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Caso clinico

Homem, 59 anos, motorista, casado, 2 filhos (unico fumador em casa)

= Disfagia e perda de peso --- diagnostico de carcinoma espinocelular do esofago ---
proposta quimioterapia+radioterapia

= HTA,; Dislipidemia; Ansiedade; DPOC? (tosse e expetoragdo cronicas)
= Medicacao: atorvastatina + lisinopril + ventilan (SOS) + victan (SOS)

= |nicio de consumo de tabaco: 16 anos; 50 UMA

* Fumava 25 cig/d — reduziu ha ~1 més para 15 cig/d

= Tentativas prévias de cessacao: 1 (auto-iniciativa, 2 semanas sem fumar, TSN poucos dias)
= > consumo: trabalho, stress, apds refeigoes



Caso clinico

Dependéncia: Fagerstrom = 6

Perguntas Respostas Cotaca
0
1 Quanto tempo depois de  Nos primeiros 5 minutos 3
acordar fuma o seu 6 — 30 minutos 2
primeiro cigarro? 31— 60 minutos 1
Apds 60 minutos 0
2 Custa-lhe ndo fumar em Sim 1
. locais onde é proibido? Nao 0
3  Qual o cigarro que seria O primeiro da manh& 1
mais dificil para si deixar  Qualquer outro 0
de fumar?

4 Quantos cigarros fuma 10 ou menos 0
por dia? 11-20 1
21-30 2
31 ou mais 3
5 Fuma mais nas primeiras  Nas primeiras horas 1
horas depois de acordar, No resto do dia 0

ou no resto do dia?
6 Se estiver muito doente, Sim 1
de cama, fuma ou nao? Nao 0

licotine Dependence: a revision of

Motivacado: Richmond =5

1 — Gostaria de deixar de fumar se o pudesse fazer facilmente?

N&o__ Sim _x_

2 — Tem realmente vontade de deixar de fumar?

Nenhuma__ Um pouco

Média_x_ Muita

3 — Pensa conseguir deixar de fumar nas proximas 2 semanas?

N&o_ Talvez x_Provavelmente  Certamente

4 — Pensa ser um ex-fumador dentro de 6 meses?

N&do Talvez x_Provavelmente  Certamente

Estadios de mudanca comportamental

Permanent
exit

Start process
of change here

——
Rel |Pre-contemplation
e Unwilling

to change

Determination
Preparing
e 10 Change

‘o tabaco as vezes até estabiliza algumas doencas”....

“‘conheco alguns que morreram passado pouco tempo de
deixar de fumar”....
“n&o sei se vou conseguir”...

West, R. BMJ 2004,328:338-339



Caso clinico

Como proceder?

1 - Iniciar tentativa de cessacao tabagica
2 - Iniciar tentativa de cessacao tabagica so depois dos tratamentos

3 - Referenciar para consulta nos Cuidados de Saude Primarios

4 - Dar alta da consulta




Caso clinico

5R's
= Relevancia: = Recompensas
1) Saude: eficacia dos tratamentos; sintomas respiratérios 1) Saude
2) Familiar: satisfacdo da mulher e filhos 2) Poupanca financeira
: 3) Exemplo
= Riscos: ) P
1) Doenca = Resisténcias
" | sobrevida 1) Baixa auto-confianga
=1 taxa de recidiva; 1 probabilidade de 2°¢ tumores primarios 2) Ansiedade
= | qualidade de vida: sintomas respiratorios; fadiga; perda de apetite
=1 outras comorbilidades (D. cardiovasculares, respiratorias) i Repeti 95 0
2) Tabagismo passivo 1) Relagao tabaco/doenca

2) Beneficios da cessacgao



Caso clinico

Complica os tratamentos oncologicos:

1) Cirurgia 3) Radioterapia
= 1 risco cirurgico = | taxa de resposta
= dificulta a cicatrizacao = 1 probabilidade de complicacdes
= | sobrevida pos-cirurgica = | sobrevida pos-radioterapia

2) Quimioterapia
= | sensibilidade aos citostaticos
= induz > quimio-resisténcia dos tumores

The Health Consequences of Smoking—50 Years of Progress - A Report of the Surgeon General. National Center for Chronic Disease Prevention and Health Promotion (US) Office on Smoking and Health.
2020



Caso clinico

=mm) [ecide dia para cessacao tabagica
Plano de tratamento / acompanhamento

= Medicacéao - Citisiniclina
= Aconselhamento comportamental
= Consulta de Psicologia

=) 2% consulta: 10 dias apds cessacao tabagica

= Compulsao: + ; irritabilidade +
= Maior tolerancia ao esforco fisico; menos tosse

= Ajustada medicagao
= Recomendado exercicio fisico

= Acomﬁanhamento| reforio da motivaiéo
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O fator mais determinante no sucesso da cessacao tabagica e:

ALGORITMO DA INTERVENCAO BREVE “5A”

OU MUITO BREVE “2A + A/R”

1 — Diagnostico da doenca oncologica we B s
o =

2 — Tipo de farmaco utilizado — p——

ABORDAR

ALGORITMO DA INTERVENCAD MUITO BREVE 2A+A/R

o
Haje sabemos que 3 methar manelra de delsar
% INTEMVENCAO MUITO BREVE & rivegh o ekeririns ”
=] oreniust medicagio. Fu peass qu:ud <
~ ] " t‘n‘ % o pode porst ﬁwwmn—"mm femer? 3
— < =z ® peias pessors de goam gosles =z
n (=) & dalxar de fumar. Persomalizar w
w Q om tuncio € hstéeia clinica. o
& < B
- w
: Narcar uma Consuita o
-3 4 Cessaglo Tabigica WMM'
) ,i, SRR : IWF mw‘hn’ml Estou dispenivel
~ g =/ wacio para ofa apaier:
— MOlIvagao :
s SIM TALVEZ
< nos proximos 30 dias nos proximos & moses
=}
| b acl LY
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< Regra ndo femar apis o Dia Oy Avaliar o prostdio pars » sutstgs am centinaer &
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Prescrvver madicaghe, 3o Inficata. -lln.aﬁuln Idastiica se delvor g fumar?
. -a 4 Aoeisth Que
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PFewvany L weotar salratigies babes. Relsrcar & sulrelickeia, se et . ESsunto. Nostrar
A~ V4 (] r (] ~ u 2o Uer com as dificol dades « com o5 for baivae disparisiidade para audar, eom Case
= A cessacao tabagica e uma intervengao custo-efetiva il o e T
- Sande, adir; mudar oo tarefal, # falar doare snsunis? rum
Dsporibiisr contacion do sarvisa, Eslou dispennl pore afa) spaiar. Reglstar: intarvangio brave
Regastar: imlarvencio brave Registar: InAarvenchs beave
RECAIDA
Trasquitizar s sativar para uma neva tantativa,

apoin
Explorar o motivos que levaram 3 recalda e ajudar 3
encoatrar sslughes para Udar com o que sucedeu tema
préxims tentative,
Prepor um rave Die 0,
Acerdar um nevo plamo de cessagio
Mestrar confiamca © otiisma face a0 Asbure.

Registar: fecho da intarvengic brave

= Todos os profissionais de saude podem e devem intervir

DGS. Programa-tipo de actuagdo em cessacéao tabagica. Dezembro de 2007






Caso Clinico

 Sexo masculino, 59 anos
e Histéria Médica prévia: Patologia Pulmonar nao estratificada, Dislipidémia

* Linfoma Hodgkin — diagndstico Fev/1998
— FezRTeQT.

 Dezembro/2023 — queixas arrastadas de cansaco agravado e edema dos membros inferiores.
— Analiticamente com subida de NT-proBNP 16.000 pg/mL
— ECG: Ritmo sinusal, BFAE

— Ecocardiograma TT: cavidades esquerdas dilatadas, com disfuncao sistdlica ligeira do ventriculo esquerdo (FEVE 43%);
Insuficiéncia Adrtica grave, excéntrica; Insuficiéncia mitral moderada a grave; PSAP 40+15 mmHg;



Assinale a afirmacao falsa

1. ADoenca Cardiaca Induzida por Radiacao habitualmente manifesta-se 20 a 30 anos ap0s exposicao.

2. A Doenca Cardiaca Induzida por Radiacdo pode manifestar-se como patologia valvular, coronaria ou

pericardica.
3. O diagnostico de Doenca Cardiaca Induzida por Radiac&o tem estado a diminuir.
4. Estarecomendado avaliacdes regulares de doentes submetidos a RT e/ou QT com antraciclinas.

5. As técnicas contemporaneas de Radioterapia toracica tem um risco muito baixo de induzir Doenca

Cardiaca.
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Doenca Cardiaca Induzida por Radiacao

A Radioterapia é um fator de risco independente para aterosclerose acelerada.

A Doenca Cardiaca Induzida por Radiacao resulta em manifestacdes clinicas complexas e variadas (qualquer
parte do coracao pode estar envolvida).

 As manifestacbes mais comuns surgem anos ou décadas depois da exposicao, com morbi-mortalidade
significativa.

— Prevaléncia de doenga valvular significativa: 7-39% - 10 anos; 12-60% - 20 anos
e O seguimento e rastreio permite uma detegéo precoce e tratamento atempado.

 Devido a um efeito de “legado” e ao maior reconhecimento, é expectavel que a incidéncia de Doenca
Cardiaca Induzida por Radiacao aumente na proxima década.

* A Ecocardiografia geralmente deve ser realizada de 2 em 2 anos em assintomaticos

Desai, et al: Radiation-Associated Cardiac Disease. JACC Card Imag, 2018.
Donnellan, et al: Radiation-induced heart disease. Clev Clin J Med,2016.

Cuomo, et al: Novel concepts in radiation-induced cardiovascular disease. World J Cardiol, 2016.
Nielsen, et al: Short and long term radiation induced cardiovascular disease in patients with cancer. Clinical Cardiology, 2017.







Caso clinico

Sexo feminino, 49 anos
Excesso de peso (IMC 27,9Kg/m2), HTA, dislipidemia,

oligoamenorreia, diabetes gestacional
MH: atorvastatina 10mg, lisinopril 20mg, ACO

Carcinoma da mama triplo negativo

- Sob esquema de QT com carboplatina/paclitaxel HbAlc 8,3%
- Dexametasona 8mgivem D1, D8, D15 de cada
ciclo de 21 dias




Caso clinico

Qual o proximo passo?

1. Iniciar apenas vigilancia de glicemia capilar

2. Iniciar antidiabéticos orais

3. Iniciar esquema de insulina rapida em correcao
4

5

niciar insulina de acao longa diaria
Vigilancia clinica




Caso clinico

Qual o proximo passo?

Iniciar apenas vigilancia de glicemia capilar
Iniciar antidiabéticos orais

Iniciar esquema de insulina rapida em correcao
Iniciar insulina de acao longa diaria

Vigilancia clinica

s wWwhNe




Caso clinico

Liver
tgluconeogenesis e

Pancreas
| insulin synthesis
1 beta cell destruction s

Glucocorticoids ——> 1 blood glucose

Muscle

12 | glycogen SynthesiS
1 glucose uptake
1 proteolysis

Fat siiseenidid
1 lipolysis

| fat accumulation in
peripheral stores




Table 1| Hypoglycaemic agents in glucocorticoid-induced hyperglycaemia and diabetes mellitus

Drug class Advantages Disadvantages Evidence in patients with Suitable for type of
glucocorticoid-induced diabetes  glucocorticoid drug®
mellit

Sulfonylureas Immediate onset of action Long acting; highrisk  Improved fasting glucose ™" Intermediate-acting

of hypoglycaemia; (two or more daily doses) or
not specific to long-acting glucocorticoids;
postprandial glucose intra-articular glucocorticoids

Glinides Immediate onset of action;  Frequentdosing; high  Improved postprandial glucose' Short-acting glucocorticoids

short acting; targets cost and mean glucose*’; improved mean
postprandial glucose; Hb1,_in combination with other
low risk of hypoglycaemia immunosuppressants '

Incretin-based Immediate onset of action; Limited evidence; Improved mean and postprandial Intermediate-acting or

therapy: GLP1 targets postprandial gastrointestinal and glucose""""; reduced the insulin long-acting glucocorticoids

receptor agonists  glucose; low risk of renal adverse effects;  dose and injection frequency in
hypoglycaemia high cost combination with basal-bolus insulin*"
Incretin-based Immediate onset of action;  Contradictory Improved " or unaffected** Intermediate-acting or
therapy: DPP4is targets postprandial evidence; high cost postprandial glucose; improved mean  long-acting glucocorticoids
glucose; low risk of glucose" and HbA,_levels™"
hypoglycaemia
Metformin Low risk of hypoglycaemia;  Slow onset of action; Improved postprandial glucose'™"; Intermediate-acting
low cost avoid use in renal improved AUC of glucose during glucocorticoids
impairment OGTT*, fasting glucose and HbA,_
levels™’
Thiazolidinediones Low risk of hypoglycaemia Slow onset of action; Improved AUC of glucose during Intermediate-acting
promotesweightgain ~ OGTT and HbA,_levels'” in glucocorticoids
(shared adverse effects combinationwithinsulin®’*
with glucocorticoids)
SGLT2is Immediate onset of action; Limited evidence; No improvement in mean glucose Insufficient data (has not
low risk of hypoglycaemia promotes bone when used as an add-on to other been tested without other
fracture (shared hypoglycaemics'” hypoglycaemic agents)
adverse effects with
glucocorticoids)

a-Glucosidase Immediate onset of action;  Limited evidence; Improved postprandial glucose levels  Insufficient data (has not

inhibitors targets postprandial only provides weak in combination with glinides ™ been tested without other

glucose; low risk of hypoglycaemic effect hypoglycaemic agents)
hypoglycaemia

AUC, area under the curve; DPP4is, dipeptidyl peptidase 4 inhibitors; GLP1, glucagon-like peptide 1; OGTT, oral glucose tolerance test; SGLT2is, sodium—glucose
co-transporter type 2 inhibitors. “Short acting (for example, hydrocortisone, half-life of 8 h), intermediate acting (for example, prednisolone or methylprednisolone,
half-life of 16-40h), long acting (for example, dexamethasone or betamethasone, half-life of 36-54 h).
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Inibidores da dipeptidil peptidase (iDPP4)
Estimulacao de secrecao de insulina e
_ inibicao de secrecao de glucagon

dependente da glicemia (hiperglicemia
pds-prandial)

Consulta de Endocrinologia

Medidas de estilo de vida
Pesquisa de glicemia capilar
Sitagliptina + metformina 50/1000mg 1+0+1

Metformina
Aumento da sensibilidade a insulina



Caso clinico Sttt om0/ 10mg 101

ApoOs 2 semanas:

OO

195mg/dL. 243me/dL Gletids somg 16010
201mg/d - 217mg/d B Sulfulinoreias

158mg/dL 231mg/dL (roco de ripogicoming T
147mg/dL 197mg/dL

159mg/dL 183mg/dL



Glucocorticold therapy commenced
* Consider baseline HbA1¢c in al risk
groups prior to commencement

A4

YES [ y NO . . .
A | Pre-oxising dabstes? | | Glucocorticoid induced
- ‘ - Monitor BG once daily in -
‘ Monitor BG'QID i early afternoon D'abetes
| BG >11.1mmollL on =2 |
occasions !
Glucocorticoid induced | {
|« .| Glucocorticoid induced
Hyperglycaamia . | Diabetes
) |
T1DM T2DM ‘
= A
Y & commence gliclazide

/ ‘, Non-insulin dependart i 40mg once dally in the '
_ ] . « commence gliclazide 40mg moming, Increase 1o a - .
SIS Sty Jalk) ‘ once dally in the moming maximum of 240mg to e commence gliclazide
- :Iotriloeo/moming dosa [nérease 16 a maximum 01 achieve BG target !-g_-v.m-_a-nw
-20% daily 1o juLLi If maximum gliclazide
achiave BG farger Tl shins B et s 40mg once daily in the
Basal bolus insulin :

3 3 g evening dose of s =
 Transfer evening basal il gliciazide o roming morning, increase to a

) | dose of gliclazide or moming
nsulin to morming

| 2 I inte diat t .
S Erirsie kg doen _“Inlemmdlam acting Insulln :::;r;:e iate acting ¢ maX|mum of 240mg to

10-20% dally to BG

targel : = , achieve BG target

f Av/nsulln dependent

| [ Tt ik tone dosents e If maximum gliclazide
o T Nt dogs 10:20% dosage, commence

WL e | | evening dose of

daily or basal bolus insulin {f

targats not achieved gliclazide or morning

ITwice daily Insulin

| 1020% daiy 10 sohiove B3 intermediate acting

\_target | 4 “ vnsulin
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Alc 6,9%

Mantém terapéutica

134mg/dL 187mg/c L Pesquisas de glicemia capilar menos
frequentes

129m8/d|- 172mg/C L Sinais de alarme (hipoglicemia e

99mg/dL 163mg/c ] hiperglicemia)

127mg/dL 177mg/dL

102mg/dL 151mg/dL



P
Alguns meses depois: Sitagliptina + metformina 50/1000mg 1+0+1
CaSO Cl I n I CO © P Gliclazida 60mg 1+0+0

Alc 10,3%

217mg/dL - _

_ 178mg/dL - 341mg/
Dexametasona 4mg 2+0+2+0 dL

- 341mg/ 357mg/
D dl dl (=g o
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Qual o proximo passo?

1. S3ao necessarias mais pesquisas de glicemia capilar para
decisao terapéutica

2. Manter terapéutica

3. Titular antidiabéticos orais

4. Iniciar insulina de acao longa
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Qual o proximo passo?

1. S3ao necessarias mais pesquisas de glicemia capilar para
decisao terapéutica
2_ Manter tera péutica - Sintomas catabdlicos
. oo L, . . - Alc>10%
Titular antidiabéticos orais - Valores de glicemia >300mg/dL

4. Iniciar insulina de acao longa

w




Table 2 | Insulin therapy in glucocorticoid-induced hyperglycaemia and diabetes mellitus

glucocorticoid drug®

Intermediate-acting
(2 or more daily
doses), or long-acting
glucocorticoids

Intermediate-acting
glucocorticoids

Short-acting
glucocorticoids

Use is based on
severity of
hyperglycaemia

Insulin Onset of Duration Advantages Disadvantages Suitable for type of
schedules action
Basalinsulin  1-4h Longacting, Low risk of hypoglycaemia Not specific to
(detemir or upto24h postprandial
glargine) glucose
Basalinsulin  1-2h Intermediate Activity profile closely resembles  Not specific to
(NPH) acting,=214h glucocorticoid-induced postprandial
hyperglycaemia glucose
Prandial 15-60min Rapid and Immediate onset of action; Limited
(bolus) short acting, targets postprandial flexibility in
insulin 3-8h glucose; can be combined the timing of
with basalinsulin for severe administration
glucocorticoid-induced
hyperglycaemia
Basal-bolus  15-60min Rapid and Flexibility in dose adjustment; Multiple daily
forbolus longacting, useful for severe or persistent injections
upto24h glucocorticoid-induced
hyperglycaemia

ing insulin therapy. Once daily intermediate-
acting insulin in the morning is recommended
initially but twice daily or basal bolus regimens
can be considered to achieve glucose targets. In

(not on type of
glucocorticoid)



Fast-acting (Humalog)
Short-acting

Caso clinico

Intermediate-acting

-~ Longer-acting basal

Insulin Activity

0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24
Time (Hours)

- 00:00 02:00 0400 05:00 08:00 10:0:0 12:00 14:00 16:00 18:00 20:00 22-00 00:00

180 —

7O —

171 167 1143 128 116 98 79 121 156 174

442 500 500 500 471 435 488 500 500 466 424 414|
143 1150 128 122 106 83 [EIJ 80 120 100 200 [343 [393 456 500 486 435 430 445 (492 474 433 419 130
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217mg/dL - -

178 mg/dL - 341mg/
dL

- 341mg/ 357mg/

Insulina intali_média 24+0Ud L

f Titalac3o 449mg/
Dexametasona 4mg 2+0+2+0 dL

173mg/dL 242mg/ 377mg/
TS dL dL
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Mulher, 78 anos de idade.
Autonoma, reside com o marido.

Recorre a consulta de MGF por fadiga tendo sido documentada anemia de novo. .

O Médico Assistente da inicio ao estudo etiologico da anemia, tendo os resultados obtidos sido:
- Hb 10,3 g/dL, VGM N , HCM N, Reticulocitos N, Esfregaco SP s/ alteracoes

- Ureia N, Creatinina N, LDH N, Bilirrubinas N, Fe N, TSAT N, Ferritina N, Ac. Félico N, VitB12 N, TSH N
e T4L N.

-E DB N
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Meses mais tarde (...) vai ao cabeleireiro (...)

“D.2 Carmen falta-lhe osso...”

!

Volta ao Médico Assistente que decide repetir o
estudo analitico. Desta vez desmonstram-se 0s

seguintes resultados:
. Hb 6.8 g/dL
atinina 3.7 mg/dL (TFGe 11 mi/min/1,73m2)
!

Referenciacao ao SU




TC-CE com reconstrucao tridimensional da calote craniana



Questao 1

Resumo: Mulher, 78 anos. Anemia, Lesdo Renal, Les0des liticas na calote craniana.

Qual o diagnoéstico mais provavel?

a) Défice de EPO .
b) Metastase de tumor oculto

c) Mieloma multiplo

d) Défice de ferro




I

Resumo: Mulher, 78 anos. Anemia, Lesdo Renal, Les0des liticas na calote craniana.

Resposta

Qual o diagnoéstico mais provavel?

a) Défice de EPO .
b) Metastase de tumor oculto

c) Mieloma multiplo

d) Défice de ferro
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Q Questao 2

Qual o exame de 12 linha que facilmente poderia ajudar a fazer o diagnostico diferencial?

a) Imunofenotipagem do sangue periférico

b) Eletroforese de proteinas séricas .
c) Bidpsia de medula 0ssea

d) Mamografia
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Resposta

Qual o exame de 12 linha que facilmente poderia ajudar a fazer o diagnostico diferencial?

a) Imunofenotipagem do sangue periférico

b) Eletroforese de proteinas séricas .
c) Bidpsia de medula 0ssea

d) Mamografia




MIELOMA MULTIPLO

O mieloma multiplo, cuja incidéncia estimada é na Europa de 4.5-6/100.000/ano, deve
fazer parte da suspeita clinica de maioria casos de LRA/IRRP, estudo de proteindria ou
DRC de etiologia incerta.

International Myeloma Working Group updated criteria for ‘
the diagnosis of multiple myeloma

Nos seus critérios diagnosticos incluem-se ..

Mara! tebrar, M,

Dhrnapanios, A e Folrdo faan Fade. Caanguoss Maknd Mave V& tonk Mok
o Waes

dutwredt Conrgries Tagam, Sodwet A Kyde, Xeveweth ( Arvdernr

Definition of multiple myeloma
Clonal bone marrow plasma cells =10% or biopsy-proven bony or extramedullary
plasmacytoma* and any one or more of the following myeloma defining events:
» Myeloma defining events:
» Evidence of end organ damage that can be attributed to the underlying plasma cell
proliferative disorder, specifically:
+ Hypercalcaemia: serum calcium >0-25 mmol/L (>1 mg/dL) higher than the
upper limit of normal or >2-75 mmol/L (>11 mg/dL)
+ Renal insufficiency: creatinine clearance <40 mL per minf or serum creatinine
>177 pmol/L (>2 mg/dL)
« Anaemia: haemoglobin value of >20 g/L below the lower limit of normal, ora
haemoglobin value <100 g/L
= Bone lesions: one or more osteolytic lesions on skeletal radiography, CT, or
PET-CT#
= Any one or more of the following biomarkers of malignancy:
« Clonal bone marrow plasma cell percentage* =60%
+ Involved:uninvolved serum free light chain ratio§ =100
« >1focal lesions on MRI studiesq|




MIELOMA MULTIPLO

Table 1. Sensitivity of Serum Paraprotein Testing for Multiple
Myeloma, Smoldering Myeloma, and AL Amyloidosis

Smoldering

Multiple Multiple AL

Myeloma Myeloma Amyloidosis
SPEP 87.6% 94.2% 65.9%
Serum IFE  94.4% 98.4% 73.8%
Serum FLC 96.8% 81.2% 88.3%
assay i
SPEP and 100% 99.5% 94.2%
serum FLC
SPEP, 100% 100% 97.1%
serum IFE,
and serum
FLC assay
JOil Cutiu win ununanen 1 sasedn et al (Screening panels for detection of

monoclonal gammopathies. Clin Chem. 2009;55(8):1517-1522).
Abbreviations: FLC, free light chain; IFE, immunofixation; SPEP, serum protein
electrophoresis.

Dysproteinemia and the Kidney: Core Curriculum 2019.
Jonathan J. Hogan, Mariam Priya Alexander, and Nelson Leung.
AJKD Vol 74 | Iss 6 | December 2019.

‘wh

Normal serum,
protein electro-
phoresis

Albumin
al o H
+ -
y
Albumin

y-globulin
SPIKE sy




Caso clinico

Componente monoclonal 19,2 g/L

|

‘ VALORES REFERENCIA  VALORES REFERENCIA

IMUNOGLOBULINAS POPULAGAO GERAL DRC G4-G5
Kappa Livre 1,25 mg/dL 0,33 - 1,94
Lambda Livre 1T 98,73 mg/dL 0,57 - 2,63
Relagdo KL/LL | 0,01 0,26 — 1,65 0,37 -
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Bidpsia de M@8slula 6ssea com infiltracao macica por plasmaocitos
Diagndstico: pma Multiplo IgG A
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O Caso clinico

Tratamento com dexametasona e idarrubicina.

Remissao da doenca mas manteve-se com necessidade de dialise pelo que construiu FAV.

.
Dois anos depois recidiva da doenca.

Proposta para tratamento com ThaCyDex (talidomida + ciclofosfamida + dexametasona) do qual
cumpriu apenas 1 curso por agravamento do estado geral.

Fez HD de outubro 2007 a agosto 2010, altura em que faleceu.
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Q Questao Bonus

Qual a causa mais frequente para a lesédo renal em doentes com Mieloma Multiplo?

a) Hipercalcemia

b) Amiloidose AL .
c) Doenca de depdsito de imunoglobulina monoclonal

d) Nefropatia de cilindros
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Qual a causa mais frequente para a lesao renal

a) Hipercalcemia
b) Amiloidose AL

c) Doenca de depdsito de imunoglobulina mono
d) Nefropatia de cilindros
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Figure 1. Kidney biopsy specimen from a patient with light chain cast nephropathy. (A) Hypereosinophilic fractured casts are seen
within tubules (hematoxylin stain; original magnification, x400), (B) which are periodic acid—Schiff (PAS) negative (PAS stain; original
magnification, x400). On immunofluorescence (IF) microcopy, (C) casts do not stain with k light chain (k stain on IF; original
magnification, x400), (D) but demonstrate A light chain—restricted staining (A stain on IF; original magnification, x400). (E) Plasma

cell infiltrate is noted within the interstitium of the renal parenchyma (hematoxylin stain; original magnification, x400), (F) with
immunohistochemical staining that is positive for CD138 (original magnification, x400).

Dysproteinemia and the Kidney: Core Curriculum 2019.

Jonathan J. Hogan, Mariam Priya Alexander, and Nelson Leung. AJKD




O mieloma multiplo € uma doenca comum.
Na maioria dos casos € diagnosticado a partir dos 65 anos de idade.

Pedir sempre eletroforese de proteinas séricas no estudo de anemia
e/ ou doenca renal

— O diagnostico atempado pode impedir a necessidade de hemodialise






Caso clinico 3

Doente com feocromocitoma diagnosticado aos 55 anos

Sem historia familiar de cancro
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Este doente tem indicacao para estudo genetico?

N&o, porque néo tem histéria familiar de cancro

Sim, se o doente concordar, porque a probabilidade de ter uma variante germinativa de
predisposicao para feocromocitoma é superior a 10%

Sim, se o doente concordar, porque tem 3 filhos

Nao, porgue mesmo que se confirme predisposicao hereditaria nao existe indicacao para estudo
genetico dos familiares saudaveis, devido a baixa penetrancia destas variantes.

N&o, porque o diagnostico foi depois dos 50 anos




Resposta

Sim, porque € um tumor raro, e a probabilidade de existir uma variante germinativa de predisposicao para
feocromocitoma é superior a 10%




Justificacao

Up to 25% of individuals with pheochromocytoma and no known family history of pheochromocytoma have a
heterozygous germline pathogenic variant in one of several genes: RET, VHL, SDHD, or SDHB [Neumann et al

2002, Bryant et al 2003, Neumann et al 2004].

Approximately 5% of individuals with nonsyndromic pheochromocytoma and no family history of
pheochromocytoma were heterozygous for a germline RET pathogenic variant [Neumann et al 2002].

Eng C, Plitt G. Multiple Endocrine Neoplasia Type 2. 1999 Sep 27 [Updated 2023 Aug 10].
In: Adam MP, Feldman J, Mirzaa GM, et al., editors. GeneReviews®



Table 4.

Pheochromocytoma Susceptibility Genes in the Differential Diagnosis of Multiple Endocrine Neoplasia Type 2

Gene(s) Disorder Key Features Comment

Hemangioblastomas of the brain, spinal -
. VHL can present w/familial PCC or
cord, & retina; renal cysts & clear cell

Von Hippel-Lindau nonsyndromic PCC; PCCs can be

renal cell carcinoma; PCC, pancreatic

VHL syndrome (VHL . unilateral or bilateral & are usually
cysts, & neuroendocrine tumors; _ . )
syndrome) : o benign, but malignant behavior has
endolymphatic sac tumors; & epididymal
: been reported.
& broad ligament cysts
MAX
SDHA "Cs; additi : y
SDEHAF? PtC.}LS c'fztf’CCs, adc:monal tur;:orz Gl While head & neck PGLs are
- Hereditary PGL-PCC e %nonary . (,)n FOmas — ommon in persons w/hereditary
SDHB renal clear cell carcinoma, papillary
SDHC syndrome thvroid carci it q & PGL-PCC syndrome, they are
yroi ca1c1.noma. pituitary adenomas, extremslimarein MEND 2
SDHD neuroendocrine tumors
TMEM127 !

. Although much more frequent in
Most persons w/NF1 can be diagnosed = ) <
g . . people w/NF1 than in the general
based on clinical features (multiple café

. y ; ¢ : population, PCCs or PGLs are found
Neurofibromatosis au lait macules, intertriginous freckling,

NF1 : < in <1% of adults w/NF1; these
type 1 (NF1) multiple cutaneous neurofibromas, & ;
: e : tumors are usually asymptomatic,
learning disability or neurobehavioral ;
: ! but they can cause arterial
manifestations). )
hypertension.

Eng C, Plitt G. Multiple Endocrine Neoplasia Type 2. 1999 Sep 27 [Updated 2023 Aug 10].
In: Adam MP, Feldman J, Mirzaa GM, et al., editors. GeneReviews®



1916 Lenders et al

SUMMARY OF RECOMMENDATIONS

1.0 Biochemical Testing for Diagnosis of
Pheochromocytoma and Paraganglioma (PPGL)

1.1 We recommend that initial biochemical testing
for PPGLs should include measurements of plasma free
metanephrines or urinary fractionated metanephrines.
(1|DDDD)

1.2 We suggest using liquid chromatography with
mass spectrometric or electrochemical detection methods
rather than other laboratory methods to establish a bio-
chemical diagnosis of PPGL. (2|&300)

1.3 For measurements of plasma metanephrines, we
suggest drawing blood with the patient in the supine po-

Guidelines on Pheochromocytoma and Paraganglioma

J Clin Endocrinol Metab, June 2014, 99(6):1915-1942

3.0 Genetic Testing

3.1 Werecommend thatall patients with PPGLs should
be engaged in shared decision making for genetic testing.
(1|©20)

3.2 We recommend the use of a clinical feature-driven

diagnostic algorithm to establish the priorities for specific
genetic testing in PPGL patients with suspected germline
mutations. (1/&SE0)

3.3 We suggest that patients with paraganglioma un-
dergo testing of succinate dehydrogenase (SDH) muta-
tions and that patients with metastatic disease undergo
testing for SDHB mutations. (2{&5HH0)

3.4 We recommend that genetic testing for PPGL be

IPEOJUMO(]
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