Casos clinicos

[ Uipus ¢ sindrome antilosfolipide na
geslagao

Discussao de casos - ambulatorio e plantao




CASO 1| POSSO ENGRAVIDAR?

Mariana. 29 anos. prolessora. GO, [ES

ha 6 anos.

Nefrite lupica classe IlI tratada ha 3 anos; hoje sem
proteinuria (relacdo proteina/creatinina 0,1), creatinina
0,7 mg/dL, PA 118/76. Sem atividade clinica ha 14
meses. Usa hidroxicloroquina 400 mg/dia e
micofenolato 2 g/dia. Pergunta se pode parar os
remédios ‘para nao fazer mal ao bebé'.

Exames: C3 e C4 normais, anti-DNA nativo negativo,
hemograma normal, TSH 2,1. Anti-Ro (SSA) fortemente
positivo, anti-La negativo. Anticardiolipina, anti-32GPI e
anticoagulante lupico negativos.

Quer engravidar nos proximos meses. Nunca teve
trombose nem perda gestacional.

Pode engravidar agora? O que muda nos remedios? O que o anti
" RO positivo exige?

.




Resolucao do caso | \

Pode engiavidar — mas nao agora: primeiro trocar o
micolenolato ¢ conlirmar 6 meses de remissao.

Momento cerlo: doenca inativa por > 6 meses, sem nefrite ativa,
funcao renal preservada, PA controlada. Contraindicam: hipertensao
pulmonar grave, DRC avancada, AVC ou flare grave nos ultimos 6 meses.
Rcmcdios: micofenolato é teratogénico — trocar por azatioprina (até 2
mg/kg/dia) e esperar > 3 meses (ideal 6) estavel antes de tentar.
Hidroxicloroquina NAO se para: reduz flares, trombose, prematuridade e
o bloqueio cardiaco fetal do anti-Ro. Prednisona < 10 mg/dia se precisar.
Anti-Ro: risco de BAV congénito ~2% (15-20% se filho prévio afetado).
Eco fetal com intervalo PR mecanico a cada 1-2 semanas, de 16 a 26
semanas. BAV de 2° grau: discutir dexametasona 4 mg/dia com
cardiologia fetal (beneficio controverso); BAV total nao reverte.
Jano pre natal: AAS 100 mg/noite de 12 a 36 semanas; consulta mensal
com reumato; C3, C4, anti-DNA, hemograma, EAS e proteinuria a cada
trimestre; Doppler de uterinas e crescimento a partir de 24-26 semanas.

Remissao = 6 mesces MM = azatioprina

HCQ nao se para Anti-Ro: cco [etal

Fontes: ACR Guideline for Reproductive Health in Rheumatic Diseases (Sammaritano LR et al., Arthritis Rheumatol 2020); EULAR recommendations for women's health in SLE/APS
(Andreoli L et al., Ann Rheum Dis 2017); Izmirly PM et al., Circulation 2012 (hidroxicloroquina e BAV); FEBRASGO, Doencas autoimunes na gestacao.



O QUE PODE E O QUE NAO PODE | [ES NA GESTACAO E IACTACAO

Manter / pode iniciar

Hidroxicloroquina 200400 mg/dia

Trocar antes de Ci'lglz;l\'iclai"

Micofenolato (suspender > 6 semanas; trocar 3-6 meses antes)

Observacoes

HCQ reduz flare, trombose, prematuridade e BAV fetal; compativel
com lactacao.

Azatioprina = 2 mg/kg/dia

Metotrexato (parar > 1-3 meses antes)

Azatioprina e tacrolimus sdo 0s imunossupressores da gestacao.

Prednisona = 10 mg/dia (pulsos se flare grave)

Leflunomida (fazer washout com colestiramina)

Dose > 20 mg/dia por > 3 semanas: cobertura de estresse no parto.

Tacrolimus: ciclosporina

Ciclofosfamida (s6 se risco de vida materno, apds o 1°
trimestre)

Belimumabe/rituximabe: dados limitados — decidir com reumato.

AAS 100 mg (12-36 sem): heparina de baixo peso

Varfarina (teratogénica 6-12 sem) - HBPM antes de 6 semanas

AINE: evitar apos 20 semanas (oligoAmnio) e no 3° trimestre (ducto
arterial).

Fontes: ACR 2020 (Sammaritano LR et al.); EULAR 2017 (Andreoli L et al.); Gotestam Skorpen C et al.,, Ann Rheum Dis 2016 (EULAR points to consider — drogas antirreumaticas na

gestacao e lactacao).




CASO 2|'EO 1LUPUS OU E PRE-ECLAMPSIA?

Juliana, 33 anos, G2P1. 31 semanas. [ES

com nefrite previa,

Chega ao pronto atendimento com PA 152/98 mmHg
(repetida: 150/96), edema de membros inferiores e
cefaleia leve. Em uso de hidroxicloroquina 400 mg,
azatioprina 100 mg, prednisona 5 mg e AAS 100 mg.
Pré-natal regular, PA até entao 110-120/70.

Exames: creatinina 0,9 mg/dL (era 0,6), proteinuria 24 h
1,8 g, plaquetas 98.000, hemoglobina 10,2, acido urico
6,8, AST 38/ALT 30, LDH 410. EAS: hematuria 30 por
campo, cilindros hematicos. C3 55 mg/dL (era 98), C4 8
(era 22), anti-DNA nativo 1:320 (era negativo).

Refere artralgia em punhos ha 2 semanas e aftas orais.

CTG categoria I; feto com peso no percentil 18.

Flare renal. pre-eclampsia ou os dois? Que exame decide? Qual a
" conduta hojc? -/




Resolucao do caso 2 \

Nelrite lupica em atividade — provavelmente sobreposta a pre-
cclampsia. Trata-sc o [ipus E conduz-se como pre-cclampsia.
Aponta para [larc: queda de C3/C4, anti-DNA subindo, SEDIMENTO ATIVO
(hematuria dismorfica, cilindros hematicos), artrite e aftas,
leucopenia/linfopenia. Pré-eclampsia ndo ativa sedimento nem consome
complemento (ele costuma estar normal ou alto na gestacao).

Aponta para pre-cclampsia: hipertensiao nova apds 20 semanas, dcido
urico elevado, transaminases e LDH subindo, hemolise, relacao sFlt-1/PIGF
elevada (quando disponivel), restricao de crescimento/Doppler alterado.
Plaquetopenia e proteinuria aparecem nos dois — nao discriminam.

Conduta hojc: internar. Anti-hipertensivo (nifedipina ou metildopa;
hidralazina se > 160x110), sulfato de magnésio se sinais de gravidade,
corticoide antenatal (betametasona 12 mg IM, 2 doses), vigilancia fetal. Para C3/C4 e anti DNA Scdimento ativo

o lupus: pulso de metilprednisolona ou prednisona 0,5-1 mg/kg, manter
HCQ e azatioprina (pode subir até 2 mg/kg); tacrolimus é opcao. Reumato +

Os dois coexistem Tiata flare. conduz PE

obstetricia na mesma prescricao.

[Pai o2 nao por enquanto: 31 semanas, CTG normal, sem gravidade
materna. Se piorar (PA refrataria, HELLP, eclampsia, deterioracao renal,
sofrimento fetal) = resolver independentemente da IG. Flare responde ao
tratamento; pré-eclampsia s6 responde ao parto.

Fontes: ACR 2020; EULAR 2017; FEBRASGO, Pré-eclampsia (2023); Buyon JP et al., Ann Intern Med 2015 (PROMISSE); Lightstone L & Hladunewich MA, Semin Nephrol 2017.



Achado

Complemento (C3, C4)

FIARE [ UPICO x PRE ECLAMPSIA | O QUE SEPARA

Flare / nefivite lapica

Baixo ou caindo

Pr¢-cclampsia

Normal ou elevado

Anti- DNA nativo

Sobe

Estavel

Scdimento wrinario

Hematuria dismorfica, cilindros hematicos/celulares

Inativo (proteinuria isolada)

Outos (’)rgéos

Artrite, rash, serosite, aftas, leucopenia/linfopenia

Cefaleia, escotomas, epigastralgia, hiper-reflexia

Acido urico / enzimas hepaticas

Normais ou pouco alterados

Acido urico alto, AST/ALT e LDH subindo (HELLP)

sEIC1/PIGE: resposta

Baixa; melhora com imunossupressao

Alta (> 38 sugere, > 85-110 confirma); s6 o parto resolve

Fontes: ACR 2020; Zeisler H et al., NEJM 2016 (PROGNOSIS, sFlt-1/PIGF); FEBRASGO 2023; Rede Alyne/MS, Sindromes hipertensivas.




Camila. 32 anos. auxiliarr administiativa.
G4APOA S,

Trés abortamentos espontaneos consecutivos com 7, 8 e
9 semanas, embrides com batimento documentado nas
duas ultimas; cariotipo do ultimo material: 46,XX. Nunca
teve trombose. Sem LES, sem HAS.

Investigacdo: cariotipos do casal normais, utero normal
ao USG, TSH 1,8. Anticardiolipina IgG 62 GPL e anti-
B2GPI IgG 48, repetidos com 14 semanas de intervalo e

persistentes; anticoagulante lapico negativo.

Hoje: BhCG positivo, 6 semanas pela DUM, saco
gestacional com vesicula vitelinica, sem embrido ainda.
Toma AAS 100 mg por conta propria.

[sso [echa SAF? Qual esquema — AAS sozinho. heparina
prolilatica ou terapcutica? At¢ quando?



Resolucao do caso 3 \

Sindrome antiloslolipide obst¢urica: AAS em dose baixa +
heparina de baixo peso em dose PROFILATICA. ja hoje.

[ccha o diagnostico: Sydney 2006 — > 3 abortos consecutivos < 10
semanas inexplicados + aCL/anti-B2GPI em titulo moderado/alto,
persistentes em 2 dosagens com > 12 semanas. Pelo ACR/EULAR 2023 ela
nao classifica (perdas pré-fetais = 1 ponto; exige > 3) — mas esse €
critério de PESQUISA; para tratar, a clinica manda.

Por que nao AAS sozinho: AAS + heparina reduz as perdas mais que
AAS isolado (Cochrane). Esquema: AAS 100 mg/dia (desde a pre-
concepcdo) + enoxaparina 40 mg SC/dia ao confirmar a gestacao. Dose

terapéutica (1 mg/kg 12/12 h) s6 para SAF com trombose prévia — ndo ¢
0 caso dela. , | |
- o _ . , , Svdney: 2 dosagens AAS + HBPM profilatica
5(?81111116111(): alto risco; Doppler de uterinas e crescimento a partir de

20-24 semanas (pré-eclampsia e RCF). Enoxaparina até o parto

Plena so se trombose 6 sem de puerpcrio

(suspender 12-24 h antes), retomar 6-12 h ap0s e manter 6 semanas no

puerpério; AAS até 36 semanas.

Sc losse SA trombotica cim varfarina: trocar por HBPM terapéutica
antes de 6 semanas (varfarina € teratogénica de 6 a 12 semanas); voltar a
varfarina no puerpério — compativel com lactacao.

Fontes: Miyakis S et al., ] Thromb Haemost 2006 (Sydney); Barbhaiya M et al., Arthritis Rheumatol 2023 (ACR/EULAR 2023); Hamulyak EN et al., Cochrane 2020; ACOG Practice Bulletin 132
(2012, reafirmado); Tektonidou MG et al., Ann Rheum Dis 2019 (EULAR SAF).



CRITERIOS DE SAF [ SYDNEY 2006 E ACR/EUIAR 2023

Svdney 2006 ((Iiagl'l(")stic-(’) clinico)

ACR/EUIAR 2023 (classilicacao. pesquisa)

Na pratica do pré-natal

1 critério clinico + 1 laboratorial.

Clinico vascular: trombose arterial, venosa ou de
pequenos vasos confirmada.

Clinico obstétrico: > 1 6bito fetal > 10 sem de feto
normal; > 1 parto < 34 sem por pré-eclampsia
grave/insuficiéncia placentdria; > 3 abortos
consecutivos < 10 sem inexplicados.

[ aboratorial (2 vezes. = 12 semanas):
anticoagulante lupico; aCL IgG/IgM > 40 GPL/MPL ou >
p99; anti-B2GPI [gG/IgM > p99.

Entrada: > 1 critério clinico + aPL positivo em até 3
anos.

Classifica se > 3 pontos clinicos E > 3 pontos
laboratoriais.

Obst¢trico: > 3 perdas < 16 sem = 1 pt; ébito fetal 16-
34 sem sem PE/IP = 1 pt; PE grave ou IP < 34 sem = 3
pts; ambos = 4 pts.

[ aboratorial: AL persistente = 5; aCL/anti-B2GPI IgG
moderado (40-79) = 4, alto (> 80) = 5; s6 [gM = 1.

Fontes: Miyakis S et al., JTH 2006; Barbhaiya M et al., Arthritis Rheumatol 2023; Tektonidou MG et al., Ann Rheum Dis 2019; ACOG PB 132.

aPL positivo sem critério clinico: AAS 100 mg
(discutivel; EULAR sugere em perfil de alto risco — AL
positivo, tripla positividade).

SAF obstétrica sem trombose: AAS + HBPM profilatica.
SAF com trombose prévia: AAS + HBPM terapéutica;
puerpério com anticoagulacdo plena e retorno a
varfarina.

SAF refrataria (perda apesar do esquema): associar
hidroxicloroquina; prednisona baixa dose no 1°
trimestre é opcao com evidéncia fraca.




GESTANTE COM IES / SAF [ ESTRATIFICACAO [ PROFIAXIA

Pre concepcao ou 12 consulta: atividade do [ES(C3, C4 anti DNA.EAS, proteinuria. hemogiama). funcao renal. PA aPL (AL aCL.,
anti-B2GPI). anti-Ro/l.a

LES ativo / nefrite / micofenolato ou MTX em Anti-Ro / anti-La positivo? = manter - . o
: _ . : : : . aPL positivo? = classificar: sem critério
uso? —> adiar gestacao; trocar para azatioprina; hidroxicloroquina; eco fetal (PR mecanico) a . o L
U clinico / SAF obstétrica / SAF trombotica
remissao > 6 meses cada 1-2 sem, 16-26 sem

N

\/

[ lipertensao + proteintiria apos 20 sem: C3/C 4. anti-DNA. sedimento = flare (trata) x pré-cclampsia (conduz) x ambos. Pairto 3739 sem sc
cstavel: antes so por indicagao materna/letal. Cobertuna de estresse se prednisona > 20 mg/dia> 3 sem.

Fontes: ACR 2020; EULAR 2017 e 2019; FEBRASGO; Rede Alyne/MS.



Pegadinha de prova

Gestante de 27 anos, 9 semanas, portadora de LES em remissao ha 18 meses, em uso de hidroxicloroquina 400 mg/dia. Anti-Ro
positivo. Anticardiolipina e anticoagulante lUpico negativos, sem historia de trombose ou perda gestacional. Quanto a conduta no pré-
natal, assinale a alternativa correta:

({

Suspender a hidroxicloroquina por risco de retinopatia fetal e iniciar prednisona 20 mg/dia profilatica.

Iniciar enoxaparina em dose profilatica pelo risco de trombose associado ao lupus.

Manter hidroxicloroquina, iniciar AAS em baixa dose a partir de 12 semanas e programar ecocardiografia fetal ser
26 semanas.

Indicar interrupcao eletiva da gestacao a partir de 34 semanas pelo risco de bloqueio cardiaco fetal.

Solicitar anti-DNA e complemento apenas se surgirem sintomas, pois exames de rotina nao alteram a conduta. —



Pe 8&

idinha de prova

Gestante de 27 anos, 9 semanas, portadora de LES em remissao ha 18 meses, em uso de hidroxicloroquina 400 mg/dia. Anti-Ro
positivo. Anticardiolipina e anticoagulante lUpico negativos, sem historia de trombose ou perda gestacional. Quanto a conduta no pré-
natal, assinale a alternativa correta:

)

(

Suspender a hidroxicloroquina por risco de retinopatia fetal e iniciar prednisona 20 mg/dia profilatica.

Iniciar enoxaparina em dose profilatica pelo risco de trombose associado ao lupus.

Manter- hidroxicloroquina. iniciai AAS em baixa dose a partir de 12 semanas ¢ programair ccocardiogiali
chtre 16 € 26 semanas.

Indicar interrupcao eletiva da gestacao a partir de 34 semanas pelo risco de bloqueio cardiaco fetal.

Solicitar anti-DNA e complemento apenas se surgirem sintomas, pois exames de rotina nao alter



PARA [EVAR

Lupus engravida bem quando esta quieto: remissao > 6 meses, , .
, . , , , , Anti-Ro positivo: eco fetal a cada 1-2 semanas entre 16 e 26
micofenolato trocado por azatioprina, hidroxicloroquina mantida , , )
B semanas; a HCQ reduz o risco de bloqueio cardiaco.

— ela protege mae e feto.

Hipertensao com proteinuria depois de 20 semanas em lupica: SAF obstétrica: AAS 100 mg + enoxaparina 40
peca C3/C4, anti-DNA e olhe o sedimento. Complemento caindo e semanas apos o parto. S6 quem ja trombosou recebe dose
cilindros hematicos é nefrite; os dois podem coexistir. terapéutica.
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