HEMATOLOGIA

Resposta as reclamacdes a chave da Prova Nacional de Seriagéo —
Internatos Médicos IM2011-A e IM2011-B

Pergunta 1 do teste branco (21 do teste azul, 81 do teste amarelo)

Relativamente a eritropoiese, considera um reclamante ser FALSA (e por
1sso uma resposta adequada a questao) a afirmagao que diz “Diariamente
sao substituidos 0,8% a 1% de todos os globulos vermelhos circulantes”.
Contudo, ¢ textualmente afirmado na 17* edicdo do “Harrison’s
Principles of Internal Medicine”, capitulo 57, pagina 355, 22 coluna, 3°
paragrafo, que a producdo eritrocitaria normal resulta na substituicdo
diaria de 0,8 a 1% de todos os eritrocitos circulantes. Considero por isso
esta reclamacgdo como improcedente.

Argumentam outros reclamantes que a afirmagdo “A eritropoietina €
sintetizada maioritariamente nos capilares peritubulares do rim” ¢
FALSA e pode por isso ser considerada uma resposta adequada a
questdo. Contudo, no livro de texto recomendado, na pagina 355, 22
coluna, ultimo paréagrafo, é explicado que esta glicoproteina é produzida e
libertada por células do tipo epitelial, especializadas, que revestem 0s
capilares peritubulares renais. E também explicito, ao contrario do que
afirmam alguns reclamantes, que sé uma pequena quantidade é produzida
no figado, dependendo por isso a producdo de glébulos vermelhos da
producdo renal de eritropoietina. Considero por isso as afirmagdes
verdadeiras e as reclamacdes improcedentes.

Por outro lado, é explicito na pagina 355, 12 coluna, 6° paragrafo, que o
primeiro precursor eritroide morfologicamente reconhecivel é o pro-
normoblasto; assim, a afirmac¢do “Na medula dssea, o primeiro percursor
eritroide reconhecivel € o eritroblasto policromatofilo” ¢ FALSA e deve
ser considerada a resposta adequada a questéo.

Pergunta 4 do teste Branco (24 do teste azul e 84 do teste amarelo)

Argumentam os reclamantes que, em relacdo aos achados habituais no
esfregaco do sangue periférico na anemia megaloblastica, deve ser
considerado verdadeiro (e portanto uma resposta correcta a questao) que
néo se observa habitualmente trombocitopenia nem neutropenia.



Contudo, é explicito no capitulo 100 da 17* edigdo do “Harrison’s
Principles of Internal Medicine”, pagina 646, 2* coluna, 2° paragrafo, que
as contagens de plaquetas e de leucocitos podem estar reduzidas. As
elevacOes da contagem de plaquetas podem surgir ocasionalmente mais
tarde, com a terapéutica, quando ha ja correccdo da anemia
megaloblastica. Por outro lado, é bem claro no mesmo paragrafo que
alguns dos neutréfilos sdo hipersegmentados, podendo este ser mesmo
um dos sinais precoces de megaloblastose, antes do aparecimento da
anemia. Portanto, ndo se observam habitualmente neutrofilos
hiposegmentados (resposta correcta a questdo, como explicito na pagina
646, 22 coluna, 2° paragrafo).

Por este motivo, considero as reclamacdes improcedentes.
Pergunta 5 do teste branco (25 do teste azul, 85 do teste amarelo)

Argumenta o reclamante, relativamente a fisiopatologia da 3 talassemia,
que é verdadeira (ndo podendo assim ser considerada a resposta adequada
a questdo) a afirmagdo “A co-heranca da o talassemia agrava o fenotipo
da doenca”. Contudo, ¢ explicito no capitulo 99 da 17* edicdo do
“Harrison’s Principles of Internal Medicine”, pagina 640, 2* coluna, 6°
paragrafo, que a severidade da doenca (B talassemia) € variavel e
depende, entre outros factores, da heranca concomitante de um traco o
talassémico. Por outro lado, na pagina 640, 22 coluna, é claramente
explicado que nesta patologia ha “diminuigdo da sintese das cadeias [3 da
hemoglobina”, que “o excesso de cadeias o € tOXico para 0s eritroblastos
medulares”, que “a expansao eritréide pode levar ao aumento da absorcao
de ferro da dieta” e que “ a sobrecarga de ferro pode levar a disfuncao
endocrina”. Todas as outras alineas sdo portanto verdadeiras, o
transforma a escolha da alinea “A co-heranca da o talassemia agrava o
fenotipo da doenca” na unica afirmagdo falsa e portanto na resposta
correcta a pergunta.

Por estes motivos considero a reclamacéo improcedente.
Pergunta 6 do teste branco (26 do teste azul, 86 do teste amarelo)

Argumentam alguns reclamantes que o enunciado desta questdo acerca da
esferocitose hereditaria, ndo é correcto pois identifica a doenca pela sigla
EH. Na medida em que o enunciado do teste, em portugués, identifica
claramente a esferocitose hereditdria como EH, considero esta
reclamacao sem fundamento.




Argumentam outros reclamantes que ndo € claro na bibliografia
aconselhada qual o defeito genético mais frequente na esferocitose
hereditaria (EH). Contudo, na pagina 655 do capitulo 101 da 172 edicédo
do “Harrison’s Principles of Internal Medicine” € explicito na tabela 101-
3 que as mutagdes no gene da Anquirina podem ser as mais frequentes
nesta patologia e que, em contraste, os defeitos dos genes da o e da f
espectrina sdo raros. Por isso, a afirmag¢do “Mutagdes no gene da
espectrina sdo o defeito molecular mais frequente na EH” estd ERRADA
e deve ser considerada a resposta adequada a esta questdo;
adicionalmente, as restantes 4 alineas fazem afirmacdes verdadeiras,
como se pode verificar da leitura das paginas 653, 654 e 655 da
bibliografia aconselhada.

Considero assim as reclamacg6es improcedentes.
Pergunta 7 do teste branco (27 do teste azul, 87 do teste amarelo)

Relativamente a esplenectomia, argumentam o0s reclamantes que a
trombocitose ndo deve ser considerada uma das suas consequéncias, por
poder ocorrer apenas transitoriamente no periodo pos cirdargico. De notar
que a pergunta se refere as consequéncias da esplenectomia, nao
especificando se estas sdo cronicas ou se ocorrem imediatamente apds a
remocao do baco, nem se sdo transitdrias ou permanentes. Assim, e na
medida em que € afirmado no capitulo 60 da 17* edicdo do “Harrison’s
Principles of Internal Medicine”, na pagina 375, 1* coluna, 2° Paragrafo,
que a trombocitose pode ocorrer nas 2-3 semanas apos a esplenectomia (e
de resto ocorre muito frequentemente, devido ao papel desempenhado
pelo baco como reservatorio de plaquetas) considero esta afirmacéo
verdadeira e que portanto ndo pode constituir a resposta adequada a
questao.

Por outro lado, a leucopenia ndo € consequéncia da remocdo do baco,
como se constata da leitura da pagina 375, 12 coluna, 2° paragrafo, pelo
que deve ser considerada a opg¢ao correcta na resposta a esta questao.

Considero assim as reclamag6es improcedentes.
Pergunta 9 do teste branco (29 do teste azul, 89 do teste amarelo)

Relativamente as sindromes mielodisplasicas, argumentam alguns
reclamantes ndo se poder considerar FALSO (e portanto ndo ser uma
resposta adequada & pergunta) que “ha diminuigdo da apoptose nas
células medulares”; fazem-no devido a possibilidade descrita de existirem



mutagdes no gene anti-apopotico BCL-2 e noutros genes reguladores da
proliferacédo celular. Contudo € bem explicito na pégina 669 do capitulo
102 da 172 edigao do “Harrison’s Principles of Internal Medicine”, 1*
linha da 22 coluna, que a apoptose nesta doenca estd aumentada; nédo é
mencionada qualquer possivel consequéncia funcional (ex. ganho de
funcdo) das referidas mutacGes génicas. Considero por isso estas
reclamacdes improcedentes.

Argumentam outros reclamantes ndo se poder aplicar a terminologia
“Indice Progndstico Internacional” ao indice progndstico usado
clinicamente nas mielodisplasias. Defendem vaérios de entre eles que a
interpretacdo da questdo no teste, & semelhanca do que aconteceu ja em
situacdes anteriores, se deve basear no texto escrito e ndo na sigla que a
acompanha (neste caso IPS), com o que concordo inteiramente.

E verdade que a expressdo anglo-saxonica “International Prognostic
index, IPI” descreve um conjunto de factores prognésticos aplicaveis aos
doentes com Linfoma ndo Hodgkin. Contudo, também € verdade que 0
indice de prognostico utilizado em doentes com Sindromas
Mielodisplasicas € um indice internacional, habitualmente designado
como “International Prognostic Scoring System”, do qual é fazem parte a
percentagem de blastos medulares, o cariotipo e 0 numero de citopenias.
A sua designacdo como indice de progndstico internacional em
mielodisplasias ndo esta incorrecta e a alinea que considera serem estes
os factores progndsticos nestas doencas de acordo com o indice
internacional é por isso verdadeira. Considero assim esta reclamacéo
improcedente.

Consideram ainda outros reclamantes que é falsa (e portanto uma opc¢éo
correcta de resposta) a afirmagdo “O transplante de medula 6ssea ¢é a
unica teraplutica potencialmente curativa” ja que se obtém bons
resultados terapéuticos com o tratamento com lenalidomida em doentes
com a sindoma do 5g- . Infelizmente, e apesar da qualidade das respostas,
inclusivamente citogenéticas, este tratamento ndo é curativo; por outro
lado, é explicito no 2° paragrafo da 22 coluna da pagina 670 da 172 edicdo
do “Harrison’s Principles of Internal Medicine” que a transplantacao
hematopoiética € a Unica opc¢ao curativa nesta doenca. Considero por isso
a reclamacao improcedentes.

Argumentam ainda outros reclamantes ndo ser verdade que “Algumas
infecgbes virais podem cursar com displasia medular, sendo um
diagnéstico diferencial”; baseiam-se no facto de algumas infeccbes deste
tipo poderem causar aplasia medular. No entanto, é também explicito que
certas infeccdes virais agudas cursam com displasia medular (capitulo



102, pégina 670, 12 coluna, 2° paragrafo). A reclamacdo é por isso
considerada improcedente.

Pergunta 10 do teste branco (30 do teste azul, 90 do teste amarelo)

Argumenta um dos reclamantes, em relacdo a leucemia linfoblastica
aguda de células B precursoras (LLA B), ser FALSO (e portanto uma
resposta adequada a questdo) que “a pungao lombar faz parte da avaliagéo
inicial”, considerando-a um procedimento complementar. Contudo, este
procedimento € essencial na avaliacdo inicial dos portadores da referida
doenca, dada a frequéncia e impacto terapéutico e prognostico do
envolvimento do sistema nervoso central pela leucemia linfoblastica
aguda. Tal facto estd bem explicito no capitulo 105 da 172 edi¢do do
“Harrison’s Principles of Internal Medicine”, na pagina 691, 1? coluna, 3°
paragrafo.

Argumenta outro reclamante que deve ser considerado FALSO (e
portanto uma resposta adequada & questdo) que nesta patologia “a
terapéutica de manutengdo visa evitar a recaida”. Contudo, ¢ clara a
leitura o capitulo 105, pagina 692, 22 coluna, penultimo paragrafo, que o
tratamento desta doenca inclui um periodo de terapéutica continuada com
vista a prevenir recaidas e permitir a cura, 0 que acontece através da
eliminacdo da doenca residual eventualmente presente durante este
periodo. Esta terapéutica de manutencdo, exactamente da mesma forma
que a usada no tratamento da leucemia promielocitica aguda (e ao
contrario do que afirma o reclamante sobre a APL), decorre durante um
periodo limitado no tempo, e ndo indefinidamente; tal facto ndo contradiz
o conceito de “manutencao”.

Considero por isso as reclamagdes improcedentes.
Pergunta 12 do teste branco (32 do teste azul, 92 do teste amarelo)

Argumentam os reclamantes, acerca do componente M na electroforese
das proteinas, que € FALSO (e portanto uma resposta aceitavel a questao)
que “para cada doente, ¢ um Optimo marcador da massa tumoral”.
Defendem que, ainda que no capitulo 106 da 17* edicdo do “Harrison’s
Principles of Internal Medicine”, pagina 701, 1% coluna, 1° Parégrafo
(linhas 17 a 21) seja explicito que “in a given patient, the amount of M
component in the serum is a reliable measure of the tumor burden”, o
termo burden deve ser traduzido como carga e ndo como massa, achando



por isso que a afirmacdo se torna falsa. Ainda que a traducao literal de
“burden seja de facto “carga”, este conceito quando aplicado a avaliacao
dos tumores representa a quantidade (massa) do tumor; o conceito de
“carga” tumoral ndo tem qualquer outro sentido bioldgico neste contexto.
Na pratica clinica, componente M é um excelente marcador tumoral
sempre que disponivel (e o facto de ndo estar disponivel num nimero
muito limitado de doentes nédo contradiz a afirmacéo do teste). A sua falta
de especificidade para o diagndstico de patologias (referida em seguida
no livro de texto), que limita o seu uso como método de “screening” de
doentes assintomaticos, em nada compromete o seu valor na
quantificacdo da massa tumoral nos doentes com tumor diagnosticado.

Considero por isso as reclamagdes improcedentes.

Outros reclamantes consideram VERDADEIRO (e portanto uma resposta
ndo aceitavel a questdo) que o componente M “estad sempre presente num
doente com mieloma maultiplo”. J& que a 17* edi¢do do “Harrison’s
Principles of Internal Medicine”, no capitulo 106, pagina 704, 2 coluna,
2° paragrafo, afirma claramente que “menos de 1% dos doentes ndao tem
componente M identificavel”, a afirmacdo ¢é FALSA, deve ser
considerada a resposta adequada a questao.

Considero por isso as reclamacgdes como improcedentes.
Pergunta 13 do teste branco (33 do teste azul, 93 do teste amarelo)

Argumentam os reclamantes, relativamente a leucemia mielGide cronica,
que é ERRADA (e portanto deve ser considerada uma resposta adequada
a questdo) a afirmacdo “O Imatinib &, actualmente, a terapéutica de
primeira linha para doentes com LMC de novo”. Defendem que a opcéo
da transplantacdo alogénica € uma opc¢édo valida para alguns doentes, o
que € adequado, na era do Imatinib, em doentes em fase acelerada ou
blastica ou naqueles que ndo respondem ou progridem sob Imatinib
(capitulo 104, pagina 685 da 17* edigdo do “Harrison’s Principles of
Internal Medicine”). De facto, as paginas 684 e 685 do livro de texto
explicam claramente que o algoritmo terapéutico dos doentes com LMC
de novo passa por uma terapéutica inicial com Imatinib, com objectivos
bem definidos que devem ser atingidos em momentos temporais
previamente definidos (tabela 104-4). Nos casos de resisténcia a
terapéutica e nos casos em que essa seja considerada a melhor opcéo pelo
médico e pelo doente pode-se apds tentar ou atingir uma resposta
considerar a transplantacdo alogénica. A opcéo pelo Imatinib em 12 linha
esta explicita na pagina 686, 12 coluna, 4° Paragrafo.



Considero as reclamagdes improcedentes.
Pergunta 14 do teste branco (34 do teste azul, 94 do teste amarelo)

Argumentam alguns reclamantes, a propdsito do transplante de células
hematopoiéticas, que é FALSO que “a doenca do enxerto contra o
hospedeiro (GVHD) resulta da reaccdo das células T alogénicas contra as
células do hospedeiro” (e que portanto esta alinea deveria ser considerada
uma resposta adequada a questdo). Baseiam-se no facto de a
fisiopatologia da GVHD depender da reactividade das células T contra
alvos antigénicos nestas células (capitulo 108 da bibliografia aconselhada
pagina 715, 22 coluna, 5° paragrafo). Na medida em que os alvos
antigénicos estdo presentes nas células do hospedeiro, considero a
afirmacao do teste correcta e a reclamacéo improcedente.

Argumentam outros candidatos ser VERDADEIRO (e portanto ndo dever
ser considerada resposta correcta a questdo colocada) que os “doentes
com doenca de Hodgkin devem ser transplantados em primeira
remissdao”. Esta afirmacao ¢ falsa, como se pode comprovar da leitura da
17* edicao do “Harrison’s Principles of Internal Medicine” capitulo 108,
pagina 718, 12 coluna, 5° Paragrafo (duas ultimas linhas), onde se afirma
que “a transplantacdo nédo tem papel definido em doenga de Hodgkin em
primeira remissao”. Também na pagina 699 (capitulo 105), 2 coluna, 2°
paragrafo, é discutido o papel da transplantacdo no tratamento da doenca
de Hodgkin, sendo enfatizado que a transplantacdo autologa pode curar
cerca de 50% dos doentes que falharam regimes eficazes de
guimioterapia (ou seja, ndo estdo em primeira remissdo). Considero por
1SS0 as reclamagGes como improcedentes.

Reclamam ainda outros candidatos que o transplante de celulas
hematopoiéticas “permite a administracdo de doses mais elevadas de
terapéutica mielossupressora” deve ser considerado FALSO (e portanto
uma opcao adequada de resposta): Baseiam-se no facto de a eficacia do
transplante depender ndo sO da dose de quimioterapia administrada
durante o condicionamento como também no efeito imunoldgico exercido
pelo sistema imune do dador contra o tumor (capitulo 108, pagina 714, 28
coluna, 3° paragrafo), e também na constatacdo de que alguns citostaticos
empregues antes do transplante autélogo podem lesar os progenitores
hematopoiéticos e impedir a sua colheita e o procedimento (pagina 705,
12 coluna, ultimo paragrafo do capitulo 106), e na toxicidade elevada os
citostaticos em doentes com sindromas de fragilidade cromossomica
como a anemia de Fanconi (pagina 717, 12 coluna, 2° paragrafo, do




mesmo capitulo). Todas estas afirmagdes sdo verdadeiras MAS néo
invalidam que a transplantacdo hematopoiética permita (sem que a sua
eficacia dependa apenas disso e sem que seja obrigatorio utilizar
terapéuticas mieloablativas — veja-se 0 exemplo dos condicionamentos de
intensidade reduzida) o uso de doses mais altas de terapéutica
mielossupressora. Este € alias o principio em que se baseia a eficacia da
transplantacdo hematopoiética autologa e esta explicito na pagina 713, 12
coluna, 3° Paragrafo. Considero por isso as reclamacgdes improcedentes.

Reclamam alguns candidatos que a afirmagao ‘“Na leucemia linfoblastica
aguda (LLA), positiva para o cromossoma de Philadelphia, o transplante
alogénico em 1* remissdo ¢ superior a quimioterapia” deve ser
considerada FALSA e como tal uma resposta adequada a questdo.
Argumentam que a transplantacdo ndo € mencionada no capitulo 105
como opgao terapéutica em LLA, que a taxa de cura desta doenca em
criancas é de 90% (capitulo 105, pagina 692, 22 coluna, penultimo
paragrafo) e que o livro de texto, no capitulo referente a transplantacéo
(108, péagina 717, 22 coluna, 6° paragrafo) admite como controversa esta
opcdo. E importante notar que:

1. As anomalias citogenéticas sdo importantes factores prognéstico na
LLA (capitulo 105, pagina 692, 22 coluna, antepenultimo paragrafo)

2. A presenca de cromossoma de Philadelphia e de outras alteracdes
citogeneticas de mau progndstico em LLA ¢é mais frequente em adultos
do que em criancas (capitulo 105, pagina 692, 22 coluna, penultimo
paragrafo). Isto explica em parte a maior taxa de cura em criancas.

3. Quando presente, o cromossoma de Philadelphia tem impacto
prognastico negativo independentemente da idade.

4. Enquanto é reconhecido no livro de texto (capitulo 105, pagina 692, 22
coluna, 4° paragrafo) que a introducdo dos inibidores da cinase bcr/abl
melhoraram o progndstico dos doentes com LLA Philadelphia positiva,
nenhuma comparagdo é feita com a eficidcia do transplante nestas
situacoes.

5. Por ultimo, é claramente afirmado no capitulo 108, pagina 717, 28
coluna, 6° paragrafo, que a transplantacdo parece oferecer uma clara
vantagem sobre a quimioterapia em doentes com LLA de alto risco, como
0s que sdo Philadelphia positivos. A controvérsia que se mantém nesta
area refere-se ao uso da transplantacdo em primeira resposta ou apos
recaida no tratamento dos adultos com risco standart que, naturalmente,
néo incluem os casos Philadelphia positivos.

Por estes motivos considero estas reclamagdes improcedentes.



Por ultimo, argumentam alguns candidatos que a afirmagdao “A GVHD
crénica ocorre entre 20% a 50% dos doentes apds os 6 meses do
transplante”, em referéncia ao transplante hematopoiético, deve ser
considerada FALSA pois ndo clarifica se esta percentagem se refere a
transplantacdo alogénica ou autdloga. A afirmacdo é VERDADEIRA no
contexto do transplante alogénico, como explicado no capitulo 108,
pagina 716, 12 coluna, 3° paragrafo. Contudo, € FALSA no contexto do
transplante aut6logo, onde a doenca ndo ocorre. Nao é possivel inferir
quer do texto da pergunta quer do da alinea a que tipo de transplante a
pergunta se refere, pelo que concordo com a reclamacéo. A afirmacéo é
pouco clara e susceptivel de diferentes interpretacbes, ndo havendo
motivo para admitir implicitamente que diz respeito a transplantacdo
hematopoiética alogénica. Sem esta especificacdo, a afirmacdo torna-se
falsa.

Recomendo assim que nesta questdo sejam aceites as duas respostas
como adequadas: “A GVHD cronica ocorre entre 20% a 50% dos
doentes apos os 6 meses do transplante” e “Os doentes com doenga de
Hodgkin devem ser transplantados em primeira remissao”.

Pergunta 15 do teste branco (35 do teste azul, 95 do teste amarelo)

Argumentam os reclamantes que, a proposito de doencas da hemostase,
deve ser considerado VERDADEIRO e portanto uma resposta adequada a
questdo, que “Hemartroses espontaneas ocorrem tipicamente na doenga
de Von Willebrand tipo 1” Contudo, ¢ explicito no capitulo 109, pagina
723 (ultima linha) e 724 (12 coluna, 1° paragrafo) que esta forma de
doenca a caracterizada predominantemente por hemorragias mucosas. As
hemartroses podem ocorrer na doenca de VVon Willebrand tipo 3 (severa).
Por outro lado, e claramente explicado no capitulo 59, pagina 366, 12
coluna, 1* linha que “A historia de hemoragia ¢ o mais importante
preditor do risco hemorragico”

Considero por isso as reclamacdes improcedentes.
Pergunta 16 do teste branco (36 do teste azul, 96 do teste amarelo)

Argumenta um candidato que a identificacdo do Sindroma de Scott como
ndo estando associada a um risco aumentado de trombose ultrapassa o
nivel de conhecimentos exigido nesta prova. Contudo, este sindrome esta
claramente identificado na Tabela 59-1 (capitulo 59, pagina 366, 22
coluna) como sendo uma doenca da hemostase primaria, nomeadamente
associado a um defeito na actividade coagulante das plaquetas.



Considero por isso a reclamacdo improcedente.

Argumenta outro reclamante que a trombocitopenia induzida pela
heparina ndo esta associada a um aumento do risco trombatico; contudo,
é claro da leitura do capitulo 109, pagina 721, 12 coluna, 2° paragrafo, e
ainda no capitulo 59, pagina 367, 22 coluna Tabela 59-3, que esta situacdo
aumenta acentuadamente o risco de trombose.

Considero por isso a reclamacgéo improcedente.
Pergunta 17 do teste branco (37 do teste azul, 97 do teste amarelo)

Argumentam os reclamantes, em relacdo aos subtipos de doenca de von
Willebrand que é INCORRECTO (e por isso um resposta adequada a
questdo) afirmar que “no tipo 2N existe diminui¢do acentuada do Factor
VIIl. Como explicado no livro de texto (capitulo 110, pagina 724, 12
coluna, 4° Paragrafo), neste subtipo de doenca as mutacdes no Factor de
von Willebrand impedem a sua ligacdo ao Factor VIII, o que torna a
semi-vida deste muito curta e os seus niveis marcadamente reduzidos.
Também na Tabela 109-2 da mesma pagina se pode observar que 0s
niveis de Factor VIII estdo reduzidos neste subtipo. A afirmacdo é por
isso verdadeira e a reclamacao improcedente.

Argumentam outros reclamantes que ¢ INCORRECTO afirmar que “na
DvW do tipo 3 o factor de von Willebrand é geralmente inferior a 10%.
Contudo, a afirmacdo é verdadeira (e textualmente reproduzida na
antepenultima e penultima linhas da 12 coluna, da pagina 724, capitulo
110 do livro de texto, que acentua que neste subtipo, tal como explicito
ainda na Tabela 110-2, virtualmente ndo existe antigénio von
Willebrand). A afirmacéo € por isso verdadeira.

Pelas razbes mencionadas considero as reclamagdes improcedentes.
Pergunta 18 do teste branco (38 do teste azul, 98 do teste amarelo)

Consideram alguns candidatos, a propdésito da ocorréncia de inibidores
num doente com hemofilia, que é FALSO (e por isso uma resposta
adequada a questdo) que seja esta a principal complicacdo relacionada
com o tratamento da hemofilia. Contudo, embora outras complicacoes
sejam causa importante de morbilidade e mortalidade (como a infeccdo
pelo virus HIV e o virus da hepatite C), o livro de texto é explicito ao
considerar que a formacao de aloanticorpos contra o factor VIII ou factor



IX é actualmente a maior complicacdo no tratamento destas doencas
(capitulo 110, pagina 727, 22 coluna, 2° paragrafo). Considero por isso as
reclamacOes improcedentes.

Argumentam outros reclamantes que é verdade (e portanto nao constitui
resposta adequada a questdo) que “Actualmente nao ha opcdes
terapéuticas para a erradicacdo do inibidor”. Contudo, como explicitado
no capitulo 110, pagina 727, 22 coluna, 3° paragrafo (ultimas 6 linhas), ha
estratégias terapéuticas eficazes que incluem a inducdo de toleréncia
Imune, a qual pode ser co-adjuvada pela administracdo do anticorpo anti
CD20. Considero por isso a reclamacdo improcedente.

Consideram ainda outros candidatos que é FALSO (e por isso resposta
adequada a questdo) que o teste de mistura com plasma normal confirma
a presenca de inibidor. Contudo esta afirmacdo é verdadeira, sendo este o
teste laboratorial usado na clinica e requerido para confirmar a presenca
de inibidores: a determinacdo do aPTT usando o plasma do doente
misturado com plasma normal (capitulo 110, pagina 727, 22 coluna, 3°
paragrafo, linhas 6 a 14). O teste de Bethesda usa um principio
semelhante, ao contrario do que sugerem alguns candidatos. O teste de
mistura, a interpretacdo dos resultados e causas possiveis de interferéncia
com estes (que, tal como em qualquer teste laboratorial, existem)
encontram-se adicionalmente explicados no capitulo 59, pagina 368, 22
coluna (“Mixing Studies”). Outros testes podem ser necessarios para o
diagnostico diferencial com situacfes como a presenca de anticoagulante
lUpico, que surge habitualmente em contextos clinicos diferentes do dos
doentes hemofilicos com suspeita ou necessidade de despistar a presenca
de inibidores.

A reclamacéo € por isso improcedente.

Alguns candidatos consideram que é FALSO (e por isso uma resposta
adequada a questdo) que “doentes com menos de 1% de factor sao grupo
de risco para o aparecimento de inibidores”. Contudo a afirmacao ¢
verdadeira, como se pode confirmar da leitura do capitulo 110, pagina
727, 22 coluna, 2° paragrafo, onde € mencionado que o grupo de alto risco
para a formagdo de inibidores inclui a deficiéncia severa (previamente
definida neste capitulo como correspondendo a menos de 1% de
actividade residual de factor VIII — pagina 726, 22 coluna, primeiras 3
linhas).

Considero por isso a reclamacgdo improcedente.



Pergunta 19 do teste branco (39 do teste azul, 99 do teste amarelo)

Argumentam alguns candidatos, a propésito da coagulacdo intravascular
disseminada, que deve ser considerado FALSO (e por isso uma resposta
adequada a questdo) que ‘“o mecanismo central ¢ a producao
descontrolada de trombina”. Contudo, é inteiramente claro da leitura do
livro de texto aconselhado (capitulo 110, pagina 729, 1% coluna, 2°
Paragrafo), onde se discute a patogénese da CID, que este é 0 mecanismo
central desta doenca, devido a exposi¢do do sangue a niveis patologicos
de factor tecidular. A producdo descontrolada de trombina leva a
formacéo de fibrina, como também explicado no texto. Por outro lado, é
taxativamente afirmado que “na CID aguda o uso da heparina agrava
provavelmente a hemorragia” e “ndo tem beneficio demonstrado para a
sobrevivéncia nos casos severos” (pagina 730, 1* coluna, 5° paragrafo),
pelo que a afirmagdo de que “o uso da heparina na CID aguda ndo agrava
a hemorragia” deve ser considerada FALSA e a resposta adequada a
guestao.

Argumentam ainda outros reclamantes ser FALSO que “A
hiperfibrinolise € um dos mecanismos implicados na CID associada a
leucemia promielocitica aguda”. No entanto, é afirmado no 1° Paragrafo
da 1% coluna da pagina 729 do capitulo 110 que “nos doentes com
leucemia promielocitica aguda ocorre frequentemente um estado de
hiperfibrinolise  severa, alem da activagio da coagulagdo”
(independentemente deste ser ou ndo desencadeado pela terapéutica),
pelo que a afirmacdo no teste devera ser considerada verdadeira.

Pelas razbes atras apontadas, considero as reclamacgdes improcedentes.
Pergunta 20 do teste branco (40 do teste azul, 100 do teste amarelo)

Consideram  alguns  candidatos,  relativamente a  Puarpura
Trombocitopénica Trombotica, que € ERRADO que na forma hereditaria
“existe diminuicdo da metaloprotease ADAMTS 13” . No entanto, a
deficiéncia de ADAMTS 13 constitui a causa da PTT, como se pode
verificar da leitura do capitulo 109, pagina 722, 22 coluna, 3° Paragrafo.
Tal facto ndo invalida, como explicado também nessa parte do livro de
texto, que existam provavelmente outros factores causais, j& que nem
todos os individuos com auséncia congeénita da protease desenvolvem a
doenca. A patogénese da doenca, na dependéncia da deficiéncia da
referida protease, é também explicada no capitulo 281, pagina 1814, 1@
coluna, 3° pardgrafo. Assim, considero a reclamacéo improcedente.



Argumentam outros candidatos que € FALSO que “Caracteristicamente
existe trombocitopenia, anemia hemolitica e trombose microvascular”
nesta doenca. Contudo no capitulo 109, pagina 722, 22 coluna, 2°
paragrafo explica que estes sdo achados caracteristicos nesta situacdo (e

iIsso ndo invalida que possam surgir noutras doencas). Como tal,
considero a reclamacgao improcedente.



