolente, <39,4°C, lesdo cardiaca lenta / ausente; sem infecgao
metastatica; por vezes embolia/ruptura aneurisma micético; por
Streptococcus viridians, HACEK; enterococos ¢ S. coagulase®@
(também aguda); C. burnetti e Bartonella muito indolentes.
45.4. Manifestacgoes: por citocinas, lesdo cardiaca, embolizagdo, bacteriemia, imune.
45.4.1. Cardiacas: sopro (85%; maioria predisponente, por vezes lesdo valvular ou
corda tendinosa); ICC (30-40%; por valvulopatia, por vezes por
miocardite/fistula); abcesso perivalvular (— fistula, pericardite,
BAV); EAM por embolo coronario (transmural raro).
45.4.2. Manifestacdes ndo cardiacas
Periféricas: na endocardite subaguda prolongada (hoje raros — 2-15%);
nddulos Osler, hemorragias subungueais, lesdes de Janeway,
manchas de Roth; embolia séptica (comum na endocardite
aguda a S. aureus) pode ser mimetizar estas manifestacoes.
Febre: em 80-90%; sintomas constitucionais devem-se a citocinas.
Musculo-esqueléticos: em 15-30%; mialgias, artralgias, lombalgias.
Embolia arterial: em 20-50%; sobretudo se vegetacdo mitral e >10mm
de O; extremidades, bago, figado, rins, GI, cérebro.
Neurologicos: em 20-40%; maioria enfarte embdlico; também meningite
(asséptica / purulenta), hemorragia (por enfarte ou ruptura
aneurisma micoético), convulsodes, encefalopatia; micro-
abcessos cerebrais comuns na endocardite por S. aureus.
45.4.3. Manifestacdes caracteristicas de condigoes predisponentes especificas
Drogas EV: ~ tém apenas envolvimento tricispide — sopro minimo ou
ausente (%), mas achados pulmonares marcados (tosse, dor
pleuritica, infiltrado nodular, por vezes piopneumotérax).
Protese: abcesso paravalvular comum (sobretudo se protese aortica).
45.5. Diagnostico: critérios de Duke; resolu¢do com <4 dias AB exclui diagnostico.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 132 de 222
16th Edition



CARDIOLOGIA

Critérios de Duke

Cultura positiva para organismo tipico (2 culturas) ou ndo tipico (> 3 culturas)

Major - — - o
J Envolvimento endocardico (ecocardlogramalg) ou regurgitacéo valvular de novo

Predisponente (lesdo cardiaca [valvulopatia, protese], drogas injectaveis)

Febre > 38,0°C

Fenomenos vasculares (embolia arterial, enfarte pulmonar séptico, aneurisma micético,

Minor . . . N ~
hemorragia intracraniana, hemorragia conjuntival, lesoes Janeway).

Fenémenos imunes (glomerulonefrite, nddulos Osler, manchas Roth, factor reumatoide)

Evidéncia microbiolégica (cultura positiva mas sem preencher critério major)

Diagnéstico — 2 Major / 1 Major+3Minor / 5Minor | Possivel — 1Major + 1Minor / 3Minor

45.6. Terapéutica
45.6.1. Antibioterapia: empirica so se aguda/instavel; bactericida e prolongada.
Dirigida: estreptococos (penicilina 2-3mU/4semanas [genta/2semanas se
resisténcia relativa/grupo B]; enterococos (resistente quinolona
e cefalosporina; 4-6 semanas penicilina [ampi/vanco]| + genta);
estafilococos (4-6 semanas oxacilina, cefazolina, vanco
[MRSA] + genta [opcional]; se protese 6-8 semanas vanco +
genta + rifampicina); P. aeruginosa (pip/ticarcilina + tobra).

Empirica: aguda (vanco + genta); subaguda (ceftriaxone + genta);

protese (vanco + ceftriaxone + genta).

Curso: 25-40% toxicidade AB (sobretudo 3 semana); melhoria ap6s 5-7
dias de AB (febre > 7 dias/recrudescente — despiste abcesso
paravalvular/extra-cardiaco ou embolia); culturas diariamente até
O ¢ apos fim AB; ap6s 3 meses vegetagdes =em Y2 ¢ T em Ya.

45.6.2. Cirurgia

Cardiaca: ndo deve ser adiada (excepto complicacdo neuroldgica — se

possivel 2/3semanas AVC isquémico, 4 AVC hemorragico).

Indicacoes Cirurgicas

ICC moderada/grave por disfun¢o valvular (indicagdo mais comum)

Necessaria | Insucesso terapéutico: bacteriemia persistente ou auséncia de AB eficaz

Protésica recorrente, a S. aureus+complicacdo intra-cardiaca, ou protese instavel

Infec¢io perivalvular

Considerar | Risco embolia: vegetagdes >10mm @

fortemente | Fraca resposta terapéutica: S. aureus sem resposta >1 semana; cultura © ¢ sem
resposta >10 dias; gram® ou enterococos resistentes sem resposta ou recorrente.

Nao cardiaca: abcesso esplénico (3-5%; drenagem ou esplenectomia);
aneurisma micotico (2-15%; "2 cerebrais [cefaleias, sinais
focais, hemorragia; monitorizar com angiografia; cirurgia
se nao resolverem com AB]; extra-cerebrais [resseccao]).

45.7. Prognéstico: | idosos, comorbilidade, diagndstico tardio, valvula protésica ou
Ao, organismo invasivo (S. aureus) ou resistente (Pseudomonas),
complicagdes cardiacas ou neuroldgicas; sobrevivem 85-90% se
valvula nativa (55-70% se S. aureus [excepto drogas — 85-90%])
e 50-60% se protese <2 meses (mas 90-80% se tardia).

'® Ecocardiograma: TTE — sensibilidade 65%; TEE — sensibilidade 90% (1 linha se TTE dificil, 1
probabilidade endocardite, valvula protésica ou complica¢cdes [abcesso miocérdico,
perfuragdo valvular, fistula]); ecocardiograma © nio exclui se endocardite provavel.
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45.8. Prevencio: s6 2 sabe que tem condigdo predisponente, 35% dos agentes nao
sdo cobertos pela profilaxia e maioria nao ocorre apés intervengao.

46. FEBRE REUMATICA

46.1. Epidemiologia: ~ estreptococo grupo A (5-15 anos; 2-3* década nos adultos).
46.2. Etiologia: ~3% faringites (impétigo nao) a estreptococos grupo A nio tratadas.
46.3. Patofisiologia: mimetismo antigénico (infec¢ao directa/toxina sem evidéncia).
46.4. Diagnostico: clinico — critérios de Jones (2 Major / 1 Major + 2 Minor)
Critérios de Jones
Cardite 40-60% | Pancardite; taquicardia sinusal, regurgitagdo mitral, S, atrito
pericardico, cardiomegalia; resulta em estenose/regurgitagdo
mitral +/- Ao (lesdo Ao rara isoladamente); corticoides se HF.
Poliartrite migratoria | 75% Tibio-tarsica, punho, joelho, cotovelo; codeina até diagndstico
Major e depois salicilatos (melhoria rapida; manter 4-6 semanas).
Coreia de Sydenham | <10% Até véarios meses depois; fazer profilaxia 2*™ das recorréncias
mesmo na auséncia de lesdo valvular cardiaca.
Nodulos subcutaneos | <10% Superficie extensora articulagdes; geralmente apenas na
doencga reumatica de longa duragdo.
Eritema marginado <10% Erupcdo macular evanescente ; sobretudo tronco.
Minor | Febre, artralgias, 1 reagentes fase aguda, 1 intervalo PR.

Implica evidéncia de infec¢iio recente a estreptococo do grupo A (cultura, antigénio, 1 titulo)

1 aria

46.5. Terapéutica:

(10 dias AB; penicilina/eritromicina); profilaxia 2™ (1,2mU

penicilina G benzatinica IM 4/4 semanas [3/3 pode ser mais
eficaz se 1 risco recorréncia] ou sulfadiazina 1g/d PO durante >5
anos [se recorréncias ou valvulopatia manter indefinidamente]).

47. CHOQUE HIPOVOLEMICO
(Tipo de choque mais comum)

Warmm, bounding
extremities

Cold, ctammy
extremities

47.1. Etiologia: sequestro ou perdas (hemorragia,
GI, urinarias, insensiveis).

Low cardiac guiput High cardiac ouput |

47.2. Patofisiologia:

47.3. Clinica:

1T SNS, hiperventilagao,

colapso Venoso, )
hormonas stress, expansao
volume vascular por |

[10vP, crackdes | [+vP. ontnostasis | [ Sepic shosk.
lver failure

Evaluate for myocardial
ischemia

Heart is “fulf’
{cardicgenic shack)

Amibictics, EGDT. low dose
stetoids. activated protein C

volume intracelular e

f Heart is “ampty”
{ypovolemiz shock)
i

|

intersticial e | débito

Caonsider echecardiogram,
pulmonary artery catheler

Intraverous fluids

urinario; lesdo oOrgdos |
que choque séptico/trauma
(] resposta inflamatoria).

ingtrapes, afterioad
reduction

| Volume Clinica
Thigeits <20% Ext'rernidades f}rias, ,T t.em_po preenchimento capilar, diaforese, colapso venoso,
- ansiedade, taquicardia ligeira (com esforco)
Moderado |20-40% O mesmo mais: taquicardia moderada, taquipneia, oliguria, hipotensao ortostatica
Grave ~40% O mesmo mais: instabilidade hemodindmica, taquicardia marcada, hipotensdo

mesmo em dectbito, oligiria, agita¢do, confusio, coma
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47.4. Terapéutica: controlar perdas; 1 volume com cristaléides (SF, lactato Ringer)
2-3L em 20-30min; UCE se perdas mantidas ou Hb<10g/dL; se
grave podem ser necessarios inotrépicos® (dopamina, AVP,
dobutamina); O, suplementar (pode ser necessario entubar).

48. CHOQUE CARDIOGENICO

48.1. Definigdo: hipoperfusio sistémica por || indice cardiaco (<2,2L/min/m?) e
TAS<90mmHg apesar de 1 pressdao AE (PCWP>18 mmHg).
48.2. Etiologia
48.2.1. Intrinseco: maioria EAM (complica 8% [maioria STEMI]; apenas 10-15%
na admissdo, mas %2 em 6h + V4 1*° 24h; 80% por HF esquerdo;
¢ 1 causa de morte); também arritmias, valvulopatia, contusao
cardiaca, HF ou cardiomiopatia terminal, miocardite.

48.2.2. Extrinseco: tamponamento ou T pressdo intra-toracica (pneumotdrax sob

tensdo, hérnia diafragmatica, ventilagdo com PEEP excessivo)
48.3. Patofisiologia: | débito/perfusdo periférica, congestdo pulmonar, 1 resisténcia
sist¢émica e pulmonar; HF direito (por EAM direito, ARDS,
HTP) pode agravar (| pré-carga); sem hipovolemia.
48.4. Diagnostico: clinica, analises, ECG, Rx, ecocardiograma, cateter central.
48.4.1. Clinica: instabilidade hemodinamica, taquicardia ou bradicardia (BAV),
taquipneia, Cheyne-Stokes, congestdo pulmonar (fervores) e/ou
sistémica venosa (1 JPV), vasoconstri¢do periférica, S3, sopro se
valvulopatia, oligiria comum.

48.4.2. Laboratorio: leucocitose com neutrofilia; 1 gradual ureia e creatinina; 1
AST/ALT por hipoperfusdo hepatica; TLDH; acidose TAG;
hipoxemia; 1 marcadores cardiacos se EAM.

48.4.3. ECG: ondas Q e/ou 1ST >2mm ou LBBB se choque 2*"° a EAM com HF

esquerdo; >% dos EAM com choque sdo anteriores.

48.4.4. Rx: congestao vascular e edema (em %3); cardiomegalia se EAM prévio.

48.5. Terapéutica: atingir TAS 90mmHg e PCWP de 20mmHg; corrigir hipoxemia,
acidose, hiperglicemia e arritmias; maioria requer entubacao.

48.5.1. Vasopressores

Norepinefrina: potente vasoconstritor e inotrépico®; usar sé se choque
com hipotensao refractaria e sem 7 resisténcia periférica.
Dopamina: em dose baixa (<2ug/kg/min) dilata vasculatura renal, em
dose moderada (2-10) ¢ crono e inotropico® (B-agonista);
em dose alta (>10) tem efeito vasoconstritor (a-agonista).
Dobutamina: inotropico®; em dose baixa (2,5 pg/kg/min) cronotrdpico
minimo, moderado se dose mais alta; vasodilatador.

48.5.2. Contrapulsagdo Ao: | consumo O, miocardio (# inotrépicos®); util na
estabilizagdo até revascularizagao (PCI, cirurgia); CI
na regurgitagdo ou dissec¢ao Ao.

48.5.3. Reperfusdo: 1 beneficio <75 anos; PCI/CABG evidéncia classe I se 1ST

ou LBBB com choque <36h ap6s EAM (fibrinolise 2* linha).
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l | | | l

Systolic BP Systolic BP Systolic BP Systolic BP Systolic BP
BP defines 2d || <70 mmHg 70 to 100 mmHg || 70 to 100 mmHg =100 mmHg
line of action Signs/symptoms Signs/symptoms No signs/symptoms
(see below) of shock of shock of shock

* Norepinephrine * Dopamine * Dobutamine Nitroglycerin
0.5 to 30 ng/min IV Sto 15 ugikg [ 21to 20 ng/kg [+ 10 to 20 ug/min IV
per min IV per min 1V Consider
nitroprusside®
+0.110 5.0 ng'kg
per min IV
2d: Acute pulmonary edema

* Nitroglycerin if systolic BP > 100 mmHg systolic

+ Dopamine if BP = 70 to 100 mmHg, signs/symptoms of shock
* Dobutamine if BP = 100 mmHg, no signs/symptoms of shock
* ACE inhibitors if systolic BP not = 30 mmHg below baseling

Further diagnostic/itherapeutic considerations

Diagnostic Therapeutic
Pulmonary artery catheter Intraaortic balloon pump
Echocardiography Reperfusion/revascularization

Angiography for Mifischamia
Additional diagnostic studies

48.6. Prognéstico: mortalidade hospitalar >50%; 1 risco com 1 idade, | indice
cardiaco, | FE, | TA, 1 PCWP, doenga coronaria extensa, IR.
48.7. EAM direito: | TA transitoria comum, mas choque ~3%; congestao pulmonar
ausente, T pressao AD, dilatagdao/disfuncdo VD, maioria doenga
vaso unico (corondria direita proximal); terapia com fluidos EV
até pressao AD 10-15mmHg, aminas, baldo intra-Ao, reperfusao
48.8. Regurgitacio mitral: maioria 1° dia, com 2° pico varios dias ap6s EAM; balao
intra-Ao, 1 débito (dobutamina), | pos-carga; cirurgia.
48.9. Ruptura septo: eco-doppler diagnostica; terapia com baldo intra-Ao e cirurgia.
48.10. Ruptura parede livre: 1° semana; 1 incidéncia com idade, 1° EAM, HTA, sem
historia angina, EAM onda Q grande; perda subita de
pulso, TA e consciéncia apesar de ECG normal
(dissociagdo electromecanica) — tamponamento.
48.11. Miocardite fulminante: pode ser ~ EAM; choque em 15% miocardite aguda.

49. EDEMA PULMONAR

49.1. Etiologia e patofisiologia

49.1.1. Cardiogénico: T pressdao venosa pulmonar (taquipneia ligeira) — edema

intersticial (1 taquipneia, linhas B Kerley) — edema
alveolar (fervores crepitantes e roncos, hipotransparéncia
difusa [Thilar], ansiedade/diaforese, expectoragdo espumosa
e hematica); 1 CO,, acidose, paragem respiratoria.

49.1.2. Nao cardiogénico: | pressdo oncotica (| albumina), 1 negatividade pressao
intersticial (evacuagdo rapida pneumotodrax, asma grave),
insuficiéncia linfatica, disrup¢ao alvéolo-capilar (ARDS)

49.1.3. Outras formas: overdose narcoticos, alta altitude, neurogénico.

49.2. Diagnostico: dispneia subita, taquicardia, hipoxemia marcada; fervores e por
vezes broncospasmo; HTA comum; distingdo entre cardiogénico
ou ndo por ECG, ecocardiograma, PCWP (recorrer a cateter
pulmonar se etiologia incerta, refractario ou hipotensao).

49.3. Terapéutica: dirigido a causa (sobretudo cardiogénico) + suporte.
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49.3.1. Ventilagao: O, suplementar; ventilagdo assistida se O, insuficiente (ndo

invasiva [Bi/CPAP] ou invasiva [se refractaria]).

49.3.2. Diuréticos: diuréticos de ansa (furosemido também ¢ venodilatador).

49.3.3. Nitratos: NTG SL 1? linha; NTG EV se edema persistir € sem hipotensao;

DNI EV mais potente (se HTA ou TAS>100mmHg com cautela).

49.3.4. Morfina: venodilatador transitorio e alivia dispneia e ansiedade.

49.3.5. IECA: recomendados se HTA (sobretudo se EAM).

49.3.6. Nesiritide (BNP recombinante): vasodilatador com propriedades diuréticas

49.3.7. Inotrépicos: dopa/dobutamina e inibidores fosfodiesterase-3 (amrinona e

milrinona); no edema cardiogénico ¢ disfungdo VE.

49.3.8. Terapia arritmia: pode ser 2™ ao edema (FA com RV rapida pelo T1SNS) e

responde a terapia deste; cardioversio se 1" (se |

funcao VE ponderar pacemaker [1 contributo auricular]).
49.3.9. Contrapulsagdo Ao: estabiliza até revascularizacado, cirurgia, transplante.

49.4. Consideracoes varias
49.4.1. Riscos: vasodilatadores podem originar choque cardiogénico (usar se HTA

ou em baixa dose e sequencialmente se normotensos).

49.4.2. SCA: mortalidade hospitalar de 20-40% se EAP em STEMI; PCI / cirurgia

(fibrinolise em alternativa) logo apos estabilizagdao se SCA (+/- 1ST)

50. MORTE SUBITA CARDIACA

50.1. Definicdo: colapso cardiovascular — perda subita circulacdo eficaz por factores
cardiacos/vasculares periféricos, podendo reverter espontaneamente
(p. ex. sincope vasodepressora, bradiarritmia, paragem cardiaca);
paragem cardiaca — pode ser reversivel por intervengdo externa,
mortal caso esta ndo ocorra (65-80% FV; bradiarritmias, assistolia e
actividade eléctrica sem pulso causam 20-30%; TV menos comum;
também por | subita débito [TEP massivo, ruptura aneurisma Ao,
anafilaxia, ruptura cardiaca ap6s EAM]); morte subita — ocorre <1h
apos inicio sintomas (ou até 24h se ndo presenciado).

50.2. Epidemiologia: larga maioria (}2) das mortes subitas sdo cardiacas; 1* causa de
morte natural; 1° pico <6 meses; T >30 anos e 2° pico 45-75
anos; 73:Q1 45-64 anos — 23:Q1 65-74 anos; 30% ocorrem

como 1* manifestagao.

50.3. Etiologia: aterosclerose (CAD ¢ anomalia

estrutural mais comum [80%
das mortes subitas cardiacas]);
hereditariedade (HCM e DCM
[5-10%], 1QT, displasia VD,
Brugarda); também isquemia

transitoria, reperfusdo  pods-
isquemia, A hidro-electroliticas,
flutuacoes autonomicas,

farmacos (pro-arritmicos).

_ _Convalescent phase _
VTIVF after MI

Out-of-hospital

cardiac arrest ~
survivars

g F =< SOC}‘O
heart tailure

_ _  Mnyprior
coronary event

_ High coronary _ _
risk subgroup

— _ Overall incidence . _
in adult population

T T T T
5 25 5 0 5
Percent/year

T T
300,000 ]

Events/year

T T T
25 50 300,000
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50.4. Curso: pode ser precedida de préodromo inespecifico (por vezes meses antes;
dispneia, palpitagdes, fadiga — preditivas de qualquer evento cardiaco);
evento arritmico (mais no doente vigil, activo; sobretudo FV [maioria
precedida por TV]) ou circulatério (menos comum; doente inactivo ou
comatoso; mais assistolia que FV; precedida de eventos ndo cardiacos);
inicio subito (precedido ou nao de dor, dispneia, palpita¢des, tonturas);
paragem cardiaca implica perda consciéncia; ressuscitagdo depende de
(1) tempo de paragem (| prognéstico apds 4-6min sem suporte vida),
(2) mecanismo (TV>FV>assistolia e actividade eléctrica sem pulso) e
(3) estado clinico prévio (patologia cardiaca ou outra; idade);
mortalidade apds ressuscitacdo relaciona-se (60%) com encefalopatia
anoxica (| se hipotermia induzida) e infec¢do ligada ao ventilador, e
também (30%) | débito e (10%) arritmias.

50.5. Terapéutica: soco pré-cordial pode reverter TV ou FV, mas risco de converter
TV em FV (usar apenas em suporte avangado ?); 2 insuflacdes
para 15 compressdes (~100/min); TV/FV no EAM agudo tem
boa resposta se 17", ma se 2*"; assistolia tem pior progndstico
(excepto obstrugdo via aérea — Heimlich, entubagdo, succdo);
hipotermia induzida | ocorréncia de encefalopatia andxica.

Defibrillate Up to 3X for Persistent VENT Bradyarrhythmia/Asystole Pulseless Electrical Activity
200-300J, 360 J

Continue CPR, Intubate, IV access i

FAIL
‘ Continue CPR, Intubate, IV access !
‘ (Confirm asystole) l i (Assess blood flow) |
1 FAIL
Epinephrine, 1 mg IV; — or— Vasopressin, 40 U IV once

Repeat epinephrine q 3-5 min

Identify and treat causes i

1FNL l l

Defibrillate, 360 J within 30-60 s ;— e * Hypoxia « Hypovolemia  + Pulmonary
: * Hyper- /Hypokalemia * Hypoxia embolus

J FAIL persistente __| * Severe acidosis * Tamponade  + Drug overdose
| Epinephring ) * Drug overdose * Pneumothorax « Hyperkalemia
| A Dose Antiarythmios Nam%;_?wkg « Hypotherrnia » Hypothermia  + Severe acidosis

FAIL
ki
Amiodarone: 150 mg  Magnesium sulfate: 1-2 g IV i

over 10 min, 1 mg/min  (polymorphic VT)
Lidecaine: 1.5 mglkg:  Procainamide: 30 mg/min: 17 mgrkg
repeat in 3-5 min (monomarphic VT)

- 1 T Pacing: External or
‘ Delibrillate, 360 J: Drug—Shack—Drug—ShockE pacing wire

50.6. Prognostico: 25-30% mortalidade 1*° 2 anos apds ressuscitagdo (importante
efectuar estudo diagnostico extenso e terapia apropriada); CDI |
mortalidade (| 20-30% em 2-3 anos) se FE<40% pd6s EAM.

Epinephrine Atropine Sodium bicarbonate
1 mg IV (repeat) 1 mg IV {repeat) 1 megkg IV
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1. SINAIS E SINTOMAS

1.1. Tosse
1.1.1. Defini¢do: aguda <3 semanas (infeccdo respiratoria alta; também embolia,

1.2. Hemoptise

1.3. Cianose

2. PADROES RESPIRATORIOS o

PNEUMOLOGIA

pneumonia, HF); crénica se >3 semanas (DPOC, carcinoma,
IECAs, asma, rinorreia posterior, RGE, bronquite eosinofilica).

1.1.2. Etiologia: ex6gena (fumo, poeira); endogena (secregdes respiratdrias altas

[rinorreia posterior], conteudo gastrico [RGE - irritagdo+estimulo
vagal], inflamacdo, asma, neoplasia, granulomas, compressdao
extrinseca, doenca parénquima pulmonar, HF [edema, IECAs]).

1.1.3. Complicag¢des: toracalgia, incontinéncia urinaria, exaustao/sincope, fractura

costela (sugere MM, osteoporose, metastases 0sseas).

1.2.1. Defini¢ao: massiva se >100-600 ml/24h (preferivel broncoscopia rigida).
1.2.2. Etiologia: mais comuns — bronquite e carcinoma; TB e bronquiectasias se

massiva; 30% etiologia desconhecida (criptogénica/idiopatica).

1.3.1. Central: 1Hb reduzida (>4mg/dL; altitude, disfuncdo pulmonar, shunt, |

afinidade Hb) ou andmala (meta/sulfaHb); hipocratismo se cronica

1.3.2. Periférica: 1 extrac¢do O, por vasoconstri¢do ou obstrucdo arterial/venosa.

1.4. Hipocratismo digital
1.4.1. Etiologia: idiopatico, hereditario, adquirido — doen¢a pulmonar (neoplasia

1*™ ou metastatica, bronquiectasias, abcesso, FQ, mesotelioma),
cardiopatia cianoética, endocardite infecciosa, DII, cirrose.

1.4.2. Patofisiologia: aumento do tecido conjuntivo (vasodilatagdo por mecanismo

humoral ?); por vezes osteoartropatia hipertrofica (neoplasia
pulmonar 1*"%/2*™ mesotelioma, bronquiectasias, cirrose).

— Obstrutivo

R(E) — Restritivo extra-parénquima com limitagdo inpiratoria + expiratoria

Ve

RV

RV

¥

R(P) — Restritivo parénquima

Normal
R{P)

L
| 22
Expiration

2.1. Obstrutivo: |FEFs5.7s¢, € curva de débito-volume escavada (obstru¢do pequenas

vias respiratdrias), seguida de | FEV|/FVC (normal 75-80%);
DPOC, asma, bronquiectasias, FQ, bronquiolite.
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2.2. Restritivo
2.2.1. Parénquima: sarcoidose, FPI, pneumoconiose, intersticial-farmaco/radiagao

2.2.2. Extra-parénquima: inspiratorio +/- expiratorio (neuromuscular, torax).
Padrio TLC | RV | FVC | FEV/FVC | MIP | MEP
Obstrutivo N/1 1 ! l N N
Parénquima l | l N/1 N N
Restritivo | Inspiratério l N/| l N l/N N
Inspiratorio+Expiratorio | | | Varidvel /N | |/N

3. HIPOXEMIA
PAo, — Pag, normal ¢ <15mmHg (1 com idade [30mmHg idosos])

(ves) (No)
l—.—.\h—.—K Is Pagq, increased? N
_ e on o .
Hypoventilation \Is P%? - PaC.Emcreased.
(v ) Mo
Yes | Noj
N oy
{/55 ?”‘Cg - Paozincmasad'?) il |5 W P_:,?coyredablﬂ withe Oa dInspired F}'o2
- o)
(No) Yes) No) 1. High altitude
1 £ 2 IFlg,

Hypoventilation Hypoventilation plus Shunt I VIO mismatoh
alone another mechanism

1. Alveclar collapse 1. Airways disease
1. LRespiratory drive (atelactasis) (asthma, COPD}
5 Neuromuscular disease 2. Intraalveciar filling 2. Interslitial lung disease
(pnaumonia, 3. Alveolar disease
pulmonary edema) 4. Pulmonary vascular disease

3. Intracardiac shunt
4. Mascular shunt within lungs

3.1. |Po; inspirado: | PAo; ¢ Pap; (PAoz — Papgy normal); FiO, <21% ou altitude.

3.2. Hipoventilacido: | PAo; ¢ Pap; (PAo, — Pap; normal se pura); 1 Pacos.

3.3. Shunt: | apenas Pagy (PAo, — Pao; 1); Pao, refractario ao O, suplementar.

3.4. AV/Q: causa mais comum; se |V/Q, 1V/Q no pulmdo sdo ¢ insuficiente pois
SatO; 1 pouco a partir Po; 60mmHg; | apenas Pap; (PAoz — Papz 1); O
suplementar corrige Paoy; hd uma | fisiologica V/Q vértices — bases.

3.5. |DLco: raramente causa hipoxemia (mas pode contribuir); por lesio membrana

alvéolo-capilar (alteracdo vias aéreas geralmente ndo | DLco) — doenga
pulmonar intersticial, enfisema, doeng¢a pulmonar vascular.

4. ASMA

4.1. Epidemiologia: 4-5%; 4<10 anos + '4<40 anos; 32:1% infAncia—1:1 30 anos.
4.2. Etiologia: alérgica (associada rinite, urticaria, eczema; TIgE; @ para alergénios
cutaneos/inalados; sobretudo infancia), idiossincratica ou mista.
4.3. Patogénese: inflamacao subaguda persistente; envolve sobretudo mastocitos,
eosindfilos, linfocitos e células epiteliais; mediadores originam
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alteracdes estruturais (fibrose, 1 celularidade, angiogénese capilar,
hipertrofia glandular, epitélio desnudado), broncoconstricao,
congestao vascular, edema, T muco, | transporte muco-ciliar.

4.4. Estimulos desencadeantes

4.4.1. Alergénios: antigénio — célula dendritica — APC — Ty0 — Ty2 —
eosindfilos, linfocitos B (switch IgE), mastocitos, monocitos;
maioria inalados; causais em 25-35% (contribuem em mais /3);
sazonal ou ndo; sobretudo criangas e adultos jovens; resposta
imediata (em minutos) e, em 30-50%, também tardia (6-10h).
4.4.2. Farmacos: sobretudo AAS, corantes (tartrazina), B-bloqueantes, sulfatantes.
AAS: sobretudo adultos; rinite perene — rinossinusite hiperpldsica com
polipos — asma (ocorre em 10% dos asmaticos); reactividade
cruzada outros AINEs e tartrazina (10% destes; insidiosa, dificil
evitar); dessensibilizacdo possivel; antileucotrienos eficazes.
B-bloqueantes: mesmo se B; selectivos ou topicos (glaucoma).
Sulfatantes: sobretudo ingestao produtos tratados por estes compostos.
4.4.3. Poluigdo: condigdes climaticas que 1 [] de poluentes (O3, NO,, SO;) ou de
antigénios (polens); sobretudo areas urbanas densas ou industriais.
4.4.4. Ocupacionais: alto/baixo peso molecular; relacdo com horério trabalho.
4.4.5. Infecgdes: estimulo mais frequente; geralmente virus (criangas pequenas —
VSR / parainfluenza; criangas mais velhas e adultos — rinovirus /
influenza); requer infeccdo sintomatica (durante/apds sintomas);
unico estimulo que origina exacerbagdes prolongadas (semanas).
4.4.6. Exercicio: ap6s (ndo durante) esfor¢o; sem sequelas a longo-prazo (inico);
varia com nivel de ventilagao e temperatura/humidade do ar.
4.4.7. Stress: mediado por actividade vagal eferente (e endorfinas ?).

4.5. Patofisiologia: obstrugdo (| @ via aérea por contrac¢do musculo liso, congestdo
vascular, edema, secreg¢des); doenca 1™ via aérea, mas afecta
todo pulmao; FEV;<40% e RV 14x na apresentacao; hipdxia nas
exacerbacdes (mas insuficiéncia s6 em 10-15%) e |CO»/alcalose
(CO; normal/acidose — insuficiéncia respiratoria eminente);
cianose tardia; ECG com 1VD e HTP se muito sintomatica.

4.6. Clinica: triade — dispneia, tosse e pieira; taquipneia, taquicardia, HTA ligeira;
tiragem e pulso paradoxal se grave; em situacdes extremas | pieira e
tosse ineficaz — sufocagdo iminente; pode terminar com tosse produtiva
(secregdes espessas, formadas [espirais de Curschmann], com cristais
de Charcot-Leyden e eosin6filos); por vezes atelectasia (secrecdes) ou,
raramente, pneumotdrax / pneumomediastino; sobretudo episodica, mas
pode ocorrer obstrugdo persistente (dias/semanas) — status asmaticus;
por vezes sem pieira (apenas tosse nao produtiva / dispneia de esforgo).

4.7. Diagnostico diferencial: obstrugdo via aérea superior (tumor, edema), disfuncao

glotica, doenca endobronquica (tumor, aspiragdo,
estenose), HF esquerdo, carcindide, TEP recorrente,
bronquite cronica, pneumonia eosinofilica, vasculites.
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4.8. Diagnostico: reversibilidade (1FEV| >15% apo6s 2 puffs B-agonista); provocagao

com histamina, metacolina, ar frio; testes cutincos @; eosinofilia

sérica/expectoracao e 1 IgE; hiperinsuflagdo ao Rx torax.

4.9. Terapéutica: remover desencadeante; dessensibilizagdo/imunoterapia (eficaz?).

4.9.1. Alivio rapido: inibem contrac¢do do musculo liso (broncodilatadores).

[-agonistas: catecolaminas (epinefrina, isoproterenol, isoetarina) — ac¢do
curta (30-90min), pouco usados; P,-agonistas (terbutalina,
fenoterol, salbutamol) — muito eficazes e selectivos (efeitos

2érios

cardiacos apenas em doses 11), tremor € efeito 2*"° mais

comum, 4-6h ac¢do, EV ndo ¢ superior a inalado.
Xantinas: broncodilatadores de média poténcia (ac¢do anti-inflamatoria?);
teofilina terapéutica 5-15ug/mL (| com macrdélidos, quinolonas
e 1 com tabaco, barbituricos); 2* linha, pouco usados aguda ou
mesmo manutencao (toma unica a noite); ansiedade, nduseas,
vomitos, anorexia, cefaleias; convulsdes, arritmias (>30ug/mL).
Anticolinérgicos: brometo ipratropio; lento actuar (60-90min) e poténcia

moderada; sem efeitos

Zérios

(atil na doenca cardiaca).

4.9.2. Controlo a longo prazo: previnem e/ou revertem inflamagao.

[-agonistas: salmeterol, formoterol; 9-12h ac¢do (30min até actuar — ndo
indicados no alivio sintomatico/exacerbagdes); bons na asma
nocturna / exercicio; presumivel ac¢ao anti-inflamatoria.

Corticoides: anti-inflamatdrios mais potentes e eficazes; na agudizacao
refractaria/doenga cronica (sintomas persistentes); sistémicos
(PO/EV; implica desmame; podem demorar >6h); inalados
(laténcia até 1 semana; candidiase oral, disfonia; por vezes

efeitos

2é1rios

pela absor¢do sistémica; associar f-agonistas).

Estabilizador mastocitos: cromoglicato, nedocromil; sobretudo na atopia;
avaliar resposta em 4-6 semanas; profilaticos
(15-20min antes [alergénios, exercicio, frio]).

Antileucotrienos: zileuton (|sintese; 4x/d) e zafirlucaste / montelucaste
(antagonistas; 2x/d); broncodilatadores modestos, asma
nocturna/exercicio [alergénios | eficaz]); </arespondem
(avaliar durante 1 més); associados ao s. Churg-Strauss.

Degrau Sintomas PEF ou FEV, Tratamento
Dia Noite (APEF)
1 Intermitente <2x/semana |<2x/més >80% (<20%) | Sem medicacdo didria
2 Persistente Ligeira 3-6x/semana |>2x/més >80% (20-30%) E;(r)lrttillf%1(ic‘erséﬁzlgi?g;tgotsef:okf)l?;);alen ta)
3 Persistente Moderada | Diarios >1x/semana | 60-80% (>30%) BColr(t) lgg;dfsggia}?gggl?gjeaziixi%ledla
2 > =
‘ —=——— n
4 Persistente Grave Continuos Frequentes |<60% (>30%) E)ig;cgéggz Tilzéicﬁ)rstiggisgezliiaisﬁz

Alivio rapido:

B,-agonistas accdo rapida (2-4 puffs até 3x cada

20min); corticoides PO se necessario

(PEF/FEV, <20% ou nio 12x apos 1h terapia); hélio a 70-80% se obstrucdo grave refractaria.

4.10. Prognéstico: criancas — apenas ~46% permanecem asmaticas 7-10 anos apos
diagnostico (6-19% mantém doenga grave); adultos — remissao
espontanea em 20% e melhoria em 40%.
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5. PNEUMONITE DE HIPERSENSIBILIDADE

(ou alveolite alérgica extrinseca)

5.1. Etiologia: inalacdo recorrente de agentes organicos em doente susceptivel; mais
comuns — pulmao fazendeiro, tratador passaros, trabalhador quimico;
depende de factores ambientais (humidade, temperatura), exposi¢ao
(frequéncia, duragao, []), particulas (tipo, tamanho), tabaco ({cronica).

5.2. Patofisiologia: reac¢ao aguda (1PMN alvéolos e pequenas vias aéreas) — tardia

(granulomas — reacg¢ao hipersensibilidade retardada [T mediadal]).

5.3. Clinica: aguda (tosse, febre, tremores, dispneia; 6-8h apds exposi¢ao e melhora
dias apoOs esta cessar); subaguda (insidiosa — semanas a meses; tosse

dispneia, por vezes cianose; ap6s aguda ou nao; reverte com paragem

da exposicdo); cronica (indistinta da fibrose pulmonar; progressiva;

precedida de aguda/subaguda ou ndo [exposicao cronica | intensidade])

5.4. Diagnoéstico: nenhum elemento patognomonico por si so.

5.4.1. Laboratoério: neutrofilia e linfopenia apds exposi¢do (sem eosinofilia); TVS,

FR, PCR, Ig; precipitinas para antigénios especificos.
5.4.2.Rx torax: inespecifico (pode ser normal); infiltrados difusos/nodulares;
progride para padrao “favo de mel”’; comum poupar vértices.
5.4.3.TC: exame de escolha; “vidro despolido” (sobretudo na aguda); se cronica
enfisema descontinuo Tcomum que fibrose; adenopatias/derrame raros.

5.4.4. PFR: padrao restritivo ou obstrutivo; | difusdo; hipdxia pelo exercicio.

5.4.5.BAL: alveolite linfocitica (CD8+ > CD4+ [Nota: sarcoidose — linfocitos T

CD4+; FPI — neutrofilia]); neutrofilia se exposi¢ao aguda/continuada;
mastocitose correlaciona com actividade.

5.4.6. Biopsia: pode ndo ser patognomonica; activa - infiltrado alveolar intersticial
(plasmocitos e linfocitos, por vezes eosinofilos/neutrofilos); fibrose
intersticial; bronquiolite em ‘2 (por vezes BOOP); granulomas
dispersos ndo necrotizantes ¢ sem envolvimento vascular mural.

5.4.7. Testes de provocagdo: sugestivo se @, mas ndo confirma/exclui diagnoéstico.

5.5. Diagnostico diferencial

5.5.1. Crénica: FPI, sarcoidose, doenca pulmonar intersticial vasculite/farmacos.

5.5.2.(Sub)Aguda: pneumonia eosinofilica (ABPA; asma, eosinofilia sérica); s.

toxico poeira organica (mais comum; ocorre apds exposicao
marcada; febre, mialgias, com ou sem dispneia;, sem
precipitinas ¢ Rx normal; auto-limitada); micotoxicose
pulmonar (febre, tosse, infiltrado pulmonar; sem precipitinas).
5.6. Terapéutica: evitar precipitante; corticoides se sintomas graves/progressivos (na
subaguda; aguda geralmente ndo necessita); cronica pode ou nao
recuperar (corticdides nado modificam prognodstico a longo prazo).

PNEUMONIA EOSINOFILICA

(Sindromes Hipereosinofilicos)

6.1. Patofisiologia: infiltrado pulmonar eosinofilico e eosinofilia sérica.
6.2. Etiologia conhecida
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6.2.1. ABPA: asma, infiltrados pulmonares (transitorios, recorrentes), eosinofilia,
precipitinas e teste cutaneo @ para A. fumigatus (outros raramente),
1IgE, bronquiectasias centrais; corticoterapia sistémica prolongada.

6.2.2. Eosinofilia tropical: maioria por filariase, mas também outros parasitas.

6.2.3. Farmacos: nitrofurantoina! — tosse seca, febre, tremores, dispneia apos 2h a

10 dias; remover fairmaco e iniciar corticoides se necessario.
6.2.4.S. eosinofilia-mialgia: suplementos dietéticos impuros de triptofano.

6.2.5. Outros: também associada linfoma células T e transplante medula 6ssea.

6.3. Idiopatica

6.3.1.S. Loeffler: infiltrados pulmonares migratérios com clinica minima.

6.3.2. Aguda: febril, hipoxemia, infiltrados; <7 dias durag¢do; sem asma.

6.3.3. Cronica: sintomas sistémicos proeminentes (febre, tremores, tosse, suores
nocturnos, anorexia, | peso) durante semanas/meses; infiltrados
periféricos (# edema pulmonar); por vezes asma ndo atopica;
resposta sintomatica / radioldgica franca aos corticoides (em 48h).

6.3.4. Angeite alérgica e granulomatose de Churg-Strauss: envolve pulmao, pele,

rim, sistema nervoso; qualquer idade; asma — eosinofilia
e febre (| asma); pode ser fulminante; corticoides,
imunossupressores; associada a antileucotrienos ?.

6.3.5.S. hipereosinofilico: eosinofilia (sérica [>1500/uL] e medular) >6 meses;

pode envolver coracdo (tricispide, fibrose, RCM,;
responsavel pela maioria morbilidade e mortalidade),
pulmao, figado, bago, pele, sistema nervoso; terapia
corticoides, hidroxiureia, imatinib, IFNa.

7. DOENCAS PULMONARES AMBIENTAIS

7.1. Diagnostico: FEV, | apds exposi¢do; Rx torax (opacidades redondas/regulares
[carvdo] — envolvimento radiografico extenso, mas fungdo pouco
afectada; lineares, irregulares [asbestose] — radiologia subestima
clinica); TC (diagndstico mais precoce); [metais] urina; serologia;
microbiologia; eventual biopsia.

7.2. Poeiras inorganicas (pneumoconioses)

7.2.1. Asbestos: mais comum; varios silicatos minerais; causa asbestose e cancro.
Asbestose: fibrose intersticial difusa relacionada com intensidade/duragdo
exposi¢ao (~10 anos antes); padrdo restritivo (| da difusdo se
grave); Rx (placas pleurais indicam exposi¢do passada; por
vezes derrame; opacidades lineares/irregulares com inicio lobos
inferiores; por vezes padrao “vidro despolido”); TC (linhas

abaixo/paralelas a pleura 5-10cm comprimento); abolir tabaco.
Cancro: epidermdide ou ADC (>15anos apods exposi¢ao; tabaco 1 risco);
mesoteliomas (ndo associados tabaco; exposi¢do <2 anos a >20
anos [pico apos 30-35 anos]; /2 metastiza, mas maioria morte por

invasdo local; 80% dos mesoteliomas sio 2" asbestos).

' Outros: sulfonamidas, penicilina, cloropromazina, tiazidas, ADTs, hidralazina, sais ouro, isoniazida.
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7.2.2.Silica: fibrose pulmonar (silicose) progressiva e dose-dependente; se
exposicao intensa clinica em 10 meses e progride para morte
(<2anos) mesmo sem exposi¢ao (Rx consolidagdo/infiltrado miliar);
se exposi¢ao | intensa fibrose nodular (opacidades redondas lobos
superiores), retraccdo e adenopatias hilares (20% calcificadas —
“casca ovo”) apos 15-20 anos; pode T mesmo apds paragem
exposi¢dao — lesdes >1cm (PMF), levando a disfungdo obstrutiva e
restritiva marcada; 1 risco de TB (silicotuberculose) e micobactérias
atipicas — iniciar anti-TB se silicose + prova tuberculina ©.

7.2.3. Carvao: pneumoconiose trabalhador carvao (12% dos mineiros); sintomas ~
e aditivos aos do tabaco; opacidades pequenas/irregulares (padrao
reticular) — redondas/regulares 1-5mm (padrao nodular; raramente
calcificam [mas 10% longa duragdo]); por vezes lesdes 1cm até lobo
inteiro (geralmente 2 superior) — forma de PMF (1 mortalidade); s.
Caplan (também ocorre noutras pneumoconioses) se PMF + AR.

7.2.4.Berilio: pneumonite aguda ou granulomatose cronica (mais comum; ~

sarcoidose; exposi¢do [industria alta tecnologia] durante 2-15 anos)

7.3. Poeiras organicas
7.3.1. Algodao: bissinose; sobretudo tratamento algoddo antes de fiar; opressao
toracica ocasional — regular, sobretudo apds 1° dia semana
trabalho (80% trabalhadores algodao |FEV, apds 2*-Feira; em 10-
25% progride para diaria); padrdo obstrutivo apos exposi¢ao 10
anos; efeito aditivo tabaco; broncodilatadores e anti-histaminicos.

7.3.2. Cereal: sintomas ~ ¢ aditivos aos do tabaco (obstru¢do s6 em fumadores).

7.3.3. Actinomycetes: pulmio fazendeiro; pneumonite hipersensibilidade; chuva 1

prevaléncia (1 fungo); sintomas 4-8h apds exposicao.
7.4. Tabagismo passivo: 125% mortalidade cancro pulmao+doenca cardiopulmonar.

8. PNEUMONIA — ASPECTOS GERAIS

8.1. Patogénese: (1) micro-aspiragdo de secregdes orofaringeas (colonizagdao por H.
influenza e pneumococos pode ocorrer em individuos saudaveis,
mas ¢ mais comum se comorbilidades, AB, ou stress) é a via mais
comum de infec¢do; (2) macro-aspiragdo pode ocorrer no pos-
operatorio e alteragdes SNC (convulsdes, AVC), sendo geralmente
a anaerdbios e bacilos gram@; (3) disseminagdo hematogénea se
endocardite/cateter EV (S. aureus) ou infec¢do (p. ex. UTI — E.
coli); (4) aerossolizacdo via para M. tuberculosis, fungos,
Legionella, Coxiella e virus (sobretudo influenza A ¢ B).

8.2. Patologia: 4 padrdes — lobar, broncopneumonia, intersticial e miliar.

8.2.1. Lobar: pulmio inteiro de forma quase homogénea; (1) congestdo (1% 24h;
congestdao vascular/edema; muitas bactérias e poucos neutrofilos);
(2) hepatizac¢do vermelha (2-3 dias; pulmao denso; GVs, neutrofilos,
células epiteliais, fibrina); (3) hepatizacdo cinzenta (2-3 dias; seco e
friavel; cinzento pelo exsudado fibrinopurulento [neutréfilos e
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macrofagos, bactérias raras]; lise GVs — hemossiderina); (4)
resolucdo (remogao detritos por enzimas, fagocitos ou tosse).

8.2.2. Broncopneumonia: consolida¢do mal definida (excepto septos) envolvendo

um ou mais lobos (por¢des postero-inferiores pela
gravidade); exsudado neutrofilico centrado bronquios e
bronquiolos; comum edema apenas na periferia lesdo.

8.2.3. Intersticial: inflamagdo intersticial descontinua ou difusa (linfocitos,

plasmocitos, macrofagos); pouco exsudado alveolar; por vezes
membranas hialinas nos espacos alveolares (~ ARDS).

8.2.4. Miliar: lesdes 2-3mm difusas por disseminacao hematogénea.

9. PNEUMONIA DA COMUNIDADE

9.1. Epidemiologia: ~20% dos internamentos; 3>%; 1 alcoolismo, asma, >70 anos,

imunossupressao; tabagismo 1 risco pneumocdcica invasiva.

9.2. Etiologia: pneumococos /2 dos internados; até 70% tém etiologia desconhecida.

- 1. S. pneumoniae 2. M. pneumoniae 3.C. pneumoniae 4.H. influenzae 5. Virus
Ambulatorio .
@ Influenza 6. Pneumocystis
E 1. S. pneumoniae 2. Etiologia mista 3. Virus 4. H. influenzae 5. C. pneumoniae
‘= | Internamento 6. Legionella 7. M. pneumoniae 8.S. aureus 9. M. catarrhalis 10. Bacilos gram®
g aerobicos 11. M. tuberculosis 12. Pneumocystis
1. S. pneumoniae 2. S. aureus 3. Virus 4. Etiologia mista 5. Bacilos gram® aerdbicos
ucl 6. Legionella 7. M. pneumoniae 8. Pneumocystis 9. H. influenzae
o | Contacto animais | Coxiella burnetii
2 | Cetoacidose DM | S. pneumoniae, Staphylococcus aureus
% Alcoolismo S. pneumoniae, Klebsiella pneumoniae, S. aureus, anaerdbios orais, Acinetobacter
E DPOC S. pneumoniae, Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis
S | Aspiragio S. pneumoniae, S. aureus, H. influenzae, enterobactérias, anaerdbios (ma higiene oral)
é Drepanocitose S. pneumoniae
Bronquiectasias | Pseudomonas aeruginosa
9.3. Clinica: subita/insidiosa; febre, tosse (produtiva ou nao), dor pleuritica, arrepios,
dispneia; cefaleias, nduseas, vomitos, diarreia, mialgia, artralgia, fadiga;
taquipneia, macicez, T vibragdes vocais, egofonia, pectoriloquia afona,
fervores, atrito pleural; Rx térax confirma; FR>30cpm maior indicador
gravidade; complicagcdes 70% internados — insuficiéncia respiratoria,
ICC, choque, arritmias SV, EAM, hemorragia GI, IR; mortalidade
hospitalar ~8% (1 se P. aeruginosa [>2] ou Klebsiella, E. coli, S.
aureus, Acinetobacter [todos ~ %4]; morte por insuficiéncia respiratoria,
doenga cardiaca, infec¢do; 2 por pneumonia, 2 por comorbilidade;
maioria na 1* semana internamento [deterioracao rara ap6s estabilizar]).
9.4. Diagnostico
9.4.1.Imagiologia: Rx torax (se © repetir 24-48h ou efectuar TC [T sensivel];
cavitagdo lobo superior sugere TB, pneumatocelo — S. aureus,
nivel liquido — abcesso [polimicrobiano]; crescente [menisco]
no imunocomprometido — aspergilose).
9.4.2. Hemocultura: todos internados + ambulatério se >38,5°C ou <36°C, sem
abrigo, alcoolismo; efectuar 2 culturas pré-AB (® em 6-20%)
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9.4.3. Expectoragdo: propria para cultura se >25 leucocitos e <10 células epiteliais
em baixa ampliagdo; correlacionar cultura com gram; da
diagnoéstico provavel (certo se M. tuberculosis / Legionella).

9.4.4. Ag urina: L. pneumophila (| sensibilidade; usar se forte suspeita; se @

diagndstico certo); S. pneumoniae (80% sensibilidade; até 1 més
apos inicio sintomas; diagnostico provavel se @ em adultos;
pode ser @ em criangas por coloniza¢ao da orofaringe).

9.4.5. Serologia: 14x IgM entre fase aguda e convalescenga; diagnostico provavel.

9.4.6.PCR: || usado; detecta DNA Legionella, M. pneumoniae e C. pneumoniae.

9.5. Terapéutica

9.5.1. Local: ambulatério PORT? I/I1, manter em observacao III, internar IV/V; se

ambulatorio contactar apds 48h (10% mantém, 5% pioram - reavaliar)

9.5.2. Empirica: macrélido+cefalosporina (2/3* geracdo [nao anti-pseudomonas])

ou quinolona isolada | mortalidade (aminoglicosideo 1); AB <8h
apos entrada | mortalidade; 35% pneumococos nao susceptiveis a
penicilina (ndo 17 mortalidade, mas 1 complica¢des supurativas;
60% destes sao resistentes e 22,5% multirresistentes); resisténcia
quinolonas >64 anos, DPOC, exposicao quinolona (dar outro se
<3 meses); se meningite vancomicina+ceftriaxone; EV—PO se |
leucocitose, 16h apirexia (2 medigdes), | tosse e dispneia; 10-14
dias AB (5 se azitromicina ambulatério; 21 se legionario/gram®).
9.5.3. Alta: <37,5°C 24h, FC<100bpm, FR<24cpm, PAS>90mmHg, SatO,>90%
(ar ambiente), a tolerar alimentagao.
9.5.4. Auséncia resposta: TC; broncoscopia + BAL; secregdes (atipicos/citologia).
9.6. Seguimento: 2% internamentos por pneumonia 2*™ obstrug¢do cancro; resolugdo
radiografica depende idade e doenca pulmonar base (<50 anos nao
fumador — 6 semanas; >60 anos com DPOC — até 12 semanas).
9.7. Complicacgoes

9.7.1. Derrame: 40% internados; aspirar se >1cm (decubito lateral); drenar se pH

<7, glicose<2,2mmol/L (40mg/dL), LDH>1000U, exame directo ©

9.7.2. Abcesso: 1 risco se | reflexo tosse/aspiragdo (alcoolismo, drogas, epilepsia,

AVC), caries, bronquiectasias, carcinoma bronquico, enfarte
pulmonar; maioria por anaerdbios + aerdbios; pneumococos raro
isoladamente (1 se tipo 3); clinica insidiosa (|peso, febre, suores
nocturnos, tosse produtiva, expectoragdo fétida); hipocratismo em
10% (sobretudo >3 semanas); pode drenar espontancamente; AB
6-8 semanas; drenagem percutanea/lobectomia se refractario (10%)
9.7.3.Recorréncia: 10-15% em 2 anos; sobretudo por DPOC e macro-aspiragdo
(se ausentes, despistar imunodeficiéncia/bronquiectasias);
obstrugdo por tumor/corpo estranho se mesma localizagao.
9.8. Lares: a S. aureus, gram® aerdbios, pneumococos, M. tuberculosis, agentes
pneumonia aspiracdo em %5 dos casos; clinica insidiosa/inespecifica;
FR>28cpm 1? manifestagdao; mortalidade hospitalar ~30%, >'2 1° ano.

2 PORT: Classe I <50 anos, sem comorbilidade ou A sinais vitais; [[<70; I 71-90; IV 91-130; V>131.
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9.9. Grave: requer UCI (CURB- confusao, ureia>7mmol/L, FR>30cpm, TA<90/60);
pressdo @ continua acelera recuperacdo se a Pneumocystis; se unilateral
decubito para lado ndo afectado; AAS/indometacina | shunt e HTP (?).

9.10. Aspiracao

9.10.1. Etiologia: enterobactérias, S. aureus, S. pneumoniae, H. influenzae.

9.10.2. Patofisiologia: pneumonite — conteudo gastrico; pneumonia — flora oral; 1
risco se | consciéncia, EEI incompetente, 1 pressao/volume
gastrico, disfuncao glote (d. neuromuscular); fatal em Va.

9.10.3. Clinica: subita; taquipneia, broncospasmo, cianose (| marcada idosos);

opacidade difusa (1 direita; dectibito — por¢do posterior lobos
superiores/superior dos inferiores; ortostatismo — por¢ao postero-
inferior lobos inferiores); ma higiene oral — anaerdbios/abcessos.

9.11. Pés-transplante: aguda (<24h) bacteriana, subaguda (<1 semana) Mycoplasma

ou Pneumocystis, cronica (>1 semana) fungos, nocardia, TB;
pneumonia causa Y2 infec¢des apos transplante pulmao (pico
1 4-8 semanas); Aspergillus comum se SCT com GVHD.

10. PNEUMONIA NOSOCOMIAL

10.1. Defini¢do: >48h apds internamento (ventilagdo) e ndo em incubamento.

10.2. Epidemiologia: 5-10% internamentos enfermaria médica/cirargica; 2* infecgao
nosocomial mais comum (30%) e a com maior morbilidade e
mortalidade; associada ao ventilador — %2 nos 1 4 dias, 1 risco
6-20x face aos outros internamentos; mortalidade 30-70%
(sobretudo se bacteriemia, agente agressivo [Pseudomonas],
UCT; 5-Y por infecgdo, restante por comorbilidade).

10.3. Patofisiologia: 1 risco entubacdo endotraqueal (tubo nasal — sinusite >)2 apds
7 dias — 1 risco; traqueobronquite pode preceder pneumonia
em varios dias); T pH gastrico 1 risco pneumonia aspiracao.

10.4. Etiologia: S. aureus (o mais comum; 64% dos quais MRSA), bacilos gram©

(64% total; 21% Pseudomonas), pneumococos; enterobactérias 30%
se UCI (B-lactamases [ESBL] por plasmideo [90% respondem
cefamicinas]; carbapenemases identificadas); anaerdbios se cirurgia
abdominal ou aspiragdo; S. aureus se coma/TCE, DM, IR;
Legionella se agua contaminada ou corticoides; 1 risco de agente
resistente se infecgdo tardia (>5 dias internamento) ou AB recente.

10.5. Clinica: infiltrado novo/progressivo + 2 de febre >37,8°C/leucocitose >10.000/

expectoracao purulenta; se ventilador diagnostico invasivo (aspira¢ao
sobretudo se sem AB prévia; PSB e/ou BAL ¢ método de escolha).

11. BRONQUIECTASIAS

11.1. Defini¢ao: dilatagdo bronquica anormal e permanente; focal ou difusa.
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11.2. Patofisiologia: inflamacao/destruicdo parede bronquios de médio @ (fibrose,
dilatacdo; também metaplasia escamosa, hiperplasia glandulas
mucosas); T secre¢des purulentas bronquios dilatados (distais
ocluidos [secrecdes] / obliterados [tecido fibroso]); parénquima
afectado — fibrose, enfisema, broncopneumonia, atelectasia; 1
vasculariza¢ao; podem ser cilindricas, varicosas ou saculares.

11.3. Etiologia: infeccao ¢ a etiologia mais comum.

11.3.1. Infecciosa: virus (adenovirus, influenza), bactérias (S. aureus, Klebsiella,
anaerobios — sobretudo pneumonia nao tratada/AB tardio);
HIV (infeccao recorrente), TB (infecgdo e obstrucao [estenose
ou compressdo por ganglios]), MAC, raramente Mycoplasma
ou fungos; por | defesas localizada (obstrugao endobronquica)
ou generalizada (panhipoglobulinemia, FQ, disfungao ciliar).
11.3.2. Nao infecciosa: toxicos (inalacdo de amodnia, aspira¢ao conteudo gastrico);
imune (ABPA); CU, AR, Sjogren (também imune ?);
défice al-AT (| comum que enfisema); s. unha amarela.

11.4. Clinica: tosse recorrente/persistente, expectoragdo purulenta; hemoptises 50-

70%; pode seguir-se a pneumonia, mas pode ser insidiosa ou mesmo
assintomatica; fervores, roncos, sibilos a auscultagcdo; por vezes
hipocratismo; cor pulmonale se hipdxia cronica; amiloidose raramente

11.5. Avaliagdo: Rx torax (importante mas inespecifico — pode ser normal se ligeira;

dilatacdes quisticas com ou sem niveis; imagens “carril”/“anel”),
broncografia (hoje pouco usado), TC (método de escolha); focal —
obstru¢do endobronquica | lobo superior — TB ou ABPA (proximal,
asma) | nodular — MAC | disseminada — |Ig, FQ ou disfungao ciliar.

11.6. Terapéutica: dirigida a causa; mucoliticos controversos (DNAse s6 na FQ);

AB nas agudizagdes (curso prolongado se expectoragdo purulenta
cronica); broncodilatadores se hiperreactividade; cirurgia rara
(ponderar se localizada e refractaria); OLD se hipdxia cronica e
cor pulmonale; transplante se refractaria e muito limitante.

12. FIBROSE QUIiSTICA

12.1. Epidemiologia: sobretudo criangas, mas 38% adultos (7% diagnosticados em
adultos); sobrevida média >32 anos & e >29 anos nas 9.
12.2. Genética: AR; cr. 7, gene CFTR; 1/3000; varias mutagdes (Tcomum AFsg).
12.3. Patofisiologia: disfungdo epitélio volume-absortivo (vias aéreas e intestino
distal), sal-absortivo (gl. sudoriparas) e volume-secretdrio
(intestino proximal e pancreas).
12.3.1. Pulmao: | secregdo ClI” e 1 absorcio Na™ —s secrecdes espessas (estase e
hipoxia) — infecgdo camada mucosa (S. aureus, P. aeruginosa).
12.3.2. GI: pancreas exdcrino (| secre¢io HCOs e Na' — retengdo enzimas —
destrui¢do); intestino (| secrecao Cl" e H,O—obstrugdo); hepato-biliar
(| secrecao Cl" e H,O — retengdo biliar, cirrose biliar focal e 1 ductos
biliares [25-30% dos doentes FQ]; também colecistite cronica/litiase).
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12.3.3. Glandula sudoripara: volume de suor normal, mas | reabsor¢cao NaCl.
12.4. Clinica: 18% 1% 24h vida (ileus meconial); 7% diagnosticados s6 em adultos.

12.4.1. Respiratoria: doenca respiratoria alta em ~100% (sinusite comum; polipos
nasais em %4); doenca respiratdria baixa comega por tosse que
passa a persistente com expectora¢do purulenta; exacerbacao
se Ttosse, Texpectoracdo, |peso, | fungdo respiratoria; inicio
H. influenza e S. aureus — P. aeruginosa; Y. tém Aspergillus
e 10% ABPA; TB rara, mas outras micobactérias em 10-20%
adultos; PFR (1 RV:TLC e | FEV, — padrao obstrutivo;
alteracdes reversiveis [secrecdes] e irreversiveis [destruigcdo]);
Rx térax (hiperinsuflado, bronquiectasias; lesdes mais graves
e precoces no lobo superior direito); pneumotorax em >10%;
hemoptises associadas a infec¢do (podem ser massivas);
hipocratismo ~100% se avangada; evolui para insuficiéncia
respiratoria e cor pulmonale.

12.4.2. GI: ileus meconial (Rx pode ser diagndstico — niveis delgado, granular,
colon pequeno); s. obstrucao distal (criangas/adultos jovens; dor QID,
| apetite, por vezes vOmitos e massa palpavel); insuficiéncia
pancreatica exocrina em >90% (ma absorcao de proteinas e gorduras;
esteatorreia; células  poupadas, mas DM em doentes mais velhos).

12.4.3. Genitourinario: puberdade tardia; 95% & azoospérmicos, 20% @ inférteis.

12.5. Diagnéstico: [CI']>70meq/L em adultos; homozigotia AFspg correlaciona com
doenga pancredtica, mas ndo pulmonar; 1-2% com clinica tém

[CI'] suor normal (1 diferenga de potencial transepitelial nasal).

12.6. Terapéutica: 95% mortes por complicagdo resultante de infec¢do pulmonar.
12.6.1. Pulmonar: cinesioterapia; soro hipertonico 1 fluidez secregdes; AB (requer
Tdose [Tvolume]; EV nas exacerbagdes; inalados [tobramicina]
| exacerbagdes); N-acetilcisteina ndo eficaz, mas DNAse sim
(| exacerbagdes) numa minoria importante; P-agonistas e
anticolinérgicos se broncoconstri¢ao; corticéides PO se ABPA.
Complicacdes: atelectasia (cinesioterapia+AB); pneumotérax (observar
se <10%); hemoptise (pequena — tratar infec¢do e avaliar
coagulacdo; massiva — embolizacdo); insuficiéncia

respiratoria / cor pulmonale (eventual transplante).

12.6.2. GI: nutricdo adequada; suplemento enzimatico; insulina (adulto); material

de contraste hipertonico na obstrug@o aguda; 1 risco neoplasia GI.

13. DOENCA PULMONAR OBSTRUTIVA CRONICA

13.1. Definiciao: implica obstrucdo vias aéreas nao totalmente reversivel; inclui
enfisema, bronquite cronica e doenga das pequenas vias aéreas.

13.2. Factores risco: tabaco (|FEV; — relacdo dose-resposta [UMA] + variabilidade

individual; 7 cigarros), hiperreactividade bronquica, |oyAT;

infecgdes respiratorias, exposi¢do ocupacional ou ambiental e

fumo passivo sdo factores ndo provados / pouco significativos.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 150 de 222
16th Edition



PNEUMOLOGIA

13.3. |04AT: alelo M (normal), S (| ligeira o;AT) e Z (| marcada) ocorrem em >1%
caucasianos; PI* em 1-2% DPOC (inicio precoce; variabilidade clinica
relacionada sobretudo com tabaco); risco controverso se PIM,

13.4. Patofisiologia

13.4.1. Obstrugdo: |FEV/TLC nao totalmente reversivel e fraca resposta (<15%)

aos broncodilatadores; curva débito-volume concava.

13.4.2. Hiperinsuflagdo: TRV e 1RV/TLC; diafragma aplanado.

13.4.3. Trocas gasosas: Pap, normal até FEV; ~50%; Paco, normal até¢ FEV,

<25%; HTP importante se FEV| <25% e Pag; <55mmHg;
1 Pap, por A ventilagao-perfusdo (corrige com O,).

13.5. Patologia: afecta vias aéreas de grande ou pequeno O e espago alveolar.

13.5.1. Grande Q: 1 gl. mucosas/hiperplasia gl. caliciformes—tosse/expectoragao;
metaplasia escamosa ({risco cancro e | fungao ciliar); hipertrofia
musculo liso e hiperreactividade (mas | marcados que na asma).

13.5.2. Pequeno ©@: maior responsavel por obstrucao; metaplasia gl. caliciformes e

substituicdo células Clara (surfatante) por células mucosas e
mononucleares; por vezes hipertrofia musculo liso; fibrose
pode originar estenose ou hiperreactividade; bronquiolite pode
representar lesdo precoce pelo tabaco.

13.5.3. Enfisema: causa também obstru¢ao; 1 macrofagos nos fumadores (BAL —
95% macrofagos [15x], 1-2% neutrofilos [raros em ndo
fumadores] e 1 linfocitos T [sobretudo CD8+]); centro-acinar
(associado a tabaco; bronquiolos respiratdrios; lobos superiores
e segmentos superiores dos lobos inferiores; muitas vezes focal),
pan-acinar (uniforme; associado a |o;AT; lobos inferiores).

13.6. Patogénese: obstrucao associada a fibrose (proteinases — activagdo TGF-f3 e

IGF); enfisema pelo tabaco — (1) chamada de células inflamatorias
— (2) destruicdo da matriz por proteinases [|a;AT — elastase
neutrofilos; tabaco — macrofagos] — (3) reparagao ineficaz).

13.7. Clinica: tosse, expectoracao, dispneia de esfor¢o; gradual com exacerbagdes;
observagao normal ou 7 do tempo expiratorio, sibilos, térax em barril,
tiragem, cianose; enfisema — “pink puffers” (tiragem, “respiragdo
soprada’), bronquite — “blue bloaters” (cianose, reten¢do hidrica); se
avancada caquexia (| prognostico) e, por vezes, sinal de Hoover
(retraccdo paradoxal do toérax com inspiragdo); cor pulmonale (raro
desde OLD); hipocratismo nao faz parte DPOC (pesquisar neoplasia).

13.8. Avalia¢do: PFR (obstru¢do [importante factor prognostico — GOLD]; | difusdo

se enfisema); gasimetria e oximetria; Rx torax; TC (exame de
escolha se enfisema); avaliar oy AT se <50 anos, historia familiar,
atingimento sobretudo basal ou ndo fumadores — gendtipo PI.

Estadio | Gravidade Sintomas / Espirometria
0 Em Risco Tosse crénica produtiva
2 I Ligeira FEV,/FVC <0,7 e FEV > 80% previsto
?: = |11 Moderada FEV,/FVC <0,7 e 50%<FEV;<80% previsto
% |1 Grave FEV,/FVC <0,7 e 30%<FEV,<50% previsto
= v Muito Grave FEV/FVC <0,7 e FEV,<30% previsto OU
FEV, <50% com insuficiéncia respiratoria ou HF direito
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13.9. Terapéutica DPOC estavel: so cessagdo tabagica e OLD na hipdxia cronica
provaram alterar curso da doenga; restantes
medidas visam apenas | sintomas/exacerbagoes.

13.9.1. Cessacgao tabagica: declinio fungao passa a ser ~ ao da restante populagao;
aconselhamento, terapia comportamental, bupropiona,
nicotina de substituicao; eficacia 20-25% ap6s 1 ano.

13.9.2. Broncodilatadores: B-agonistas, anticolinérgicos, xantinas — | sintomas.

13.9.3. Corticodides: so inalados; | exacerbagdes, mas 1 risco de candidiase oral e

osteoporose; considerar se >2 exacerbagdes por ano e
reversibilidade significativa aos broncodilatadores inalados.

13.9.4. Oxigénio: unica medida que | mortalidade (se hipoxemia em repouso —

Sat0,<90% com sinais HF direito ou HTP); >12-19h/dia; por
vezes na hipoxemia de esfor¢o ou nocturna, mas beneficio ?.

13.9.5. N-acetilcisteina: ac¢do mucolitica (acgao antioxidante em estudo).

13.9.6. o,AT EV: eficacia (?); apenas se |a;AT com | PFR ou alteragdes na TC.

13.9.7. Vacinagdo: gripe anualmente; pneumocdcica recomendada — eficacia ?.

13.9.8. Reabilitagdo pulmonar: educagao + condicionamento cardiovascular.

13.9.9. Cirurgia: | volume pulmonar (enfisema; melhoria sintomatica e funcional

em doentes seleccionados); transplante (DPOC ¢ 1? indicacao;
<65 anos, limitagao grave e refractaria, sem comorbilidades).

13.10. Terapéutica exacerbacées: T dispneia, tosse e alteracdo ou 1 da expectoracao.

13.10.1. Precipitantes: sobretudo infec¢do bacteriana, mas viral em 5 e sem

precipitante identificado em 20-35%; AB cronica ineficaz.

13.10.2. Broncodilatadores: B-agonistas +/- anticolinérgicos; xantinas — eficacia ?.

13.10.3. AB: maioria S. pneumoniae, H. influenza, M. catarrhalis (M. pneumoniae

ou C. pneumoniae em 5-10%); iniciar AB mesmo se sem evidéncia
de infec¢@o nas exacerba¢des moderadas ou graves.

13.10.4. Corticoides: se internamento curso 14 dias 1 recuperacdo e | recorréncia.

13.10.5. Oxigénio: manter SatO,>90%; O, ndo | volume corrente mesmo se 1CO;

13.10.6. Ventilacao: iniciar se CO, >45mmHg; NIPPV | morbilidade, entubagao e

internamento; invasiva se insuficiéncia respiratoria grave ou
ndo invasiva CI; mortalidade hospitalar 17-30%.

14. DOENCAS PULMONARES INTERSTICIAIS

14.1. Etiologia: etiologia desconhecida — sarcoidose, FPI e fibrose por conectivites;
etiologia conhecida — ocupacionais ou ambientais.
14.2. Patofisiologia: predominio de inflamagao e fibrose ou reac¢do granulomatosa.
14.2.1. Granuloma: 1 linfécitos T, macrofagos, células epitelidides — granulomas;
por vezes fibrose; | disfun¢do pulmonar; respondem terapia
se sintomaticas; sarcoidose, pneumonite hipersensibilidade.
14.2.2. Inflamacao: lesdo epitélio — inflamagdo — fibrose; disfuncdo pulmonar
importante; pneumonia intersticial usual [UIP], ndo especifica
[NSIP], descamativa [DIP], linfocitica; bronquiolite, BOOP.
14.3. Curso: fase aguda e cronica; episodica rara (doenga subclinica nos intervalos).
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14.3.1. Agudo: dias/semanas; | comum; alérgica (farmacos, fungos, helmintas),
pneumonia intersticial idiopatica, eosinofilica, hipersensibilidade.
14.3.2. Subagudo: semanas/meses; pode ocorrer em todas, mas 1 sarcoidose, ILD
por farmacos, s. hemorragia alveolar, COP, LES / polimiosite.
14.3.3. Cronica: meses/anos; maioria, p. ex. FPI, sarcoidose, PLCH.
14.3.4. Episddico: raro; inclui pneumonia eosinofilica, hipersensibilidade, COP,
vasculites, hemorragia pulmonar e Churg-Strauss.

14.4. Epidemiologia: >50 anos se FPI; 20-40 anos se sarcoidose, conectivites, LAM,

PLCH e hereditarias; maioria @ (excepto pneumoconioses €
AR); tabaco quase sempre presente PLCH, DIP, Goodpasture,
bronquiolite, PAP e em % a % se FPI.

14.5. Clinica: dispneia de esfor¢o gradual, tosse persistente ndo produtiva, fadiga, |
peso; por vezes hemoptises, pieira, toracalgia (desconforto -
sarcoidose; dor subita — pneumotdrax); observacdo € inespecifica —
taquipneia, crepitagdes basais (inflamatorias), roncos (bronquiolite);
se avangada — HTP, cor pulmonale, cianose, hipocratismo

14.6. Avaliagao

14.6.1. Analises: ANA, FR, CI circulantes mesmo na auséncia conectivite; TLDH;
1 ECA ocorre na sarcoidose; precipitinas na pneumonite de
hipersensibilidade; ANCA e anti-membrana basal nas vasculites.

14.6.2. Rx torax: inespecifico; maioria padrdo reticular basilar; por vezes nodular
ou alvéolo-reticular; correlaciona mal com clinica/estadio;
padrao “favo de mel” indica fibrose e | prognostico.

14.6.3. TC: superior ao Rx; pode dispensar bidpsia se caracteristica.

14.6.4. PFR: padrao restritivo (por vezes obstrutivo — LAM e esclerose tuberosa);

| difusd@o comum, mas inespecifica e ndo correlaciona com estadio.

14.6.5. Teste de exercicio cardiopulmonar: excelente para seguimento actividade

e resposta a terapia (sobretudo FPI).

14.6.6. Biopsia: melhor método para confirmar diagnostico e avaliar actividade;

bidpsia antes iniciar terapia; CI relativas — doenga cardiovascular
grave, evidéncia de doenga difusa terminal (p. ex. padrdo “favo
de mel”), ou outros factores de risco cirargico (sobretudo idosos).

14.7. Terapéutica: corticoides (4-12 semanas) sdo principal terapéutica embora

sucesso | (na maioria sem | mortalidade demonstrada); resposta
variavel com ciclofosfamida/azatioprina (8-12 semanas) +/-
corticoides; O, suplementar se PaO, <55mmHg em repouso ou
exercicio; por vezes diuréticos e flebotomia se cor pulmonale.

14.8. FPI: mais comum; | resposta terapia e prognoéstico; dispneia esforco, tosse nao

produtiva, fervores, por vezes hipocratismo; TC — opacidade reticular
basal, subpleural associada a bronquiectasias de trac¢do e “favo de mel”
(pensar noutra causa se: padrao “vidro despolido”, opacidades nodulares,
predominio por¢ao média-alta, linfadenopatia hilar proeminente); padrao
restritivo, | difusdo e hipoxemia marcada; bidpsia — padrao UIP essencial
para diagnostico (heterogéneo: infiltrado mononuclear intersticial, fibrose
e “favo de mel” [com hiperplasia musculo liso]); terapia padrao, mas sem
evidéncia de 1 sobrevida (20-40% aos 5 anos); transplante se refractaria.
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14.9. DIP: rara; apenas em fumadores; acumulagdo macréfagos intra-alveolares com
inflamac¢ao minima; pico 4-5* década; padrao restritivo, |DLco € |PaO»;
opacidades difusas; 1 prognoéstico (70% sobrevida 10 anos), 1 resposta a
terapia e aboligao tabaco que FPI; forma bronquiolite associada é subtipo.

14.10. AIP: s. Hammam-Rich; lesdo alveolar difusa fulminante (ARDS idiopatico);
>40 anos; inicio subito; prodromo 7-14 dias antes; apresentagcdo — febre,
tosse, dispneia; opacidade difusa e padrao “vidro despolido”; diagndstico
requer bidpsia; mortalidade >60%, maioria <6 meses; terapéutica suporte.

14.11.NSIP: processo restritivo subagudo ~FPI mas inicio mais precoce; associada a
doenca febril; “vidro despolido”; responde corticdides — 1 prognostico.

14.12. Conectivites: esclerose sistémica (ILD clinica em %, mas evidéncia em %a;

resistente a terapia); AR (ILD 20% manifestagcdes pulmonares;
sobretudo &'); LES (derrame muito comum; pneumonite aguda
e ILD cronica progressiva raras); dermato/polimiosite (ILD
[~FPI] em 10% [1se anti-Jo-1 @]); Sjogren (varios tipos ILD).

14.13. Farmacos: fulminante ou insidiosa; amiodarona apos anos exposi¢ao.

14.14. COP: BOOP idiopatico; 5-6* década; pode iniciar-se por sindrome tipo gripal;
padrao restritivo e |PaO,; opacidades difusas ou descontinuas por vezes
recorrentes/migratdrias; padrao “vidro despolido”, opacidades nodulares;
sobretudo periferia e bases; biopsia granular; % resposta corticoides.

14.15. Pneumonia eosinofilica: vide Pneumonia Eosinofilica.

14.16. PAP: ndo ¢ estritamente uma ILD; défice fungdo dos macréfagos (autoimune);
acumulagdo material PAS® nas vias aéreas distais; pouca inflamagdo,
arquitectura mantida; adquirido (>90%), congénito (AR) ou 2** (raro);
30-50 anos, 3>Q; insidiosa; opacidades alveolares centrais simétricas
(““asa de morcego”); padrdo “vidro despolido”; lavagem alivia sintomas.

14.17.LAM: rara; @ pré-menopausicas; T musculo liso e quistos; dispneia, tosse, dor

toracica; hemoptise (por vezes massiva); enfisema, pneumotérax (%),
derrame quiloso serosas; meningioma e hamartomas renais comuns
(também na esclerose tuberosa); padrdo obstrutivo/misto (comum
confusdo com asma, DPOC); progressiva, sobrevida média 8-10 anos;
ooforectomia, progesterona, tamoxifeno, analogos LHRH; transplante.

14.18. DAH: capilarite pulmonar (infiltrado neutréfilos), por vezes necrose fibrinoide;
por vezes sem inflamagdo; inicio stibito comum; tosse, febre, dispneia,
hemoptise (ausente na apresentacdo em '3); opacidades alveolares, |Hb,
BAL hemorragico; fibrose se recorrente; |PaO, e por vezes 1DLco; por
vezes GN (crescéntica); pauci-imune (Wegener, microPAN e capilarite
isolada), padrao granular (conectivites), linear (Goodpasture), IgA
(HSP); corticoides +/- ciclofosfamida/azatioprina.

14.19. Hereditarias: s. Hermansky-Pudlak, armazenamento (Niemmann-Pick,

Gaucher), facomatoses (esclerose tuberosa, neurofibromatose).

14.20. Granulomatosas: ambientais — beriliose e silicose; sarcoidose.

14.20.1. PLCH: rara; associada tabaco; &, 20-40 anos; desde assintomatica até
rapidamente progressiva; tosse, dispneia, toracalgia, | peso, febre;
pneumotérax em Y; raramente hemoptises e DM; nddulos
estelados, opacidades reticulares ou nodulares, quistos bizarros
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15.

superiores de paredes finas, preservacdao volumes pulmonares;
11 DLco; abolir tabaco; maioria progressiva; morte em ~10%.
14.20.2. Vasculites: Wegener e Churg-Strauss (sistémicas); angeite linfocitica
benigna e granulomatose necrotizante sarcoide (s6 pulmao).
14.21. Linfociticas: infiltrado linfocitos e plasmdcitos; benignas/linfomas baixo grau.
14.21.1. Pneumonite linfocitica: rara; associada doenga autoimune/disproteinemia;
por vezes no s. Sjogren ou HIV.
14.21.2. Granulomatose linfomatoéide: linfoma T angiocéntrico maligno.
14.22. Granulomatose broncocéntrica: termo histologico; associado asma (ABPA)
ou nao (AR, infecgdo); responde corticoides.

TROMBOEMBOLISMO PULMONAR

15.1. Predisposicao: adquirida — viagens aéreas longas, obesidade, tabaco, gravidez,
ACO e THS, cirurgia, trauma, aFL, cancro, HTA, DPOC;
genética — mutagdo factor V Leiden e protrombina sdo as mais
comuns (AD); trombofilia combina factor genético+adquirido.

15.2. Etiologia: TEP em 2 TVP (maioria assintomatico); TVP perna |risco TEP mas

1* causa TE paradoxal; MS se cateter EV; embolia ndo trombotica —
gorda, gasosa, tumoral, amnidtico, contaminantes injecgdes EV.

15.3. Patofisiologia: 1 resisténcia vascular, | trocas gasosas (1 espago morto),
hiperventilacao alveolar, 1 resisténcia via aérea, | compliance
pulmonar; HF direito € principal causa de morte.

15.4. Clinica: dispneia e taquipneia muito comuns; dispneia, sincope, | TA sugerem
TEP massivo; dor pleuritica, tosse, hemoptise sugerem TE pequeno
distal (enfarte); sinais classicos (1FC, febre baixa, 1JVP, 1P;) podem
estar ausentes (assintomaticos, “ansiosos’); por vezes |FC paradoxal.

15.5. Avaliagao: 1 D-dimeros em >90% TEP, mas inespecifico (EAM, sépsis; se ©

exclui TEP); gasimetria inutil para diagndstico; ECG (taquicardia
sinusal, FA ou flutter; S1Q3T3; desvio direito eixo; inversdao T V4
[alteragdo mais comum ?]); Rx térax (normal, oligoemia periférica
— sinal de Westermark, hipotransparéncia em cunha — bossa de
Hampton; 1 artéria pulmonar — sinal de Pallas); eco-doppler venoso
(TVP em 2); TC (pode suplantar cintigrafia como principal método
diagnoéstico); cintigrafia (fprobabilidade [90%] se >2 defeitos
perfusdo com ventilagdo N; TEP em 40% se |probabilidade); RMN
(~TC 1* geracdo; avalia também funcdo VD); ecocardiograma
(normal >%; diagnoéstico diferencial; sinal McConnell [hipocinésia
parede livre VD com movimento apical normal] especifico para
TEP; deteccdo disfungdo VD da risco, prognostico e terapia);
angiografia (o mais especifico, mas dada a especificidade da TC, s6
usada em caso de embolectomia/trombdlise ou se TC inadequada).

15.6. Terapéutica: 1™ — embolectomia/trombdlise; 2" — anticoagulagao.

15.6.1. Risco: alto risco se instabilidade hemodinémica, disfungdo VD, Ttroponina
por EAM direito — efectuar terapia 1™ (embolectomia/trombdlise).
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15.6.2. Suporte: analgesia, O, dobutamina (inotropico®, vasodilatador pulmonar;
pode ser eficaz se HF direito/choque), reple¢ao de volume.
15.6.3. Anticoagular: heparina >5dias (10 se massiva), sobrepor varfarina 4-5 dias
(INR 2-3; pode iniciar-se simultaneamente); >3-6 meses se
precipitante reversivel, sempre se ndo (INR 1,5-2 >6 meses).
Heparina: estabiliza trombo apos 5-7 dias; risco hemorragia (protamina se
grave ou intra-craniana), HIT e osteopenia (| com LMWH).
Varfarina: | factor II, VII, IX e X, mas também proteina C e S (risco de
trombose inicial — sobrepor com heparina); risco hemorragia
(se grave crioprecipitado, plasma fresco, factor VlIla
recombinante; VitK se menos grave), necrose cutdnea (raro;
pela | proteina C por dose inicial alta); evitar na gravidez.
15.6.4. Filtro VCI: se anticoagula¢do CI (hemorragia) ou TEP recorrente apesar
de anticoagulacdo (indicagdes mais fracas sdo disfungao VD
ndo candidatos a trombolise e doentes de muito alto risco);
pode haver edema MI ou, por vezes, passagem de trombos
pequenos/médios; 1 risco TVP apos 2 anos.
15.6.5. Trombolise: CI se doenga intracraniana, cirurgia recente, trauma; risco de
causar hemorragia intra-craniana ¢ de 1-2%.
15.6.6. Embolectomia: cirirgica (aberta) ou percutanea (via cateter).
15.6.7. Tromboendarterectomia: se HTP cronica secundaria a TEP.

16. DERRAME PLEURAL

16.1. Geral: transudado por mecanismo sistémico (HF, nefrose, cirrose, por vezes
TEP), exsudado por factores locais (pneumonia bacteriana, neoplasia,
infecgdo viral, TEP); exsudado se >1 de: proteinas pleurais/séricas>0,5,
LDH pleural/sérica >0,6 ou LDH pleural > % limite normal sérico’.

16.2. HF esquerdo: causa mais comum; tratar com diuréticos; toracocentese (1) para

confirmar transudado se derrame ndo bilateral/simétrico, febre,
dor pleuritica ou (2) se derrame refractario aos diuréticos.

16.3. Hepatico: 5% se cirrose ¢ ascite; por difusdo; sobretudo a direita e de grandes

dimensdes (dispneia); transplante ou TIPS se refractario.

16.4. Parapneumonico: pneumonia bacteriana, abcesso, bronquiectasias; 1* causa
de derrame exsudativo [USA]; empiema se purulento;
aerobios — doenca febril aguda, toracalgia, expectoragdo,
leucocitose | anaerobios — subaguda, | peso, 1 leucocitose,
anemia ligeira, predisponente (aspiragdo); toracocentese se
>]cm; repetir se 1? recorréncia, toracostomia se 2* ou factor
| prognéstico®; se impossivel remover, instilar trombolitico
ou toracoscopia (lise adesdes); descorticagdo se refractario.

3 Nota: 25% transudados sdo mal classificados como exsudados por estes critérios; se clinica apontar para
transudado avaliar diferenga entre albumina sérica e do derrame, se >1,2g/dL confirma transudado.
* Factores de mau prognéstico no derrame parapneuménico: derrame septado, pH<7,2, glicose pleural
<60mg/dL, exame directo @, empiema.
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16.5. Neoplasia: 2* causa de derrame exsudativo [USA]; pulmao, mama e linfoma
causam %4; dispneia>derrame; glicose pleural pode ser <60mg/dL;
diagnoéstico por citologia (se © mas suspeita forte — toracoscopia
com pleurodese [bidpsia pleural 2* linha]); terapia sintomatica pois
derrame indica disseminag¢do; alivio dispneia por toracocentese (se
recorrente descorticagdo ou deixar cateter).

16.6. Mesotelioma: 1*™ da pleura; maioria por exposigdo asbestos; diagnostico por
toracoscopia ou bidpsia aberta; cirurgia, QT, RT equivalentes a
terapia sintomatica (dor — opiatos; dispneia — O, e/ou opiatos).

16.7. TB: 1? causa de derrame exsudativo em muitas partes mundo; mecanismo de

hipersensibilidade; febre, |peso, dispneia e/ou dor pleuritica; exsudado
com predominio linfocitos, ADA>45U/L, IFNy>140pg/mL ou PCR &
para DNA TB; terapéutica idéntica a da TB pulmonar.

16.8. Viral: etiologia provavel de derrame exsudativo etiologia desconhecida (20%).

16.9. SIDA: raro; 1* causa Kaposi, 2% pneumonia; também TB, criptococose, linfoma

16.10. Quilotérax: disrupcao do canal toracico (por trauma [mais comum] ou tumor);

TG>110mg/dL; linfangiograma e TC se auséncia trauma; terapia
shunt pleuroperitoneal (toracostomia leva a desnutrigdo, |imune).

16.11. Hemotorax: presente se Hct > 50% do sérico; trauma, mas também ruptura

vaso, tumor; toracostomia (se >200mL/h — toracotomia).

16.12. Outras: ruptura esofagica/pancreatite (1 amilase); abcesso abdominal (febril, 1
PMN pleurais sem pneumonia); s. Meigs (tumor benigno do ovario);
farmacos (derrame eosinofilico); apds bypass coronario (1* semanas —
derrame sobretudo a esquerda, hematico, 1 eosinofilos, resolve com 1-
2 toracocenteses; tardio — esquerda, limpido, 1 linfocitos).

17. PNEUMOTORAX

% ruptura bolhas apicais; praticamente s6 em fumadores; Y%

~ recorre; aspirar (se refractario toracoscopia com abraso).
17.2. Espontineo 2*"°: por varias doengas pulmonares, mas maioria DPOC; mais
grave que 1" (pela doenga pulmonar base); toracostomia +
esclerosante (toracoscopia com abrasdo se refractério).
17.3. Traumatico: penetrante ou ndo; toracostomia (excepto muito pequenos).
17.4. Tensao: pressao @ em todo ciclo respiratorio; maioria por ventilagdo mecanica

ou ressuscitacao; desvio do mediastino; evacuacao emergente.

17.1. Espontaneo 1

18. PATOLOGIA DO MEDIASTINO

18.1. Massa mediastinica: localizar por compartimento’; TC é exame de 1* linha.

> Compartimento: anterior (esterno — pericardio / vasos braquiocefilicos; contém timo, linfaticos, vasos
mamarios internos); médio (contém coragdo, Aot e M, veias cava, vasos pulmonares,
traqueia e bronquios, linfaticos); posterior (pericardio/traqueia — coluna; contém Ao,
esofago, canal toracico, 4zigos e linfaticos posteriores).
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19.

20.

21.

18.1.1. Anterior: 4Ts — Timoma, Teratoma, Tiroideia, Terrivel linfoma.

18.1.2. Médio: massas vasculares, linfaticos (metéstases, granulomas); quistos
pleura/pericardio ou broncogénicos.

18.1.3. Posterior: tumores neurogénicos, meningocelos, quistos/diverticulos GI.

18.2. Mediastinite aguda: por perfuracio esofagica ou apds esternotomia.

18.2.1. Perfuragdo: toracalgia e dispneia; espontanea ou iatrogénica; cirurgia.
18.2.2. Pés-esternotomia: em 0,4-5%; sépsis, mediastino alargado; drenagem,
desbridamento, AB EV; mortalidade >20%.

18.3. Mediastinite crénica: granulomatosa (maioria assintomatica) ou fibrosante
(sintomas por compressao); maioria por histoplasmose
ou TB, mas também sarcoidose, silicose, ou outros
fungos; sem terapia (excepto antituberculosos na TB).

18.4. Pneumomediastino: por ruptura alveolar, ruptura esofago/traqueia/bronquios,

disseccao (pescogo/abdomen); dor; enfisema subcutineo
e sinal Hamman (crepitagdes sincronas com batimentos
cardiacos); O, 1 reabsor¢do; aspirar s6 se compressao.

PARALISIA DO DIAFRAGMA

19.1. Bilateral: lesdo medular alta, trauma toracico (cirurgia), esclerose multipla,
doenca corno anterior, distrofia muscular; insuficiéncia respiratoria
hipercépnica; cor pulmonale, atelectasia e pneumonia comuns.

19.2. Unilateral: mais comum; invasdo maligna (maioria carcinoma broncogénico);

se sem neoplasia, geralmente idiopatica; assintomatico na maioria
(achado Rx [1 hemicupula]); confirmagdo “teste do fungar”
(movimento 1 paradoxal na fluoroscopia ao fungar); TLC |Ya.

PATOLOGIA DA CAIXA TORACICA

20.1. Cifoescoliose: 3% populagao, repercussdo cardiopulmonar s6 em 3% destes;
padrdo restritivo — cor pulmonale e insuficiéncia respiratoria
(comum se >90° raro se <60°); correccdo tem pouco impacto
funcional (mas 1 se precoce); ventilagao nao invasiva.

20.2. Pectus excavatum: congénito; sintomas respiratorios raros ¢ PFR ~normal.

20.3. Pectus carinatum: associado a CIA/CIV congénita e asma infancia grave.

ALTERACOES DA VENTILACAQ

21.1. Hipoventila¢cdo: PaCO; >43mmHg (clinicamente importante se 50-80mmHg).
21.1.1. Etiologia: disfungdo controlo, neuromuscular ou do aparelho ventilatorio.
21.1.2. Patofisiologia: 1CO; — acidose (tHCO; e |CI" 2*™); | O, — cianose, 1GVs,

vasoconstrigdo pulmonar (— HTP, HF direito), cefaleias
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21.1.3. Diagnostico: se disfuncdo via aérea baixa, volume corrente N/1; se ndo |.

matinais (vasodilatacdo cerebral por |O; nocturna e 1CO,),
despertares frequentes (sonoléncia, fadiga, | cognitiva).

. ~ Resposta 1CO, e |0, Hiperventil. | MIP | Volume | Resisténcia
Local Disfungio |~ "1 PT.l EMlGdi EstudoSono | (0 ia | MEP | Debito Compliance | A®Fo?
Controlo | | l | Ventil./ apneias N N N N N
Neuromuscular l l l | Ventil./ apneias l l ) N N
Aparelho ventilatério | N N Varidvel | N | Anormal | Anormal 1

21.1.4. Terapéutica: ventilagdo mecanica na maioria se A controlo/neuromuscular;
pacing diafragmatico se s6 A controlo; O, suplementar (pode
1CO,); progesterona por vezes benéfica, mas maioria | eficaz
21.1.5. PAH: etiologia desconhecida (A controlo ?); raro; & 20-50 anos; 1CO; €
1O, cronica e suas consequéncias; dispneia rara (A controlo);
respiragao ritmica se vigil (voluntaria), | ventilagdo nocturna; se nao
tratada pode ser fatal; por vezes responde estimulantes ou O,, mas

ventilagdo mecanica ou pacing diafragmatico necessario na maioria.

21.1.6. Neuromuscular: maioria gradual (meses/anos); disfun¢do respiratoria €
tardia na doenga neurénio motor, miastenia, distrofia; 1*
ou Unica manifestacdo no s. pos-poliomielite (20-30 anos
depois), défice maltase acida e paralisia diafragmatica
idiopatica; hipoventila¢do s6 se diafragma atingido; tratar

precipitante se possivel; ventilagdo mecanica (pacing CI).

21.1.7. Obesidade: | compliance; | ventilagao bases e T (PAo, — Pao,); taquipneia
compensatoria, mas em alguns 1CO,/|O, cronico € mesmo
1GVs, HTP, HF direito; 1 leptina pode ter papel patogénico;
comum A controlo e obstrucdo (tabaco); ASO proeminente;
terapia — | peso, abolir tabaco, corrigir ASO, progesterona.
21.2. Hiperventilacido: PaCO, <37mmHg (embora comum, ndo implica dispneia).
21.2.1. Etiologia: hipdxia, doenga pulmonar, |débito ou | TA, acidose metabdlica,
insuficiéncia hepatica, psicogénica/ansiedade, tumor/infec¢ao

SNC, doenca cerebrovascular, febre/sépsis, farmacos, gravidez.

21.2.2. Diagnostico: gasimetria (| CO,; alcalose respiratoria 1™ ou 2™ a acidose
metabolica; |[HCO;™ se cronica); T(PAo, — Papz) sugere
disfunc¢ao pulmonar; estudo sono normal se psicogénica.
21.2.3. Terapéutica: geralmente minor; se alcalemia sintomatica, inalagdo CO, em
| quantidade; também B-bloqueantes; apoio psicologico.

22. APNEIA DE SONO

22.1. Defini¢do: apneia se pausa >10s duragdo; pode ser central ou obstrutiva.
22.2. Epidemiologia: atinge 2% $ meia-idade € 4% J& meia-idade.
22.3. Apneia de sono obstrutiva [ASO]

22.3.1. Etiologia: hipertrofia amigdalina, retrognatia, macroglossia, mas maioria

sO “sobrelotacdo faringea”; obesidade contribui; alcool agrava.

22.3.2. Patofisiologia: roncopatia (ASO apenas numa minoria e apos anos; desde
logo |alcool/peso); oclusdo via aérea superior (orofaringe)
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— varios despertares (por vezes >400x/noite); distirbios
cognitivos/comportamentais, sonoléncia diurna; distirbios
cardiovasculares (pelo T pos carga — Tpressdo intratoracica)
— bradi/taquiarritmias (sem 1 morte subita demonstrado),
TA sem “dip” nocturno (HTA em >)2), pode precipitar
EAM se CAD e agravar IC (1fun¢do VE apos terapia ASO)
22.3.3. Diagnostico: polisomnografia; avaliagdo continua transcutanea da Pco;
(sobretudo ASC); geralmente >10-15 apneias por hora (mas
sua auséncia ndo exclui por completo); avaliacdo da SatO,
nocturna (dispensa polisomnografia se © em doentes com 1
probabilidade de ASO ou se © com | probabilidade).

22.3.4. Terapéutica: se grave (>30 eventos/h) CPAP (tolerado e eficaz em >80%;
cirurgia se ndo tolerado); ligeira/moderada CPAP eficaz mas
menos tolerado — | peso/alcool/tabaco, desobstru¢dao nasal,
evitar dormir em decubito dorsal, dispositivos intra-orais,
farmacos (fluoxetina/protriptilina se predominio sono REM).

22.4. Apneia de sono central [ASC]
22.4.1. Etiologia: disfun¢do controlo ventilatério/neuromuscular (hipoventilagao
+ ASC) ou disfungdo controlo transitoria (ASC +| CO»).

22.4.2. Patofisiologia: | nocturna da sensibilidade ao CO, (apneia se CO, abaixo

limiar); também ICC (Cheyne-Stokes; ASC 1 mortalidade).

22.4.3. Diagnostico: obesidade e HTA | que ASO; polisomnografia — apneias
recorrentes sem esfor¢o respiratério; Pco, transcutaneo (1
progressivo CO,, sobretudo durante sono REM).

22.4.4. Terapéutica: O, nocturno se hipoxemia; CPAP eficaz na ICC (|

mortalidade) e talvez na ASC idiopatica.

23. TRANSPLANTE PULMONAR

23.1. Indicagdes: T sobrevida na DPOC, FPI, FQ, HTP; doenca grave mas clinica e

fisiologicamente estavel; <65 anos e compatibilidade ABO.

23.2. CI: absolutas (HIV, HBV/HCV, malignidade activa, tabagismo, dependéncia
alcool/drogas, infeccdo ndo controlada, | irreversivel da forma fisica, ndo
aderéncia terapia, disfungdo significativa outros 6rgdos); relativas (incluem
insuficiéncia respiratoria dependente ventilador, cirurgia toracica prévia,
osteoporose, HTA, DM, obesidade, caquexia, problemas psicosociais).

23.3. Procedimento: mandatorio bilateral se bronquiectasias e cardiopulmonar se

alteracdes cardiacas complexas ou irreversiveis (desnecessario
se cor pulmonale isolado — fun¢do VD recupera); bilateral
parece ser melhor se DPOC ou doenga vascular pulmonar.

23.4. Pés-transplante: imunossupressao — inibidor calcineurina (ciclosporina /

tacrolimus), antagonista sintese purinas (azatioprina /
micofenolato) e prednisona; profilaxia CMV; avaliagdes
periddicas (exame, analises, Rx, PFR, broncoscopia).
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23.5. Resultados: mortalidade peri-operatoria por complicagdes operatorias, faléncia
primaria (maioria lesdo isquemia-reperfusao) e infecgdes; no 1°
ano rejei¢do aguda e infeccdo CMV (comuns, mas raramente
fatais); >1°ano morte por rejei¢ao cronica e infecgdo nao CMV.

23.6. Complicacdes:

23.6.1. Disfungao enxerto: lesdo isquemia-reperfusao; comum na 1* semana; por 1
permeabilidade vascular (gravidade variavel); obstrugao
venosa e rejeicao hiperaguda podem ter clinica idéntica;
maioria recupera, mas mesmo assim permance uma
causa importante de mortalidade precoce.

23.6.2. Via aérea: irrigagdo bronquica por vasos pulmonares — risco de isquemia;

deiscéncia, estenose, broncomalacia em 4-20%; mortalidade |.

23.6.3. Rejeigdo

Aguda: resposta directa/indirecta a aloantigénio; inflamacdo linfocitica;
ocorre em > receptores no 1° ano; tosse, febre|, dispneia,
hipoxemia, fervores crepitantes, infiltrado intersticial, | fungao
respiratoria — inespecificas, ~ CMV — confirmar com biopsia.

Cronica: fibroproliferagdo (mecanismo aloimune ou ndo) — BOOP

(diagnostico implica |FEV>20% ou biodpsia); ~50% apods 3
anos; T risco se rejeigdo aguda/bronquiolite linfocitica (também
CMV ?); 1 imunossupressao (estabiliza, mas ndo reverte).
23.6.4. Infeccao: pela imunossupressdao, mas também | tosse e clearance ciliar;
bronquite/pneumonia bacteriana precoce (tardia se BOOP — P.
aeruginosa); CMV <6 meses (viremia/pneumonia); Aspergillus.

24. NEOPLASIAS DO PULMAO

24.1. Epidemiologia: 1* causa de morte por cancro (tem | nos &, mas 1 nas Q),
sobrevida 14% aos 5 anos; 90% fumadores ou ex-fumadores.
24.2. Patofisiologia: tumores epiteliais (exclui mesoteliomas, linfomas e sarcomas);
ADC (32%), epidermoide (29%), pequenas células (18%),
grandes células (9%), carcinoide (1%) e outros (11%); ADC € o
mais comum em nao fumadores, @, <45 anos; epidermoide ¢
pequenas células — endobronquicos | ADC e grandes células —
periféricos; epidermoide e grandes células cavitam em 10-20%.
24.3. Etiologia: risco 113x se fumo activo e 1,5x se passivo longa duragao (todos os
tipos tém receptores nicotina); DPOC (também associada a tabaco)
1 risco; mortalidade relacionada com UMA; 1 incidéncia nas § pelo
1 tabagismo e também risco 11,5x para mesma exposi¢cdo face aos
& (probabilidade também 1 se ndo fumadoras); mutagdo ras |
prognostico NSCLC e c-myc no SCLC; perda genes supressores —
lesdes pré-neoplasicas (hiperplasia — displasia — CIS); associagao
familiar (retinoblastoma, Li-Fraumeni, familiares 1° grau).
24.4. Clinica: 5-15% assintomaticos, mas maioria sintomas por...
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24.4.1. Crescimento local: centrais — tosse, hemoptises, pieira, estridor, dispneia,
pneumonite pos-obstrutiva; periféricos — dor, tosse,
dispneia (restritiva) e abcesso por cavitagao.

24.4.2. Disseminag¢do: invasao directa ou linfaticos regionais; obstrugdo traqueia,

compressao esofago (disfagia), paralisia nervos (recorrente
[disfonia], frénico [dispneia, T hemicupula] e simpatico [s.
Horner]), pleura (derrame), s. Pancoast (tumor apex — dor
ombro [irradiagdo cubital] e destruicdo 1* e 2* costelas; por
vezes s. Horner simultaneo), s. VCS, coracdo (arritmia,
tamponamento, HF), obstru¢do linfatica (derrame),
disseminacdo pulmonar linfangitica (hipoxemia, dispneia).

24.4.3. Metastases: em >50% epidermoides, 80% ADC e grandes células e >95%

SCLC; qualquer 6rgao, mas sobretudo cérebro, osso, medula,
figado, linfaticos (supraclaviculares; por vezes axilares e
inguinais); adrenais comuns, mas insuficiéncia rara.

24.4.4. S. paraneoplasicos

Etiologia ?: sistémicos (anorexia, caquexia, | peso, febre e | imunidade).
Endocrinos: em 12%; 1Ca*" ¢ |[PO4” por PTH-rP (por vezes PTH nos
epiderméides); no SCLC |[Na" por AVP (e talvez também
ANP) e |K" por ACTH (morfologia cushingdide | comum).
Esqueléticos/conectivo: hipocratismo (30%; T SCLC) e osteoartropatia
hipertrofica pulmonar (1-10%; 1 ADC).
Neurologicos/miopaticos: 1%, mas graves; s. Eaton-Lambert e cegueira
no SCLC; polimiosite, neuropatia periférica e
degeneracao cerebelosa/cortical em todos.
Hematologicos: 1-8%; tromboflebite migratoria (s. Trousseau), CID,
endocardite marantica, anemia, leucoeritroblastose,
granulocitose; trombose associada a | prognostico.
Cutaneos: <1%,; dermatomiosite e acantose nigrcans.
Renais: <1%; sindrome nefrético e glomerulonefrite.
24.5. Diagnostico: rastreio de assintomaticos ndo recomendado (sem 7 sobrevida).
24.6. Estadiamento: anatomico, fisiologico, ressecabilidade e operabilidade.
Estadiamento TMN (tumores ndo de pequenas células)
1A IB 11A 11B I1IA 111B v

T1 NO MO T2 NO MO T1 NI MO T2 N1 MO T3 NI MO | T4 NO-2 MO M1
T3 NOMO | T1-3N2MO | T14 N3 MO

T1 |<3 cm na maior dimensdo, sem evidéncia broncoscopica de invasdo do bronquio principal.

T2 | Qualquer um de: >3 cm na maior dimensdo; invade bronquio principal a >2 cm distal da carina;
invade pleura visceral; atelectasia / pneumonite obstrutiva até ao hilo, sem envolver todo pulmao.

T3 | Qualquer tamanho; invade parede toracica, diafragma, pleura mediastinica, pericardio parietal,
bronquio principal a <2 cm da carina; atelectasia / pneumonite obstrutiva de todo pulmao.

T4 |Qualquer tamanho; invade mediastino, coragdo, grandes vasos, traqueia, esofago, vértebras,
carina; derrame maligno pleural/pericardico ou nddulos satélite do mesmo lobo.

N1 | Ganglios ipsilaterais peribronquicos e/ou hilares e ginglios intrapulmonares por extensio directa.

N2 | Géanglios ipsilaterais mediastinicos e/ou subcarinais.

N3 | Ganglios ipsilaterais do escaleno / supraclaviculares ou quaisquer ganglios contralaterais.

24.6.1. Anatomico: NSCLC — "5 localizado (I, II e alguns IIIA) passivel de terapia
curativa (cirurgia ou RT), %3 localizado extenso (alguns IIIA e
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IIB) e 5 metastizado; SCLC — doenca limitada (30%; apenas
um hemitorax e ganglios regionais; RT possivel) ou extensa.
24.6.2. Fisiologico: CI major—EAM <3meses (<6 meses relativa), FEV<1L (ideal
>2,5L ou >80%), CO, >45mmHg, DLCO <40%, HTP grave.
24.7. Terapéutica
24.7.1. Lesdo oculta: >90% localizaveis (broncoscopia); maioria multicéntricos /
CIS; cirurgia minima; 60% sobrevida 5 anos, frisco recidiva
24.7.2. Nodulo solitario: 35% malignos em adultos (mas <1% se <35 anos e nao
fumadores); Rx sugere benignidade se ndo crescer em 2
anos ou calcificagdo tipica (“bull’s eye” — granuloma;
“popcorn” — hamartoma); biopsia se >35 anos / fumador,
se nao seguir com TC (se >1 cm geralmente ressecados)
24.7.3. NSCLC localizado — terapia com inteng¢ao curativa.

Cirurgia: terapia de escolha estadio I, II e IIIA seleccionados; 50-60%
resposta a QT neoadjuvante +/- RT (| tumor, 1 ressecabilidade,
elimina micrometastases); cirurgia controversa se N2 (“minima”
[apenas 1 micro ganglio] ou ‘“avancada” [evidente na TC]);
toracotomia “aberta” ¢ melhor abordagem; lobectomia superior
a ressec¢ao em cunha; se curativa sobrevida de 30% aos 5 anos.

RT: estadio III ou se Cl/recusa cirargica; pode ser curativa; risco

pneumonite radica (5%; 1 com dose e area), esofagite (maioria
autolimitada), lesao medular (evitavel); CHART ou braquiterapia.

Combinada: RT ndo 1 sobrevida apds cirurgia curativa; s. Pancoast

geralmente tratado com RT neoadjuvante e cirurgia; QT +/-
RT parece ser benéfica (sobretudo estadio III).
24.7.4. NSCLC disseminado: mau prognoéstico (4 a 34 semanas de acordo com o
“performance status™); terapia suporte e sintomatica
(analgesia, RT, QT [1 1-2 meses sobrevida, |
sintomas, 1 qualidade vida], laser por broncoscopia).
24.7.5. SCLC: sobrevida 6-17 semanas se nao tratados, 40-70 com QT; resposta
as 6-12 semanas preditora sobrevida; apos 4-6 ciclos parar QT se
resposta ou iniciar esquema alternativo se nao; RT se metastases
cerebrais; QT+RT se doenga limitada (1 sobrevida) e se avangada
com bom “performance status” ou paliagdo insuficiente com QT.
24.8. Neoplasias benignas: <5% tumores 1" pulmio; 90% adenomas brénquicos e
hamartomas; cirurgia conservadora ¢ terapia de escolha.
24.8.1. Adenomas: 2 dos tumores benignos; 15-60anos (média 45); 80% centrais;
80-90% carcindides (maioria curso benigno; se metastaticos
pode ocorrer s. carcindide; fenotipo neuroendocrino ~ SCLC;
por vezes histologicamente agressivos — carcinodides atipicos);
comum haver sintomas ha varios anos; cirurgia conservadora.
24.8.2. Hamartomas: pico 60 anos; 3>9; tecido normal desordenado; periféricos
e assintomaticos; calcifica¢ao “popcorn”; cirurgia (VATS).

® Performance status: 0 — assintomatico; 1 — sintomatico ambulatorio; 2 — acamado <% tempo; 3 —
acamado > tempo; 4 — sempre acamado.
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24.9. Metastases: tratar nodulo solitario em doente com tumor extra-pulmonar como
tumor pulmonar 1°"°; se miltiplas ressec¢do se cirurgia toleravel,
tratamento eficaz tumor

1" e remogdo todas metéstases possivel.

25. ANTITUBERCULOSOS

25.1. 1" linha essenciais: rifampicina, isoniazida e pirazinamida.

25.1.1. Rifampicina: o mais importante e potente; activo contra outras bactérias.
Mecanismo: bactericida intra e extra-celular; bloqueia a sintese de RNA.
Farmacologia: boa absorc¢ao oral/EV e distribui¢do (incluindo meninges);

torna fluidos corporais laranja; 2x/semana ou diaria; nao
~ requer redugdo na IR; evitar / | dose se doenga hepatica.
Efeitos 2*"**: bem tolerada; efeitos GI mais comuns, hepatite o mais grave
(1 idosos, alcool); também exantema, anemia hemolitica,
trombocitopenia € imunossupressdo; indutor enzimatico (|
Y42-vida digoxina, varfarina, prednisona, ACO).
25.1.2. Isoniazida: 2* melhor antituberculoso; usar sempre excepto resisténcia.
Mecanismo: bacteriostatico para bacilos inactivos, bactericida se em
multiplicacdo (intra e extra-celular); selectivo para TB.
Farmacologia: boa absor¢ao PO/IM e distribui¢cao (CSF e granulomas); |
- dose se GFR<30mL/min ou doenga hepatica (evitar).
Efeitos 2*"**: 5%; mais importantes hepatoxicidade/neuropatia periférica;
outros — exantema, febre, anemia, acne, artralgias, s. tipo
LES, atrofia optica, convulsdes, A psiquiatricas; hepatite
(idiossincratica; risco 1 com idade, alcool, rifampicina, HIV,
gravidez ou parto <3 meses; AST+ALT antes de terapia se
doenca hepatica, HIV, ou gravidez; monitorizar se 1 risco,
sintomas ou ALT ou ALT basais alteradas; parar se ALT ou
ALT >150-200U [13-5X]); neuropatia periférica (|comum,;
interferéncia com piridoxina [VitBg]; 1 risco se DM, alcool,
desnutrigdo [dar piridoxina profilatica nestes casos]).

25.1.3. Pirazinamida: derivado do acido nicotinico; selectiva para TB.
Mecanismo: bactericida se divisao lenta e pH<6 (dentro granulomas).
Farmacologia: boa absor¢do PO e distribui¢do (incluindo CSF); prudente

- | dose se GFR<30mL/min ou doenca hepatica (evitar).
Efeitos 2°"°: risco hepatoxicidade em dose alta (hoje raro); hiperuricemia
comum (| se rifampicina), mas gota rara; artralgias comuns.
25.2. 1" linha suplementares: etambutol e estreptomicina.
25.2.1. Etambutol: activo contra micobactérias em geral; o | potente de 1? linha;
uso sobretudo com rifampicina se resisténcia a isoniazida.
Farmacologia: bacteriostatico; distribuigdo adequada (excepto CSF —[]]).
Efeitos 2*": bem tolerado; mais grave é nevrite retrobulbar (maioria
meses apos inicio, mas pode ser precoce; depende da dose /
duracdo [5% se 25mg/kg/d, 1% se 15; 25 intermitente pode
ser melhor tolerada que 15/d]; exame basal e se alteragao
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[15mg] ou mensal [25mg]; maioria ¢é reversivel, mas pode
demorar >6 meses); também hiperuricemia (maioria
assintomatica) ¢ neuropatia sensorial periférica (rara).
25.2.2. Estreptomicina: aminoglicosideo; o Jusado de 1? linha (toxicidade, |[CSF]
€ apenas parentérico); activo contra varias micobactérias.
Farmacologia: inibe sintese proteica ribossomica; bactericida se divisdao
o rapida extra-celular; apenas IM; | dose se IR
Efeitos 2" 10-20%; tcomuns/graves ototoxicidade (audi¢do/vestibular)
e renal (IR ndo oligurica; | que outros aminoglicosideos);
também parestesia perioral, eosinofilia, exantema, febre.

25.3. 2*linha
25.3.1. Quinolonas: 1* linha suplementar ?; cipro, levo, gati, moxi e ofloxacina;
activas contra vdrias micobactérias; boa distribuigdo e
absor¢do; efeitos 2" em 0,5-10% (maioria benignos [GI,
exantema, tonturas, cefaleias], mas por vezes convulsdes,
nefrite intersticial/IRA, vasculite); firmacos mais importantes
e eficazes se resisténcia aos 1? linha (mas resisténcia rapida).
25.3.2. Rifabutina: 1* linha suplementar ?; ~ rifampicina (tdo eficaz e tolerada;
mais activa contra outras bactérias e em % das resisténcias a
rifampicina); excelente absor¢ao PO e distribui¢do (incluindo
CSF); ndo € necessario | dose se IR ou doenga hepatica;
maioria efeitos 2" dose-dependente e benignos (>300mg/d);
A cor fluidos; induz P450 mas | que rifampicina e rifapentina.
25.3.3. Capreomicina e amicacina: sem resisténcia cruzada com estreptomicina.
25.3.4. Outros: etionamida, acido para-aminosalisilico (| actividade anti-TB),
cicloserina (largo espectro); limitados pela 1 toxicidade.
25.3.5. Rifapentina: ~ rifampicina/rifabutina mas ac¢ao mais prolongada.

26. TUBERCULOSE

26.1. Epidemiologia: 3,8 milhdes de novos casos/ano; 90% da TB reportada (95%

estimada) e 98% das mortes em paises em desenvolvimento.
26.1.1. Contagio: via aérea (viavel varias horas), pele/placenta raro; 11baciliferos,

| se so cultura @ (cultura © / extra-pulmonar nao infecciosos).

26.1.2. Infecgdo: factores exdgenos determinam (sobrelotagdo, ma ventilagdo).

26.1.3. Doenca: por factores enddgenos; TB 1™ se doen¢a logo apds infecgio
(maioria <4 anos idade; pode ser grave/disseminada, mas maioria
ndo contagiosa); maioria doenga <2 apds infec¢do, mas TB 2*™ se
apos laténcia (10% infectados; por vezes reinfec¢ao); pico 25-34

anos em Q@ (3>9Q se mais velhos); HIV ¢ principal factor risco.

26.2. Curso: sem terapia 3 morre 1 ano apos diagnostico e %2 em 5 anos.

26.3. Patogénese: bacilos — macrofagos alveolares — contencdo / multiplicacdo
(determinado pela viruléncia e factores genéticos); 2-4 semanas
apos infec¢do respostas (1) lesdo-tecidual (hipersensibilidade
retardada; destr6i macréfagos com bacilos em multiplicagdo;
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forma granuloma [necrose so6lida; crescimento bacilos inibido por

102/pH; fibrose/calcificacdo ou evolugdo]; pode haver destruicdo

extensa tecidos [bronquios, vasos]) e (2) activadora-macrofagos

(mediada por células; linfocitos T CD4+ [citocinas] e macrofagos

[eliminam bacilos]; sem 1 lesdo tecidual — necrose caseificacao;

da imunidade parcial); bacilos transportados por macrofagos para

ganglios regionais — disseminacao (miliar, meningite se |imune)

26.4. Pulmonar: >80% apenas pulmonar antes da SIDA; % extra-pulmonar se HIV.

26.4.1. 1™ sobretudo criangas se 1 prevaléncia, por¢io média/baixa pulmio e
periférica, com adenopatias hilares/paratraqueais; cura espontanea

(nodulo calcificado — lesdo Ghon) ou doenga clinica (criancas, HIV,
desnutri¢do; derrame frequente; se grave 1 rapido, necrose, cavitagao

[TB 1" progressiva]; obstru¢do brénquica por linfadenopatia

[atelectasia, enfisema, bronquiectasias]; disseminagdo hematogénea

~ comum, mas maioria assintomatica [miliar, meningite se |imune]).

26.4.2. 2" reactivagdo de infecgdo latente; segmentos apicais/posteriores lobos

superiores; com cavitagdo ha drenagem contetidos — lesdes satélite;
se ndo tratada morte (%/3), remissao espontdnea ou progressao cronica
debilitante; inicialmente clinica inespecifica, insidiosa (febre, suores
nocturnos, anorexia)—tosse (ndo produtiva—produtiva [hemoptoica
comum, por vezes hemoptise massiva); dor pleuritica se periférica;
dispneia ou mesmo ARDS se extensa; exame normal ou fervores,
roncos, sopro anforico; por vezes hipocratismo; SIADH relatado.

26.5. Extra-pulmonar: linfitica > pleural > genitourindria > 6ssea > meningea >

peritoneal > pericardio
26.5.1. Linfatica: a mais comum (>'4); adenopatia nao dolorosa, geralmente
cervical ou supraclavicular (escrofula); diagndstico por bidpsia
(exame directo e cultural; granulomas [raros se HIV]).

26.5.2. Pleural: comum na TB 1*™; pequeno/assintomatico ou grande (febre, dor,
dispneia); Rx mostra lesdo parénquima em '5; exsudado com
proteinas pleurais/séricas>0,5, glicose normal/|, leucocitos >500,
pH<7,2, células mesoteliais raras, bacilos raros exame directo e
<Ys cultura @; biopsia @ em 70% (cultura/granuloma); responde
bem aos antituberculosos; empiema tuberculoso (| comum; por
ruptura cavidade; Rx — piopneumotorax; exame directo e cultura
geralmente @; drenagem cirargica geralmente necessaria).

26.5.3. Via aérea alta: complicacdo de TB cavitada avancada; pode envolver

laringe, faringe, epiglote; disfonia/disfagia+tosse cronica.

26.5.4. Genitourindria: 15% das extra-pulmonares; boa resposta aos anti-TB.

Urinaria: maioria por disseminagdo hematogénea apés TB 1% 1
frequéncia, hematuria, disuria, dor flanco comuns (mas pode
ser assintomatica); suspeita se cultura © com pitria e |pH;
calcificagdes e estenose uretral sugestivos.

Genital: 9>J; @ (trompas Falopio/endométrio; pode causar dor,
infertilidade, irregularidade menstrual); 4 (epididimo — massa
dolorosa, por vezes drena; também orquite e prostatite).
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26.5.5. Ossea: 10% das extra-pulmonares; via focos hematogéneos ou linfaticos
adjacentes; articulagdes de carga (coluna > anca > joelhos);
responde aos anti-TB, mas pode requerer cirurgia se grave.

Coluna: mal de Pott; comum envolver >2 corpos vertebrais; sobretudo 1%
tordcicas crianga, ultimas toracicas e 1% lombares no adulto;
colapso vertebral na doenca avangcada — cifose; pode ocorrer
abcesso paravertebral; CT/RMN sugestivas, biopsia confirma;
por vezes paraplegia (compressao medula por lesdo ou abcesso).

Anca: dor e coxeio. | Joelho: dor e edema.

26.5.6. Meningea: 5% das extra-pulmonares; sobretudo criangas, mas também
adultos (HIV); disseminacdo hematogénea ou ruptura
tubérculo subependimario; insidioso (cefaleias, A mentais) ou
subito (confusdo, letargia, A sensoriais, rigidez nuca); tipica
evolugdo 1-2 semanas; parésia nervos cranianos (oculares)
frequente; hidrocefalia comum (TC, RMN); pun¢do lombar (1
leucocitos [1 linfocitos]; proteinas 1-8g/L; glicose |; exame
directo @ em 20%, cultura em 80%); responde aos anti-TB,
mas sequelas em Y4 (fatal se ndo tratada); corticoides aceleram
recuperacao, | mortalidade e sequelas; tuberculoma raro.

26.5.7. Gastrointestinal

Trato GI: por expectoragdo ingerida, hematogénea, leite com M. bovis
(raro hoje); qualquer por¢do, mas mais ileo terminal e cego;
dor abdominal, diarreia, obstru¢do, hemorragia, massa
palpavel; também febre, | peso, suores nocturnos; ulceras e
fistulas ~ Crohn; cirurgia geralmente necessaria.

Peritonite: disseminagdo directa ou hematogénea; dor inespecifica, febre,
ascite (exsudativa, 1 proteinas e leucocitos [linfocitos]; exame
directo/cultural fraco, bidpsia muitas vezes necessaria).

26.5.8. Pericardio: progressao directa ou linfatico adjacente; idosos e HIV; ~40%
mortalidade; maioria subaguda (aguda possivel) com febre, dor
surda, atrito pleural; derrame comum, por vezes tamponamento
(exsudativo, Tleucocitos [linfocitos], ADA, INFy; hemorragico
comum; cultura @ 30%, biopsia superior); mesmo com terapia
complicagdes podem ocorrer (pericardite cronica constritiva),
fatal sem terapia; corticoides na doenga aguda (| mortalidade,
mas ndo | progressdo para pericardite cronica constritiva)

26.5.9. Miliar: disseminagdo hematogénea; 1™ em criangas, 1™ / reactivagio nos
adultos; manifestacdes inespecificas (febre, suores nocturnos,
anorexia, fadiga, | peso); hepatomegalia, esplenomegalia,
linfadenopatias; tubérculos coroideus retina em 30%; meningismo
<10%; Rx torax — padrdo reticular miliar (pode estar ausente se
precoce/HIV), também infiltrados (intersticiais se HIV) e derrame;
varias alteragdes hematoldgicas (anemia, leucopenia, neutrofilia,
policitemia; por vezes CID); exame directo expectoragdo © em
80%, BAL e biopsia superiores; fatal sem terapia; raramente TB
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miliar criptica (crénica; maioria em idosos) ou ndo reactiva (aguda,
septicémica; pancitopenia; rapidamente mortal).
26.5.10. Outras: corioretinite, uveite, pan-oftalmite, conjuntivite flictenular; otite;
TB nasofaringe (~ Wegener); cutanea; adrenal; congénita.

26.6. HIV: 70-80% da TB; apresentagdo tipica se imunidade celular pouco afectada
(lobos superiores, cavitagdo); se HIV avangada ~TB 1" (difusa/miliar,
cavitagdo |/ausente, linfadenopatia); menos frequente expectoragdo ;
extra-pulmonar comum (isolada ou nao em 40-60%; sobretudo linfatica,
miliar, pleural, pericardio; micobacteriemia e meningea se avancada).

26.7. Terapéutica: falta de aderéncia ¢ o maior impedimento para cura.

26.7.1. Regime: fase inicial (bactericida) e continuacao (esterilizagdo).

Fase Inicial Fase Continuacio

Indicagio Meses Agentes Meses Agentes
Caso novo com exame directo/cultural positivo 2 HRZE™® 4 HR**¢
Caso novo com exame directo/cultural negativo 2 HRZE® 2 HR?
Gravidez 2 HRE® 7 HR
Recorréncia /falhango Individualizar terapia de acordo com TSA
Resisténcia (intolerancia) H 6 RZE (ponderar associar Q se doenga extensa)
Resisténcia H+R 18-24 ZEQ + S (ou outro injectével)
Resisténcia todos 1* linha (H+R+Z) 24 1 injectavel + 3 de Q, PAS, etionamida, cicloserina
Re-tratamento padrdo (empirico) 3 HRZES | 5 ] HRE
Intolerancia R 12 HZE
Intolerancia Z 2 HRE |7 ] HR

H - Isoniazida; R - Rifampicina; Z - Pirazinamida; E - Etambutol; S - Estreptomicina; Q - Quinolona; PAS - Acido Para-Aminosalisilico

* Todos os farmacos administrados diaria ou intermitentemente (3x/semana sempre ou 2x/semana ap0s 2-8 semanas de terapia diaria).

® Estreptomicina pode ser usada em alternativa ao etambutol.

¢ 7 meses fase de continuagdo para doentes com tuberculose pulmonar cavitaria que mantém culturas @ apos fase inicial terapia.
¢ Doentes HIV © com tuberculose nio cavitaria e exame directo expectoragio @ apos fase inicial podem fazer rifampicina / isoniazida

Ix/semana na fase continuagao.

O esquema de 6 meses com pirazinamida é provavelmente seguro (recomendado pela OMS) e pode ser usado na gravidez; se
pirazinamida ndo incluida na fase inicial, tratamento deve durar 9 meses.

26.7.2. Monitoriza¢do: a monitorizagdo bacteriologica da TB extra-pulmonar ¢
dificil, pelo que a resposta a terapia se avalia clinicamente.
Resposta: se TB pulmonar, cultura secre¢cdes mensal até © (> 80% apods
2° més, ~100% 3° més); por vezes (cavitdria extensa) exame
directo © apds cultura; prolongar tratamento se cavitaria @
apos 2 meses, suspeita falhango/resisténcia se @ apds 3 meses
(ou exame directo > 5 meses); cultura no final tratamento
(documentar cura); Rx no final do tratamento para comparacao

se recidiva (ndo usar para monitorizar ou seguimento).
Toxicidade: hepatite (a mais comum; AST/ALT + bilirrubina basal nos
adultos, mensal se doenga hepdtica/alcool; em 20% pequenos
TAST sem significado; se T marcado/sintomas descontinuar);
hipersensibilidade (descontinuar — identificar responsavel);

hiperuricemia/artralgia (pirazinamida — AAS se artralgia;

parar se gota); trombocitopenia (rifampicina — parar); nevrite
optica (etambutol — descontinuar para sempre).
26.7.3. Falhancgo: suspeita se cultura @ >3 meses / esfregaco >5 meses; manter
terapia até TSA ou se | clinica adicionar 2-3 novos farmacos.
26.7.4. Recidiva: 5 farmacos até TSA (se apos tratamento eficaz, | resisténcias).
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26.7.5. HIV: eficacia terapia = aos HIVO, mas 1 reac¢des adversas; (1) reacgdes
paradoxais (1 funcdo imune por terapia HAART; ~ a falha terapia /
reinfeccdo; terapia sintomatica, corticoides se grave), (2) interacgoes
rifampicina/HAART (| niveis de varios antiretrovirais; preferir

rifabutina), (3) 1 resisténcia a rifampicina se dada 1-2x/semana.
26.7.6. Resisténcia: 1™ (doente nunca tratado; isoniazida é a + comum [7-8%],

multirresistente 1% [THIV]) / adquirida (terapia inapropriada)

26.7.7. Situagdes particulares

Criangas:
IRC: nao

9-12 meses de terapia se articular, meningea ou miliar.
dar aminoglicosideos e etambutol s6 se niveis monitorizados; |

dose de isoniazida e pirazinamida se IR grave (excepto dialise).
Doenga hepatica: se grave tratar com E+S (e eventualmente R+H sob

vigilancia); evitar pirazinamida.

Silicotuberculose: prolongar tratamento por mais 2 meses.

Gravidez:

2HRE+7HR; pirazinamida parece ser segura (faltam estudos).

Aleitamento: anti-TB nao ¢ CI, mas também nao protege/trata lactente.
26.8. Prevencio: assenta na vacinagdo (BCG) e terapia da TB latente.
26.8.1. BCG: eficacia 0-80%, mas protege criancas de formas graves (meningea e
miliar); recomendada em areas endémicas (incluindo criangas
HIV® assintomaticas); 1-10% ulceragdo e linfadenite, osteomielite
muito rara (7 imunodeficientes); Mantoux nao prediz proteccao.

26.8.2. TB latente
Indicacédo

Esquema:

27. SARCOIDOSE

: decisdo terapia depende de Mantoux (@ induragdo 48-72h).
: > 5mm se imunodeficientes, cicatriz Rx, contacto proximo (se

criangas/HIV tratar mesmo se <Smm); > 10mm se infecgdo <2
anos ou doenga de risco 1 (excepto HIV); > 15mm se risco |.
isoniazida diaria (ou 2x/semana sob vigilancia) 9 meses (6
meses possivel se HIVO); alternativa 4 meses rifampicina
Ix/d (se 1 probabilidade de resisténcia a H); R+H nao
aconselhado (1 risco hepatotoxicidade).

27.1. Epidemiologia: ligeiro 9>, qualquer idade (1 20-40 anos; % <40 anos), raga

ou localizagdo geografica; mais comum nos ndo fumadores.

27.2. Etiologia: desconhecida; 1 actividade imune celular (Ty1) adquirida/congénita,
por antigénio persistente, supressao | ou resposta 1.

27.3. Patofisiologia:

acumulagdo linfocitos T (Tyl) e mononucleares (fagécitos) —
granulomas (epitelidide nao de caseificacdo; fagocitos rodeados
de linfocitos [CD4+]; células gigantes [Langhans ou corpo-
estranho] com inclusdes comuns [corpos Shaumann, asterdides,
residuais]) — desarranjo arquitectural (lesdo por mediadores
inflamatoérios s6 na doenca terminal); doenga sistémica, mas
manifesta-se so se alterar fungdo (pulmao [mais comum], olho,
figado) ou quando visivel (pele, linfaticos); inflamagdo e
granulomas (doenga activa) | com remissdo espontdnea ou
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farmacologica (inflamagao pode persistir anos se cronica); ratio
CD4/8 nos locais lesados até 10:1, mas 2:1 sérico (normal); 11g
sérico (ndo patogénicas; estimulagdo policlonal inespecifica).
27.4. Clinica: assintomatica em 10-20%; aguda/subaguda em 20-40% (em semanas;
sintomas constitucionais [febre, fadiga, |peso; maioria ligeiros mas
intensos em Y4]; também respiratorios [tosse, dispneia, desconforto
retro-esternal] e/ou poliartrite; 2 sindromes na forma aguda — Lofgren
[eritema nodoso, adenopatias hilares, poliartrite] e Heerfordt-
Walderstrom [febre, 1 parotidas, uveite anterior e paralisia facial]);
insidiosa em 40-70% (meses; sintomas respiratorios, sem sintomas
constitucionais; progressao para cronica mais comum).
27.4.1. Pulmao: alteragdes Rx em 90% durante curso da doenga, permanentes em
e e 50%, fibrose progressiva em 5-15%; lesdo
Cg — Cavhalicn intersticial; dispneia (sobretudo esforco),
) tosse seca; crepitagdes na aguda/subaguda;

L Laft paratracheal

R \@e  hemoptises, expectora¢do, pieira raras; por
pane ]_ - -:E': (70-60%) vezes atelectasias distais; arterite pulmonar
| e i S Asesss  COMUM, Mas raramente problematica gse
Reodomodder —- S5 & | dominar quadro — granulomatose sarcoide
T Pioura necrotizante); derrame (unilateral;
RS ws"  exsudado linfocitico) em 1-5%.

27.4.2. Linfaticos: adenopatia hilar (75-90%) e paratraqueal (60-80%); periférica
também comum; ganglios ndo aderem, doem ou ulceram.
27.4.3. Pele: em Y4; eritema nodoso (1 se aguda; MI; resolve 2-4 semanas), placas
(indolentes; roxas; face, nadegas, extremidades), erup¢des maculo-
papulares (face), nddulos SC (extremidades, tronco), lapus pernio
(induragdes azul-arroxeadas face, dedos, joelhos); anergia comum.
27.4.4.0lho: em Y (% uveite anterior, Y4 posterior; pode levar a cegueira);
também noddulos conjuntivais e queratoconjuntivite sicca.
27.4.5. Trato respiratdrio superior: mucosa nasal em 20% e laringe em 5%.
27.4.6. Medula: 15-40%; A ligeiras (citopenias [GV, GB, plaquetas]; eosinofilia).
27.4.7. Bago: esplenomegalia em 5-10% (mas bago envolvido em 50-60%).
27.4.8. Figado: em 60-90%, mas disfun¢do geralmente ndo importante; 20-30%
hepatomegalia / A bioquimicas (padrao colestatico; ictericia rara);
raramente HTP e cirrose; associagdo com HVC tratado com IFNo.
27.4.9. Rim: lesdo renal directa rara; 1-2% hipercalcitiria (2™ a 1 absorgdo Ca”").
27.4.10. S. Nervoso: em 5%; paralisia facial unilateral mais comum.
27.4.11. Osseo: 3-13%; quistos corticais, peridsteo preservado; maioria maos/pés.
27.4.12. Articular: 25-50%; artralgias/artrite grandes articulagdes; migratorias e
transitorias, mas podem ser cronicas e deformantes.
27.4.13. Muscular: granulomas assintomaticos frequentes, mas disfungao rara.
27.4.14. Cardiaco: clinica em 5%; envolvimento VE comum; arritmias frequentes,
por vezes A condugdo e também disfungdo papilar, pericardite,
ICC; cor pulmonale por fibrose pulmonar raro.
27.4.15. Enddcrino: envolvimento eixo pituitario-hipotalamico ¢ o mais comum
(maioria resulta em DI); outras glandulas mais raras.
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27.4.16. Reprodutor: infertilidade rara; |sintomas com gravidez, mas fapos parto.
27.4.17. Exécrino: 1 parotidas classico, mas ocorre em <10%.
27.4.18. GI: envolvimento comum, mas raramente importante.
27.5. Complicagdes: maioria morbilidade e mortalidade por disfungao respiratoria.
27.6. ECD
27.6.1. Laboratorio: linfocitopenia comum, por vezes 1 eosinofilos, VS, Ig, ECA
(em %), Bo-microglobulina; A consoante 6rgaos afectados.
27.6.2. Rx: quase sempre anormal; tipos I (s6 adenopatia hilar), II (adenopatia +
alteracdo parénquima [maioria reticulo-nodular]) e III (s6 alteragdao
parénquima); tipo I associado a (sub)aguda, II/III cronica/progressiva.
27.6.3. TC: pouco util diagnostico/prognostico; identifica fibrose precoce.
27.6.4. PFR: padrdo restritivo e | difusdo; por vezes obstrucao; hipoxia ligeira.
27.6.5. BAL: 1 linfocitos (TH1 CD4+); eosinofilos raros.
27.7. Diagnéstico: bidopsia mandatoria (geralmente pulmonar), mas nao suficiente.
27.8. Prognéstico: bom; aguda/subaguda geralmente sem sequelas significativas; %2
tem sequelas permanentes mas estaveis; 15-20% doenca
persistente/remitente; causa de morte em 10%.
27.9. Terapéutica: corticdides 1* linha, metotrexato 2%; resolugdo espontanea em %2
(se ndo existir disfungdo grave, observar 2-3 meses antes iniciar
corticoides); terapéutica nao melhora lesdes permanentes.

28. INSUFICIENCIA RESPIRATORIA

28.1. Defini¢io: Po, <60mmHg ou Pco, >45mmHg; pode ser aguda ou cronica.
28.1.1. Tipo I: hipoxia por shunt 2*"° a “inundagio” alveolar (p. ex. EAP, ARDS).
28.1.2. Tipo II: hipercarbia por hipoventilagao alveolar.

28.1.3. Tipo III: atelectasia; tipo “perioperatorio” por ser comum nesta situacao.

28.1.4. Tipo IV: por hipoperfusdo dos musculos respiratorios 2" a choque.

28.2. Epidemiologia: mortalidade hospitalar 36% (1 com idade e comorbilidades).

28.3. Tipos
28.3.1. Controlo: disfungdo SNC; o mais raro; maioria por farmacos; provavel se

FR <I2cpm e sem tiragem em doente vigil e minimamente
sedado com |Po; e/ou 1Pcoz; PAps — Papy normal.

28.3.2. Bomba: disfun¢do muscular; comum; maioria multifactorial (medicagao,
ventilagdo prolongada, polirradiculopatia); movimento abdominal
paradoxal (fadiga diafragmatica); | VC e MIP.

28.3.3. Via aérea: estridor, broncospasmo, roncos; presenca de auto-PEEP.

28.3.4. Alveolar: evidéncia consolidacao, infiltrado alveolar; Pap,/Fio; | .

28.3.5. Vascular: sinais HF direito (1 JVP), ECG (sobrecarga de VD ou RBBB).

29. ARDS
(Sindrome de Dificuldade Respiratéria Aguda)
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29.1. Definicdo: dispneia aguda, hipoxemia, infiltrado pulmonar difuso, sem 7
pressdo AE (PCWP<18mmHg), fisiologia de shunt (Pap,/Fip2;<200
[ALI se <300; pode originar ARDS]), contexto clinico adequado.
29.2. Etiologia: sépsis e/ou pneumonia (~40-50%), trauma, multiplas transfusdes,
aspiragdo conteudo gastrico, overdose por drogas causam >80%.
29.3. Clinica e patofisiologia: 3 fases — exsudativa, proliferativa e fibrdtica.
29.3.1. Exsudativa: 1°° 7 dias; na maioria sintomas 12-36h apos lesdo (mas pode
levar 5-7dias); lesdo capilares alveolares e pneumocitos tipo I
— edema (rico em proteinas); chamada neutrofilos; agregacao
proteinas e detritos — membranas hialinas; edema (sobretudo
porcdes dependentes) leva a atelectasias, shunt, hipoxemia, 1
espaco morto, HTP; Rx — infiltrado alveolar/intersticial difuso
envolvendo >% dos campos pulmonares.

29.3.2. Proliferativa: 7°-21° dia; maioria recupera ¢ deixa ventilador; organizagao
exsudado alveolar, neutrofilos — linfocitos, T pneumocitos
tipo II (diferenciam-se em tipo I); por vezes lesdo progressiva
e fibrose (pro-colagéneo tipo III € marcador de fibrose).

29.3.3. Fibrdtica: em alguns ocorre dependéncia ventilador longo-prazo; fibrose

ductal e intersticial; distor¢ao arquitectural tipo enfisema; HTP.
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29.4. Terapéutica
29.4.1. Ventilacao: volume corrente 12—6mL/kg — |mortalidade; PEEP minimo
que impega colapso alveolar e mantenha Fip; <0,6 e optimize
Pa,; também ventilagdo com ratio invertido (I:E>1:1; leva a
hiperinsuflacao [~PEEP]; sem efeito mortalidade, mas | Fip,)
e ventilagdo em decubito ventral (1 Pagy; falta evidéncia);
ventilagdo de alta-frequéncia e oxigenacdo por membrana
extra-corporal nao sdo benéficas no ARDS adulto; ventilagao
liquida parcial promissora, mas sem efeito na mortalidade.
29.4.2. Fluidos: minimizar pressao enchimento AE (restricdo hidrica, diuréticos)
— | mortalidade e tempo de ventilagao/UCI.
29.4.3. Corticoides: apenas se sem melhoria apos 1 semana de terapia de suporte.
29.5. Prognéstico: mortalidade 41-65% (maioria extra-pulmonar — sépsis/disfuncdo
orgao em >80%; 1 risco idade, disfuncdo O6rgdo prévia, ARDS
por lesdo pulmonar directa; hipoxemia, PEEP ¢ Rx nao tém
relagdo com mortalidade); maioria recupera funcdo pulmonar
normal (!3) ou quase (}5) em 6 meses (recuperagao correlaciona
com lesdao pulmonar [PEEP, ventilagao; # da mortalidade]).

30. VENTILACAO MECANICA

30.1. Indicacdes: insuficiéncia respiratoria hipoxémica (SatO, <90% apesar de
F102>0,6; por AV/Q e shunt) ou hipercarbica (hipoventilacdo ou
11 espaco morto; Pco,>50mmHg e pH<7,3 se aguda); também se
1 PIC, HTP poés-operatodria, ICC (sobretudo se isquemia), durante
lavagem gastrica, EDA e outros ECD em doente critico.
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30.2. Modo: trigger — inicio ventilacao assistida (esforco espontaneo / tempo); ciclo
— determinante do fim da ventilagdo assistida (volume, pressao, tempo,
débito); factores limitantes (pressao atingida na via aérea).

30.2.1. ACMV: trigger — esfor¢o espontaneo ou tempo se este nao ocorrer, ciclo —
volume; comum para iniciar ventilagdo; nao eficaz para desmame.
30.2.2. SIMV: ~ ACMV mas doente respira espontaneamente, com ventilacdo
assistida em intervalos pré-definidos; util para desmame.
30.2.3. CPAP: ventilagdo ¢ espontanea; avalia potencial extubagdo apds desmame
30.2.4. PCV: trigger — tempo, ciclo — pressdo, limite — pressao; modo preferido se
barotrauma e pds-operatorio (| pressao nas suturas); requer controlo
do volume corrente; pode ser usado com ratio invertido (I:E >1:1).
30.2.5. PSV: trigger — doente, ciclo — débito, limite — pressdo; usado para
desmame; pode ser combinado com SIMV.
30.2.6. Nao invasiva: usada com PSV, BiPAP, CPAP; doente pode nao tolerar.

30.3. Manejo: maioria inicia com ACMYV ou SIMV; depois de estavel |PEEP e Fip;;

quando PEEP <5cm H2O0 e Fip; <0,5 passar para SIMV e/ou PSV.

30.4. Suporte: analgesia (opiatos [podem 1 broncospasmo; alternativa fentanil]),

sedacao/indug¢ao amnésia (BZD, propofol), bloqueio neuromuscular;
traqueostomia >3 semanas; prevencdo TVP (heparina ou compressao
pneumatica), ulcera stress (antagonistas Hj, sucralfato [| risco de
pneumonia)); iniciar alimentacao entérica <7° dia (3° se desnutri¢ao).

30.5. Complicacdes: barotrauma (enfisema intersticial, enfisema SC, pneumotorax,

pneumomediastino), pneumonia (1risco>72h; gram® entéricos,
S. aureus e anaerobios), hipotensdo (1 pressao intratoracica —
| retorno venoso; responde a replegdo volume), Glcera stress,
colestase (ligeira [bilirrubina <4mg/dL]; por HTPortal 2** a 1
pressdo intratoracica; se grave provavel lesdo hepatica 1°™).

30.6. Desmame: testar respiracdo espontdnea durante 30 a 120min se Fip, <0,5

(Papy/Fip, >200), PEEP <5¢cmH,0, reflexo da tosse e via aérea
mantidos, sem sedativos ou vasodepressores; parar teste se FR
>35cpm por >5min, SatO; <90%, FC >140bpm ou 120%, TAS
<90mmHg ou >180mmHg, 1 ansiedade ou diaforese; extubar se
FR/volume corrente (indice de desmame) <105; SIMV/PSV (se
ventilagdo prolongada) — CPAP/peca em T (apds periodo de
SIMV/PSV ou inicialmente se ventilagdao por breve periodo).
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1. ANEMIA

HEMATOLOGIA

1.1. Hematopoiese: substitui¢dao 0,8-1%/dia dos GVs (vida média de 100-120 dias);

EPO produzida (por células peritubulares capilares rim e em ||

quantidade pelos hepatdcitos; normal 10-25U/L) em resposta a

anemia, hipoxemia, raramente estenose artéria renal; EPO pode

1 4-5x produgdo GVs (se nutrientes [ferro] adequados).

1.2. Clinica: anemia aguda por hemorragia (vide choque hipovolémico) ou hemolise
(se intravascular associada a lombalgia, hemoglobintria e IR); cronica
pode ser assintomatica at¢ Hb<7-8g/dL (12,3-BPG, distribuicao débito).

1.3. Laboratoério: hemograma, ferro sérico, TIBC, saturagdo transferrina, ferritina

(reagente de fase aguda); aspirado/bidpsia medular se anemia

grave com morfologia dos GVs andomala; microcitose se VGM<80,

macrocitose se >100; poiquilocitose (A forma), anisocitose (A

tamanho [T RDW]), policromasia (1 n° reticuldcitos prematuros);

reticulocitos (normal 1-2%; se indice produgdo reticuldcitos’

[ajustado ao n° de GVs circulantes e policromasia] <2 implica |

proliferagdo/maturacao medular); ratio mieldide/eritréide [M/E] 2-

3:1 se hipoproliferativa e 1:1 se | maturagao.

1.4. Classificacao

A mais comum (> 75% das anemias)

CBC, reticulocyte

count
T
[ By
d Index < 2.5
Red cell Hemaolysis!
marphalogy hemorrhage
i I = Blood loss
Micro or
macrocytic - Intravascular

L I -
I/’ Normacytic .'/
normochromic
M/E>2:1 :

M/E<I:1

Microcitica/hipocromica (ferro |, TIBC 1,
saturagdo transferrina | e ferritina |)

Microcitica/hipocromica (ferro |, TIBC N/|,
saturagdo transferrina | e ferritina N/1)

A

Hypoproliterative

Maturation disorder

-~ Marrow damags
* Infiltration/fibrosis
+ Aplasia

A

4_

Iron deficiency
Ligeira/moderada

- .} Stimulation (JEPO)
* Inflammation

* Metabolic defect

« Renal disease

Cytoplasmic defects
+ Iron deficiency grave L
* Thalassemia
= Sideroblastic
anemia

Nuclear defects

* Folate deficiency

* Vitamin B, deficiency
* Drug toxicity

* Refractory anamia

- Metabolic defect

- Membrana

hemolysis

abnormality
Hemoglobinopathy —
Autoimmune defect

Fragmentation
hemolysis

—p

" Indice de Produciio de Reticuldcitos: % de reticulocitos x

Aguda — sem reticulocitose
Subaguda — reticulocitose moderada
Croénica — maioria ferropénica

Efeito Bohr 1°, 1 2,3BPG em horas;
resposta medular pela EPO (1
reticuldcitos 2 dias, hiperplasia
eritroide 3-6 dias, pico 7-10 dias)

1 indice reticulécitos, mas | face ao
esperado pela hiperplasia eritroide

Hb/15 ou Hct/45 (correccdo GVs circulantes)

2 (correcgdo maturagao se policromasia presente)
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2. POLICITEMIA

o> 2.1. Defini¢do: T GVs circulantes (eritrocitose ~,
normal . .
| Maasure RBC mass Dx: Relative , -mas m‘lpl.lca T massa GVS)
QE erythrocytosis 2.2. Laboratoério: maioria Hb>17(J) ou 15(9)
3 T o
ey (G [ Erowems g/dL | Het>50 (3) ou 45%( %)
|_EPO levels l vera 2.3. Etiologia: tabaco, altitude, cardiopatia, UP,
Qevated) (____ - appeia sS)r}o, DPOC, Fioenga renal
;M{?asmanenm (ow) Diagnostic evaluation for 2.4. Clinica: assintomaticos ou sintomas por
| Oy saturat i : : :
e S COPD. high aftuce, hiperviscosidade e  trombose
normal @ R or Intacardiac shun! (isquemia digital; Budd-Chiari;
[smoker? "] Messuro hamogiti vertigem, acufenos, cefaleias, A
= — { O affini .= .
)| [Gomad — visuais; HTA comum; prurido
- @.&fﬁf’) ComaD) aquagénico e hepato-
carboxyhemoglobin Doz 40, affinit i ici i
carbo Oz Ay by esplenorpegal}a na pollc}temla
e : vera; epistaxis e hemorragia GI;
@@ Search for tumor as source of EPO . . . ;.
VPirenal ultrasound (renal Ca o cyst) cianose com hipoxemia minima).
CT of head (cersbellar hemangioma) . . .
| polycythemia CT of pebs (utsne eomyomz) 2.5. Patofisiologia: pode ser falsa (| volemia; s.
of abdomen (hepatoma C e aria ~aria
Geisbock), 177, 27 (1EPO).

3. HEMORRAGIA E TROMBOSE

3.1. Hemostase: 1" — rolhdo plaquetario (segundos apés lesdo; requer adesdo

pnityomon Collsutice [GApr/IX e \{WFJ, a‘gfegagﬁo [GplIb/IIIa] e libertgr?aﬁo
HIWK granulos; activagdo inibida pelo AAS [| TXA;]); 27 —
PK Xa _ : cascata coagulacdao (em minutos; via extrinseca [factor
u||)|T: i _. tecidual] iniciadora major, mas logo inibida pelo TFPI;

PL, Ca* Xaf,:’; Fibrinogen via intrinseca [contacto] regula produ¢do trombina);

Actvated OO Sy Trombin fibrindlise inicia-se com rolhao hemostatico (uPA/tPA

oroten ¢ OGN G T - PLCa* Fornmonomer  CONVeErtem plasminogéneo—plasmina [actua sobretudo
Protein S _— ;!o?ymar fibrina coagulo]); antitrombina e proteina C/S inibem

TM + thrombin }xiia coagulagdo (comum resisténcia a proteina C [factor V

Cross-linked fibrin . .
Leiden]); trombo vermelho — venoso, branco — arterial.

3.2. Clinica

Hemostase 1°™* (defeito plaquetario) | Hemostase 2" (defeito coagulaciio)
Tempo hemorragia | Imediata Tardia (horas, dias)
Local hemorragia | Superficial (pele, mucosas, GI, urindria) | Profunda (articular, muscular, retroperitoneal)
Observacio Petéquias, equimoses Hematomas, hemartroses
Histéria familiar | AD AR ou X recessiva
Resposta a terapia | Responde a medidas locais Requer terapia sistémica mantida

3.3. Laboratorio
3.3.1. 1" tempo hemorragia (risco hemorragia se >10min, mas s6 importante se
>15-20min); plaquetas (normal 150-450x10°; >100x10’ assintomatico,
tempo hemorragia normal; 50-100x10° 1 tempo hemorragia; <50x10°
purpura ap6s trauma; <20x10° petéquias/hemorragia espontaneas).
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3.3.2.2%1% aPTT avalia via intrinseca, PT a extrinseca e ambos a via final comum
(usar tempo trombina ou quantificar fibrinogénio); défices factor XIII,
inibidor da a2-plasmina, PAI-1 e s. Scott ndo afectam estes testes.

4. LINFADENOPATIA

4.1. Etiologia: >%; infec¢do respiratdria alta; <1% neoplasia (1 >50 anos); também
outras infec¢des, doengas imunes, hipertiroidismo, sarcoidose, etc.
4.1.1. Generalizada: >3 regiodes; associada a patologia ndo neoplasica (infecgdo
EBV, CMV, toxoplasmose, SIDA; LES e conectivite mista),
doenca de Castleman?; também LLA/C e linfomas.
4.1.2.Regional: pescogo ¢ local mais comum (infec¢do respiratdria alta, dentaria,
EBV; também neoplasias); se escaleno ou supraclavicular sempre
anormais (neoplasia [Virchow], sarcoidose, toxoplasmose, TB);
axilar (infeccdo MS ou neoplasia [melanoma, linfoma, mamal);
inguinal (infecgdo, trauma, DSTs [linfogranuloma venéreo, sifilis
1%, herpes], metastases [recto, genital, melanomal).
4.1.3. Profundas: toracicas (EBV, sarcoidose, TB, histoplasmose, cancro pulmao,
linfoma, metéstases); abdominais (maioria malignas).

4.2. Clinica: <1,0cm’ geralmente benignos; dor se 1 rapido (benignos [inflamagio],
mas também leucemia aguda); se esplenomegalia coexistente — EBV,
linfoma, leucemia aguda/cronica, LES, sarcoidose, d. arranhadela gato.

4.3. ECD: hemograma e serologias; Rx torax; CT ¢ RMN (comparaveis); ecografia

(ratio maior/menor dimensdo <2 95% especificidade benigna / maligna);
bidpsia se neoplasia possivel; avaliar cada 2-4 semanas se | probabilidade.

5. ESPLENOMEGALIA

5.1. Etiologia: hiperplasia/hipertrofia (reticuloendotelial na esferocitose e talassémia;
imune se infec¢do ou doenca imune), congestdo passiva (HTPortal) ou
infiltracdo (linfoma/metastases, Gaucher, hematopoiese extramedular)

5.2. Patofisiologia: bagos acessorios em 20% da populagado; polpa vermelha remove

GVs senescentes, branca produz Ac e remove bactérias/GVs
ligados a Ac; por vezes hematopoiese extramedular; contém >
plaquetas e muitos neutrdéfilos marginados; hiperesplenismo se
esplenomegalia, citopenia(s) e medula normal ou hiperplésica.

5.3. Clinica: palpacio e percussio tém baixa sensibilidade; por vezes massiva’.

5.4. Esplenectomia

5.4.1. Indicagdes: diagnostica raro; estadiamento (Hodgkin estadio I-IT), controlo
sintomas ou da doenca (traumadtica [pode originar esplenose];

2 D. Castleman: adenopatia localizada ou disseminada (associada anemia e 11gG policlonal; pelo HHV-8).

3 Esplenomegalia massiva: > 8cm abaixo grelha costal ou peso > 1000g; maioria por LNH, LLC, HCL,
LMC, mielofibrose com metaplasia mieldide, policitemia vera, sarcoidose,
Gaucher, anemia hemolitica autoimune, hemangiomatose esplénica difusa.
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terapia 2™ na HCL, prolinfocitica e células manto [regressio
da doenga também com irradiacao do bago — efeito abscopal]).
5.4.2. Contra-indicagdes: apenas em caso de insuficiéncia medular.

5.4.3. Consequéncias

Hematologicas: aniso e poiquilocitose, corpos Howell-Jolly e Heinz, GVs

com ponteado basofilico e por vezes nucleados.

Infecgdo: 1 risco bacterianas (1 capsulados — pneumococos, H. influenza,
gram@ entéricos; 7% sépsis em 10 anos [T <20 anos idade],
infec¢do grave em Y [T 1°° 3anos pds esplenectomia]; 15%
polimicrobianas; maioria pulmao, pele, sangue; recomendada
vacina pneumococica, N. meningitidis [2 semanas antes da
cirurgia]); 7 risco também de babesiose; nao 1 risco viral.

6. NEUTROFILOS

6.1. Maturacao e distribuicio

Cell Stage Surface Markers®

Characteristics

MYELOBLAST CDas, Ch13,
Ch1s

PROMYELOCYTE ~ CD33, CD13,
CDis

MYELOCYTE CD33, CD13,
CD15, CD14,
CD11b

METAMYELOCYTE CDa3, CD13,
CD15, CD14,
CD11b

BAND FORM CD33. G013,
€D15, CD14,
CD11b CD10,

CD1g

NEUTROPHIL €Da3, CD13,
CD15, CD14,
CD11b CO10,
CD18

Prominent
nucleoh

Large cell
Primary granules
appear

Secondary
granules appear

Kidney bean—
shaped nucleus

Condensed, band—
shapad nucleus

Condensed,
multilobed
nucleus

ACD= Cluster Determinant; @ Nucleolus; @ Primary granule;

#Secondary granule,

Circulating pool
Basal '{--« 9P
: Bane marrow  (90%)
L . Marginatad pool
Circulating pool
Infection 9p
Bone marrow Tissue
Teste endotoxina — avalia marginagdo Marginated pool
Circulating poot

Epinaphrine

Bone marrow Tissue

Teste epinefrina — avalia pool marginada Marginated pool

Circulating pooi

Steroids (Acute)

Baone marrow Tissue

Teste corticoides — avalia reserva medular 4__ Marginated pool

Circulating pool

Leukocyte Adhesion Deficiency

Bone marrow Tissus

L Marginated pool

6.2. Neutropenia: |producdo, Tdestrui¢do ou 1“pooling” periférico; 1 marcado risco
infeccdo se <1000, | controlo flora enddgena se <500, processo
inflamatoério ausente se <200; aguda tem 1 risco infecgdo.

6.2.1. Adquirida: iatrogénica ¢ a mais comum (citotdxicos, imunossupressores,
alguns ABs [dose-dependente; geralmente reverte com G-CSF];
também por haptenos [7 dias apos 1* exposi¢do, horas se 2%
maioria ABs; reverte com descontinuagdo]); autoimune (Ac anti-
neutrofilos; s. Felty se AR, esplenomegalia e neutropenia);
infecedo (virais [HIV, EBV], TB, brucelose, febre tifoide,
maldria, leishmaniose); ciclica ou estavel associada a expansdo
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LGL (células T, NK ou NK-like; pode ocorrer linfocitose sérica
e medular, 1Ig policlonal, esplenomegalia, AR, sem adenopatias;
infeccdes recorrentes comuns; pode ser benigno ou maligno;
regressao espontanea ou com corticoides, ciclosporina, [FNa).
6.2.2. Hereditdria: raras; podem surgir logo na infancia; neutropenia profunda.

6.3. Neutrofilia: ocorre por 1 producao/libertagdo medular ou | marginacdo; 1* causa
¢ infecgdo; também inflamagdo cronica e d. mieloproliferativas;
corticdides 1 libertagdao e mobilizagdo leucécitos; stress (epinefrina)
| marginacao; se >30-50x10° — reaccdo leucemodide (# leucemia;
neutrofilos maduros, ndo clonais); défice adesdo leucocitario [LAD]

6.4. Disfuncao neutroéfilos

6.4.1. Adesdo: AR; LADI (|integrinas— |diapedese; expressdo variavel; infecgao,
leucocitose); LAD2 (anomalia CD15 — | interacgdo selectinas).
6.4.2. Granulos: défice mieloperoxidase (mais comum; granulos 1*"; incidéncia
1/2000; sem | defesas se isolado [actividade microbicida apenas
atrasada; T mecanismos compensagdo]; forma adquirida na LMA
e M4); s. Chédiak-Higashi (raro; AR; | lisossomas; granulos 1*"**
grandes; 1 infecgdes por | quimiotaxia e actividade microbicida;
terapia — AB/anti-fungicos profilaticos, corticoides | granulomas;
IFNy | infecgdes); défice de granulos especificos (raro; AR; |
granulos 2" mas também 1*"°*; 1 infecgdes).
6.4.3. CGD: grupo de doengas com disfungdao metabolismo oxidativo granuldcitos
e monocitos; rara, maioria X-recessivo, mas 30% AR; | producao
H,0,; Tinfecgdes por organismos catalase® (com inflamagdo extensa
e supuragdo ganglionar apesar de AB; granulomas comuns); 1
complicagdes imunes (PTI, AR juvenil; lupus discoide se X recessivo)
6.4.4. Fagocitose: | IRAK4 (| activagdo via IL-1; 1 infecgdes s6 na infancia); |
NEMO (| activacdo via NF-kB; displasia ectoderme/{infec¢ao).

7. MONOCITOS

7.1. Patofisiologia: '2-vida 12-24h circulagdo — diapedese — macrofagos teciduais
(regulam replicagdo linfocitos [apresentagdo Ag e por citocinas];
eliminam tumores, virus, algumas bactérias [intra-celulares;
formam células gigantes e granulomas; M. tuberculosis, Listeria,
Leishmania], contribuem para enfisema fumadores e ateroma).

7.2. Monocitopenia: infeccdes agudas, stress, corticdides; anemia aplastica, HCL,

LMA; mielotoxicidade.

7.3. Monocitose: TB, brucelose, endocardite bacteriana subaguda, rickettsioses,
maldria, leishmaniose visceral; neoplasias malignas, leucemia, s.
mieloproliferativos, anemias hemoliticas, neutropenia crénica
idiopatica, d. granulomatosas (sarcoidose, Crohn, vasculites);
LAD, s. Job, s. Chédiak-Higashi e CGD.

7.4. Disfunc¢ao: | produgdo/resposta citocinas nas infec¢des a micobactérias que nao

TB; | fagocitose em algumas infec¢des virais (influenza, HIV).
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8.

EOSINOFILOS

8.1. Fisiologia: quimiotaxia via eotaxina; granulos — proteina bésica major (funcao
histaminase), peroxidase eosinoéfila; c¢. Charcot-Leyden no citoplasma
8.2. Eosinofilia: >500/uL; hipersensibilidade — firmacos (AAS, ABs), asma, eczema,
doenca soro, vasculites, pénfigo; conectivites; infecgdes helminticas
neoplasias hematologicas/solidas; s. Job; s. hipereosinofilicos.
8.3. Eosinopenia: stress, infec¢do bacteriana aguda, corticdides; sem consequéncias.
8.4. S. Job: s. infecgdo recorrente — hiperimunoglobulina E; doen¢a multissistémica;
rara; nariz largo, cifoescoliose, osteoporose, eczema; infecgdes cutaneas
e respiratorias recorrentes (inflamagao < infec¢ao — “abcessos frios”).

ANEMIAS HIPOPROLIFERATIVAS

9.1. Defini¢ido: normocitica, normocromica; indice reticuldcitos <2,5; vide anemia.
9.2. Diagnostico diferencial anemias hipoproliferativas e microciticas

Ferropénica Inflamacio Doenca Renal | Hipometabdlica | Talassémia | Sideroblastica
Tipo Hipoproliferativa | Hipoproliferativa | Hipoproliferativa | Hipoproliferativa] | Maturacdo | | Maturagao
Esfregaco Microcitica Normo/micro Normocitica Normocitica Microcitica | Variavel
Fe sérico (50-150pg/dL) | <30 <50 Normal Normal Normal /1 |Normal /1
TIBC (300-360pg/dL)  |>360 <300 Normal Normal Normal Normal
% Saturagdo (25-50%) |<10 10-20 Normal Normal Normal Normal
Ferritina (15-300 pg/L) |<15 Normal Normal Normal Normal Normal
Haptoglobina Normal Normal Normal Normal Anormal Normal

9.3. Anemia ferropénica
9.3.1. Fases: balanco ferro © — | reserva medular, | ferritina, T TIBC; eritropoiese
ferropénica — | ferro sérico, | saturagdo transferrina, | sideroblastos;
anemia ferropénica — anemia microcitica e hipocrémica.
9.3.2. Etiologia: 1 necessidade (crescimento rapido, gravidez, terapia com EPO);
1 perdas (hemorragia); | absor¢do (| ingesta, mal-absor¢do [d.
celiaca, Crohn, pos-cirurgia], inflamag¢ao aguda/crdnica).
9.3.3. Terapéutica
UCE: se sintomas, instabilidade, perdas continuadas; fornece GVs e Fe.
Fe PO: se assintomatico; 300mg/d — corrige anemia (1 reticulocitos em 4-
7 dias) e cria reservas (6-12 meses); queixas GI em 15-20%.
Fe EV: PO nio tolerado, necessidade aguda/continuada; risco anafilaxia 1
com dextrano, raro com novas preparagoes (gluconato, sacarose).
9.4. Inflamacio: | absorcgdo e libertagao das reservas de Fe (apesar de reservas 1) —
| entrega Fe medula; por ac¢ao citocinas inflamatorias e hepcidina.
9.5. IRC: por | EPO e | sobrevida GVs; pode haver défice ferro se hemodidlise.

9.6. Hipometabélica: | EPO 2™ a | necessidades de O»; endocrina (hipotiroidismo,
Addison, T PTH), desnutrigao proteica (idosos, marasmo).
9.7. Disfun¢do medular: vide aplasia medular e mielodisplasia.
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9.8. Terapéutica: transfusdo (geralmente anemia tolerada até Hb8g/dL, mas >11g/dL
pode ser necessario se comorbilidade); EPO se EPO endogena
menor que necessidades (IRC, inflamagao) — avaliar status Fe.
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adulto (HbA, [08,] é minor). T v g
10.2. Epidemiologia: regioes malaria endémica (protege contra P. falciparum).
10.3. Hereditariedade: autossomicas co-dominantes; a-globina sintomatica in utero
e apos nascimento; B-globina assintomatica até 3-9 meses.
10.4. Diagnéstico: eletroforese Hb (pH 8,6 celulose, pH 6,1 agar); cromatografia;
quantificagdo do perfil Hb; testes falciformacgdo, solubilidade e
afinidade O,; deteccdo carbo/metaHb; sequenciagdo genética.
10.5. Estruturais
10.5.1. Drepanocitose
Patofisiologia: HbS (02,°"™~V™); oclusdo microvascular (isquemia, dor,
lesdo de 6rgdo) e hemolise esplénica; s. falciformagao por
trago drepanocitose + trago talassémico (microcitose; S/p’
~drepanocitose; S/B” crises raras, anemia ligeira).
Clinica: anemia hemolitica (Hb 7-10g/dL; Hct 15-30%) e reticulocitose 1;
1 Hct e subsequente | reticuldcitos pode | episddios oclusivos;
granulocitose comum; crises dolorosas por oclusdo vascular (dor,
febre, taquicardia, ansiedade; duram horas a dias; se >3/ano
implicando internamento— |sobrevida; precipitadas por infeccao,
febre, exercicio, ansiedade, A térmica, hipdxia, tinta hipertonica);
crise sequestro esplénico (obstrucao venosa aguda do bago; ocorre
infancia precoce; raro; pode implicar transfusdo/esplenectomia);
autoesplenectomia comum 1°° 18-36 meses vida (1 risco infecgio
[pneumococos]); oclusdo vasos retina — hemorragia, neovasos,
descolamento; necrose papilar renal causa isostenuria; isquemia
Ossea causa necrose asséptica, artropatia e 1 risco osteomielite; s.
mao-pé por enfartes dolorosos dedos; AVC comum em criangas,
mas | nos adultos; priapismo e impoténcia comuns; ulceras MIs;
s. tordcico agudo — dor, taquipneia, febre, tosse, hipoxemia (~
pneumonia, TEP, EAM); HTP se crises pulmonares recorrentes.
Traco: heterozigotia ¢ geralmente assintomdtica; por vezes hematuria
indolor em adolescentes &' (raro, mas especifico) e isostentria (1
comum, | especifico), ambas por necrose papilar renal.
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Diagnostico: clinico, esfregago, eletroforese Hb e provas falciformacao.

Prognostico: | sobrevida se >3 crises com internamento/ano, neutrofilia
crénica, sequestro esplénico, s. mao-pé, recorréncia de s.
toracico agudo; se AVC 1 risco recorréncia.

Terapéutica: prevencdo (observagdo oftalmoldgica regular, profilaxia
adequada se esplenectomia; hidratagcdo vigorosa antes e/ou
durante precipitantes); crises dolorosas (hidratagdo, terapia
precipitantes, analgesia, Oj; transfusdo s6 se anemia
extrema); hidroxiureia ¢ terapia de escolha se sintomas
graves (T HbF e também hidrata GVs, | aderéncia parede
vasos e | granulo/reticulocitose; alvo leucocitos 5-8x10°;
papel do clotrimazol e Mg*" como adjuvantes em estudo);
transplante medula pode curar, mas s6 eficaz em criangas;
exsanguinotransfusdo em criangas com 1 risco de AVC
(identificadas por doppler) ou AVC prévio; terapia genética
promissora, mas nao disponivel actualmente.

10.5.2. Hb instaveis: Philly, Génova, Koln (maioria B, pois o implica 2 mutagdes);

corpos Heinz— remocao |'2-vida GVs (aniso/poiquilocitose)
— anemia hemolitica; ulceras MlIs e litiase biliar comuns;
esplenectomia pode ser necessaria (efectuar >3 anos idade).

10.5.3. A afinidade para O,: avaliagdo Psy confirma diagndstico.

1 afinidade: Hb Yakima; hipoxia — eritrocitose; flebotomia se necessario

| afinidade: Hb Kansas; assegura oxigenacao, mas | Hct [pseudoanemia];

por vezes cianose; nao requer terapia especifica.

10.5.4. MetaHb: oxidag¢ido do heme (Fe*" ~ " [ferroso—férrico]); tom azulado ~

cianose mas com 1Pa0,); 11 afinidade para O,; congénita (HbM

Iwata ou mutagdo de enzimas que reduzem ferro) ou adquirida

(toxinas — nitritos/nitratos); terapia com azul metileno ¢ eficaz.
10.6. Talassémias: sdo as doengas genéticas mais comuns.

10.6.1. B: mutagdo mais comum “splicing”’/translagdo mRNA; nos heterozigotos
(tragco talassémico) s6 hipocromia e microcitose (anemia minima); nos
homozigotos acumula-se B globina desemparelhada — corpos inclusdo
toxicos — morte eritroblastos medula e destruicdo GVs bago — anemia
hemolitica grave (litiase biliar, tilceras Mls, ICC 1débito) — hiperplasia
eritrdide com eritropoiese ineficaz (A desenvolvimento dsseo — atraso
crescimento marcado, # patoldgicas, dismorfia facial) — eritropoiese
extramedular bago/figado (hepatoesplenomegalia); gravidade variavel
(HbF persiste em diferentes graus; major/intermédia traduz diferencas
clinicas homozigotos, trago/minor nos heterozigotos assintomaticos).

10.6.2. a: trago talassémico assintomatico (hipocromia, microcitose); doenca HbH
(hetrozigotia al/a2) HbA ¢ 25-30% do normal — acumula 3 globina —
HbH [B4] no adulto — inclusdes nos eritroblastos, mas ndo precipita nos
GVs circulantes — anemia hemolitica moderada, mas | eritropoiese
ineficaz; homozigotia al (hidropsia fetal) impede formagdao Hb viavel
excepto embrido — acumulacdo y globina — Hb Barts [y4] com 11
afinidade para O, — asfixia tecidual, edema, ICC, morte in utero.
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Genotipo Hb (g/dL) | VGM (L)
Normal oo/oLoL 15 90
Silenciosa — o/aa (heterozigoto a2) 15 90

— o/— a (homozigoto a2
— —/ao (gleterozigoto (11; 12-13 70-80
Doenga HbH [B,] — —/— o (heterozigoto al/a2) |6-10 60-70
Hidropsia Fetal — Hb Barts [y4] |- —/—— (homozigoto al) Fatal —

10.6.3. Diagnostico e terapéutica: aconselhamento genético em todos.

B major: diagnostico na infancia por anemia grave e sinais de eritropoiese
ineficaz (hepatoesplenomegalia, microcitose marcada, esfregacgo
tipico, T HbF e/ou HbA,); requer transfusdo crénica para manter
Hct27-30% (suprime eritropoiese); esplenectomia se necessidade
transfusdo 1 >50%/ano; suplemento acido folico; vacinagdo anti-
pneumococica antes da esplenectomia; avaliagdo endocrina pelo
risco de disfungdo 2*™ a sobrecarga de ferro.

B intermédia: maioria ndo requer transfusdo cronica; esplenectomia pode
ser benéfica em alguns; risco de hemossiderose mesmo sem
transfusdo por 1 absor¢io Fe 2°™ a hiperplasia eritroide.

B minor: microcitose/hipocromia marcadas com células alvo, mas anemia
minima; eletroforese revela 7 HbA, (por vezes HbA, normal
e/ou T HbF); educar doente (evitar terapia ferro indiscriminada).

Traco a: ligeira microcitose/hipocromia sem anemia; HbF/HbA, normais.

HbH: ~ B intermédia com agravante de HbH ser instavel; esplenectomia

se anemia excessiva ou necessidade de transfusdo; evitar oxidantes.
10.7. Variante hemoglobina talassémica: defeito sintese + estrutura anormal.

10.7.1. Hb Lepore: [a2(3p)2]; fendtipo ~ B talassémia.

10.7.2. HbE: [02B,*°™™*]; 1 na Asia; instabilidade ligeira (~ traco talassémico).
10.8. Persisténcia hereditaria HbF: sem efeitos deletérios mesmo se HbF unica Hb
10.9. Adquiridas: carboxiHb (| entrega O,; 10-15% da Hb fumadores; cor vermelho

vivo mascara cianose) e metaHb; anomalias sintese Hb em
algumas discrasias; HbH pode ocorrer na MDS, eritroleucemia e
sindromes mieloproliferativos, mas nao afecta curso doenga base.
10.10. Hemossiderose transfusional: hemossiderose se >100 UCE; 1 ferritina —
disfun¢do endocrina, hepatica, cardiaca; evitar
VitC (radicais livres se 1 Fe); se transfusdo
cronica prevista iniciar desferroxamina (<5-8
anos de idade na J talassémia major).

Trago talassémico

10.11. Terapias experimentais
10.11.1. Transplante medula: se antes de lesdo 6rgdo, curativo em 80-90%.
10.11.2. 1 HbF: hidroxiureia, citarabina e butiratos (transitdrio); falta evidéncia.
10.12. Crise aplastica e hipoplastica
10.12.1. Hipoplastica: | subito Hct durante/logo ap6s doenga aguda por supressao
medular (fendmeno normal, mas mais marcado por | Y-
vida GVs); maioria transitoria com melhoria espontanea.
10.12.2. Apléstica: supressdo eritroide profunda, mas maioria auto-limitada (1-2
semanas); por parvovirus BI9A (d4 imunidade permanente);
raro em adultos; transfusdo se sintomatica.
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11. ANEMIAS MEGALOBLASTICAS

11.1. Patofisiologia: | sintese DNA (afecta células 1 turnover — hematopoiéticas/GI)
— divisdo lenta (Tratio RNA/DNA), mas citoplasma normal —
1 tamanho; medula hipercelular mas eritropoiese ineficaz.

11.1.1. Folato: sobretudo fruta/vegetais; absorcio N 0-metheny] THF
no jejuno proximal; requer VitBi, NFHomyl THE
para passar a forma activa (THF); :

A e ’ N3 methylena THF
deficiéncia ocorre meses apos |

ingestdo; necessario para a sintese
de purinas, dTMP e metionina.
11.1.2. VitB,: na carne e lacticinios; pH gastrico
liberta VitB;, — ligagdo ligando '
R gastrico — digestdo duodeno e e DHBMMH{E@
ligacdo FI — absorg¢do ileo distal reductase
— ligagdo a transcobalamina; ?;1;
reservas hepaticas para 3-6 anos;
necessaria sintese metionina/THF.
11.2. Clinica e etiologia
11.2.1. VitB,: manifestacdes hematologicas (anemia; purpura trombocitopénica €
rara; por vezes ictericia ligeira por 1 turnover eritréide na medula),
GI (por megaloblastose epitélio GI — glossite, anorexia com | peso
moderada, por vezes diarreia) e neurologicas (desmielinizagdo —
degeneracdo axonal — morte neuronal; SNS periférico e central;
parestesias, | forca muscular, ataxia, incontinéncia; Romberg e
Babinski podem ser @©; A cognitivas [irritabilidade, hipomnésia,
deméncia, psicose], mesmo se Hct ¢ VGM normal [sobretudo se
suplemento folato]; nem sempre reversiveis com VitB,).
Acloridria: comum >70 anos (10% a >50%); | libertacdo da comida, mas
absor¢ao VitB; cristalina mantida; défice franco raro, mas A
bioquimicas comuns; também por fairmacos que 1 pH gastrico.
Perniciosa: causa mais comum de | VitB,,; auséncia de FI por atrofia da
mucosa (gastrite tipo A) ou destruicdo autoimune da célula
parietal; idade média 60 anos; 1 incidéncia outras doencas
imunes*; 90% tem Ac anti-célula parietal e 60% anti-FI (mais
especifico); terapia com FI corrige, corticdides podem reverter
doenca; T incidéncia pdlipos gastricos e 12x cancro gastrico.
Pos-gastrectomia: por | FI apds gastrectomia total (| comum se parcial)
ou lesdo grave da mucosa gastrica (ingestao toxicos).
Organismos GI: estase por lesdo anatémica (estenose, diverticulos, ansa
cega, anastomoses) ou pseudo-obstrugao (DM, amiloide,
esclerodermia); proliferacdo bacteriana — 1 consumo
VitB,; responde a AB; também por ténia do peixe.

dumpP

synthase

/,» Glycina
Thymidylate

Homocysteing

Mathyl THF

* Qutras: d. Graves, mixedema, tiroidite, insuficiéncia adrenal idiopatica, vitiligo e hipoparatiroidismo.
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Disfungao ileal: comum no sprue tropical (rara na d. celiaca), Crohn, d.
Whipple, TB, ressec¢ao ileal; pode ocorrer défice VitBi,
mesmo sem esteatorreia; Zollinger-Ellison e pancreatite
cronica | separagdo ligando R; raramente d. Imerslund-
Grisbeck (| absorc¢ao VitB, e proteintria).

NO: destrdi cobalamina endodgena; significativo so se repetida/prolongada

11.2.2. Folato: desnutri¢ao mais comum que no défice VitB,,; manifestagdes GI ~

mas mais disseminadas e graves (diarreia, queilose e glossite
comuns), neurologicas ndo ocorrem e hematoldgicas iguais.

| ingestao: alcoolicos, toxicomanos, indigentes, idosos, adolescentes.

1 necessidade: anemia hemolitica cronica, gravidez (défice 1* semanas
pode causar defeito do tubo neural), surtos crescimento,
hemodialise cronica, malignidade, psoriase.

Ma-absor¢do: comum no sprue tropical e na d. celiaca; alcoolicos.

11.2.3. Farmacos: 2* causa apds | folato/VitB,,; inibidores sintese DNA (6-MP,
azatioprina, 5-fluorouracil, hidroxiureia, AZT), antagonistas do
folato (metotrexato mais potente; também TMP, pentamidina,
triamterene; dar folato), outros (fenitoina, fenobarbital).

11.2.4. Hereditaria: acidaria ordtica, ma-absor¢ao congénita folato, certas anemias

diseritropoiéticas, défice transcobalamina II.
11.2.5. Refractaria: por vezes na mielodisplasia (morfologia “megaloblastoide”);
também leucemia aguda, mielose eritrémica e eritroleucemia.
11.3. Doenc¢a megaloblastica sem anemia
11.3.1. Aguda: ocorre em dias; maioria apos anestesia com NO, mas pode ocorrer
em qualquer doenga grave em UCI (sobretudo se multiplas
transfusoes, didlise ou TPN) ou por administracdo de antagonista
folato (p. ex. TMP) em doente com | reservas; ~ citopenia imune,
com leuco e trombocitopenia sem anemia; esfregago normal mas
medula megaloblastica; responde a terapia com folato + VitBy,.

11.3.2. | VitB;» sem anemia: comum (10-30% >70 anos); 1 folato alimentar

mascara alteracdes hematologicas; 10% perniciosa,
restante por acloridria; terapia com VitB;, corrige
manifestacdes neurologicas (algumas irreversiveis)
11.4. Diagnéstico: macrocitose (MCV>100) sugestiva, mas também por hemdlise,
doenga hepatica, alcoolismo, hipotiroidismo, anemia aplastica; se
>110 11 probabilidade; | indice reticuldcitos; por vezes |
leucocitos e plaquetas; aniso/poiquilocitose e macroovaldcitos;
medula hipercelular, M/E <I:1, 1 reservas ferro; 1 bilirrubina
indirecta e LDH (eritropoiese ineficaz); | folato e/ou VitBj,
(teste Shilling); T homocisteina e 4c. metilmaldnico (s6 | VitB)y)
11.5. Terapéutica

11.5.1. VitBi,: cianocobalamina IM (PO se absor¢ao mantida, mas compliance |);
reticulocitose 4-5 dias depois e pico 7 dias; transfusdo se grave
(risco HF por sobrecarga volume); seguimento cancro gastrico na

anemia perniciosa; cobalamina profilatica >65 anos idade ?.

11.5.2. Folato: 1mg/d folato PO (parentérico raramente necessario).
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12. ANEMIAS HEMOLITICAS

(1.

Anomalia molecular
Defeitos enzimaticos

12.1. Geral Hemoglobinopatias Hereditarias
T | Tt T Intracorpusculares < 2. Anomalia da membrana
- - - - - - Esferocitose hereditaria, etc.
A Policromatofilia, reticulocitose, hiperplasia
spectos comuns e o R HPN
eritroide, 1 bilirrubina indirecta . » '
Haptoglobina | | / Ausente Ausente > Acantocitose ("spur cell”)
Pl aptog 3. Factor extrinseco
asma | Hb Norma.lr/ 1 ) - Hiperesplenismo Adquiridas
LDH (LPH'.Z) 1 (Varidvel) 11 (Variavel) Extracorpusculares<  Hemolise imune (anticorpos)
Urina Hemossiderina | 0 + Hemolise microangiopatica
Hb 0 + (Se grave) _ Infec¢des, toxinas, etc.
Morfologia Causa Sindrome
Esferocitos Perda membrana Esferocitose hereditaria; anemia imunohemolitica
Células alvo | 1 ratio superficie/volume Hb alterada (talassémias, HbS, etc.); doenca hepatica
Esquizdcitos | Disrupgdo traumatica Microangiopatia; proteses intravasculares
Falciformes | Polimerizagdo HbS Drepanocitose
Acantdcitos | Lipidos membrana anormais | Doenga hepatica grave, abetalipoproteinemia
Aglutinadas | Presenga anticorpo IgM Doenga aglutininas frias
Corpos Heinz | Hb precipitada Hb instavel; stress oxidativo (défice G6PD)

12.2. Defeito membrana: esferocitose,
12.2.1. Esferocitose

Patofisiologia: perda membrana por defeito citoesqueleto (Y2 anquirina, %4
proteina 3, ¥4 espectrina); maioria AD (20% esporadica).
Clinica: anemia (ligeira devido a hiperplasia eritrdide [por vezes ocorre
hematopoiese extra-medular]; agrava se infeccdo [sobretudo
parvovirus]), ictericia (intermitente; litiase comum [mesmo na
infancia]) e esplenomegalia (comum); por vezes ulceras Mls.
Diagnostico: VGM normal/| e CMHC 1 (35-40); teste Coombs directo O
distingue da esferocitose por anemia hemolitica imune.
Terapéutica: esplenectomia se hemolise moderada ou grave (vacinas 2
semanas antes); colecistectomia s6 em esplenectomizados
(risco de litiase intra-hepatica); folato se hemolise grave.
12.2.2. Eliptocitose: AD (raramente na mielodisplasia); defeito espectrina (por
vezes proteina 4.1 ou 3); maioria com hemolise ligeira sem
anemia ou minima; esplenectomia corrige se necessario.
12.2.3. Piropoiquilocitose: rara; ~eliptocitose; GVs bizarros, microciticos com |
resisténcia calor (<45°C); defeito espectrina; hemolise
geralmente grave, resposta parcial a esplenectomia.
12.2.4. Estomatocitose: GVs em taga; AD; 1 permeabilidade Na" e K'; por vezes
“hidrocitose” e também células alvo; | proteina 7.2; GVs
Rhpy sdo também estomatdcitos; maioria esplenomegalia
e anemia ligeira; resposta parcial a esplenectomia.
12.3. Defeito enzimatico: metabolismo GV — glicolise e via hexose-monofosfato.
12.3.1. Glicolise: geralmente AR; por vezes hemolise grave (GVs bizarros; sem
esferocitose), anemia (normocitica/cromica com reticulocitose),
ictericia, esplenomegalia; 95% por | piruvato cinase; diagndstico

eliptocitose e estomatocitose hereditarias.
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enzimatico e genético; maioria nao requer terapia; folato
profilatico se hemolise grave; esplenectomia pode ser benéfica.
12.3.2. Hexose-monofosfato: ~100% défice G6PD (>>> que defeitos glicolise).
Patofisiologia: incapacidade de reduzir glutatido — precipitacio Hb —
corpos Heinz; variantes A— e mediterranica [mais grave]
mais comuns; X-recessivo; hemolise por infecgao, acidose
metabolica, favas, drogas (antimalaricos, nitrofurantoina).
Clinica: hemolise dentro de horas apds precipitante; hemoglobintiria se
grave; maioria auto-limitada mesmo com exposi¢do continuada.
Terapéutica: educar; manter boa diurese; esplenectomia nao ¢ benéfica.
12.4. Hiperesplenismo: hemolise se inflamatoria/congestiva (infiltrativa | comum).
12.5. Imune: IgG ou IgM contra GVs do proprio ou transfundidos.

2 Anti-IgG | Anti-C3 Causas

g o] Sim Nao | Ac anti proteinas Rh, a-metildopa, penicilina

(3 § Sim Sim Ac anti glicoproteinas, LES

2 E Nio Sim Ac frios (aglutininas ou Donath-Landsteiner), maioria fairmacos,
3 IgM, IgG baixa afinidade, activagdo complemento por CI

= Niao Nao Anemia hemolitica Coombs negativa

12.5.1. Ac quentes: reagem a temperatura corporal; larga maioria IgG.
Etiologia: qualquer idade, mas mais comum em adultos ($>J); Y4 ocorre
por complicacdo doenga base (neoplasia linféide, conectivites
[1 LES], imunodeficiéncia congénita).

Clinica: desde apenas teste Coombs directo @ (em 98%; IgG +/- C3) até
(maioria) anemia moderada/grave, esferocitose, esplenomegalia;
pode ser fulminante (hemoglobinemia, hemoglobintria, choque);
s. Evans se trombocitopenia imune também presente.

Terapéutica: ligeira sem terapia; corticoides (prednisona) se significativa

(% responde, mas Y4 recorre); esplenectomia se corticoides
nao tolerados / ineficazes; imunossupressores se refractaria.

Prognostico: transitdria em criangas (sobretudo pos-viral), mas maioria

crénica no adulto (anos de exacerbagdes e remissoes).

12.5.2. Farmacos: (1) ~Ac quentes (o-metildopa) ou (2) formacao haptenos nos
GVs (penicilina); maioria outros farmacos ndo aderem tanto,

ficando s6 IgM ligada C3 (Coombs anti-IgG © e anti-C3 @).

12.5.3. Ac frios

Patofisiologia: reagem <37°C; IgM (por vezes IgG — Donath-Landsteiner
na PCH); monoclonais (neoplasia linféide, paraneoplasia)
ou policlonais (infec¢do M. pneumoniae e EBV); anti-I se
reaccdo GVs adultos>fetais (linfoproliferativa benigna, M.
pneumoniae) e anti-i se o oposto (linfoma agressivo, EBV)

Clinica: por aglutinagio vascular (acrocianose) e hemolise (2*™ activagio
complemento; depende titulo, A térmica do Ac e temperatura).

Terapéutica: ambiente quente; ciclofosfamida e clorambucil se gamapatia

monoclonal; corticoides (utilidade limitada) e rituximab em

alguns casos; esplenectomia nao indicada.
12.5.4. PCH: actualmente rara e maioria apds infecgdo viral ou autoimune (era
comum na sifilis 3*™); Ac Donath-Landsteiner (IgG anti-antigénio
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P); crises precipitadas pelo frio - hemoglobinemia, hemoglobinuria,
febre, tremores, dor (perna, lombar, abdominal), cefaleias; rapida
recuperacao e assintomatico entre crises; Coombs anti-C3 @ (pode
ser © ou IgG); se cronica pode responder prednisona ou citotoxicos
(azatioprina e ciclofosfamida); ndo responde a esplenectomia.

12.6. Trauma: origina hemolise intravascular e esquizdcitos (maioria).

12.6.1. Impacto: GVs comprimidos contra eminéncias 0sseas (por marcha longa).

12.6.2. Macrovascular: 10% doentes com prétese mecanica aortica (pode causar
anemia grave); protese mitral (| A pressdo) ou outra lesdao
cardiaca pode | 2-vida GVs mas anemia rara.

12.6.3. Microvascular: por microtrombos arteriolares de plaquetas ou fibrina;
HTA maligna, eclampsia (s. HELLP), rejeig¢ao transplante
renal, cancro disseminado, hemangioma, CID, TTP, HUS.

12.7. Téxica: infecgdes (malaria, bartonelose, babesiose parasitam GVs; Clostridium
welchii produz fosfolipase que lisa GVs; bacteriemia pode causar
hemolise ligeira); venenos (cobra, aranha); cobre (lisa GVs; p. ex.
exposicao hemodialise), temperaturas >49°C (queimaduras extensas).

12.8. Acantocitose (spur cell)

12.8.1. Epidemiologia: 5% doenga hepatica terminal (sobretudo cirrose alcodlica).

12.8.2. Patofisiologia: 50-70% excesso colesterol face aos fosfolipidos—1rigidez.

12.8.3. Clinica: anemia e esplenomegalia superiores ao esperado na cirrose nao

complicada; GVs bizarros/espiculados e alguns fragmentados
(distintos das células em alvo comuns na doenca hepatica).

12.8.4. Terapéutica: esplenectomia se grave (1risco pela HTPortal e coagulopatia)

12.8.5. Prognostico: >90% morre pela doenga hepatica em <1 ano.

12.9. HPN

12.9.1. Clinica: manifestacdes mais comuns (1) anemia hemolitica (variavel [1 se

infec¢ao]; normocrémica/citica [excepto se ferropenia por perda
urinaria cronica de Fe)), (2) trombose venosa (~40%; abdominal
[Budd-Chiari], mas também cerebral), (3) hematopoiese ineficaz;
hemoglobintria intermitente (pode ndo ocorrer), hemossiderinturia
comum; granulo/trombocitopenia comum (pancitopenia); relagdo
com anemia aplastica (periodos aplasticos na HPN podem durar
anos; HPN anos apos anemia aplastica em 15-30%) e MDS.

12.9.2. Patofisiologia: defeito adquirido ao nivel célula estaminal (mutagdo GPI

[gene pig-A Cr. X]) — Tsensibilidade GV ao complemento.

12.9.3. Diagnostico: testes lise GV pelo complemento (Ham) ou i6nico (sacarose)
sdo inferiores a citometria de fluxo (do CD55 ¢ 59).

12.9.4. Terapéutica: GVs lavados (evita T hemolise); androgéneos podem 1 Hb;
corticdides | hemolise; défice Fe comum mas suplemento 1
eritropoiese — 1 hemolise (transfusdo/prednisona previne
[suprime eritropoiese]); heparina se trombose aguda (durante
meses), varfarina se trombose prévia; ALG na hipoplasia
medular; ponderar transplante se hipoplasia ou trombose.
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13. ANEMIA APLASTICA

13.1. Defini¢do: pancitopenia com medula hipocelular (ndo iatrogénica); adquirida

ou constitucional (anemia Fanconi, disqueratose congénita).

13.2. Epidemiologia: pico major 2-3* década e depois nos idosos; ~ @1:1:d.

13.3. Patofisiologia: idiopatica (maioria) ou 2*™ °; substitui¢io medula por gordura,
| células estaminais (<1% se grave); lesdo extrinseca (radiagao,
toxicos, farmacos) ou imune (resposta T citotdxica a antigénios
[exdgenos — hepatite, farmacos, virus] em doentes susceptiveis)

13.4. Clinica: stubita/insidiosa; hemorragia (sintoma inicial mais comum; superficial;

petéquias, equimoses; massiva rara); anemia (fadiga, palpitagdes);
infeccdo (raro na apresentagdo); pensar noutra etiologia se sintomas
constitucionais, | peso, adenopatias ou esplenomegalia.

13.5. Laboratério: pancitopenia, mas morfologia normal; GVs grandes (1 VGM),
Ll reticulocitos; medula facilmente aspiravel, gorda; bidpsia
melhor para avaliar celularidade (mé correlacdo com gravidade);
sem A citogenéticas; fragmentagcdo cromossoémica / mitomicina C
na anemia Fanconi, citometria fluxo para HPN, serologia viral.

13.6. Prognoéstico: progressao rapida e morte sem terapia; hemograma € prognostico

13.7. Terapéutica: cura por transplante, melhoria com imunossupressao.

13.7.1. Transplante: terapia de escolha para jovem com dador compativel; >80%
sobrevida criancas (| em adultos pelo T GVHD e infecgdes).

13.7.2. Imunossupressao: ALG/ATG isolado induz recuperacao hematologica em
Y%; 70% resposta combinado com ciclosporina (terapia
de escolha idosos e sem dador compativel); recorréncia

frequente; MDS em 15% (leucemia em alguns).
13.7.3. Suporte: AB largo espectro se infeccdo (G-CSF se refractarias); limitar
transfusdes (Hb>7g/dL e plaquetas >10.000; risco sensibilizagao

[evitar familiares]); suprimir menstruacao; evitar AINEs.

14. APLASIA PURA DA SERIE ERITROIDE

14.1. Defini¢do: anemia, reticulocitopenia, percursores eritréides raros/ausentes;
adquirida (adultos) ou congénita (anemia Diamond-Blackfan).
14.2. Etiologia: idiopatica; conectivite, timoma; LGL e LLC; reac¢do idiossincratica
farmaco; infeccao persistente a parvovirus B19 ¢ causa importante.
14.3. Terapéutica: boa resposta a imunossupressao; longa sobrevida comum.

3 2% radiacio (acidentes nucleares), benzeno (exposicio e susceptibilidade), firmacos (QT e reacgdes
idiossincraticas [raras; cloranfenicol ¢ muitos outros]), infeccdes (hepatite [infec¢do precedente
mais comum; seronegativa; & jovens; 1-2 meses ap0s recuperacio], EBV, parvovirus B19 [causa
crise aplastica, mas insuficiéncia medular generalizada rara)]), imune (GVHD associada a transfusido
[sangue ndo irradiado em imunodeprimido], fasceite eosindfila, LES), gravidez, HPN, congénita
(anemia Fanconi [AR; anomalias desenvolvimento, pancitopenia progressiva, manchas “café com
leite”, 1 risco malignidade; mutagdo FANCA], disqueratose congénita [leucoplasia mucosa, distrofia
unhas, hiperpigmentagdo reticular, anemia aplastica na infancia; ligada X, por vezes AD] e s.
Shwachman-Diamond [insuficiéncia medular associada a insuficiéncia pancreatica e ma-absor¢ao]).
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15. MIELODISPLASIA

15.1. Definicao: citopenias associadas a medula dismorfica de celularidade normal
15.2. Classificacio: FAB — RA, RARS (= 15% sideroblastos anel), RAEB (>5%
blastos [RAEB-2 10-19% blastos + bastonetes Auer]), RAEB-t
(LMA pela OMS), LMMC (mieloproliferativa pela OMS).
15.3. Etiologia: idiopatica (idosos); 2" radiagdo, benzeno, terapia cancro (maioria
QTHRT; até 15% em 10 anos), anemia aplastica apds terapia.
15.4. Patofisiologia: anomalias citogenéticas em 'z (correlagdo com progndstico).
15.5. Clinica: anemia precocemente; esplenomegalia em 20%; por vezes s. Sweet.
15.6. Laboratério: anemia (macrocitose comum) +/- outras citopenias; dismorfias 3
séries; mieloblastos circulantes correlacionam com medulares;
pode ocorrer clone HPN; medula normal/hipercelular (20%
hipocelular [~ aplastica]); blastos medulares dao prognostico.
15.7. D. diferencial: macrocitose | VitB,/folato; sideroblastos anel | VitBg; displasia
medular transitéria infec¢do viral, farmacos, toxicos; medula
hipocelular anemia apléstica; blastos LMA (LMA tem >20%).
15.8. Prognostico: variavel (anos se 5q— ou RARS; meses se RAEB, pancitopenia
grave, monossomia 7, associada terapia cancro); morte sobretudo
por complicagdo pancitopenia, | por transformagao leucémica.
15.9. Terapéutica: so transplante ¢ curativo (sobrevida 50% aos 3 anos); maioria
refractaria aos citotoxicos; terapia suporte ~ anemia aplastica.

16. ANEMIA MIELOPTISICA

16.1. Defini¢io: fibrose medular acompanhada de leucoeritroblastose; mielofibrose
(ou metaplasia miel6ide) se 1°™ mieloptise se 2°™°.
16.2. Patofisiologia: proliferacao fibroblastos medula (mielofibrose); hematopoiese
ossos longos e extra-medular (dacridcitos); eritropoiese ineficaz
16.3. Clinica: pancitopenia apesar de grande nimero de percursores hematopoiéticos
circulantes (esfregago leucoeritroblastico); por vezes 1 leucdcitos
(leucemoide) e plaquetas; aspiragdo medular dificil (“dry tap”).

17. DOENCAS MIELOPROLIFERATIVAS

17.1. Definicao: policitemia vera, mielofibrose cronica idiopatica, trombocitose
essencial, LMC (geneticamente distinta — t(9,22) ber-abl); qualquer
uma pode originar LMA; OMS incluiu ainda leucemia neutrofilica
e eosinofilica crénica, s. hipereosinofilico, MDS/mieloproliferativa
(inclut LMMC/juvenil e LMC atipica [ndo apresenta t(9,22)]).

6 Mieloptise: por invasdo tumoral (mama, pulmao, prostata, neuroblastoma), infec¢do (HIV, micobactéria,
fungica), sarcoidose, Gaucher, RT, doencas hematologicas (LMC, MM, HCL, linfoma).
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17.2. Policitemia vera: 1 células 3 linhas fenotipicamente normais; qualquer idade.

17.2.1. Etiologia: desconhecida; anomalias citogenéticas inespecificas; 1 celular

por | morte celular, ndo por 1 produgao.

17.2.2. Clinica: eritrocitose (prurido aquagenico € caracteristico); esplenomegalia

(pode ser massiva); hiperuricemia e gota 2™ comuns.

17.2.3. Diagnéstico: 1T massa GVs (Hct pode ser normal [esplenomegalia e
volume); SatO; normal (com EPO| [pode ser normal, mas 1
exclui diagnostico]); esplenomegalia ou, se ausente, leuco ou
trombocitose; T FA; biopsia medular nao ¢ diagnostica.

17.2.4. Complicagdes: ulcera péptica; prurido; enfarte esplénico; mielofibrose e

leucemia (2*"* ao tratamento); eritromelalgia; trombose.

17.2.5. Terapéutica: maioria indolentes (décadas); flebotomia (manter Hb <14 &' e
<12 9; | GVs e Fe); salicilatos s6 se eritromelalgia (ndo usar
para prevenir trombose); alopurinol se sintomas ou QT;
hidroxiureia, IFN-a ¢ PUVA se prurido (refractario aos anti-
histaminicos); hidroxiureia e IFN-a se esplenomegalia
sintomatica (esplenectomia se refractaria); citotoxicos podem
1 risco de leucemia; transplante pode ser curativo em jovens.

17.3. Mielofibrose cronica idiopatica: etiologia desconhecida; rara; > 6* década.

17.3.1. Patofisiologia: fibrose (associada a T TGF-f e trombopoietina), metaplasia

mieloide com hematopoiese extramedular, esplenomegalia.

17.3.2. Clinica: maioria assintomaticos com hemograma anormal (hematopoiese

extramedular — dacriécitos/nucleados; promieldcitos/mieldcitos;
por vezes blastos mas sem significado) e/ou esplenomegalia; por
vezes hepatomegalia ligeira; medula hipercelular incaracteristica
(aspiragdo dificil); Rx — osteoesclerose; hiperuricemia e gota 2°™.

17.3.3. Prognostico: sobrevida ~5 anos; insuficiéncia medula progressiva (anemia,
organomegalia, infec¢do [pulmonar]); pode evoluir para fase
acelerada (sintomas constitucionais e insuficiéncia medular).

17.3.4. Terapéutica: sem terapia especifica; foltato, Fe, VitB¢ se deficiéncia; EPO
e androgéneos ineficazes; esplenectomia se hiperesplenismo
(mas 1 risco de transformagao blastica); alopurinol na gota;
hidroxiureia controla organomegalia; transplante nos jovens.

17.4. Trombocitose essencial

17.4.1. Patofisiologia: clonal mas sem marcador que a distinga da trombocitose

reactiva; etiologia desconhecida; qualquer idade; 9>

17.4.2. Clinica: assintomatica comum; tendéncia hemorragica / trombotica; ligeira

esplenomegalia; anemia rara, leucocitose neutrofilica comum;
plaquetas podem ser 11 tamanho; 1K artefactual 2*™ 1 plaquetas;
coagulacdo normal, mas 1 tempo hemorragia (ndo prevé risco
hemorragia/trombose); hiperplasia e hipertrofia megacariécitos
medulares; Fe medular normal (policitemia vera se |); avaliagao
citogenética inespecifica mas necessaria para excluir LMC/MDS.

17.4.3. Complicagdes: paradoxalmente 11 plaquetas associado a hemorragia (por

doenca von Willebrand adquirida) e <1x10° com trombose;
cefaleias respondem a | plaquetas, eritromelalgia ao AAS.
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17.4.4. Terap€utica: terapia apenas se sintomatica; curso benigno, mas citotoxicos
1 risco de leucemia; se necessario (cefaleias refractarias ao
AAS), IFNa e anagrelide | plaquetas (hidroxiureia se
refractaria); hemorragia responde ao acido e-aminocaproico
(pode ser dado como profilatico antes de cirurgia).

18. LEUCEMIA MIELOIDE AGUDA

18.1. Etiologia: 3>Q; genética (trissomia 21 e 13, XXY; anemia Fanconi, s. Bloom,
ataxia telangiectasia, s. Kostmann), radiacdo (se massiva [nuclear];
RT so6 1 risco se houver exposicao a agentes alquilantes), benzeno e
outros, tabaco, farmacos (4-6 anos ap6s alquilantes, 1-3 apods
inibidores topoisomerase II; também cloranfenicol e outros); virus
ndo estao associados a 1 risco LMA.

18.2. Classificacio: LMA se >20% mieloblastos’ medula ou circulantes.

MO Minimamente diferenciada CD 13 ou 33

M | M1 Mieloblastica sem maturagdo
é M2 Mieloblastica com maturagdo | t(8:21); associa¢do; também sarcoma granulocitico
= |[M3 Promielocitica hipergranular t(15:17) — Pml/Rara; especifica; também CID
g M4 Mielomonocitica
5‘5 M4Eo | Variante: 1 eosindfilos medula |Inv(16); especifica
2 M5 Monocitica t(9,11); associagdo
O | M6 Eritroleucemia (DiGuglielmo)
M7 Megacarioblastica CD 41 ou 61

18.3. Clinica
18.3.1. Sintomas: inespecificos; graduais ou subitos; 2 a anemia, leucocitose,
leucopenia, disfungao leucdcitos, trombocitopenia; apresentacao
com fadiga ('2), febre (10%), Ahemostase (5%), por vezes dor
Ossea, adenopatia, tosse, cefaleias, diaforese; raramente massa
tecidos moles (sarcoma granulocitico; sobretudo t(8:21) [M2]).
18.3.2. Achados: febre, espleno/hepatomegalia, adenopatia, dor esterno, infeccao
e hemorragia (sobretudo M3) comuns no diagndstico; infiltracao
tecidos por blastos tipica das formas monociticas (M4 e M5).
18.3.3. Laboratdrio: maioria tem anemia no diagnostico (normocrémica/citica, |
reticuldcitos); leucocitos média 15.000/uL (20-40% <5.000/,
20% >100.000); <5% nao apresentam c¢lulas leucémicas
circulantes; ¥ tém plaquetas <100.000/pL e % <25.000/uL.
18.4. Prognoéstico: varia com idade no diagndstico, “performance status”, alteracoes
citogenéticas (bom se t(8:21), inv(16) ou t(15,17); moderado se
sem anomalias; mau se caridtipo complexo, inv (3) ou —7; genes
MLL e MDRI1 | prognéstico), duragdo citopenia sintomatica pré-
diagnostico, 1 leucocitos/mieloblastos circulantes no diagnostico,
classificacdo FAB, bastonetes Auer, caracteristicas crescimento €
ultra-estruturais, resposta QT (remissdo 1° ciclo), imunofendtipo.

arios

7 Mieloblasto: cromatina nuclear fina, nucléolos grandes, por vezes bastonetes Auer (especificos; se nio
presentes, reac¢ao mieloperoxidase @ em >3% blastos distingue LMA de LLA).

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 191 de 222
16th Edition




HEMATOLOGIA

18.5. Remissdo: neutrofilos > 1.500, plaquetas > 100.000, sem blastos circulantes e
<5% medulares (sem bastonetes Auer), celularidade medular >20%
com matura¢do das 3 séries; PCR e FISH detectam doenca residual.

18.6. Terapéutica ‘ Induction Therapy
18.6.1. Indugdo: citarabina intensiva (mesmo

Cytarabine + anthracycline +/- etoposide

7 dias 3 dias 3 dias (1 apenas duragdo CR)
esquema mas T dosagem) tem (Darj_|norrubicina)

= taxa de CR, mas T durac;ﬁo 65-75% adultos | Complate No complete
CR (ftoxicidade [supressdo o g L een LU -
X u Se2° induca
P ot
medular, pulmonar, por vezes | ! _ } EI
: 7 fi | Lowrisk Low-risk High-risk
Cerebelar II’I'GVCTSIVGI] 11m1ta | a2 or nomal karyotypa® normal karyotype
L inw(18)/1(16:16) “No FLT3 mutation or and others
uso >60 anos). ! I MLL tandam
18.6.2. Suporte: G/GM-CSF reduz tempo até duplication
recuperagdo neutrofilos, mas
taxa de infeccdo ~ (usar em | [a-4cycles [ Patient [ Patient
. . : : f high-dose | candidate for | candidate for
ldOSOS, regime 1nten51V0, tharabine alivganeic SCT | aliogeneic SCT
lnfeCQENlO deSCOIltrolada), usar Cura elevada sem I c:r:ggﬁtfle E cg;igﬁbsge
cateter central (AD) multi-| =% donor {____donor

limen; transfusdo plaquetas [ } | ]

3
para assegurar >10-20x10° (1 Yes No Yes || Neo
. Allogeneic SCT || 3~4 Cycles || Allogensic || Investigational
S€ febre, hel’nOI‘I‘agla, CID), or high-dose of high-dose 5CT therapy
cytarabine cytarabine

UCE para manter Hb >8g/dL

(desleucocitado e irradiado; CMVO se doente ndo imune e
candidato a SCT); AB profilatica controversa; dar nistatina ou
clotrimazol profilaticos (evita candidiase) e aciclovir profilatico
se HSV®; febre comum, mas infeccdo documentada apenas em
Y doentes febris; iniciar AB largo espectro empirica precoce se
febre (adicionar antifingico empirico se febre >7 dias).
18.6.3. M3: também responde a citarabina+daunorrubicina, mas CID em 10%;
tretinoina induz diferenciagdo das células t(15:17) e ndao produz CID,
mas pode causar s. acido retindico®; terapia indugdo com tretinoina e
antraciclina; ao # outras LMA, aconselhada terapia de manutencao
(tretinoina e/ou QT); trioxido de arsénio 85% resposta se refractarios
tretinoina; detecg@o t(15:17) por PCR ¢ preditora de recorréncia.
18.6.4. Pos-CR: SCT alogénico se <70 anos e dador compativel (1 toxicidade —
GVHD, infeccao, d. veno-olcusiva); autélogo também em idosos
(] toxicidade, 1 recorréncia [auséncia GVT, risco contaminagao
por células tumorais]; preferivel colheita circulagdo com factores
crescimento); apesar de 1 remissdo no alogénico, sobrevida = em
ambos (toxicidade vs remissdo); preferir alogénico se 1 risco e
dador compativel (se ndo SCT autdlogo ou ndao mieloablativo e
novas QT); QT intensiva ¢ alternativa se <55-65anos e | risco.
18.6.5. Recorréncia: QT raramente curativa se recorréncia; se possivel SCT aos
1 sinais: 30-50% longa sobrevida com SCT alogénico na

¥ S. acido retinoico: <3 semanas; febre, dispneia, toracalgia, infiltrados pulmonares, derrame pericardico e
pleural, hipoxia; pela adesdo células neoplasicas diferenciadas ao endotélio pulmonar;
corticoides, QT e/ou medidas suporte podem ser eficazes; mortalidade ~10%.
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I*recorréncia/2? remissao; QT pré-SCT se LMA progressao 1;
duragdo da remissao prévia e tipo de terapia pds-CR predizem
resposta; gemtuzumab ozogamicina € alternativa se >60 anos.

19. LEUCEMIA MIELOIDE CRONICA

19.1. Epidemiologia: £>2; 1 lentamente até ~45 anos e depois rapidamente.
19.2. Etiologia: doses massivas radiacao (nuclear); sem correlacdo com citotoxicos
ou virus; tabaco 1 progressao para crise blastica.
19.3. Patofisiologia: cr. Filadélfia — t(9:22) Bcr/Abl (p23OB°r/Abl curso indolente);
progressao se nova t(9:22), trissomia 8 ou 17p— (perda p53).
19.4. Clinica
19.4.1. Sintomas: maioria insidiosos; assintomaticos no diagnodstico ou fadiga, |
peso, esplenomegalia (saciedade precoce, dor, massa); por vezes
infeccdes, trombose, hemorragia, manifestacdes de leucostase;
progressdo associada 1 sintomas (febre, || peso, 1 doses
farmacos, dor osteoarticular, hemorragia, trombose, infec¢des
sugerem fase acelerada ou blastica; <10-15% no diagnostico).
19.4.2. Achados: esplenomegalia minima/moderada (se persistir apesar de terapia
sugere aceleracdo); por vezes hepatomegalia ligeira; adenopatia
e sarcomas mieloides raros até fase terminal (| prognostico).
19.4.3. Laboratério: leucocitose com imaturidade das varias séries (fagocitose
mantida); maioria <5% blastos circulantes e <10% blastos e
promieldcitos; anemia normocitica/cromica e 1 plaquetas
comuns; |FA leucocitaria e 1 VitB)y; celularidade medular 1
(M>>E), com blastos medulares normais ou 1 ligeiro.
Aceleragdo: (1) 1 anemia ndo explicada por hemorragia/QT; (2) evolugao
citogenética clonal; ou (3) 10-20% blastos sangue/medula, ou
basofilos medula >20%, ou plaquetas <100.000.
Crise blastica: leucemia aguda com >20% blastos sangue ou medula; 72
mieloide, ¥ linfoide, 10% eritroide, resto indiferenciado.
19.5. Prognéstico: sistema Hasford (melhor preditor sobrevida) e indice Sokal’.
19.6. Terapéutica: objectivo ¢ CR hematologica, citogenética e molecular.
19.6.1. SCT alogénico: tnica terapia curativa e terapia de escolha; depende de...
Doente: fungao 6rgdo razoavel, <65-70 anos; | sobrevida e 1 recorréncia
nas fases acelerada e blastica; ideal <2 anos ap6s diagnostico.
Dador: SCT curativo s6 se dador familiar compativel 5-6/6 (superior a
nao familiar 6/6, excepto se LMC <1 ano e <30 anos, em que ¢é ~).
Pré-SCT: ciclofosfamida + irradiacdo corpo inteiro e ciclofosfamida +
busulfan tém mesma sobrevida (1° tem mais GVHD aguda e
internamentos; 2° mais GVHD cronica; 2° preferivel ?).
GVHD: grau I e I | recorréncia, mas II 1T mortalidade pelo transplante;
deplec¢ao linfocitos T dador previne GVHD, mas 1 recorréncia.

? Sistema Hasford: % blastos circulantes, tamanho baco, plaquetas, idade, % basoéfilos e eosinofilos.
Indice Sokal: % blastos circulantes, tamanho bago, plaquetas, idade, evoluggo citogenética clonal.
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P6s-SCT: se recorréncia, infusdo de leucocitos do dador induz remissao;
imatinib controla LMC apo6s recorréncia, mas 1 risco de
mielossupressdo e GVHD grave; IFNo também 1 GVHD.

19.6.2. Imatinib: compete ligagdo ATP-Abl (especifico
para Bcr/Abl) e induz apoptose;
maioria resposta tem rapida; 95% CR
hematologica e 41% citogenética
(60% major [se ndo atingida em 3
meses T risco progressdol); se fase
acelerada ou blastica resposta ||;
toma PO e toxicidade aceitavel
(retengdo hidrica, nauseas, caibras,
diarreia, exantema; mielossupressao ¢
efeito hematoldgico mais comum
[busulfan > IFNal]).

I %ii_.é.cnmpatzble unrelated donor,
IFN-oi, autologous SCT,

Patient is an SCT candidate and has an
HLA-matehed compatible donor”

Yas . | No
oy
-
bt s :
_________ ~i e
Allogeneic SCT = Imatinib
Mo major ajor
cytoganatic | cylogenetic
remission | remission

riew drugs

Continue
same

19.6.3. IFN: 2%linha apés SCT antes aparecimento imatinib; efeitos 2% agudos
(tipo gripal; responde ao paracetamol) e cronicos (fadiga, depressao,
| peso, mialgias e artralgias em ~V2 e podem obrigar a | dose; 20%
tém efeitos 2" neurolégicos com | marcada da qualidade vida).

19.6.4. QT: reservada para | rapida leucdcitos, | sintomas, esplenomegalia

sintomatica; busulfan (efeitos 277

importantes, ndo recomendado),

HHT (risco mielossupressdo; sinergismo com imatinib ?), triéxido de
arsénio (sinergismo com imatinib ?), QT combinada intensiva (30-
50% CR, mas | duragdo; usado s6 para colheita no SCT autdlogo).

19.6.5. SCT autdlogo: potencialmente curativo.

19.6.6. Leucoferese: complicagdo leucostase; gravidez (evita terapia teratogénica)
19.6.7. Esplenectomia: esplenomegalia sintomatica refractaria ou hiperesplenismo
19.6.8. D. residual minima: PCR pode ser @ 1*° 6 meses apds SCT em doentes

que depois tém remissdo prolongada; PCR
persistente @ (>6 meses | probabilidade cura —
requer terapia), intermitente ©  (intermédia
probabilidade cura; induzir GVT [leucdcitos dador]
se sem GVHD), persistente © (1 probabilidade cura).

19.6.9. Crise blastica: terapia geralmente ineficaz; s6 52% remissao hematologica

20. NEOPLASIAS LINFOIDES

(21% CR) com imatinib (sobrevida média ~ 6 meses); SCT
se CR hematoldgica ou reversao para fase cronica.

Subtipo Imunolégico | % Casos | FAB | Anomalias citogenéticas
5 LLA Pré-B 75% L1, L2 [t(9;22), t(4;11), t(1;19)
=~ | LLA Células T 20% L1,L2 | 14qll ou 7q34

LLA Células B 5% L3 t(8;14), t(8;22), t(2;8)

20.1. Classificacdo: FAB — L1 (blastos pequenos, uniformes), L2 (células maiores,
menos uniformes) e L3 (uniformes, basofilicas e vacuoladas; p.
ex. linfoma Burkitt); doenca Hodgkin se célula Sternberg-Reed.

20.2. Epidemiologia e etiologia

20.2.1. LLC: leucemia mais prevalente paises industrializados; sobretudo idosos,
rara criangas; 3>9, caucasianos>negros; sobrevida longa; etiologia?
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20.2.2. LLA: sobretudo criangas e jovens adultos; Burkitt associado a EBV; LLA
infantil mais comum se classe socioeconomica alta ou trissomia 21;
LLA adulto rara meia idade, 1 idosos (mas || que LMA), associada

a exposi¢ao ambiental (industrial, agricultura e tabaco).
20.2.3. Hodgkin: parece ter origem B; 4>9 e caucasianos>negros; pico 20s
(maioria nodular esclerosante) e outro 80s (celularidade mista
[também paises 3° Mundo]); HIV frisco e associagdo com EBV

20.2.4. LNH: frequéncia tem 1; sobretudo idosos e 4>Q; imunodeficiéncia
19"/2%" ¢ risco; linfoma T mais comum na Asia, alguns tipos B no
Ocidente (folicular); associado a quimicos (agricultura) e infeccao.
Agente Neoplasia Linféide

EBV Linfon}a Burkitt (Africa Central), linfoma pés-transplante (imunodeprimidos), linfoma
SNC 1" difuso células grandes, linfoma extraganglionar nasal T/NK, doen¢a de Hodgkin

HTLV-1 Linfoma/leucemia células T adulto [ATL]

HIV Linfoma ndo Hodgkin difuso de células B, linfoma Burkitt

HCV Linfoma linfoplasmocitico

Human herpesvirus 8 | Primary effusion lymphoma (em doentes HIV®), doenga Castleman multicéntrica

Helicobacter pilori | Linfoma MALT gastrico

Borrelia sp Linfoma MALT cuténeo

20.3. Imunologia: 75% das leucemias linfoides e 90% dos linfomas tém origem B;

20.4. Genética: Genética Caracteristicas
Trissomia 12 | | prognéstico no LLC células B
t(9;22) || prognoéstico (LLA)
t(4;11) | idade, 19, 1 leucécitos, morfologia L1, | progndstico
t(8;14) 1 idade, 14, envolvimento SNC, morfologia L3, | prognostico

20.5. Avaliacao

estadio de diferenciacao celular ndo prevé comportamento.

20.5.1. LLA: hemograma, bioquimica (fun¢do 06rgdo), bidpsia medular e PL

[avalia atingimento SNC]; prognostico — idade, genética, leucdcitos.

20.5.2. LLC: hemograma, bioquimica, eletroforese proteinas, biopsia medular

(nem sempre); imagiologia torax/abdémen na maioria (adenopatias)

Rai Binet Risco
0 A Baixo
1/11 B Intermédio

Sobrevida
> 10 anos
7 anos

Caracteristicas
Apenas linfocitose medula e sangue
Adenopatia +/- organomegalia

I/1v |C Alto

Hb<10g/dLe/ou plaquetas <100x10°/uL

1,5-2 anos

Complicag¢des imunes (anemia,

trombocitopenia, | IgG) ndo alteram progndstico

20.5.3. D. Hodgkin: hemograma, VS, bioquimica, TC toraco-abdomino-pélvica,

Sistema de estadiamento Ann Arbor para D. Hodgkin (e LNH)

1 1 regido ganglionar ou estrutura linfoide

II | >2 regides ganglionares do mesmo lado do diafragma

IIT |>2 regides ganglionares ambos os lados do diafragma

I, Envolx_/imento s_ubdiafragmético limitado ao baco, hilos
esplénicos, ganglios celiacos ou portais

1L, Envolvimento sub@iafragmético inclui ganglios para-adrticos,
iliacos ou mesentéricos

IV | Envolvimento extra-ganglionar para além de “E”

A | Sem sintomas
| peso inexplicado >10% em 6 meses

B  |Febre >38°C inexplicada, recorrente, persistente no tltimo més
Suores nocturnos recorrentes no ultimo meés

E Envolvimento extra-ganglionar localizado, solitario, excluindo

figado e medula.

biopsia medular; PET e cintigrafia nao
essenciais mas permitem comparar estado
(sobretudo mediastino) antes e apos terapia;
20.5.4.LNH: ~ Hodgkin mais LDH, B2-

microglobulina e eletroforese.

Indice Prognéstico Internacional [IPI] para LNH

Idade > 60 anos

LDH sérica elevada

Performance status > 2 (ECOG) ou < 70 (Karnofsky)

Ann Arbor estadio III ou IV

> 1 local de envolvimento extra-ganglionar

0-1 factores

Risco baixo

2 factores

Risco baixo-intermédio

3 factores

Risco alto-intermédio

4-5 factores

Risco alto
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20.6. Neoplasias de células precursoras B
20.6.1. Linfoblastica: neoplasia mais comum da infincia; geralmente ¢ leucemia
(linfoma raro e na maioria passa rapidamente a leucemia);
apresentagdo tipica por insuficiéncia medular (anemia,
trombocitopenia e leucocitos |/N/1); envolvimento extra-
ganglionar comum (adenopatias, hepato-esplenomegalia,
SNC, testicular e cutaneo); | progndstico se 11 leucdcitos,
envolvimento SNC, A citogenéticas (t(9;22) comum adultos)
Terapéutica: inducdo remissdo com QT combinada e fase consolidagdo;
85% cura em criangas e 50% em adultos.
20.7. Neoplasias de células B maduras

20.7.1. LLC-B / linfoma linfocitico pequeno: leucemia mais comum e ~7% dos
LNH; 1 linfécitos circulantes (>4-10x10°/uL; monoclonais, CD5®
[apenas linfoma manto ¢ também CD5®]); esfregago tipicamente
mostra “células em cesto”; trissomia 12 em 25-30% e anomalias
crl3 comuns; mesmo se apresentagdo por adenopatia, 70-75% tem
envolvimento medula e células circulantes; diagnostico acidental
ou por fadiga, infecgdes, adenopatia; comum A imunes
(anemia/trombocitopenia imunes, hipogamaglobulinemia, aplasia
eritroide); ~'2 expressa Ig ndo mutadas e tém curso 1 agressivo e |
resposta terapia (CD38 1 neste grupo); terapéutica. ..

LCC: se assintomaticos e fase 0/A, apenas seguimento (podem nunca
necessitar terapia); fase I-1I/B iniciar terapia/seguir (maioria acaba
por necessitar terapia); fase III-IV/C iniciar sempre terapia; terapia
mais comum com clorambucil isolado ou fludarabina isolada/em
combinacdo (mais activa e Unica capaz de taxa CR significativa);
corticdides se citopenias imunes e IgG se hipogamaglobulinemia.

Linfoma: se IPI baixo sobrevida 5 anos ~75%, alto ~40%; esquema ~

outros LNH (CVP ou CHOP'"), mas fludarabina pode ser
superior; nos jovens ponderar SCT (também na LLC).

20.7.2. MALT: ~8% dos LNH; extra-ganglionar; linfocitos B pequenos CD50;
pode evoluir para linfoma difuso de grandes células; apresentacao
acidental, massa ou sintomas locais; maioria gastrico (95% HP
associado; 2 tipos [t(11;18)® — ~V5, estdveis, ndo progridem;
t(11;18)® — multiplos locais de instabilidade, progressao para alto
grau comum); ~40% limitados ao 6rgdo origem, ~30% também
adenopatias locais; pode metastizar, sobretudo se linfoma difuso
grandes células; comum associagdo com processo inflamatorio ou
imune (s. Sjogren, tiroidite Hashimoto, gastrite a HP).

Terapia: curavel se localizado; RT ou cirurgia podem ser curativas;
erradicagdo do HP induz remissdo na maioria (duraveis, mas
comum evidéncia molecular de persisténcia — longo prazo ?); se
doenga extensa, QT com agente Unico (clorambucil); se linfoma
difuso grandes células, QT combinada.

10 . . . .. .
CVP: ciclofosfamida, vincristina, prednisona.
CHOP: ciclofosfamida, doxorrubicina, vincristina, prednisona
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20.7.3. Manto: ~6% dos LNH; t(11;14) caracteristica, comum expressao 1 BCL-1;
CD5@®; apresentacdo mais comum por adenopatia; maioria com
sintomas sistémicos; ~70% no estadio IV, com envolvimento
medula/sangue; envolvimento GI importante (polipose c6lon, anel
Waldeyer); ~% sobrevida aos 5 anos.

Terapia: localizado (raro), QT combinada—RT; disseminado, terapia ndo
satisfatoria (nos jovens QT agressiva [HiperC-VAD'' / CHOP +
rituximab] — SCT; QT agente tinico idoso assintomatico [raro])

20.7.4. Folicular: ~22% dos LNH; pode ser diagnosticado apenas com achados

morfologicos (linfocitos pequenos [nucleo clivado] e grandes);
imunofenotipo B, t(14;18) e 1 BCL-2 confirmam; subtipos
predominio células pequenas, misto, predominio grandes células
(] progndstico); adenopatia ¢ apresentagdo mais comum (tipico
multiplas regides); maioria sem sintomas B; IPI 0-1 em Y.

Terapia: excelente resposta @ QT e RT e regressdao espontdnea em Y4
(maioria transitdria); se assintomatico seguir apenas (sobretudo
se idoso); QT agente Unico (clorambucil / ciclofosfamida) ou
combinada (CVP/CHOP), com CR em "2-%; 20% permanecem
em CR >10 anos, mas maioria recorre; se linfoma localizado
(raro) RT tem excelente resposta; INFa 1 sobrevida se dado na
CR; se recorréncia rituximab tem resposta em '3-'4 e ac radio-
marcados >%2; vacinas em estudo; SCT autélogo e alogénico
tém boa resposta se recorréncia; se predominio grandes células
QT combinada (com antraciclina) torna sobrevida ~ aos outros
tipos; risco ~7%/ano evoluir para LNH difuso grandes células B
(associado a T adenopatias e sintomas B) — QT agressiva.

20.7.5. Linfoma difuso grandes células B: LNH mais comum (’3); diagndstico por

morfologia e imunofenotipo B; citogenético e molecular nao
necessarios, mas T BCL-2 associado a 1 recidiva; mediastinico
1" se envolvimento proeminente do mediastino (| idade, 9>3);
apresentacdo ganglionar ou extra-ganglionar (>'%; maioria GI e
medula, mas ocorre qualquer local); ~% I/II e ~2 disseminado.

Terapia: QT combinada (p.ex. CHOP +/- rituximab [rituximab sobretudo
idosos]); 20-70% cura (varia com estadio IPI); SCT ¢é superior a
QT se recorréncia ou refractario ao tratamento.

20.7.6. Burkitt: ~30% LNH infantis; leucemia Burkitt (LLA L3) pouco comum
adultos/criangas; morfologia homogénea, células médias, nucleos
redondos, multiplos nucléolos, citoplasma basofilico e vacuolado;
t(8;14) (c-myc) ou variante t(2;8)/t(8;22); imunofenotipo B; 3 tipos
— endémico, esporadico e associado a imunodeficiéncia; maioria
apresenta-se com adenopatia ou massa abdominal; tipicamente ¢
rapidamente progressivo e metastases SNC sao comuns (fazer PL).

Terapia: deve iniciar-se <48h apds diagnostico (cura 70-80% criangas e
adultos jovens); QT combinada intensiva (com ciclofosfamida
em dose 1) e profilaxia SNC; se recorréncia, terapia || eficécia.

1 HiperC-VAD: ciclofosfamida, vincristina, doxorrubicina, dexametasona, citarabina, metotrexato.
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20.7.7. Prolinfocitica: linfocitos e nucléolos grandes medula/sangue; leucocitose e

esplenomegalia; adenopatia minima; ma resposta a terapia.

20.7.8. HCL: rara; 1 & idosos; pancitopenia ¢ apresentagdo tipica (por vezes 1

leucocitos); esplenomegalia comum; medula tipicamente ndo ¢
aspiravel e biopsia revela fibrose; propensdo infec¢cdes incomuns
(MAC) e vasculites; responde QT (cladribina) e boa sobrevida se CR

20.7.9. Marginal esplénico: infiltracdo polpa branca; raro; leucemia ou linfoma;

esplenectomia diagnoéstica e terapéutica; indolente.

20.7.10. Linfoplasmocitico: manifestagdo da macroglobulinemia de Waldenstrom;

associado ao HCV; apresentacdo tipica adenopatia,
esplenomegalia, envolvimento medula, por vezes
sangue; maioria IgM monoclonal (domina clinica —
hiperviscosidade); terapia visa | IgM, mas também
envolve QT; sobrevida 5 anos ~60%.

20.7.11. Marginal ganglionar: ou linfoma monocitdide B; > ligeira; apresenta-
se estadio III-IV em %; Y3 envolve medula e pode
apresentar-se por leucemia; sobrevida 5 anos ~60%.

20.8. Neoplasias de células precursoras T
20.8.1. Linfoblastica: LLA / linfoma agressivo; sobretudo criangas/jovens adultos
e 3>Q; LLA apresenta-se com insuficiéncia medular (mas |
marcada que LLA pré-B) e, por vezes, 11 leucocitos, massa
mediastino, adenopatia, esplenomegalia; linfoma surge
muitas vezes por massa no mediastino e derrame pleural;
envolvimento SNC comum nas duas apresentagoes.
Terapéutica: criangas com LLA beneficiam QT indug@o e consolidagao
intensivas (cura na maioria); excelente prognostico se
localizada; 1 idade tem | prognostico; SCT em adultos com
linfoma e LDH? ou envolvimento SNC/medula.
20.9. Neoplasias de células T maduras
20.9.1. Micose fungoéide: ou linfoma T cutineo; 50s, T & e raga negra; indolente
(lesdes eczematosas/dermiticas anos antes diagndstico);
se precoce, biopsia dificil de interpretar; se avangado
pode metastizar (linfaticos, 6rgdos viscerais); s. Sézary
se eritrodermia e células tumorais circulantes; RT se
localizada; paliacdo se avangada (corticoides, PUVA).

20.9.2. ATL: HTLV-1 (também origina paraparésia espastica tropical'?); infecgdo

por via transplacentaria, transfusdo, sexual, amamentagdo (forma
com 1 probabilidade para linfoma [2,5%]; laténcia ~55 anos);
diagnodstico por morfologia (células “flor”), imunofenoétipo T
(CD4®) e ac. anti- HTLV-1; por vezes indolente, mas maioria ¢
agressivo com adenopatias, hepato-esplenomegalia, infiltragdao
cutanea, 1 Ca’", lesdes dsseas liticas, TLDH; envolvimento medular
ndo extenso e anemia / trombocitopenia ndo proeminentes; responde
a QT combinada, mas CR rara; sobrevida ~7 meses.

'2 Paraparésia espastica tropical: laténcia 1-3anos; 1 comum se infecgio no adulto (sexual/transfusdo).
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20.9.3. Anaplastico: células T grandes/null; CD30@®, t(2;5), TALK; 2% dos LNH;
maioria jovens, 4>Q; ~% estadio I/II, restante disseminado;
sintomas sistémicos ¢ TLDH em ~2; medula e GI raramente
envolvidos; por vezes confinado a pele e mais indolente
(cutaneo anaplastico [pode estar associado a papulose
linfomatoide]); terapia tipo para linfoma agressivo (destes ¢ o
que tem 7 sobrevida [>% aos 5 anos]); para além de IPI,
expressao ALK ¢é prognostica (melhor se expressao TALK).

20.9.4. Periférico: grupo heterogéneo de linfomas agressivos (~7% LNH); maioria

CD4@® (por vezes e/ou CD8®); maioria apresenta-se avancado;
| prognostico (74 sobrevida 5 anos); terapia ~ difuso grandes
células B, mas | resposta; ponderar SCT precocemente.
Angioimunoblastico: dos mais comuns; adenopatia generalizada, febre, |
peso, exantema, hipergamaglobulinemia policlonal.
Extra-ganglionar T/NK tipo nasal: ou angiocéntrico; 1 Asia e América
Sul; 1 comum via aérea superior; s. hemofagocitico'
frequente; ~ leucemia se envolver sangue/medula.
Intestinal tipo-enteropatia: raro; d. celiaca ndo tratada; comum perfurar.
Hepatoesplénico yd: infiltracdo sinusoidal do figado, baco, medula;
massas tumorais comuns; sintomas sistémicos.
SC tipo-paniculite: raro; ~ paniculite (multiplos nédulos SC [podem
ulcerar]); s. hemofagocitico comum.
20.10.Doenc¢a de Hodgkin
20.10.1.Cléssica
Clinica: maioria apresenta-se por adenopatia (pescogo, supraclavicular,
axila; mediastinica em >)2); apresenta¢do sub-diafragmatica
rara (T idosos); s surge com sintomas B (raramente febre
episodica [dura dias a semanas] — febre Pel-Epstein), |comum —
prurido, eritema nodoso e atrofia cutanea ictiosiforme, TCazt S.
nefrotico, degeneragdo cerebelar paraneoplasica, anemia ou
trombocitopenia imune, dor adenopatia com ingestdo alcool;
diagnodstico por bidpsia (Reed-Sternberg); variante esclerose
nodular (maioria), celularidade mista (poucos; HIV), raramente,
predominio linfécitos e deplegao linfocitos (HIV).
Terapia: se localizada, cura >90%; QT inicial em todos estadios; RT se
factores de bom progndstico; se extensa ou sintomas B mantém
QT (mais comum ABVD/MOPP"; se 1 risco boa resposta com
BEACOPP [doses 1 e alquilantes]; >75% sobrevida longo-
prazo na doenga avancada, 50-70% se sintomas B); boa % cura
mesmo apods recorréncia; SCT autdlogo pode ser curativo em
Y dos doentes refractarios a QT.

1 Sindrome hemofagocitico: anemia profunda, ingestio de GVs por mondcitos e macrofagos; no curso de
qualquer linfoma T periférico geralmente associado a desfecho fatal.
4 ABVD: doxorrubicina, bleomicina, vinblastina e dacarbazina.
BOOP: mecloretamina, vincristina, procarbazina e prednisona.

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 199 de 222
16th Edition



HEMATOLOGIA

Complicacdes: na doenca localizada, mortalidade complicagdes>doenca
(pela T % cura); 1 leucemia aguda <10 anos apds QT
com alquilantes + RT; 1 carcinomas >10 anos apos RT;
RT também acelera CAD; outras complica¢des incluem
hipotiroidismo, s. Lhermitte (pds-RT; “choque eléctrico”
nos Mls a flexdo do pescogo), infertilidade (? e &).

20.10.2.Nodular predominio linfocitos: predominam pequenos linfocitos e raras
células Reed-Sternberg; <5% da d. Hodgkin; préximo dos LNH;
comum curso cronico, recorrente; por vezes evolui para linfoma
difuso grandes células B; terapia controversa (RT se localizada,
~ Hodgkin cléssico se disseminado); >80% tém longa sobrevida.

21. MIELOMA MULTIPLO

21.1. Etiologia: desconhecida; varias mutagdes comuns — t(11;14); papel da IL-6 ?.

21.2. Epidemiologia: incidéncia 7 com idade (raro <40 anos, média 68 anos); 3>9
(ligeira) e raga negra 2:1 caucasianos.

21.3. Patofisiologia e clinica: proliferacio monoclonal de plasmocitos.

21.3.1. Dor 6ssea: sintoma mais comum (70%); precipitada pelo movimento (#
carcinoma metastatico que 1 a noite); se localizada sugere #
patologica; por proliferacdo tumoral e activagdo osteoclastos;
lesdes liticas (Rx melhor que cintigrafia) — 1 Ca®".

21.3.2. Infecgdo: bacterianas; sobretudo pneumonia (pneumococos, S. aureus e K.

pneumoniae) e pielonefrite (E. coli); apresentagdo em Y4 e em %
no curso doenga; 1 risco por (1) |Ig excluindo componente M'
(] producdo e 1 destruicdo Ac normais), (2) funcdo T mantida
mas |subtipo CD4®, (3) |lisozima e (4) |migracao granulocitos.
21.3.3. IR: em ~ Y%, lesdo renal em Y; sobretudo por 1Ca*"; contribuem deposi¢io
glomerular amil6ide, hiperuricemia, infec¢des recorrentes, por vezes
infiltragcdo; 1 excrecdo cadeias leves (proteintiria Bence-Jones; ndo
selectiva so se lesao glomerular) leva a lesdo tubular (s. Fanconi [RTA
tipo 2]) quase universal; HTA rara; | AG (componente M catidonico); |
Na'" comum (pseudohiponatremia); risco de IRA se desidratagao.
21.3.4. Anemia: em 80%; maioria normocitica/cromica; por infiltragdo medular e
inibicdo hematopoiese por factores tumorais; por vezes hemolise
ligeira; frequéncia 1 anemia megaloblastica por | VitB,,/folato.

21.3.5. Coagulopatia: disfuncao plaquetas cobertas Ac ou interaccdo componente

M com factores coagulacdo; Raynaud se componente M
formar crioglobulinas; hiperviscosidade se viscosidade
sérica 5-6 (ocorre se 4g/dL 1gM, 5g/dL IgG3, 7g/dL IgA).

!> Componente M: pico electroforético monoclonal; geralmente y, raro a, / ,; MM (nem sempre presente
[<¥s se extra-medular ou plasmocitoma 6sseo solitario]; em 20% sé cadeias leves;
frequéncia ~ a [Ig] sérica — [gG>IgA>IgD), outras neoplasias (LLC, linfomas B/T,
LMC, cancro mama, colon), doengas imunes (AR, miastenia gravis, aglutininas frias) e
outras (sarcoidose, cirrose, doengas parasitarias, Gaucher, pioderma gangrenoso).
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, . . . 2+ . . . - ,
21.3.6. Neuroldgicos: numa minoria; por TCa”', hiperviscosidade, lesdo Ossea,

infiltracdo de nervos periféricos.

21.4. Diagnostico: plasmocitose medular (>10%), componente M sérico/urinario e

lesdes dsseas liticas (podem estar ausentes se plasmocitose + 1
progressivo componente M ou se lesdes massa extra-medulares);
diferencial com gamapatia monoclonal benigna — MGUS'®.

21.5. Variantes: plasmocitoma 6sseo solitario (lesdo litica tnica; pode recorrer em

21.6. Avaliacio:

outros locais ou evoluir para MM) e extra-medular (tecido linfoide
nasofaringe / seios nasais; raramente recorre ou progride); ambos
sem plasmocitose medular, componente M em <30% casos, |idade,
sobrevida >10 anos e boa resposta a RT.
esplenomegalia/adenopatias numa minoria; Rx revela lesdes liticas
ou osteopenia; se dor, RMN documenta compressao medula/raizes;
leucemia plasmocitica (>2.000/uL) em ~2% (12% se IgD e 25% se
IgE); 1VS; 1 Ca®', ureia, creatinina, 4c. urico; electroforese e
quantificagcdo Ig séricas (imunoelectroforese ¢ mais sensivel se
componente M reduzido); proteintria; FA sérica normal mesmo se
lesdo Ossea extensa (pela auséncia actividade osteoblastica);
quantificar B;-microglubulina, receptores IL-6, PCR (reflecte nivel
IL-6); componente M IgG em 53%, IgA em 25% e IgD em 1%
(20% tém apenas cadeias leves); “tira teste” nao identifica Bence-
Jones; % com componente M sérico tém cadeias leves urinarias (A
tem | sobrevida que x, por 1 risco lesdo renal e formar amiloide).

21.7. Prognéstico: B-microglubulina sérica ¢ mais importante preditor de sobrevida

e pode substituir estadiamento (sobrevida média de 43 meses se
<4ug/mL e de 12 se >4pg/mL); | progndstico também se atipia
histologica, 11L-6, TLDH, ftimina cinase, 1“labeling index”.

Critério Carga Tumoral
I Todos de: Hb>10g/dL; Ca®" sérico <I12mg/dL, Rx normal ou lesdo solitaria, Baixa
componente M baixo (IgG<5g/dL, IgA<3g/dL e cadeias leves urinarias <4g/24h) (<0,6x10"%*/m?)
Estadio |II |N&o I e ndo III Intermédia
I Um ou mais de: Hb<8,5g/dL; Ca*" sérico >12mg/dL, Rx lesdes liticas avangadas, Alta
componente M alto (IgG>7g/dL, IgA>5g/dL e cadeias leves urinarias >12g/24h) (>1,2x10'%/m?)
Nivel A | Creatinina <2mg/dL Sobrevida média 1A — 61 meses ITA/B — 55 meses
B ] Creatinina >2mg/dL IIIA — 30 meses | IIIB — 15 meses

21.8. Terapéutica: 10% tém curso indolente, requerendo terapia s6 se componente

M >5g/dL ou lesdes Osseas progressivas; plasmocitoma 6sseo
solitario/extra-medular tém boa sobrevida apos RT; maioria
requer suporte sintomatico e QT combinada (estadio II/IIT e I se
proteinuria Bence-Jones, lesdes liticas progressivas, # vertebrais,
infecgdes recorrentes ou 1 progressivo do componente M).

21.8.1. QT: pulsos intermitentes alquilante (melfalan, ciclofosfamida [preferido; |

toxicidade medular], clorambucil) e prednisona; se resposta, | rapida

' MGUS: mais comum que MM (até 10% >75 anos); <10% plasmocitos medulares; componente M
<3g/dL; sem proteiniria Bence Jones, anemia, IR, lesdes liticas ou TCa%; se quantificagdo
células medulares em divisdo com timidina radioactiva, sempre <1% (>1% no MM); evolucao
para MM de 1% ano; maioria ndo requer terapia; sobrevida 2 anos | que populacdo geral.
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dor Ossea, hipercalcemia e anemia; | componente M demora ~4-6
semanas (avalia morte tumoral; importa ndo a |, mas a taxa de 1 apos
terapia); | excrecdo de cadeias leves em 1 semana, mas depende de
funcdo tubular (ndo ¢ fidvel para avaliar resposta); QT tem resposta
completa <10%; QT+SCT atinge resposta completa em %2 (mas SCT
alogénico tem mortalidade até 40%); duracdo terapia 1 a 2 anos ?,
geralmente com recorréncia <l ano; manutengdo com INFo ou
prednisona prolongam remissao, mas s prednisona 1 sobrevida (pela
toxicidade do [FNa); taxa de crescimento 1 apds cada remissao.
21.8.2. Suporte: hipercalcemia responde aos bifosfonatos, corticoides (calcitonina
potencia | reabsor¢do dssea), hidratagdo, natriurese; fortificagdao
esqueleto (fluoretos, célcio, VitD, androgéneos) ndo tem eficacia
demonstrada; alopurinol evita nefropatia urato durante QT; 1
ingestao fluidos para prevenir desidratacdo e 1 excrecao cadeias
leves e calcio; plasmaferese se IRA (superior a dialise) e
hiperviscosidade; vacina anti-pneumocoécica pode ndo suscitar
imunidade (dar Ig se infec¢des recorrentes); AB profilatica nao
indicada; sintomas neuroldgicos periféricos podem necessitar de
mielografia urgente e RT; lesdes dsseas respondem a analgésicos
e QT, mas se localizadas RT pode ser superior; anemia cronica
responde a Fe, VitB,, folato se deficitaria, EPO se IRC.

21.9. Curso: 15% morrem 3 meses ap0s diagndstico e depois 15% /ano; maioria fase
cronica durante 2-5 anos — fase aguda terminal (pancitopenia com
medula celular refractéria a terapia); 46% morrem na fase cronica pela
progressao mieloma, IR, sépsis; 26% na fase terminal por progressao
mieloma ou sépsis; 23% morrem por intercorréncia relacionada com
idade (EAM, DM, AVC, doenca pulmonar); 5% morrem por leucemia
aguda (parece mais relacionada com os alquilantes que com o0 MM).

22. MACROGLOBULINEMIA DE WALDENSTROM

22.1. Etiologia: desconhecida (pds infecgdo viral ?); 3>9 ligeira e 1 com idade.
22.2. Patofisiologia: ndo causa lesdes liticas (designado mieloma IgM se presentes);
por vezes IgM especifica para glicoproteina mielina-associada
— doenca desmielinizante; componente M >3g/dL, mas IgM
ndo excretada pelo rim e s6 20% té€m cadeias leves (k em 80%).
22.3. Clinica: apresentagdo por fadiga, infecgdes recorrentes (= MM), mas epistaxis,
distirbios visuais e sintomas neuroldgicos 11 comuns; adenopatias e
hepatoesplenomegalia comuns; oftalmoscopia revela dilatagdo venosa
por hiperviscosidade; também anemia normocrdmica/citica, mas
rolhdes e Coombs® mais frequentes; linfocitos malignos comuns no
sangue periférico; 10% das IgM sdo crioglobulinas (puras).
22.4. Terapia: plasmaferese se hiperviscosidade grave; QT agente unico (cladribina
ou fludarabina; 80% resposta) e/ou rituximab; sobrevida > ao MM.
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23. SINDROME POEMS

24.

25.

23.1.
23.2.
23.3.
23.4.

Definicao: polineuropatia, organomegalia, endocrinopatia, MM, A cutaneas.
Epidemiologia: polineuropatia em 1,4% MM, mas POEMS raro neste grupo.
Patofisiologia: por 1 citocinas inflamatérias (IL1, IL6, VEGF e TNF).

Clinica: polineuropatia sensoriomotora grave progressiva associada a lesdes

liticas pelo MM; adenopatias e hepatoesplenomegalia em % (# MM);
endocrinopatia inclui amenorreia (%), impoténcia e ginecomastia (J3),
hiperprolactinemia, DM tipo 2, por vezes, hipotiroidismo e
insuficiéncia adrenal; alteragdes cutdneas incluem 1 pigmentacdo, T
pilosidade, pele espessa, hipocratismo; também edema periférico,
ascite, derrame pleural, febre, trombocitose.

23.5. Terapéutica: terapia do MM pode melhorar outras manifestacdes.

DOENCAS DAS CADEIAS PESADAS

24.1. Geral: neoplasias linfoplasmociticas raras; isotipos y, o € p (8/€ ndo descritas).
24.2. Gama: doenga de Franklin; adenopatia, febre, anemia, hepatoesplenomegalia e

fadiga; sintoma mais caracteristico ¢ edema palato (envolvimento anel
Waldeyer; pode causar dificuldade respiratoria); diagndstico por
componente M (comum <2g/dL; sangue e urina) que reage com
agentes anti-IgG mas ndo com anti-cadeias leves; maioria sub-classe
Gama 1; geralmente progressao rapida e morte.

24.3. Alfa: doenca Seligmann; tipo mais comum; ~linfoma mediterranico; infiltracdo

linfoplasmocitéide da lamina propria do delgado; demonstracdo do
componente M dificil porque cadeias alfa polimerizam (1 difuso e nao
pico); apresentacdo com diarreia cronica, | peso € ma absor¢ao, com
adenopatias mesentéricas e para-aorticas extensas; envolvimento trato
respiratorio raro; curso muito varidavel, QT pode originar remissdes
longas; por vezes resposta a AB e QT+AB mais eficaz que QT isolada
(papel etioldgico infeccao como estimulo antigénico ?).

24.4. Mu: ocorre em subtipo raro de LLC (difere por linfécitos malignos vacuolados

TRANSFUSAO

e excrecdo de cadeias k na urina); componente M que reage com anti-IgM
mas ndo com anti-cadeias leves confirma; terapia igual a da LLC.

25.1. Grupos sanguineos
25.1.1. ABO: Cr.9; fen6tipo Bombay se Oy; isoaglutininas — ac naturais anti-A/B

(também anti-H se 0y); ndo secretores 1 susceptibilidade infeccao.

25.1.2. Rh: Cr.1; 15% da populag@o ¢ DO (anti-D se exposi¢do a Rh®).
25.1.3. Outros: Lewis (IgM, ndo atravessa placenta), sistema I (ac anti-I por vezes

doenga aglutininas frias); sistema P (anti-P [Donath-Landsteiner]
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na PCH); MNSsU (anti-S/s [ap6s transfusdo/gravidez] pode causar
hemolise; anti-U problematico pois ag U muito comum); Kell
(Cr.X; auséncia precursor Kell [fenotipo McLeod] — acantocitos,
| Y-vida GVs, distrofia muscular progressiva com A cardiacas;
mutacdo gene Ky causa 60% da CGD); Dufty (receptor P. vivax
[ausente em 70% populacdo nas areas endémicas]); Kidd (reac¢do
hemolitica retardada em transfusdo “compativel”).

25.2. Tipagem: T/S — “foward type” (ABO e Rh), “reverse type” (isoaglutininas),

“screen” aloanticorpos (rastreia ac anti-outros grupos sanguineos).

25.3. Componentes

25.3.1. Sangue total: ideal na hemorragia > volume; 1 afinidade O, (|2,3-BPG).

25.3.2. UCE: oxigenacao adequada até Hb7g/dL (1 se comorbilidade); ITUCE THb

~1g/dL; desleucocitado | febre pds-transfusao, CMV, imunizacao.

25.3.3. Plaquetas: transfundir se <10.000 (5.000 sem febre/infeccao ?); 50.000 se

procedimento invasivo; em conjuntos 5-8 unidades de multiplos
dadores ou 1 unidade de dador unico (colhida por aférese;
preferivel se multiplas transfusodes [| risco imunizagao]).

25.3.4. Plasma fresco: contém factores coagulacdo, fibrinogénio, AT, albumina,
proteina C e S; indicado se coagulopatia, TTP, | proteinas
plasma; ¢ acelular (sem risco infecgdo CMV); se défice
IgA plasma de dadores com défice IgA (evita anafilaxia).

25.3.5. Crioprecipitado: fonte fibrinogénio, factor VIII e vWF.

25.3.6. Derivados plasma: concentrados de proteinas plasmaticas especificas.

25.4. Reacgoes adversas imunes: maioria humoral, por vezes celular.

25.4.1. Hemolise aguda: por ac pré-formados contra GVs dador; anti-A/B mais
comuns, mas também Rh, Kell, Duffy; hipotensao,
taquipneia, taquicardia, febre, tremores, hemoglubinuria
e hemoglobinemia, dor toracica, flanco, desconforto no
local infusdo; CI podem levar a disfungdo renal e IR
(induzir diurese com fluidos e furosemido/manitol);
factor tecidual libertado GVs lisados pode iniciar CIV
(monitorizar TP a aPTT); maioria por erro “cabeceira”.

25.4.2. Hemolise retardada: doentes pré-sensibilizados com T/S® por | titulo; ac

detectavel apos 1-2 semanas; terapia ndo necessaria.

25.4.3. Reacgdo febril ndo hemolitica: reacgdo mais comum; tremores e T >1°C;

por ac anti-leucdcitos ou HLA (geralmente
multiparas ou multiplas transfusdes);
maioria ligeira; a desleucocitagdo previne;
se recorrente dar paracetamol prévio.

25.4.4. Reacgdo alérgica: também muito comuns; urticaria por proteinas plasma;
se ligeira parar temporariamente transfusdo e dar anti-
histaminicos (dar antes se antecedentes); lavagem |
componentes plasmaticos residuais (raro ser necessario)

25.4.5. Anafilaxia: logo apds inicio transfusdo; parar transfusdo; dar epinefrina;

corticdides podem ser necessarios; risco T no défice IgA.
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25.4.6. GVHD: mediada por linfocitos T dador; febre, erupcao cutinea, diarreia,
disfuncdo hepatica; muito resistente a terapéutica; clinica apos 8-
10 horas, morte em 3-4 semanas; irradiacdo previne; T risco em
linfoma, imunodeficientes, dador familiar, p6s-SCT.

25.4.7. ALI pos-transfusional: ac anti-HLA do dador (comum em multiparas)
ligam-se aos leucocitos receptor e ficam retidos
circulacdo pulmonar — dificuldade respiratoria,
edema pulmonar ndo cardiogénico; terapia de
suporte; maioria sem sequelas.

25.4.8. Parpura: trombocitopenia 7-10 dias apos transfusdo plaquetas; sobretudo

em @ ; por producdo ac anti-plaquetas do dador e receptor; dar Ig.

25.4.9. Aloimunizagdo: pode ocorrer para ag GVs ou proteinas plasma; evitar

sensibilizagdo com desleucocitagdo e | transfusoes.
25.5. Reaccoes adversas nao imunes

25.5.1. Sobrecarga hidrica: monitorizar e dar diurético se necessario.

25.5.2. Hipotermia: por componentes frios/congelados; pode causar arritmias.

25.5.3. Toxicidade electrolitos: K por perda dos GVs; citrato (usado como

anticoagulante) ¢ quelante do Ca®" e pode levar a
coagulopatia e hipocalcemia.

25.5.4. Sobrecarga Fe: disfuncdo 6rgdo comum apds 100 UCEs; desferroxamina

pouco eficaz; se possivel preferir EPO.

25.5.5. Hipotensao: se receptor medicado com IECA (| degradacdo bradicinina).

25.5.6. Imunomodulacao: mediada por leucdcitos (desleucocitagao minimiza).

26. TRANSPLANTE CELULAS HEMATOPOIETICAS

26.1. Tipos

26.1.1. Alogénico: 1-3% risco rejei¢ao e ~15% de GVHD grave se dador familiar

HLA compativel 6/6 (~ se 5/6, mas sobrevida | se 3-4/6).

26.1.2. Autdlogo: sem rejeicao/GVHD, mas sem GVT e tem risco contaminagao.

26.2. Colheita: sangue periférico (pds G/GM-CSF) tem recuperacao hematopoiética
mais rapida que medula; corddo ¢ mais lento, mas | risco GVHD.

26.3. Complicagoes pelo regime pré-transplante

26.3.1. Precoces: nausea, vomitos, eritema comuns; ciclofosfamida em dose 1

Neutropenia pode causar cistite e, raramente, cardite hemorragicas; mucosite
Thrombosytopenia comum (5-7 dias); alopécia (5-6 dias); pancitopenia profunda (1
e semana); doenca hepatica veno-oclusiva em 10% (~30%
VoD mortalidade, com insuficiéncia progressiva e s. hepato-renal
Idiopathic prisumoria terminal); pneumonias por infecg¢ao (~5% por toxicidade QT).

— 26.3.2. Tardias: em criangas atraso crescimento ¢ maturacdo sexual

ectons P e tie (hormona crescimento e sexuais melhoram);
2 aram positive
Gram negafive b b A : L .
Bacterial e e azoospermia (J) e insuficiéncia ovarica (9); por
Funga Candda vezes disfuncdo tiroideia, cataratas (10-20% apos
Aspargiius . g ’ .
Vira s RT corpo todo ou corticoides), necrose asséptica
LR . cabega fémur em 10% com corticoterapia cronica.
T T B T T
Day 0 Day 30 Day 60 Day 890 Day 180 Day 360
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26.4. GVHD: por acgdo linfocitos T alogénicos (transfundidos ou ap6s reac¢dao com
antigénios do hospedeiro); aguda se <3 meses, cronica se >3 meses.
26.4.1. Aguda: geralmente 2-4 semanas ap6s SCT; exantema eritematoso maculo-
papular, anorexia e/ou diarreia, doenca hepatica (T AST, ALT, FA,
bilirrubina); diagndstico por bidpsia (lesdo endotelial, infiltrado
linfocitario); grau I ndo requer terapia, II-IV tem clinica
importante, | sobrevida e requerem terapia agressiva; 1 incidéncia
se dador “mismatched” ou ndo familiar, idosos, intolerancia aos
farmacos preventivos; prevencao — uso precoce imunossupressores
apd6s SCT ou remogao células T do dador (mas 1 risco rejeigao e
recorréncia tumor); mesmo apds profilaxia, GVHD ocorre em
~30% com dadores familiares compativeis e 60% nao familares;
terapia com corticdides, ATG ou ac anti-células T.

Pele Bilirrubina GI

o |1 |Exantema <25% 2-3mg/dL | Diarreia 500-1000mL/d
"'g 2 | Exantema 25-50% 3-6 mg/dL | Diarreia 1000-1500mL/d
g 3 | Eritrodermia 6-15 mg/dL | Diarreia >1500mL/d

4 ] Descamagio e bolhas > 15 mg/dL | lleus

I 1-2 0 0
§ i 13 1 1
o |[II 1-3 2-3 2-3

v 2-4 2-4 2-4

26.4.2. Cronica: 20~50% apo6s >6 meses; T comum idosos, dador “mismatched”
ou ndo familiar, GVHD aguda; ~ a doenga autoimune com
exantema malar, s. sicca, artrite, bronquiolite obliterante,
degeneracao ductos biliares e colestase; terapia com prednisona
ou ciclosporina; resolve na maioria, mas pode levar 1-3 anos de
terapia; TMP/SMX profilatico pelo 1 risco infeccao na GVHD.

26.5. Rejeicao: por n° | de células transplantadas, dano colheita/armazenamento,
exposi¢do a mielotoxicos pos-transplante, infeccailo CMV/HHV-6 ?;
também por rejeicdo imune (regime imunossupressivo pré-SCT |
intenso, SCT sem células T, “mismatch” HLA); terapéutica —
remover mielotoxicos e G/GM-CSF; 2° SCT se refractario (ap6s
novo regime imunossupressivo com corticoides + ac anti-CD3).

26.6. Infeccao: profilaxia com fluconazole e AB se granuldcitos <500/uL; se HSV®
aciclovir profilatico; <3 meses ap6s SCT bactérias gram®, fungos e
virus (CMV; prevencdo com SCT CMVO [seronegativo] ou
ganciclovir profilatico [se seropositivo]; foscarnet se infec¢do);
TMP/SMX antes e depois SCT previne pneumonia P. carinni; risco
infeccdo || apés 3 meses excepto se GVHD cronica (necessitando
imunossupressao cronica); manter TMP/SMX se imunossupressao e
aciclovir até 1 ano p6s-SCT.

27. DISFUNCAO PLAQUETARIA
(Vide Hemorragia e Trombose)
27.1. Geral: '5 plaquetas sequestradas bago, % circulam durante 7-10 dias (normal
150-450.000/uL); TPO regula producao (| n°® plaquetas — 1 TPO).
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27.2. Trombocitopenia
27.2.1. Patofisiologia: por | produgdo, 1 sequestro esplénico ou 1 destruigao; por
vezes pseudotrombocitopenia — artefacto colheita (EDTA).
| produgdo: afecta outras linhas — anemia e leucopenia; biopsia ou
aspirado medular diagnosticam; causas mais comuns siao
aplasia, fibrose ou infiltragdo; iatrogénica por citotoxicos.
1 sequestro: maioria por HTPortal ou infiltragdo esplénica; pode estar
associada a disfun¢ao medular (doengas hematoldgicas).
1 destruicdo: por vasos andémalos, trombos, proteses vasculares; comum
se vasculite, HUS, TTP, CID, destrui¢dao imune (infeccao,
farmacos, PTI); esplenomegalia rara e T megacariocitos.

| Low platelet count |

1

I Splenomegaly | | Mormal spleen I
1 1
| t 1 1
Normal marrow Abnormal marrow Abnormal marrow Normal marrow |
Congestive Hematologic disorders Hematologic disordars
splenomegaly Leukamia Aplasia
Liver diseass Lymphoma Refractory anemias
Storage diseases Myaloid metaplasia Pralaukeamia
Tumor 1 Metastatic cancer
Abnormal Combined disorder | | Production defect | | Excass destruction |
sequeastration
Immune Nonimmune
Drug Sepsis/DIC
Idiopathic Vasculitis
Prasthesis

27.2.2. Farmacos: por depressao medular (agentes QT, alcool, tiazidas) ou imune
(ABs, heparina; geralmente melhora 7-10 dias apds paragem:;
por vezes pode requerer corticoides, plasmaferese, transfusao).

HIT: 10-15% tratados com UFH; pode ocorrer hemorragia ou trombose
paradoxal; tipo I (aglutinacdo directa plaquetas) ou tipo II (imune;
mais grave); reverte com paragem da heparina; LMWH tem |
incidéncia, mas em 80-90% ha reac¢do cruzada com ac. formados;
tratar com outro inibidor trombina (argatroban ¢ farmaco escolha).

27.2.3. PTI

Aguda: trombocitopenia subita e grave apos infec¢ao (sobretudo infec¢ao
respiratoria alta; por vezes EBV, toxoplasmose, CMV, prédromo
hepatite viral, infeccdo HIV precoce); comum na infincia (90%
da trombocitopenia imune pediatrica), rara em adultos (<10% da
trombocitopenia pos-pubertal); 60% das criangas recupera em 4-6
semanas € >90% em 3-6 meses; exame medular exclui tratar-se de
anemia aplastica, leucemia aguda ou tumor metastatico.

Cronica: mais comum em adultos (93:1&, maioria 20-40 anos); pode ser

subita (~aguda), mas geralmente indolente; ac anti-GpllIb/Illa
(anti-GpIb/IX | comum); pedir ANA e exame medular para

excluir LES e doenga hematologica 1°™; se adenopatias ou
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espleno e/ou hepatomegalia, pedir serologias hepatites viricas,
CMV, EBV, Toxoplasma ¢ HIV.

Terapéutica: expectante excepto se <20.000 plaquetas ou hemorragia
(corticoides geralmente controlam hemorragia, mas pode
ser necessario Ig EV ou anti-RhD [WinRho]; esplenectomia
urgente se grave/refractaria); 50% adultos com PTI crénica
respondem corticoides, mas maioria recorre apos paragem
— esplenectomia electiva (maioria dos cortico-dependentes
e alguns dos cortico-refractarios responde; se sem resposta
excluir bago acessorio [auséncia de corpos de Howell-Jolly
sugere, cintigrafia confirma) — imunossupressores se
refractaria (Ig EV ou anti-RhD s6 t€m eficacia transitoria);
rituximab pode ser preferivel a corticoterapia cronica (anti-
CD20; suprime linfocitos B e portanto a produgdo de ac).

27.3. Alteracao funcional: ao nivel da adesdo, agrega¢do ou libertagao de granulos.
27.3.1. Doenca de von Willebrand [vWD]

Etiologia: hereditaria (AD excepto tipo III) ou adquirida (raro).

Epidemiologia: discrasia hemorragica hereditaria mais comum (0,2-1%)

Patofisiologia: vWF facilita adesao plaquetaria e transporta factor VIII;

vWEF sintetizado por megacaridcitos e células endoteliais
— multimeros plasmaticos de varios pesos moleculares.
Clinica: ligeira (hemorragia pos trauma/cirurgia) ou grave (espontanea).
Laboratorio: 1 tempo hemorragia, | [VWF] plasmatico, | actividade
biologica vVWF (medida através do cofactor bioscetina), |
actividade factor VIII.

Tipo I: 0 mais comum; |VWF ligeira/moderada; eletroforese normal.

Tipo II: | comum; vWF disfuncional (niveis ~ normais); eletroforese
andmala; tipo Ila (| formas de grande e médio peso molecular;
secrecdo inapropriada ou destruicdo precoce;) e tipo IIb'” (| s6
das formas com grande peso molecular; ligacdao inapropriada
as plaquetas formando agregados que sdo depois removidos
[origina trombocitopenia ligeiral]).

Tipo III: rara e grave; AR (geralmente progenitores com tipo I ligeira
[heterozigoticos]); sem VWF detectavel e factor VIII muito
baixo (podem ter hemartroses).

Tipo IIn: defeito na ligagdo ao factor VIII — hemofilia ligeira (9 € &).

Terapéutica: concentrado de factor VIII retém multimeros vWF e pode

tratar todas as formas durante cirurgia ou apds trauma; se
menorragia recorrente suprimir menstruacdo com ACO;
desmopressina 1 niveis de vWF (util no tipo I, testar no
tipo II [vWF disfuncional] e ineficaz no tipo III).
vWD adquirida: ac anti-vWF (vWD grave ap6s multiplas transfusoes;
doencas autoimunes e lifoproliferativas) e tumores que
adsorvem VWF (linféides [macroglobulinemia de
Waldenstrom e linfomas] ou outros [tumor Wilms]).

7 yWD tipo plaquetirio: defeito plaquetario (mutagdo GpIb/IX que interage com vWF) simula tipo IIb.
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27.3.2. Defeito membrana plaquetaria: AR; causam hemorragia mucosa grave.
S. Bernard-Soulier: défice/disfuncao Gplb/IX — | adesdo.
Trombastenia Glanzmann: défice/disfungao Gbllb/Illa — | agregacao.
27.3.3. | libertacdo granulos: geralmente por AINEs (AAS ¢ o mais comum e
potente; irreversivel [5-7 dias]); também genético
(raro) e metabodlica (disfungao urémica).
27.3.4. | armazenamento: limitado plaquetas ou sistémico (Hermansky-Pudlak ou
Chédiak-Higashi); por vezes ocorre se leucemia, s.
mieloproliferativo, doenga hepatica, LES, apos bypass.

28. PURPURAS VASCULARES

28.1. TTP

28.1.1. Etiologia: gravidez, metéstases, mitomicina C, QT, HIV, ticlopidina.

28.1.2. Patofisiologia: lesdo endotelial — libertacdo de pré-coagulantes (VWF) —

trombos microvasculares hialinos de fibrina; deve-se a
deficiéncia de metaloproteinase — ADAMTS 13, congénita
(s. Upshaw-Shulman, AR, episodios recorrentes tipo-TTP)
ou adquirida (mais comum; ac anti-ADAMTS 13).

28.1.3. Clinica: anemia hemolitica Coombs® com esquizdcitos, trombocitopenia,
achados neurologicos difusos (ndo focais), disfuncao renal, febre;
achados neuroldgicos e renais apenas se trombocitopenia marcada
(<30.000); inicio subito, mas pode durar dias/semanas, por vezes
meses; sinais neurologicos em >90% dos casos fatais; pode
envolver corondrias (morte subita); activagdo minima coagulagao
(PT, aPTT, fibrinogénio, PDF estdo ~normais); ANA® em ~20%.

28.1.4. Terapéutica: exsanguinotransfusao ou plasmaferese com infusdo plasma;

por vezes curso cronico recorrente (plasmaferese manutengao;
alguns doentes controlados apenas com corticoterapia).

28.1.5. Prognéstico: gravidade estimada pela anemia, trombocitopenia e LDH;

maioria recupera com terapéutica, sem lesdes residuais.

28.2. HUS: doenga da infancia precoce; febre, trombocitopenia, anemia hemolitica
microangiopatica e IRA; doenca febril pode anteceder (associada E. coli
O157:H7, produtora de toxina tipo-Shigella); trombos hialinos s6 nos
vasos renais; sem Aneurologicas (excepto pela uremia) e ndo relacionada
com ADAMTS 13; sem coagulopatia consumo; didlise na IRA reduz
mortalidade para 5% (1 adultos); 10-50% ficam com lesdo renal crénica.

28.3. HSP: em criancas e adultos jovens; pode ser precedido de infecc¢do respiratoria
alta, faringite estreptocdcica ou associada a alergia farmacos/alimentos;
vasculite auto-limitada de pequenos vasos (lesdes vasculares contém IgA
e C3) — exsudagdo e hemorragia; exantema tipo purpura ou urticaria,
poliartralgias, dor abdominal tipo cdélica, hematuria (glomerulonefrite);
coagulacdo normal; raramente IRA fatal e em 5-10% nefrite cronica;
corticoides aliviam sintomas, mas nao alteram curso da doenga.
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29. DISCRASIAS HEMORRAGICAS
(Vide Hemorragia e Trombose)
29.1. Défice factor VIII: hemofilia A
29.1.1. Geral: X-recessivo, 1/10.000 J.

29.1.2. Patofisiologia: factor VIII sintetizado no Antithrombin Cell suface
. K= Xl ) in"
figado e circula em jwwk y

, ¥
complexo com VWF; ¢ A2

Cross-linked fibrin

sintomas se factor VIII Vﬁ: l A

<5% (grave se <1% - PL}NX o 7, o Frnegen
hemorragia  espontanea; Aciate dp""“'afbj”w—a:“mmb‘“

moderada 1'5%, ligeira N+ Protein protein C= =~ PL Ca™' Fibrin monomer
>5% - hemorragia pouco - Protein § Fibrin polymer
frequente e geralmente M + thrombin jxitia

apods trauma).
29.1.3. Clinica: hemorragia horas-dias ap6s trauma e, se ndo tratada, pode durar
dias — 1 pressao tecidos — s. compartimental, congestdo venosa
(pseudoflebite) e isquemia nervosa; colecgdes podem formar
massas calcificadas (s. pseudotumural); comum diagnostico feito
apos parto por cefalohematoma extenso, mas se moderada pode
sO ser diagnosticada com o inicio marcha/gatinhar ou, se ligeira,
na idade adulta; tipico dor e edema em articulagdo carga (anca,
joelho, tibio-tarsica) — hemartrose — se recorrente, osteoartrite,
fibrose articular, anquilose e eventual atrofia muscular; hematuria
comum (maioria auto-limitada); complicagdes mais graves sao
hemorragia orofaringea e hemorragia no SNC.
29.1.4. Laboratorio: T aPTT, com PT, tempo hemorragia e plaquetas normais.
29.1.5. Terapéutica: plasma fresco, concentrado de factor VIII e crioprecipitado;
actualmente factor VIII recombinante ou purificado por ac
monoclonais ¢ preferido para minimizar risco infec¢ao viral e
exposi¢do a proteinas plasma; factor VIII tem '2-vida 8-12h
(infusdo continua ou, pelo menos, 2x/dia); desmopressina 1
transitoriamente niveis factor VIII na hemofilia ligeira; se
hemorragia precoce ou ndo complicada, infusdo factor VIII
até niveis 15-20% (cada unidade [1mL] 12%/kg); se extensa
manter niveis 25-50% durante minimo 72h e se grave (p. ex.
SNC, cirurgia major) infusdo longa (~2 semanas) mantendo
niveis >50%; se procedimento dentario dose uUnica factor
VIII seguido de 4cido e-aminocaprdico 4x/dia durante 3-4
dias (inibe activadores do plasminogénio), mas se
procedimento major internar para infusdo de factor VIII;
infusdes profilaticas de factor VIII se hemorragia recorrente.
29.1.6. Complicagdes: hepatite comum (actualmente risco ¢ menor) e SIDA se
produtos sanguineos antes testes para HIV; ferropenia rara
pois hemorragia ¢ geralmente interna; por vezes anemia
hemolitica Coombs@® ligeira por ac anti-A/B presentes em
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concentrados pureza intermédia; 10-20% com hemofilia
grave desenvolvem inibidores factor VIII apos multiplas
transfusdes (maioria IgG que neutralizam factor VIII; tipo
I 1 titulo apds exposicdo — ndo dar factor VIII humano,
mas sim porcino, complexos protrombina ou factor VIla
[activa factor X directamente]; tipo II tém baixo titulo
constante — responde a Tdose de factor VIII; indugdo de
tolerancia cara e pouco eficaz — usar na doenga grave).

29.1.7. Rastreio: diagnostico na gravidez por biopsia coridnica ou amniocentese.

29.1.8. @ portadoras: por vezes niveis <50%; menorragia ¢ hemorragia pos
trauma; raramente podem ser verdadeiras hemofilicas
(sindrome de Turner e mosaicismo X0).

29.2. Défice factor IX: hemofilia B; X-recessivo, 1/100.000; clinica ~hemofilia A;
tratamento com factor IX recombinante ou purificado;
complicacdo acrescida de poder conter factores coagulacao
activados causando trombose e embolismo (adicionar
heparina, voltar ao plasma fresco ?).

29.3. Défice factor XI: AR (Ashkenazi); fraca correlagdo entre niveis de factor XI e
propensdo hemorragica; hemorragia espontanea/hemartroses
raras; infusdes didrias plasma (72-vida ~24h) se hemorragia.

29.4. Défice de outros factores coagulacio

29.4.1. 11, V, VII e X: muito raros; AR; pode ocorrer hemorragia espontanea, mas
hemartroses raras; tratar com plasma fresco.
29.4.2. XII: 11 aPTT (>100s), mas hemostase normal; ndo requer terapia.
29.5. A fibrinogénio: ndo causam geralmente hemorragia grave, excepto se cirurgia.
29.5.1. Afibrinogenemia: sem fibrinogénio detectavel; episddios de hemorragia
pouco frequente e ligeira; sem alteracdo genética major.
29.5.2. Disfribrinogenemia: mutacdo fibrinogénio geralmente AD (% fibrinogénio
normal e 2 anormal); fligeiro PT, aPTT e disparidade
entre niveis e fungdo do fibrinogénio; assintomaticos
ou hemorragia moderada; por vezes fibrinogénio
mutado € pro-trombdtico e noutros T risco de aborto;
também forma adquirida (doenga hepatica, hepatoma,
SIDA, doengas linfoproliferativas).
29.6. Défice factor XIII: muito raro; hemorragia neonatal; por vezes | cicatrizacao,
1 risco hemorragia intra-cerebral, infertilidade (3, aborto
(9); farmacos (isoniazida) podem simular | factor XIII;
infusdo Unica de plasma fresco é eficaz (Y2-vida 14 dias).

29.7. Défice VitK: causas major sdo |ingestdo, ma-absor¢ao e doenca hepatocelular;

défice VitK | factores complexo protrombina (II, VII, IX, X;
proteinas C e S); factor VII e proteina C sdo 1* a | (tém %-vida
mais curta) — TPT com aPTT normal; depois | outros factores
— 1aPTT; VitK parentérica restaura reservas e permite producao
factores em 8-10h (mensal se causa de défice se mantiver);
plasma fresco se hemorragia grave (correc¢ao imediata); evitar
concentrados complexo protrombina (risco trombose e hepatite).

Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 211 de 222
16th Edition



HEMATOLOGIA

29.8. Coagulacao Intravascular Disseminada [CID]

29.8.1. Etiologia: varias causas, mas mais comuns sdo catastrofe obstétrica,

metastases, trauma grave e sépsis bacteriana.

29.8.2. Patofisiologia: por libertagdo factor tecidual na circulagdo ou activagdo da
coagulacdo por endotoxina (também 1 produgdo factor
tecidual)—trombos/€émbolos na microcirculagdo—consumo
de pro-coagulantes e fibrindlise 2*™* — hemorragia

29.8.3. Clinica: hemorragia na maioria; por vezes trombose e embolismo com

isquemia periférica; alguns tém A laboratoriais sem evidéncia de
hemorragia ou trombose (sobretudo CID cronica e malignidade).

29.8.4. Laboratério: trombocitopenia, esquizdcitos, 1PT e aPTT, | fibrinogénio

(prediz hemorragia), T PDFs (D-dimeros € mais especifico).

29.8.5. Terapéutica: corrigir desencadeante, controlar sintoma major (hemorragia

— plasma fresco e plaquetas [heparina controversa — reservar
para hemorragia refractaria]; trombose — anticoagular com
heparina EV) e instituir profilaxia para prevenir CID cronica
(heparina a longo prazo; nao responde a varfarina).

29.9. Coagulopatia na DHC: hemorragia por lesdo anatémica (varizes, UP, gastrite)
exacerbada por defeito hemostético (trombocitopenia
por hiperesplenismo; | VitK [|reserva e |absor¢ao por
colestase]; | sintese hepatica de factores coagulagdo
[VitK dependentes + fibrinogénio] e | sintese de
inibidores da coagulacao [AT III, proteinas C e S| —
predisposi¢ao para CID); TP prediz risco hemorragia;
|l fibrinogénio sugere CID; dar VitK parentérica;
corrigir défice factores coagulacdo com plasma fresco
(evitar concentrado de complexo de protrombina e
crioprecipitado — ndo contém todos os factores em
falta, podem contar factores coagulacdo activados e
tém risco contaminagdo de [SIDA, hepatite]).

29.10. Anticoagulantes circulantes: maioria IgG que interferem com coagulacao;

infusdo plasma nao corrige T TP e/ou aPTT.

29.10.1. Especificos: em 15-20% dos doentes com hemofilia A ou B apds infusao

plasma; por vezes também em individuos normais; sobretudo
para o factor VIII (hemofilia A, pods-parto, farmacos, LES,
SIDA), mas pode ocorrer para qualquer factor; se hemorragia
pode requerer infusdo massiva de plasma, complexo
protrombina activado, plasmaferese ou exsanguinotransfusao;
imunossupressao cronica util sobretudo individuos normais.

29.10.2. Inespecificos: tipo-lupico; ligam-se a fosfolipidos; avaliados através da

actividade anticoagulante (anticoagulante lupico) ou pela
capacidade ligagdo ao complexo fosfolipido-cardiolipina
(ac anticardiolipina); surgem sobretudo no LES, mas
também em outras doencas ¢ individuos normais;
hemostase normal excepto se trombocitopenia ou défice
protrombina concomitante (também imunes); podem
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predispor para TE arterial e venoso e abortos 2° trimestre;
risco trombose sobretudo em doentes com LES; ndo tratar
se assintomatico; anticoagulacdo cronica se trombose
(controverso se trombose minor em doente sem LES) ou
mais do que 1 aborto no 2° trimestre (sobretudo se LES).

30. DISCRASIAS TROMBOTICAS

(Vide Hemorragia e Trombose)

30.1. Geral: pesquisar défice AT, proteina C ou S e factor V Leiden se TE venoso
sem predisponente claro, histéria familiar, <30 anos ou >1 episddio;
apos trombose iniciar heparina em todos — 3 meses varfarina (se |AT
ou homozigoticos para factor V Leiden manter varfarina cronicamente
[risco de recorréncia elevado]; se défice proteina C ou S, heterozigdticos
para factor V Leiden ou mutagdo protrombina, iniciar varfarina cronica
s6 no 2° episddio); em todos (mesmo se assintomaticos) terapia
substituicdo (plasma) ou heparina profilatica se cirurgia ou trauma;
evitar ACO nas @; fazer rastreio nos familiares.

Prevaléncia de discrasias trombéticas na trombose venosa
Discrasia Tromboética Prevaléncia
Factor V Leiden (Arginina 506 Glutamina) 12-40%
Hiperhomocisteinemia 10-20%
Protrombina G20210A 6-18%
Défice AT Il e proteinas C e S 5-15%
Sindrome Anticorpos Anti-Fosfolipidos 10-20%

30.2. Défice AT: AD; 1 risco de trombose se niveis AT <50%; maioria défice ligeiro
(heterozigdticos); se trombose aguda tratar com heparina EV (ha
AT suficiente para servir de cofactor) seguida de varfarina cronica.
30.3. Défice proteinas C e S: proteina C e S destroem factor Va e VIlla (proteina C
pode ainda 1 fibrindlise); défice proteina C e S sdo
idénticos (maioria AD; causa TVP e TEP recorrente);
correlag@o entre niveis e clinica menos precisa que no
défice AT, apds trombose anticoagular com heparina
— varfarina (| niveis proteina C e S [pode anular
efeito anticoagulante] e tem risco de necrose cutanea
no défice proteina C); infusdo plasma periddica ¢é
preferivel a varfarina na | proteina C homozigotica.
30.4. Factor V Leiden: AD; resisténcia a proteina C activada (ndo 1aPTT); mutacao
factor V% A€~6 304 da populagdo ¢ heterozigotica; pode
ser responsavel por 25% dos casos de TVP e TEP recorrente;
heterozigotia 17x risco TE (risco Tcom idade; ACO/gravidez
[T15x risco]; risco ¢ aditivo com outros defeitos [p. ex.
défice proteina C ou S]); homozigotia 120x risco de TE.
30.5. Mutaciio protrombina: mutacdo (G20210A) 1 30% niveis protrombina — 1
risco de trombose venosa e embolia; heterozigdticos
responsaveis por ~18% casos com historia familiar de
TVP e 6% dos 1 episddios de TVP.
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30.6. A fibrinolise: disfibrinogenemias pro-trombdticas (embora maioria cause
discrasia hemorragica), défice/anomalia plasminogénio (causa
resisténcia a estrepto e urocinase), défice tPA e aumento PAI.

30.7. Outros: 1 risco trombdtico também na ICC, cancro metastatico, cirurgia major,

gravidez, obesidade, DM, doencas hematologicas (HPN, trombocitemia
essencial, policitemia vera), lesdo endotelial (homocistinﬁrialg, Behget,
Kawasaki), farmacos (ACO, L-asparaginase, GM-CSF, tamoxifeno).

31. ANTIPLAQUETARIOS
(Diminuem mortalidade da doenga vascular em 15% e eventos ndo fatais em 30%)
31.1. AAS: inactiva irreversivelmente COX 1 e 2 (impede sintese TXA,); efeito em
lh e duram 1 semana (‘2-vida da plaqueta); efeito antitrombotico mesmo
em doses minimas (30mg/dia); eficaz na terapéutica angina estavel e
instavel, EAM, AIT, AVC e FA (minimo recomendado 75-325mg/d);
toxicidade GI e hemorragias.

31.2. Tienopiridinas: ticlopidina e clopidogrel inibem selectivamente agregacdo
induzida pelo ADP; ticlopidina tem risco de toxicidade
hematoldgica (nomeadamente TTP); clopidogrel raramente
causa TTP, tem boa absor¢do, ac¢do anti-agregante 2h apds
toma, estavel apos 4-7 dias e efeito dura 7 dias; clopidogrel
ligeiramente melhor que AAS na reducdo de eventos
isquémicos em doentes com AVC ou EAM recente (sobretudo
naqueles com doenga arterial periférica sintomatica); AAS +
clopidogrel melhor que AAS isolado ap6s SCA.

31.3. Antagonistas GplIb/IIla: abciximab, eptifibatide e tirofibam; EV >>> PO.

32. ANTICOAGULANTES

32.1. UFH: potencia ac¢do da AT (inactiva factor Xa e trombina); via EV ou SC;
semi-vida T com dosagem; removida pelo SRE, metabolizada no figado
e excretada pelo rim; resisténcia “verdadeira” a heparina por ligacao
inespecifica da heparina a leucdcitos, c€lulas endoteliais ou proteinas de
fase aguda (respostas anticoagulante [aPTT] e antitrombdtica [actividade
anti-factor Xa] inadequadas); resisténcia “aparente” por niveis 1 de
factor VIII (aPTT normal, mas actividade anti-factor Xa ¢ terapéutica);
parar se aPTT excessivo (UFH tem semi-vida apenas 1-2h) ou dar
sulfato protamina se hemorragia (por vezes anafilaxia e risco hemorragia
paradoxal se excessiva); aPTT pode nao ser fidvel se trombose por
anticoagulante lupico (usar método anti-factor Xa ou preferir LMWH);
CI se hemorragia, historia HIT, alergia a UFH ou produtos porcinos.
32.2. LMWH: também se liga a AT, mas actividade sobretudo anti-factor Xa (aPTT
ndo monitoriza); tem T biodisponibilidade, | ligacdo inespecifica e

'8 Homocistinaria: 1 risco trombose venosa e arterial (AVC, EAM); aspecto Marfinoide; défice VitB,
ocorre em 30% das pessoas >70 anos e pode levar a 1 niveis de homocisteina.
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semi-vida ndo dose dependente (1-2x/d, SC, dose varia s6 com peso
[ndo dar se obesidade morbida] e fungdo renal [se IR espagar
administra¢do]); pode causar 1 reversivel das transaminases (tal como
a UFH), mas tem |risco de HIT e osteopenia; apenas parcialmente
(~60%) inactivada pelo sulfato de protamina.

32.3. Heparindides: danaparindéide (mistura de sulfatos de heparano, dermatano e
condroitina) com ratio actividade anti-factor Xa:AT >22:1; V-
vida (24h) e potencial de reactividade cruzada com heparina.

32.4. Pentassacaridos: fondaparinaux ¢ inibidor selectivo indirecto do factor Xa;

administrado via SC; ndo requer monitorizagdo; eliminagao
prolongada se IR, >75 anos, <50kg; usado sobretudo na
profilaxia do TE em cirurgia ortopédica; | risco de HIT que
UFH e LMWH; idraparinaux tem 2-vida 130h (1x/semana).

32.5. Inibidores directos da trombina [DTIs]: farmacos de escolha na HIT.

32.5.1. Lepirudina: DTTI irreversivel; sem reac¢ao cruzada com heparina; '5-vida
curta (1,5h); SC; inactiva trombina no coagulo; monitorizada
por aPTT (1,5-2,5); |>50% mortalidade e risco TE/amputagao
se HIT; ndo tem antidoto, muito sensivel a fun¢do renal e em
40% ac. anti-hirudina (ndo inactiva, mas | excre¢ao renal).

32.5.2. Argatroban: DTI reversivel; inibe producao fibrina e activagdo plaquetas e
factores V, VII e XIII pela trombina livre e no coagulo; sem
reaccdo cruzada com heparina; metabolismo hepatico e
excre¢do biliar (| dose se doenga hepatica); semi-vida 40h; |
mortalidade e risco TE/amputacdo na HIT; aPTT alvo 1.5-3,
mas também altera TP (torna dificil introdugédo da varvarina).

32.5.3. Bivalirudina: DTI reversivel, “2-vida curta (25 minutos); usada sobretudo

durante PCI (mesma eficacia e mais segura que heparina).

32.5.4. Ximelagatran: DTI oral administrado em dose fixa, sem necessitar de

monitorizacdo e sem interac¢des com farmacos/alimentos;
rapida absor¢do (15-30min) e conversao para forma activa
(melagatran; pico 1-2h); eliminagdo renal; inibe activacao
factores coagulacdo e plaquetas pela trombina (livre e no
coagulo); por vezes alteracao fun¢ao hepatica reversivel.

32.6. Varfarina

32.6.1. Acgdo: |redutase VitK — |activagdo factores II,VILIX,X e proteinas C/S.

32.6.2. Cinética: '2-vida ~36h; dosagem influenciada pelas reservas de VitK,

funcdo hepatica, co-morbilidades, presenca mutagao P450 C29
ou outros farmacos (metabolizados via CitP450, que impecam
ligagdo a albumina, dificultem absor¢ao GI ou alterem flora GI).

32.6.3. Monitorizagao: PT (avalia factores II, VII e X) monitoriza anticoagulacao;

demora 4-5 dias até ser terapéutico (pois factores II e X
tém "2-vida >2 dias; PT pode 1 logo no 1° dia pela | factor
VII, que tem '2-vida mais curta [4-6h]); altas doses de
impregna¢do podem causar | rapida do factor VII, atraso
na estabilizacdo do PT e | proteina C (risco necrose
cutanea); INR alvo 2-3 (INR 2,5-3,5 se valvula protésica e
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profilaxia de EAM recorrente; INR <2 se profilaxia 1*™);
INR pouco fiavel se LES pois pode haver 1PT de base.
32.6.4. Riscos: hemorragia associado a INR>3, lesdao GI, terapia antiplaquetaria,
HTA, doenga renal e cerebrovascular; CI na gravidez, sobretudo
entre 6-12* semanas'’; necrose cutinea na 1* semana por | proteina
C; raramente pode causar ateroembolismo (sindrome “dedo azul”).

33. FIBRINOLITICOS

33.1. Estreptoquinase: plasminolitica apenas se complexada com plasminogénio;
ndao é fibrina selectiva; 's2-vida ~20 minutos; até 6% de
reacgOes alérgicas (anafilaxia em ~0,1%); se exposicao
prévia a estreptoquinase ou infec¢do estreptocdcica, podem
ter ac que neutralizem a sua acc¢do; usada sobretudo na
trombose venosa, EAM, trombose associada cateter central.

33.2. Urocinase: uPA; ndo ¢é fibrina selectiva; %-vida ~20 minutos; usada na TVP,

TEP, EAM, trombose arterial periférica e cateteres ocluidos.

33.3. rtPA: tPA recombinante; especifica para fibrina in vitro, mas produz estado
litico in vivo; 's-vida ~5 minutos; usada na TVP, TEP, EAM, AVC
isquémico e cateteres ocluidos.

33.4. Variantes tPA: reteplase (rPA) e tenecteplase (TNK-rtPA); maior ’2-vida que

tPA (~15 minutos) permitem administragcdo por bélus no EAM

33.5. Risco hemorragico: associado a fidade, sexo @, raga negra, TAS>140 e

TAD>100, historia de AVC, tPA >1,5mg/kg e |peso
corporal; especificidade para plasminogénio complexado
com fibrina deveria | risco hemorragico, mas sem
suporte pela evidéncia actual; fibrindlise por bdlus
facilita lise pequenos trombos (EAM), mas infusdo
continua preferivel se trombos grandes (periféricos).

' Embriopatia pela varfarina: hipoplasia nasal e ponteado epifisiario.
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1. IMUNOSSUPRESSORES
(Feito com base nos capitulos sobre transplantes hepatico, renal, cardiaco e pulmonar)
1.1. Corticoides

1.1.1. Acgdo: | libertagdo IL-6 e IL-1.

1.1.2. Efeitos 2*"*: HTA, fglicemia, reten¢do hidrica, estrias, redistribui¢do da
gordura corporal, pancreatite hemorragica, cataratas,
osteoporose, osteonecrose [ndo dose dependente], miopatia,
perturbacdes emocionais; | cicatrizagao e 1 risco infecgao;
linfopenia por sequestro.

1.2. Azatioprina e 6-Mercaptopurina [6-MP]

1.2.1. Accao: andlogos das purinas; inibe sintese DNA e/ou RNA.

1.2.2. Metabolismo: hepatico; | dose se associagdo com alopurinol (evitar).

1.2.3. Efeitos 2*": bem tolerados; pancreatite 3-4%, supressdo medular dose
dependente, hepatite, exantema, febre, nauseas; 7 doencas
linfoproliferativas.

1.3. Micofenolato Mofetil
1.3.1. Accdo: inibidor ndo nucleosideo do metabolismo das purinas; semelhante
a azatioprina / 6-MP (mais potente; frequentemente preferido).
1.3.2. Efeitos 2*": supressdo medular minima, queixas gastrointestinais.
1.4. Ciclosporina
1.4.1. Accao: inibidor da calcineurina; inibe activagdo precoce células T (| IL-
2), mas também c¢lulas B.

1.4.2. Efeitos 2™"*: sobretudo nefrotoxica (dose-dependente); também HTA,
hiperplasia gengival, hirsutismo, parestesias, tremores,
cefaleias, hipercaliemia, intolerancia a glicose, alteracdes
electroliticas, convulsodes; 1 doengas linfoproliferativas.

1.5. Tacrolimus: FK506; macrolido.

1.5.1. Acgdo: ~ a ciclosporina mas 10-100x mais potente; melhor absor¢ao oral.

1.5.2. Efeitos 2*"*: padrdo ~ a ciclosporina, mas mais toxico; sobretudo nefro e
neurotoxicidade; DM 1 comum, mas ndo causa hirsutismo e
hiperplasia gengival; 1 risco de doencas linfoproliferativas.

1.6. OKT3
1.6.1. Accdo: ac. monoclonal anti-células T (CD3+); rapido e potente (rejeicao
aguda resistente aos corticoides).
1.6.2. Efeitos 2*'*: febre transitoria, tremor, diarreia; 11 risco infec¢do (1 CMV
— profilaxia ganciclovir ?), doencas linfoproliferativas.
1.7. Metotrexato
1.7.1. Acgéo: | sintese DNA e IL-1.
1.7.2. Efeitos 2" leucopenia, fibrose hepatica, pneumonite hipersensibilidade
(rara, mas grave); contra-indicado na gravidez.
1.8. Globulina Anti-Linfécito [ALG]: ac. anti-linfocitos T.
1.9. 6-Tioguanina: semelhante a azatioprina / 6-MP.
1.10. Infliximab: anti-TNF; risco de Ac. Anti-Infliximab.
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1.11. Natalizumab: previne migragao leucocitos.

1.12. Daclizumab e Basiliximab: bloqueiam IL-2.

1.13. Talidomida: efeito anti-TNF.

1.14. Rapamicina: inibidor tardio da activagdo das células T.
1.15. Sirolimus: macrolido; inibe células T (| IL-2).

2. SIGLAS E ACRONIMOS

# A B C D E F GH I1JKULMNOZPQRSTUVWXYZ

# APC Antigen-Presenting Cell
oy AT o,-Antitripsina aPTT Tempo de Tromboplastina Parcial
AAG Incremento do Anion Gap Actlvad’a i i
2,3-BPG 2,3-Bisfosfoglicerato AR Autossomico R.eCGSSWO : :
A ARDS Sindrome de Dificuldade Respiratdria
Ao Aguda (do Adulto)
aa AMNOACICOS — ARPKD Doenga Renal Poliquistica Autossomica
AAS Ac@q A.cetllsallc.111.00 . Recessiva
AB Antibidtico / Antibioterapia ASC Apneia de Sono Central
ABPA Asp.ergilose Broncopulmonar Alérgica ASCA Ac. Anti-Saccharomyces cerevisiae
Ac Ant{corpo . . ASMA Anticorpos Anti-Musculo Liso
ACE Enzima Conversor da Angiotensina ASO Anti-Estreptolisina O /
ACMV Assist Control Mode Ventilation Apneia de Sono Obstrutiva
ACO Anticonceptivos Orais AT Antitrombina
AD Autossémico Dominante / ATG Globulina Anti-Timécito
Aurlcul?l Direita . ATL Linfoma/Leucemia células T Adulto
ADA Adenosina .Deamlnase AV Auriculo-Ventricular /
ADC Adenocarcinoma Arterio-Venoso
ADH Hormona Anti-Diurética AVC Acidente Vascular Cerebral
ADNAse | Anti-DNAse AVD Actividades da Vida Didria
ADO Antidiabéticos Orais AVP Arginina Vasopressina
ADPKD Doenca Renal Poliquistica Autossémica B
Dominante
ADT Antidepressivo Triciclico Eig Igavad(i Bz)gzo-glveflar
AE Auricula Esquerda ceregdo Act ’a asal
aFL Anticorpos Antifosfolipidos BAV BioqueTo dAurlculo—Ventrlcular
AFP a-Fetoproteina EBB B oque(llo ° Rarpo oroblast
AG Acido Gordo / Anion Gap FGF gact'or e Crescimento Fibroblastico
Ag Antigénio asico -
AGE Produtos Avangados de Glicosilagdo Nao BI erOth I- Gastrodpgdenostorma
Enziméatica BII B¥11r0th 1I - GastrOJe]unostomla
AINE Anti Inflamatério Ndo Esterdide BiPAP B1—1§V61 Positive Airway Pressure
AIP Pneumonite Intersticial Aguda gEP Efm_lg KI\(])Ch. ctico Cercbral
AIT Acidente Isquémico Transitorio BOOP PEPU 0 .atguretlfzo dere raB o
ALG Globulina Anti-Linfocito Olllﬁl,ltmonia rganizada com bronquiolite
ALI Lesdo Pulmonar Aguda BP Bin:ifrlrgnPiotein
ALK Cinase do Linfoma Anaplastico . —
AMA Anticorpos Anti-Mitocondria BRIC g;lﬁ;?:e Intrahepatica Recorrente
ANA Anticorpos Antinucleares :
ANCA Ac. Anti-Citoplasma do Neutroéfilo glzjg g:::;ig;: I\ilrllgrogen
ANP Péptido Natriurético Auricular D
Ao Aorta / Valvula Adrtica C, -
Ao Crossa da Aorta CAD Dgf:pga Co.ronarla : _
Aot Aorta Toracica Ascendente CAPD Dialise Per1t~0nea1 C9nt1nua Ambula,torla
Aol Aorta Toracica Descendente CAVH Hemoﬁ}tragao {Xrterlo-Yenosa Continua
APC Complexo Prematuro Auricular / CAVHD Hemf)dlaﬁltragao Arterio-Venosa
Célula Apresentadora de Antigénio Continua
Harrison's Principles of Internal Medicine Pagina 218 de 222

16th Edition



ANEXO

CBP Cirrose Biliar Priméria

CCK Colecistocinina

CCPD Dialise Peritoneal Ciclica Continua

CCR Cancro Colo-Rectal

CCT Carcinoma de Células de Transicdo

CDI Cardioversor Desfibrilhador
Implantavel

CDI Diabetes Insipidus Central

CE Concentrado Eritrocitario

CFTR Regulador da Conductancia
Transmembranar para a FQ

CGD Doenga Granulomatosa Cronica

CHART Continuous Hyperfractionated
Accelerated Radiotherapy

CHC Carcinoma Hepatocelular

CI Contra-Indicada / Complexo Imune

CIA Comunicagdo Intra-Auricular

CID Coagulacdo Intravascular Disseminada

CIS Carcinoma In Situ

CIvV Comunicagio Intra-Ventricular

CMHG Concentragdo Média Hemoglobina
Globular

CMV Citomegalovirus

COP Pneumonia em Organizagdo Criptogénica

COX Ciclooxigenase

CPAP Continuous Positive Airway Pressure

CPPS Sindrome Dor Pélvica Cronica

CPRE Colangiopancreatografia Endoscdpica

CPRM Colangiopancreatografia por Ressondncia
Magnética

CR Remissdo Completa

CRH Hormona Libertadora de Corticotropina

CRRT Terapia de Substituicdo Renal Continua

CSF Fluido Cerebroespinhal

CU Colite Ulcerosa

CVVH Hemofiltracdo Veno-Venosa Continua

CVVHD Hemodiafiltragdo Veno-Venosa Continua

D

DAH Hemorragia Alveolar Difusa

DC Doencga Crohn

DCM Cardiomiopatia Dilatada

DHC Doenga Hepatica Cronica

DI Diabetes Insipidus

DII Doenga Inflamatoéria Intestinal

DIP Pneumonite Intersticial Descamativa

DLco Capacidade Difusdo Pulmonar CO

DM Diabetes Mellitus

DMID Diabetes Mellitus Insulino Dependente

DMNID Diabetes Mellitus Nao Insulino
Dependente

DNI Dinitrato de Isossorbido

DPGN Glomerulonefrite Difusa Proliferativa

DPN Dispneia Paroxistica Nocturna

DPOC Doenga Pulmonar Obstrutiva Cronica

DQM Doenga quistica medular

DRC Doenga Renal Crénica

DST Doenga Sexualmente Transmissivel

DTI Inibidor Directo da Trombina

E
EA Espondilite Anquilosante
EAP Edema Agudo do Pulméo
EBV Virus Epstein-Barr
ECA Enzima Conversor Angiotensina
ECD Exames Complementares de Diagndstico
ECF Fluido Extra-Celular
EDA Endoscopia Digestiva Alta
EEI Esfincter Esofagico Inferior
EES Esfincter Esofagico Superior
EMC Crioglobulinemia Mista Essencial
EMG Electromiograma
EP Edema Pulmonar
EPO Eritropoietina
ESBL B-Lactamases de Espectro Alargado
Mediadas por Plasmideo
ESRD End-Stage Renal Disease
ETE Esfincteroctomia Endoscopica
EV Endovenoso
F
FA Fibrilhagao Auricular
FAB French-American-British Cooperative
Study Group
FC Frequéncia Cardiaca
FE Fracgdo de Ejeccdo
FEF,5.750, | Débito Expiratorio Forgado
entre 25%-75% da FVC
FEycos Excre¢do Fracional de Bicarbonato
FEy, Excregdo Fracional de Sodio
FEV, Volume Expiratério For¢ado no 1°
Segundo
FID Fossa Iliaca Direita
FiO, Fragdo da Concentracdo de Oxigénio
Inspirado
FISH Fluorescence In Situ Hybridization
FPGN Glomerulonefrite Focal Proliferativa
FPI Fibrose Pulmonar Idiopatica
FQ Fibrose Quistica
FR Factor Reumatoide /
Frequéncia Respiratoria
FSGS Glomeruloesclerose Focal e Segmentar
FV Fibrilhagao Ventricular
FVC Capacidade Vital
G
G6PD Desidrogenase da Glicose 6-Fosfato
GBM Membrana Basal Glomerular
G-CSF Factor Estimulante de Colonias
Granulociticas
GEA Gastrenterite Aguda
GFR Taxa de Filtragdo Glomerular
GI Gastrointestinal
Glc Glicemia
GM-CSF Factor Estimulante de Colonias
Granulociticas e Monociticas
GN Glomerulonefrite
GPI Glicosilfosfatidilinositol
GS Glomeruloesclerose
GV Globulos Vermelhos
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GVHD Doenga do Enxerto Contra o Hospedeiro K
GVT Enxerto Versus Tumor L
H LAD Défice Adesao Leucocitario
Hb Hemoglobina LAM Linfoangioleiomiomatose
HBIG Hepatitis B Immune Globulin LBBB Bloqueio de Ramo Esquerdo
HBP Hipertrofia Benigna da Prostata LCDD Doenga Deposicio Cadeias Leves
HC Hidrato de Carbono LDL Lipoproteina de Baixa Densidade
HCL Tricoleucemia (Hairy Cell Leukemia) LES Lupus Eritematoso Sistémico
HCM Cardiomiopatia Hipertrofica LGL Linfocitos Grandes Granulares
Hct Hematdcrito LH Linfoma Hodgkin /
HDA Hemorragia Digestiva Alta Hormona Luteinizante
HDB Hemorragia Digestiva Baixa LLA Leucemia Linféide Aguda
HDL Lipoproteina de Alta Densidade LLC Leucemia Linfoide Crénica
HELLP Hemolysis, Elevated Liver Enzimes, Low LMA Leucemia Mieloide Aguda
Platelets LMC Leucemia Mieldide Cronica
HF Insuficiéncia Cardiaca LMMC Leucemia Mielomonocitica Crénica
HGM Hemoglobina Globular Média LMWH Heparina Baixo Peso Molecular
HHT Homoharringtonine LNH Linfoma Nao Hodgkin
HHV Virus Herpes Humano LPS Lipopolissacaridos
HIDA Acido Iminodiacético M
HIT Trombocitopenia Induzida pela Heparina MAC Complexo Mycobacterium avium
HIVAN Nefropatia Associada ao HIV MAO Secregdo Acida Estimulada
HMGCoAR | Redutase da HMG CoA MAPA Monitorizagdo Ambulatoria da Pressdo
HNPCC Cancro Colorrectal Hereditario Nao Arterial
Polipdide (S. de Lynch) MAT Taquicardia Auricular Multifocal
HP Helicobacter pylori MCD Doenga de Lesdo Minima
HPN Hemoglobiniria Paroxistica Nocturna MDRD Modification of Diet in Renal Disease
HSP Purpura Henoch-Schénlein MDS Mielodisplasia
HSV Virus Herpes Simplex MELD Model of End-stage Liver Disease
HTA Hipertensdo Arterial MEN Multiple Endocrine Neoplasia
HTG Hipertensio Glomerular MEP Pressdo Expiratoria Maxima
HTLV-1 Human T Cell Lynphotropic Virus tipo 1 MGN Glomerulonefrite Membranoproliferativa
HTP H%pertens%o Portal / MGP Glomerulopatia Membranosa
Hipertensdo Pulmgnar . MGUS Monoclonal Gammopathy of Uncertain
HUS Sindrome Hemolitico Urémico Significance
HVA Virus Hepatite A MI Membro Inferior
HVB Virus Hepan:te B MIP Pressdo Inspiratoria Méxima
HVC Vl:I’LlS Hepaqte C MM Mieloma Multiplo
HVD V¥rus Hepatite D / . MNI Mononitrato de Isossorbido
Hipertrofia Ventricular Direita -
HVE Virus Hepatite E / MP Mercaptop umna - - -
Hipertrofia Ventricular Esquerda MPGN Glomerulonefrite Mesanglolprohfefatlva
HVPG Gradiente Pressdo Venosa Hepatica MRSA ﬁiﬁ:ﬂg&occus aureus Resistente 4
HVPG Gradiente da Pressdo Venosa Hepatica MS Membro Superior
1 MSSA Staphylococcus aureus Sensivel a
ICC Insuficiéncia Cardiaca Congestiva Meticilina
ICF Fluido Intra-Celular N
IFN Interferdo NDI Diabetes Insipidus Nefrogénica
IGF Insulin-Like Growth Factor NEMO NF-«B Modulador Essencial
ILD Do;nga Pulmongr Interst1c12.11 NIPD Dialise Peritoneal Intermitente Nocturna
IPI Indice Prognostico Internacional NIPPV Non Invasive Positive Pressure
IR Insuficiéncia Renal Ventilation
IRA Insuficiéncia Renal Aguda NK Célula Natural Killer
IRAK4 Cinace 4 Associada ao Receptor da IL-1 NOS Oxido Nitrico Sintase
IRC Insuficiéncia Renal Cronica NPH Nefronoptise
J NSCLC Cancro do Pulméo de Nao Pequenas
JPC Complexo Prematuro Juncional Células
JVP Pulso Venoso Jugular NSIP Pneumonite Intersticial Ndo Especifica
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NSTEMI EAM sem Elevagao ST QT [ Quimioterapia
NTA Necrose Tubular Aguda R
NTBE Endocardite Trombotica Ndo Bacteriana RA Anemia Refractaria
NTG Nitroglicerina RAEB Anemia Refractaria com Excesso de
(o) Blastos
OLD Oxigenoterapia de Longa Duragdo RAEB-t Anemia Refractaria com Excesso de
0OS Estalido de Abertura Blastos em Transformagdo
P RARS Anemia Refractaria com Sideroblastos
PAD Pressdo Arterial Diastolica om Ane.l —
PAF Polipose Adenomatosa Familiar do RBBB Bloq.uelo de Ran}o Direito -
Célon RCC Carcinoma de Células Renais
PAH Hipoventilagdo Alveolar Primaria RCM Card10mlop anfi Re?strmv.a
PAI Inibidor do Activador do Plasminogénio RDW Red Cell Distribution Width
PAM Pressdo Arterial Média REM Movimento Ocular Répido
PAN Poliartrite Nodosa RGE Refluxo Gastroesofagico
Pacy Pressao Arterial O, RHA Ruidros Hidr(?-Aéreos
PAo, Pressdo Alveolar O, RN Recem-Nasc1d9 S—
PAP Proteinose Alveolar Pulmonar ROS Espécies Reactivas de Oxigénio
PAP Pressdo Artéria Pulmonar rPA Reteplase - -
PAS Pressao Arterial Sistolica / RPGN Glomeru'l onefrite Rapidamente
Acido Periodico de Schiff Progressiva
PCH Hemoglobinuria Paroxistica pelo Frio RRT Te.:rap1a fie Substituigdo Renal
PCI Intervengdo Coronaria Percutanea RS thn?o qusal
PCV Pressure-Control Ventilation RT Ra(.hoterapla
PCWP Pressao de Encravamento Capilar RTA Ac@ose Tubular Re?al — -
Pulmonar rtPA Actlvad(?r do Plasminogénio Tecidual
PDF Produtos de Degradagao da Fibrina Recomb}nante -
PEEP Positive End Expiratory Pressure RTUP Ressecczj.o Transuretral da P'ros'tehita
PEF Débito Expiratorio Maximo RTUP Resseccao T.rans-Uretral Prostatica
PET Tumor Enddcrino Pancreatico / RV Volume Res1du.al
Tomografia por Emissdo de Positrdes RV Resposta Ventricular
PFIC Colestase Intrahepatica Familiar S
Progressiva SAAG Gradiente Sero-Ascitico de Albumina
PFR Provas de Fung¢do Respiratoria SAM Movimento Sistolico Anterior
PGN Glomerulonefrite Proliferativa SC Subcutaneo
PI Inibidor Protease SCA Sindrome Coronario Agudo
PIC Pressdo Intracraniana SCA Sindrome Coronario Agudo
PKD Doenga Renal Poliquistica SCLC Cancro do Pulmio de Pequenas Células
PL Puncdo Lombar SCT Transplante de Células Estaminais
PLCH Histiocitose Pulmonar de Células de SIADH Sindrome Secrecdo Inapropriada de
Langerhans Hormona Anti-Diurética
PMF Fibrose Massiva Progressiva SIMV Synchronized Intermittent Mandatory
PMN Polimorfonucleares Ventilation
PO Per Os SIRS Sindrome de Resposta Inflamatoria
PPI Inibidor Bomba Protdes Sistémica
PPT Parto Pré-Termo SL Sublingual
PRCA Aplasia Pura Globulos Vermelhos SLA Antigénio Solivel Hepatico
PSB Protected Specimen Brush SMX Sulfametoxazol
PSV Pressure-Support Ventilation SNA Sistema Nervoso Auténomo
PT Tempo de Protrombina SNC Sistema Nervoso Central
PTCA Angioplastia Corondria Transluminal SNG Sonda Nasogdstrica
Percutinea SNPS Sistema Nervoso Parassimpatico
PTH-rP Péptido Relacionaido com a PTH SNS Sistema Nervoso Simpdtico
PTI Puarpura Trombocitopénica Idiopatica SRAA Sistema Renina Angiotensina
PUVA Psoraleno e Radiagdo Ultra-Violeta A Aldosterona
PVC Pressio Venosa Central SRE Sistema Reticulo Endotelial
PVM Prolapso Valvula Mitral SSRI Inibidor Selectivo da Recaptagdo da
Q Serotonina
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STEMI EAM com Elevagao ST UCE Unidade de Concentrado Eritrocitario
SV Supraventricular UD Ulcera Duodenal
T UDCA Acido Ursodesoxicolico

T/S “Type and Screen” UFH Heparina Nao Fraccionada
TA Tensdo Arterial UG Ulcera Gastrica
TB Tuberculose UGTIALl UPD-Glucuronosil Transferase Al
TC Tomografia Computorizada UIP Pneumonite Intersticial Usual
TCD Tuabulo Contornado Distal UMA Unidades Mago-Ano
TCE Traumatismo Cranio-Encefalico Up Ulcera Péptica
TCP Tabulo Contornado Proximal uPA Activador do Plasminogénio Urinario
TE Tromboembolia (Uro~c1nase) _ i
TEE Ecocardiograma Trans-Esofagico URR Razéo de Redugdo da Ureia
TEP Tromboembolia Pulmonar UTI Infec¢do Trato Urindrio
TFPI Factor Inibidor da Via do Factor Tecidual v
TG Triglicérido VATS Cirurgia Toracica Video-Assistida
THF Tetrahidrofolato vC Capacidade Vital
THS Terapéutica Hormonal de Substituigio ! Veia Cava Inferior
TIBG Total Iron Binding Capacity VCS Veia Cava Superior
TIMI Trombolise no Enfarte Miocardio VD Ventriculo Direito
TLC Capacidade Pulmonar Total VE Ventriculo Esquerdo
TLC Mudangas Terapéuticas Estilo Vida VEGF Factor de Crescimento do Endotélio
TMP Trimetropim Vascular
TNF Factor de Necrose Tumoral VGM Volume Globular Médio
TNK Tenecteplase VLDL Lipoproteina de Muito Baixa Densidade
TNK-1tPA | Tenecteplase VPC Complexo Prematuro Ventricular
tPA Activador do Plasminogénio Tecidual VSR Virus Sincicial Re.spiratério
TPN Alimentagdo Parentérica Total vWD Doenga de von Willebrand
TPO Trombopoietina vWF Factor de von Willebrand
TPSV Taquicardia Supra-Ventricular \ZAY Virus Varicella-Zoster

Paroxistica \u4
TSA Teste Sensibilidade Antibidtica WDHA Diarreia Aquosa, Hipocaliemia e
TSH Hormona Tirotrofica Hipofisaria Acloridria
TTE Ecocardiograma Trans-Toracico WPW Wolff-Parkinson-White
TTKG Gradiente da Concentragdo de Potassio X

Transtubular Y
TTP Purpura Trombotica Trombocitopénica 7
v Taquicardia \(/Jentricular ZES | Sindrome Zollinger-Ellison
UAG | Anion Gap Urindrio
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