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Parpura trombocitopénica grave em pré-escolar da amazénia ocidental
Severe thrombocytopenic purpura in a preschooler in the western amazon

Parpura trombocitopénica grave en un nifio preescolar de la amazonia occidental
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Azevedo!?,

RESUMO

Objetivo: Descrever a evolucao clinica, tratamento proposto e resolucdo do caso de um paciente com purpura
trombocitopénica idiopética. Detalhamento do caso: Paciente masculino 3 anos de idade apresentou apos
uma infecgdo viral quadro de petéquias e hematomas em membros inferiores. Ao exame fisico apresentava-
se hipocorado e em regular estado geral. Aos exames laboratoriais havia plaguetopenia grave, sendo
diagnosticado com puarpura trombocitopénica grave e instituido tratamento com metilprednisolona mais
imunoglobulina. Apés alguns dias de internacéo e tratamento, apresentou melhora do quadro e recebeu alta
médica. As descricdes do caso sdo consoantes aos achados na literatura, discordando apenas da idade
média de apresentacdo do caso, uma vez que, 0 paciente em questao € alguns anos mais jovem que a media.
Consideragdes finais: Observa-se que o rapido diagnéstico e intervengdes propostas foram conformes as
indicagbes encontradas na literatura, mostrando que a equipe possui preparo e se mantém atualizada, fato
gue é fundamental para o bom manejo clinico e resolutividade do caso.

Palavras-chave: Parpura trombocitopénica idiopéatica grave, Metilprednisolona, Imunoglobulina.

ABSTRACT

Objective: To describe the clinical evolution, proposed treatment and case resolution of a patient with
idiopathic thrombocytopenic purpura. Case details: A 3-year-old male patient presented with petechiae and
bruises on the lower limbs after a viral infection. On physical examination, he was pale and in good general
condition. Laboratory tests revealed severe thrombocytopenia, and he was diagnosed with severe
thrombocytopenic purpura and treated with methylprednisolone plus immunoglobulin. After a few days of
hospitalization and treatment, his condition improved and was discharged. The case descriptions are in line
with findings in the literature, disagreeing only with the average age at which the case was presented, since
the patient in question is a few years younger than the average. Final considerations: it is observed that the
rapid diagnosis and interventions proposed were in accordance with the indications found in the literature,
showing that the team is prepared and remains up to date, a fact that is fundamental for good clinical
management and case resolution.
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RESUMEN

Objetivo: Describir la evolucidon clinica, tratamiento propuesto y resolucién del caso de un paciente con
purpura trombocitopénica idiopatica. Detalles del caso: Paciente masculino de 3 afios que presentd
petequias y hematomas en miembros inferiores luego de una infeccidn viral. Al examen fisico se encontraba
palido y en buen estado general. Las pruebas de laboratorio revelaron trombocitopenia grave, se le
diagnostico purpura trombocitopénica grave y se le traté con metilprednisolona mas inmunoglobulina. Luego
de unos dias de hospitalizacion y tratamiento, su estado mejoré y fue dado de alta. Las descripciones de los
casos estan en linea con los hallazgos de la literatura, discrepando sé6lo con la edad promedio en la que se
presentd el caso, ya que el paciente en cuestion es algunos afios mas joven que el promedio.
Consideraciones finales: Se observa que el diagnostico rapido y las intervenciones propuestas estuvieron
de acuerdo con las indicaciones encontradas en la literatura, demostrando que el equipo esta preparado y se
mantiene actualizado, hecho que es fundamental para el buen manejo clinico y resolucién de casos.

Palabras clave: Purpura trombocitopénica idiopatica grave, Metilprednisolona, Inmunoglobulina.

INTRODUCAO

A purpura trombocitopénica idiopética conhecida como PTI € uma doenga autoimune que se caracteriza
pela destruicao plaquetaria causada por um estimulo desconhecido, afetando criangas e adultos. Em criancgas,
a doenca geralmente tem inicio agudo e curso autolimitado (AGUIAR JB, et al., 2021). A patologia recebe
esse nome pelo aparecimento de manchas roxas ou vermelhas na pele, também devido ao processo
hemorragico causado pela diminui¢do do nimero de plaquetas (AUGUSTO KMM, et al., 2016).

No entanto, a patogénese da PTI tem se mostrado complexa e h& potenciais relacdes entre PTI,
predisposi¢do genética, imunidade precéria e quadros infecciosos tais como, H. pylori (TEJO AM, et al., 2021)
e virus da dengue (PIMENTEL MIF, et al., 2011). Granados MDRI, et al. (2018) identificaram um caso de
purpura trombocitopénica trombética apds a vacinagdo contra HIN1. Também j4 foi associada com o lUpus
eritematoso sistémico (PAIVA AIR, 2019), HIV e HCV (VIOLI F, et al., 2020).

Ha relatos de pacientes que desenvolveram PTI apés infec¢do pelo virus Sars-CoV-2, mas a sua
patogénese durante a COVID-19 parece ser complexa e multifactorial (PAVORD S, et al.,, 2020). A
epidemiologia da PTI é escassa, mas pode ser considerada uma doencga rara. Antes de 1995, ndo havia
estimativas populacionais de sua incidéncia disponiveis. Os dados atuais sdo baseados em estudos
epidemiolégicos internacionais, pois até o momento ndo ha publica¢bes de estudos populacionais brasileiros
(BERTAIA PBB, et al., 2023).

Na PTI, o corpo de um individuo produz anticorpos antiplaquetérios da classe 1IgG que se ligam as
glicoproteinas (GP llb/llla e Ib/1X) na membrana plaquetaria. As plaquetas sensibilizadas por esses anticorpos
sdo eliminadas por fagocitose pelos macréfagos a medida que passam pelo baco. Os macréfagos
reconhecem a ligac@o anticorpo-plaqueta e fagocitam a célula trombocitica. Sendo assim, a medida que a
plaqueta apresenta um anticorpo aderido a sua membrana, é reconhecida por macrofagos localizados no
baco e em outras areas de tecido reticuloendotelial, onde séo destruidas, levando a um menor tempo de vida
médio plaguetério e, consequentemente, a menores contagens de plaquetas circulantes (FAILACE RR, 2015).

O papel das células B e T no desenvolvimento e/ou persisténcia da PTI € melhor compreendido, mas ainda
ndo esta claro se as anormalidades imunoldgicas associadas a esta patologia desempenham um papel causal
na doenca ou sdo fenbmenos secundarios. Uma série de caracteristicas sugerem que esta destruicao é
imunomediada e pode envolver ndo apenas a destruicdo de plaquetas, mas também a inibicao da libertacao
de plaquetas pelos megacariécitos. No entanto, 0 mecanismo exacto da disfungéo imunitaria ndo é claro, e
nao esta claro se a PTI é inicialmente causada por anomalias das células B, disturbios das células T, producgéo
anormal de plaguetas ou mesmo aumento da activacao de fagocitos mononucleares (COOPER N e BUSSEL
J, 2006).
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A contagem normal de plaquetas em adultos varia de 100.000 a 400.000/mm3. Em pacientes com purpura
trombocitopénica, os exames laboratoriais geralmente mostram contagens de plaquetas circulantes abaixo
de 50.000/mm3 de sangue. Quando nenhuma causa € identificada, a purpura trombocitopénica é classificada
como purpura trombocitopénica primaria ou idiopatica (PTI). Considera-se purpura trombocitopénica
secundaria quando héa presenca de fatores etiolégicos ou outras doencgas associadas (PADOVANI TR, et al.,
2012).

A PTI pode ser dividida em dois tipos com base na durac&o dos sintomas e na trombocitopenia. E definida
como aguda se remite dentro de seis meses sem tratamento e como cronica se persistir indefinidamente. A
forma aguda é mais comum em criancas, sem diferencas entre os sexos. Geralmente, as doencas virais
aparecem varias semanas antes do aparecimento dos sintomas. O curso crénico é caracterizado por sua
natureza insidiosa, muitas vezes durando até por anos, e a remissao espontanea é incomum. Geralmente
ndo ha histéria de infecgéo viral antes do inicio dos sintomas, como na forma aguda, e a prevaléncia € maior
em mulheres adultas, com propor¢éo de 3:11 (ONISAI M, 2019).

A PTI também pode ser classificada em quarto tipos, sendo aguda, quando é realizado o diagndstico em
até 3 meses apols alteracdo nos exames e aparecimento de sintomos; persistente quando ndo ocorre
remissdo espontanea ou quando o paciente ndo apresenta resposta completa a terapia e quando o
diagnéstico e duracgéo esta entre 3 e 12 meses. A PTI € denominada como crdnica quando persiste por mais
de 12 meses e como grave quando ocorre sangramento suficiente para que seja iniciado tratamento
imediatamente ou ainda, na ocorréncia de novo quadro hemorragico que acarrete na inclusao de terapia
adicional com medicamento que aumente as plaquetas (BRASIL, 2013). Segundo a literatura, a presenca de
PTI é um fator de risco para o desenvolvimento do lGpus eritematoso sistémico (LES), principalmente na
doenca crbénica. O LES é uma causa comum de PTI secundaria, pois os pacientes podem desenvolver
anticorpos antiplaquetédrios. Os anticorpos anticardiolipina s@o parcialmente responsaveis pela
trombocitopenia relacionada ao llUpus, resultado de anticorpos direcionados contra fosfolipidios nas
membranas plaquetéarias (MUSHTAQ ALAM, et al., 2014).

O diagndstico de PTI foi realizado conforme protocolo clinico da Portaria n® 1.316 de 2013 do Ministério
da Saude, que propde critérios de diagnéstico, inclusdo e exclusdo. Primeiro, é feito um histérico médico,
seguido de exames como hemograma completo para avaliar a presenca de trombocitopenia, condigdo clinica
caracterizada por contagens de plaguetas abaixo de 100.000/mm3. Além disso, séo realizados esfregacos de
sangue periférico para confirmar a baixa contagem de plaquetas e sao feitos exames para descartar outras
doencas (BRASIL, 2013).

George J, et al. (2016) também recomendam a realizacdo de ultrassonografia abdominal ou tomografia
computadorizada no momento do diagnéstico para avaliar a presenga de esplenomegalia, 0 aumento anormal
do volume do baco, para que assim, ainda no exame clinico inicial seja descartada a hipétese de PTI. Também
€ necessaria aspiracdo de medula éssea e solicitagdo de esfregaco de sangue periférico, com resultado
negativo confirmando o diagnostico de PTI (AUGUSTO KMM, et al., 2016). Embora ndo existam testes
especificos e sensiveis o suficiente para confirmar a PTI, Araki R, et al. (2018) demonstraram que a avaliagdo
do tamanho das plaquetas por citometria de fluxo é Gtil no diagnostico de mucosas ou 6rgaos e no avanco da
compreenséo da etiologia imunoldgica da doencga pode ajudar a identificar marcadores prognésticos.

Além disso, o tratamento é realizado de acordo com a situacgao clinica, e se a quantidade de sangramento
na pele e nas mucosas for pequena, o tratamento pode ser esperado, pois se resolvera naturalmente em 6
meses. Corticosterdides sistémicos e imunoglobulinas s&o necessarios se ocorrer sangramento grave
repetidamente ou se o sistema nervoso central estiver envolvido. Os casos crénicos sdo tratados com
imunossupressores e s6 podem ser resolvidos com esplenectomia (SANTOS PS, 2013). A esplenectomia é
a Unica cura para a PTl em adultos, no entanto, aproximadamente 15% a 20% dos pacientes nao respondem
a este tratamento, e outros 15% a 20% recaem semanas, meses ou anos depois. Na auséncia de fatores
preditivos estabelecidos, esta abordagem cirargica € recomendada como segunda opgdo em distirbios
hematoldgicos, geralmente apOs tratamento com corticosterdides e uso de imunossupressores ou
imunoglobulinas (AGGARWAL P, et al., 2014).
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A Sociedade Americana de Hematologia (ASH) e a Sociedade Britanica de Hematologia (BSH)
recomendam imunoglobulina intravenosa (IVIG) como parte de uma abordagem multimodal que complementa
transfus@es de plaquetas e corticosteroides. A imunoglobulina intravenosa é eficaz no aumento da contagem
de plaquetas e os efeitos sdo geralmente de curta duragéo; € recomendada como tratamento de primeira
linha, especialmente em situacdes de emergéncia (SRUAMSIRI R, et al., 2014).

De acordo com Sruamsiri R, et al. (2014) que conduziu uma meta-andlise de ensaios clinicos
randomizados e avaliou a eficacia da IVIG em comparacao com os corticosterdides, eles determinaram que
a taxa de risco de resposta global para IVIG foi de 1,37%- Esse relato de caso possui o0 objetivo de discriminar
0 processo de manifestacao clinica, tratamento proposto e resolucdo do caso de um paciente com purpura
trombocitopénica idiopatica, evolucdo do quadro, manejo proposto e resolucdo. Este estudo de caso
apreciado e aprovado pelo Comité de FEtica em Pesquisa (CEP) (Parecer 5.763.575 e CAAE
63262922.2.0000.5297), tendo a concordancia do paciente e seu responsavel através da assinatura do Termo
de Assentimento Livre e Esclarecido (TCLE).

DETALHAMENTO DO CASO

Paciente masculino, 3 anos, natural e residente no interior do estado de Rond6nia. Genitora informa que
h& duas semanas do inicio da internagéo, pré-escolar iniciou quadro suspeito de gastroenterite viral e cursou
com o aparecimento de manchas avermelhadas e um episddio de epistaxe autolimitada.

Durante o exame fisico admissional, paciente se apresentava hipocorado com presenca de petéquias e
hematomas em membros inferiores e superiores, bem como petéquias em mucosa jugal. Diante do quadro
clinico e suspeita de puarpura trombocitopénica foi solicitado a internagdo hospitalar iniciando o uso de
prednisolona 2 mg/kg/dia e solicitado parecer da hematologia.

Apés internacéo, no 3° dia o paciente evoluiu com hematlria macroscopica importante e com orientacdo
da hematologia foi substituida a prednisolona para o uso da metilprednisolona intravenosa. Apés 1 dia da
troca de medicagdo apresentou nos exames laboratoriais hemoglobina de 6,7 g/dL e ao exame fisico se
encontrava pélido, hipocorado, sonolento com hematiria macica e oligaria, além disso, apresentou abdome
distendido epistaxe e sangramento gengival e hepatomegalia.

Conforme a piora do quadro foi transferido para os cuidados semi-intensivos em uso de imunoglobulina
huamana intravenosa, pulsoterapia de metilprednisolona e transfusdo de 331 ml de hemacias e 240 ml de
plaguetas.

Entre o quinto e sexto dia de internag&o apresentou crepitos bilaterais na ausculta pulmonar e frequéncia
respiratdria de 43 incursdes por minuto. Diante disso, levantou-se a suspeita de pneumonia e administrado
ceftriaxona, sendo indicado por 10 dias de terapia. Ainda apresentava hepatomegalia, petéquias
disseminadas em todo o corpo, no entanto, apresentava melhora do estado geral.

Conforme os exames laboratoriais apresentavam hemoglobina de 10,9 g/dL, leucécitos de 10.930/mm3,
plaguetas de 1.000 mil/mms3, tempo de tromboplastina parcial ativada (TTPA) de 25,3 segundos e Tempo de
Atividade da Protombina (TAP) de 14,1 segundos, relacdo normatizada internacional (RNI) de 1,07 e
mielograma que excluiu anemia aplasica. Devido a refratariedade do quadro clinico a terapia, foi aventada a
hipétese diagnéstica de purpura trombocitopénica idiopatica refrataria e paciente respondedor lento a
imunoglobulina.

A partir do nono dia de internacdo o paciente apresentou melhora do quadro com resolugéo gradual das
petéquias e normalizacdo do valor das plaquetas, apds correcdo do quadro foi visualizado anemia normocitica
e normocrdémica sugestivo de anemia ferropriva que foi acentuada devido ao quadro de hemorragias.

A alta médica ocorreu no décimo quarto dia de internacdo e sendo prescrito para continuagdo do
tratamento sulfato ferroso, além de predinisolona, sintométicos e acompanhamento no ambulatério de
hematologia.
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DISCUSSAO

A purpura trombocitopénica idiopéatica € caracterizada por trombocitopenia isolada. Ocorre através da
producdo de anticorpos antiplaquetarios, que promovem a destruicdo das plaquetas periféricas, promovem
danos aos megacaridcitos ou inibem a producao de plaguetas na medula 6ssea (FLORES-CHANG BS, et al.,
2020).

A trombocitopenia € um dos achados laboratoriais. A idade apresentada pelo paciente é de 3 anos,
consistente com os achados da literatura, pois a faixa etaria mais comum é de 5 a 6 anos e a apresentacao
clinica difere dos achados em adultos (BARROS EGD, et al., 2018). Porém, outros autores observaram que
a idade mais comum é entre 2 e 6 anos, 0 que é consistente com a faixa etaria relatada (AUGUSTO KMM, et
al., 2015).

Qu M, et al (2018) apontou que a PTI ndo tem causa clara e pode surgir apés infeccao viral, na qual os
anticorpos antivirais promovem reacao cruzada com glicoproteinas plaquetarias, ou também promovem
reacBes a medicamentos ou vacinas, o0 que esta associado ao histérico médico que apresentou suspeita de
gastroenterite viral quinze dias antes da internacdo. Krettli WSC, et al. (2011) relatou o fato de que altera¢cBes
e anormalidades na resposta imune podem levar a producdo de autoanticorpos e outras sindromes
autoimunes levando a trombocitopenia.

As principais manifesta¢@es clinicas dos pacientes s@o petéquias e hematoma. Isso é demonstrado por
Queiroz MD, et al. (2022) que afirmou que sangramentos, hematomas e petéquias sao 0s principais sintomas
da puarpura trombocitopénica. Pode-se verificar que os exames solicitados para a realizagcao do diagnéstico
também foram consoantes ao proposto na literatura (SANTANA LM, et al., 2013), sendo levantado a histéria
clinica do paciente, requisitados o hemograma com contagem de plaquetas, o aspirado de medula 6ssea e a
biopsia para excluir outras doengas hematoldgicas. Vale ressaltar que o conhecimento da historia clinica e o
exame fisico sédo um pilar do raciocinio para alcanc¢ar o diagnéstico, além dos exames laboratoriais (QUEIROZ
MD, et al., 2022).

O tratamento é dividido em tratamento inicial, tratamento de doencas refratérias e tratamento de
emergéncias. O tratamento inicial é direcionado a pacientes com trombocitopenia leve a moderada e sem
sintomas clinicos, sendo necessarias medidas farmacoldgicas quando a trombocitopenia se torna grave
(ALVES AKR, et al., 2021). No inicio da internagéo foi iniciada prednisolone, conforme preconizado. A
corticoterapia é o tratamento mais utilizado, com aproximadamente 80% dos pacientes respondendo, porém,
uma proporcao significativa de pacientes apresenta recorréncia da trombocitopenia apds a descontinuacao
do tratamento (ONISAI M, et al., 2019).

Os corticosterdides sdo amplamente utilizados para tratar uma variedade de condi¢des, incluindo doencas
autoimunes. O tratamento com corticosterdides € muito seguro e eficaz quando usado por curtos periodos de
tempo. O intuito das medicacdes € estimular o aumento da contagem de plaquetas e reduzir os riscos de
sangramento, para esse fim, é administrado corticoides e imunoglobulina intravenosa, no entanto, a
imunoglobulina, no Brasil, é indicada apenas para pacientes graves, 0 que se enquadra o paciente
apresentado no relato (QUEIROZ MD, et al., 2022).

Observa-se que enquanto a doenca refrataria € inicialmente tratada com azatioprina ou ciclofosfamida e a
vincristina € reservada para casos de falha terapéutica ou casos refratarios em criancas e adolescentes
(BRASIL, 2013), o paciente estudado néo foi tratado com essas medicacBes. Também néo foi verificada a
utilizacdo do rituximabe no tratamento deste sendo que a eficacia do rituximabe associado a ciclofosfamida
no tratamento de pacientes com PTI refrataria € superior a terapia tradicional com um Unico agente (WANG
J, et al.,, 2019). A ndo utilizacdo dos farmacos recomendados pode ter ocorrido devido a falta de
biomarcadores confidveis para o risco de hemorragia grave. Vale destacar que embora a contagem de
plaquetas seja utilizado como parametro para se mensurar a gravidade do sangramento, muitas vezes a
gravidade do sangramento na PTI é inversamente proporcional ao nimero de plaquetas, embora muitos
pacientes tenham minima ou nenhuma hemorragia, apesar da trombocitopenia acentuada (ARAKI R, et al.,
2018).
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ApGs a transferéncia para os cuidados semi-intensivos, iniciou-se o uso de imunoglobulina humana
intravenosa, a qual conta com anticorpos normalmente presentes no sangue do adulto, agindo por intermédio
do bloqueio de receptores Fc de células do sistema reticulo-endotelial. Esta indicada em casos de
sangramento volumosos ou pré-procedimentos cirlrgicos (REYNOLDS SB, et al., 2019). O prognéstico e a
eficacia do tratamento variam muito de acordo com o paciente, por isso, € necessario avaliar e estudar essa
patologia, para realizar um diagnostico rapido e diferencial, visto que, quanto mais precoce for o inicio das
medidas terapéuticas menor a chance de evolucdo para quadros graves e mais eficaz é a terapia e
recuperacao clinica do paciente. Diante do exposto, observamos que a clinica apresentada pelo paciente do
relato de caso é consoante aos achados na literatura, sendo o padréo clinico mais frequente de tal doenca.
O processo de diagnostico também se mostrou correto, bem como o tratamento proposto que culminou apds
a internacéo em resolucdo do quadro e alta médica, sugerindo a qualidade técnica da equipe envolvida.
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