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HISTORIA CLINICA

« Masculino, 51 anos

« Em 2019 apresentou linfonodomegalia submandibular a direita
indolor e de consisténcia endurecida

 Foi encaminhado ao INCA devido a suspeita de linfoma, onde
permaneceu em acompanhamento durante 4 anos, sem diagndstico

conclusivo
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HISTORIA CLINICA

 Durante a Investigacao iniciou quadro
sistémico de:
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HISTORIA CLINICA

 Durante a Investigacao iniciou quadro
sistémico de:

o Poliartralgia de carater inflamatorio
nos punhos, tornozelos e joelhos
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HISTORIA CLINICA

 Durante a Investigacao iniciou quadro
sistémico de:

o Poliartralgia de carater inflamatorio
nos punhos, tornozelos e joelhos

o Mialgia princialmente nos membros
Inferiores.
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HISTORIA CLINICA

 Durante a Investigacao iniciou quadro
sistémico de:

o Poliartralgia de carater inflamatorio
nos punhos, tornozelos e joelhos

o Mialgia princialmente nos membros

Inferiores.

o Alteracoes psicoldgicas como
transtorno de ansiedade e alteracoes
do sono
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EXAMES COMPLEMENTARES

» Bidpsias do linfonodo: tecido fibro-conjuntivo com hialinizacao
e infiltrado inflamatadrio crénico. BAAR negativo.

 TC de térax: sem alteracoes

* Pet-SCAN: sem alteracoes
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EXAMES COMPLEMENTARES

* Painel reumatoldgico e sorologias negativas

 Hemograma, funcao hepatica, renal e eletrélitos dentro
da normalidade

VHS 25

PCR 12




HISTORIA CLINICA

« Em 2023 foi transferido para o ambulatoério de doencas raras do HUPE.

« Nesse mesmo ano, surgiram nodulos nas regioes de cicatrizes prévias secundarias a
um acidente automobilistico ocorrido ha 20 anos.

 Encaminhado ao ambulatério de dermatologia.
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INVESTIGACAO DIAGNOSTICA
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Bidpsia das lesoes
cutaneas
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USG
Dermatologico com
Doppler




Na derme, por toda sua extensao, ha
um infiltrado granulomatoso

constituido por células epitelioides e
vacuolos de tamanho variado.







Imagens hipoecogénicas heterogéneas,
arredondadas, localizadas naderme e
sc, compativel com granulomas

Sinal Doppler positivo = atividade
inflamatoria




Entramos em contato com o
paciente, questionando
ativamente sobre a realizacao
de preenchimento facial prévio.




Relatou que em 2008 realizou “procedimento estético para disfarcar
as cicatrizes”

Nao sabia informar qual tipo de preenchedor tinha sido utilizado, mas
recordava de ter ouvido a palavra “silicone”
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Sintomas sistémicos:
Poliartralgia
Mialgia
Linfonodomegalia
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Sintomas sistémicos:
Poliartralgia
Mialgia
Linfonodomegalia

Nodulos na regiao do
preenchedor
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Sintomas sistemicos:

Poliartralgia
Mialgia
Linfonodomegalia

Nodulos na regiao do
preenchedor
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Histopatologia
compativel com

preenchimento por
silicone




Histopatologia

Sintomas sistémicos: Nédulos na regido do

Poliartralgia preenchedor compativel com
Mialgia preenchimento por
Linfonodomegalia silicone

SINDROME ASIA




SINDROME ASIA
SINDROME AUTOIMUNE/INFLAMATORIA INDUZIDA POR ADJUVANTE

Journal of Autoimmunity 36 (2011) 4—8

Contents lists available at ScienceDirect

Journal of Autoimmunity

journal homepage: www.elsevier.com/locate/jautimm

Review AUtOimmune/inﬂammatOry
‘ASIA’ — Autoimmune/inflammatory syndrome induced by adjuvants Syndrome

a,b, - a

Yehuda Shoenfeld *”*, Nancy Agmon-Levin Induced by
*The Zabludowicz Center for Autoimmune Diseases, Department of Medicine B Sheba Medical Center, Tel-Hashomer, Israel =

" Incumbent of the Laura Schwarz-kipp Chair for Research of Autoimmune Diseases, Sackler Faculty of Medicine, Tel-Aviv University, Israel AdJ uvants
ARTICLE INFO ABSTRACT

Article history: The role of various environmental factors in the pathogenesis of immune mediated diseases is well

Received 16 June 2010 established. Of which, factors entailing an immune adjuvant activity such as infectious agents, silicone,
Received in revised form

aluminium salts and others were associated with defined and non-defined immune mediated diseases
Eg;;{{j]ﬂ;g July 2010 both in animal rnDdf:ls_ancI in huq‘_la_ns. In recent years, four Eunditiun_s: si_licnnusis‘ the Gulfwar_syndrume
(GWS), the macrophagic myofasciitis syndrome (MMF) and post-vaccination phenomena were linked with
previous exposure to an adjuvant. Furthermore, these four diseases share a similar complex of signs

Kevwoids:

Ausimenunity and symptoms which further support a common denominator.Thus, we review herein the current data

Adjuvant regarding t!]E role of adjuvants in the .p:ElthDgEl'lES_iS of immune mediated diseases as well_aﬁ the amassed

Vacrine data regarding each of these four conditions. Relating to the current knowledge we would like to suggest to

Gulf war syndrome (GWS) include these comparable conditions under a common syndrome entitled ASIA, "Autoimmune (Auto- l
Macrophagic myofasciitis syndrome (MMF) inflammatory) Syndrome Induced by Adjuvants”.

Silicone © 2010 Elsevier Ltd. All rights reserved. FEQSPITAL LIMPME H I T AR

PEDRO ERMNI :':.

Shoenfeld, Yehuda, and Nancy Agmon-Levin. "ASIA-autoimmune/inflammatory syndrome induced by adjuvants." Journal of autoimmunity 36.1 (2011): 4-8.



SINDROME ASIA

Pacientes com susceptibilidade genética
podem desenvolver uma resposta
autoimune/inflamatoria apos a exposicao a
determinado fator desencadeante

> Adjuvantes

Exemplos; silicone, hidroxido de
aluminio utilizado em vacinas,
infeccoes...

Shoenfeld, Yehuda, and Nancy Agmon-Levin. "ASIA-autoimmune/inflammatory syndrome induced by adjuvants." Journal of autoimmunity 36.1 (2011): 4-8.
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SINDROME ASIA: DIAGNOSTICO

Tabela 1. Critérios sugeridos por Shoenteld
g |
para o diagnostico de ASIA

Critéerios maiores:

* Exposicao a um estimulo externo (infeccao, vacina, silicone, E
adjuvante) antes das manifestacoes clinicas. DIAGNOSTICO:

* Aparecimento de uma das manifestacoes clinicas abaixo:

— Mialgia, miosite ou fraqueza muscular; :

— Artralgia e/ou artrite; 2 TR ERIOE paloR=s

— Fadiga cronica, sono nao repousante ou disturbios do sono; OU

— Manifestagoes neurologicas (especialmente associadas 1 CRITERIO MAIOR E 2 MENORES

com desmielinizacao);
— Alteracao cognitiva, perda de memoaria;
— Febre, boca seca;
* A remocao do agente iniciador induz melhora.
* Biopsia tipica dos orgaos envolvidos.

Critérios menores:

* Aparecimento de autoanticorpos dirigidos contra o adjuvante suspeito. -

* Qutras manifestacoes clinicas (ex.: sindrome do colon irritavel). l —

* HLA especificos (ex.: HLA DRB1, HLA DQB1). H :

* Surgimento de uma doenca autoimune (ex.: HOSPITAL UNIVERSITARIO
esclerose mualtipla, esclerose sistemica) PEDRO ERNESTO
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SINDROME ASIA: DIAGNOSTICO

Tabela 1. Criterios sugeridos por Shoenteld
para o diagnostico de ASIA

Critéerios maiores:

* Exposicao a um estimulo externo (infeccao, vacina, silicone, E

adjuvante) antes das manifestacoes clinicas. DIAGNOSTICO:
* Aparecimento de uma das manifestacoes clinicas abaixo:
— Mialgia, miosite ou fraqueza muscular;

Artoale U 2 CRITERIOS MAIORES

— Artralgia e/ou artrite;

— Fadiga cronica, sono nao repousante ou disttrbios do sono; ou

— Manifestacoes neurologicas (especialmente associadas 1 CRITERIO MAIOR E 2 MENORES

com desmielinizacao);
— Alteracao cognitiva, perda de memoaria;
— Febre, boca seca;
e A remocao do agente iniciador induz melhora.
* Biopsia tipica dos orgaos envolvidos.

Critérios menores:

* Aparecimento de autoanticorpos dirigidos contra o adjuvante suspeito. -

* Qutras manifestacoes clinicas (ex.: sindrome do colon irritavel). l —

* HLA especificos (ex.: HLA DRB1, HLA DQB1). :

* Surgimento de uma doenca autoimune (ex.: HOSPITAL UNIVERSITARIO
esclerose mualtipla, esclerose sistemica) PEDRO ERNESTO

Shoenfeld, Yehuda, and Nancy Agmon-Levin. "ASIA-autoimmune/inflammatory syndrome induced by adjuvants." Journal of autoimmunity 36.1 (2011): 4-8.




Autoimmunity Reviews 22 (2023) 103287
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. de 2011 até hoje: o
que mudou?

Autoimmunity Reviews

journal homepage: www.elsevier.com/locate/autrev
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Autoimmune/inflammatory syndrome induced by adjuvants (ASIA) s
in 2023™
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Tervaert, Jan Willem Cohen, et al. "Autoimmune/inflammatory syndrome induced by adjuvants (ASIA) in 2023." Autoimmunity Reviews 22.5 (2023): 103287.



Mais de 4000 casos de ASIA foram
publicados entre 2011 e 2016

Patogénese ainda ndo esta muito bem
definida

Parece ter um risco maior em pacientes
com histérico de alergias e doencas
autoimunes

Novas substancias relacionadas a
sindrome foram descritas:

o Acido hialurdnico

o Metacrilato

o Telas para correcao de hérnias

HOSPITAL UNMNERSITARID
PEDRO ERMELSTO

Tervaert, Jan Willem Cohen, et al. "Autoimmune/inflammatory syndrome induced by adjuvants (ASIA) in 2023." Autoimmunity Reviews 22.5 (2023): 103287.



MANIFESTACOES CLINICAS
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MANIFESTACOES CLINICAS

MANIFESTACOES NEUROLOGICAS/MUSCULOESQUELETICAS
* Artralgia
o Artrite
 Fadiga cronica
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MANIFESTACOES CLINICAS

MANIFESTACOES NEUROLOGICAS/MUSCULOESQUELETICAS
* Artralgia
o Artrite
 Fadiga cronica

MANIFESTACOES IMUNOLOGICAS
 Linfadenopatia
 Febre
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MANIFESTACOES CLINICAS

MANIFESTACOES NEUROLOGICAS/MUSCULOESQUELETICAS
* Artralgia
o Artrite
 Fadiga cronica

MANIFESTACOES IMUNOLOGICAS
 Linfadenopatia
 Febre

MANIFESTACOES VASCULARES
« Fendbmeno de Raynaud
* Livedo reticular
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SILICONE

 |nicialmente era considerado um material inerte e bem - ‘\
tolerado. s ®

 Entretanto, nos ultimos anos, foi comprovado que ele é
capaz de promover uma reacao inflamatdria cronica

* Principalmente na sua féormula liquida, tem a capacidade
invadir tecidos adjacentes, desencadear fibrose, formacao
de granuloma e linfadenopatia.
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Cohen Tervaert, J. W,, et al. "Breast implant illness: scientific evidence of its existence." Expert review of clinical immunology 18.1 (2022): 15-29. ERNESTO



TRATAMENTO CLINICO

e Nao ha ensaios clinicos randomizados realizados e nao
existem diretrizes formuladas.

* Algumas terapéuticas podem ser utilizadas, como:
o Doxiciclina
o Hidroxicloroquina YA
o Corticosteroides A |
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Tervaert, Jan Willem Cohen. "Autoinflammatory/autoimmunity syndrome induced by adjuvants (ASIA; Shoenfeld's syndrome): a new flame." Autoimmunity reviews 17.12 (2018): 1259-1264.



TRATAMENTO CIRURGICO

 Ha uma associacao clara entre a remocao do adjuvante
seguida de alivio/desaparecimento dos sintomas

 Essa melhora esta intimamente ligada ao tempo de contato
com o adjuvante

 Sendo o maior tempo em contato relacionado a uma menor
resposta apos a retirada da substancia
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Tervaert, Jan Willem Cohen. "Autoinflammatory/autoimmunity syndrome induced by adjuvants (ASIA; Shoenfeld's syndrome): a new flame." Autoimmunity reviews 17.12 (2018): 1259-1264.



MOTIVOS DA APRESENTACAO

 Relatar um caso de uma sindrome que esta cada vez mais em evidéncia

 Demonstrar a importancia do questionamento ativo sobre a utilizacao de substancias injetaveis
quando ha suspeita clinica de ASIA

 Reforcar a importancia da cautela na utilizacao dessas substancias, especialmente em pessoas
com historico de alergias e doenca autoimune ja estabelecidas
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