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RESUMO

Parpura é uma doenca onde ocorre 0 extravasamento de sangue para fora dos vasos
sanguineos, nas peles ou mucosas, ocasionando a presenca de manchas arroxeadas indolores,
chamadas de petéquias (manchas pequenas e em grande nimero) ou equimoses (manchas
maiores). Existem dois tipos de purpuras, as chamadas trombocitopénicas, onde ocorre a
diminuicdo das plaquetas (trombdcitos), que sdo responsaveis pela coagulacdo sanguinea, e a
parpura nao-trombocitopénica, onde ndo apresenta a diminuicdo dessas plaquetas. Nesse
artigo falaremos sobre os dois subtipos da purpura trombocitopénica: a trombética e a auto-

imune, seus sintomas, diagnosticos e tratamentos.
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ABSTRACT

Purpura is a disease in which there is leakage of blood out of the blood vessels in the skin or
mucosa, causing the presence of painless purplish spots , called petechiae (small and large
number stains) or ecchymoses (larger patches). There are two types of purpura,
thrombocytopenic, where there is a decrease of platelets (thrombocytes), which are
responsible for blood clotting, and non-thrombocytopenic purpura, which does not show this
reduction in platelets. In this article, we will talk about the two subtypes of thrombocytopenic

purpura: a thrombotic and autoimmune, its symptoms, diagnosis and treatment.
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INTRODUCAO

A Purpura corresponde a uma doenca que pode ser causada pela ruptura dos capilares
(pequenos vasos do sistema circulatorio) ou por um disturbio plaquetario. A ruptura dos
capilares geralmente € ocasionada por traumatismos na pele ou mucosas, gerando O
aparecimento das famosas petéquias ou equimoses. O motivo dessa fragilidade compreende
causas alérgicas, hormonais e genéticas, assim como deficiéncia de vitamina C e
envelhecimento (purpura senil). O distarbio das plaquetas pode ser quantitativo (diminuigéo
do nimero normal) quanto qualitativo (modificagdo nas estruturas). (ABC MED BR, 2013)

A trombocitopenia ocorre quando o paciente apresenta uma quantidade de plaquetas
no sangue abaixo do normal. Isso pode ocorrer por trés razdes: plaguetas se decompdem em
excesso nha corrente sanguinea; grande quantidade de plaquetas se decompdes no baco
ou figado, ou a medula dssea ndo produz plaquetas suficientes. H& também a relacdo da
trombocitopenia com outras condi¢Bes de salde que causam o aumento da decomposicdo das
plaquetas no corpo. Sdo elas: trombocitopenia imune induzida por drogas; trombocitopenia
ndo imune induzida por drogas; pUrpura trombocitopénica trombdtica; purpura
trombocitopénica imune  (PTI); coagulacdo intravascular  disseminada (CID)
e hiperesplenismo (destruicdo acelerada das células sanguineas pelo baco). (CASTRO, 2014)

Trombocitopenia Imune Primaria — PTI

A Pdrpura Trombocitopénica Idiopatica, também conhecida como Pdrpura
Trombocitopénica Imunoldgica, Auto-Imune (PTA) ou Isoimune, é causada pela baixa
contagem de plaquetas no sangue periférico, ocasionando sangramentos espontaneos e
hematomas. Essa queda ocorre por uma deficiéncia na producéo das plaquetas e por uma falha
no sistema imunologico: cujas células do Sistema Reticulo Endotelial (SRE) do bago as
reconhecem como corpos estranhos e as atacam e destroem. A PTI pode ser classificada de
acordo com a faixa etaria acometida, como infantil ou adulta e, quanto ao tempo de evolugéo,
como aguda ou cronica. (BAIN, 2007; LOPES, 2009;)

A fase aguda é mais comum em criangas, em sua maioria ocasionada por um estimulo
imunolégico ocorrido apds uma vacinacao ou infecgdo, como a varicela, desencadeando essa
reacdo errada do organismo. Muitos pacientes apresentam a remissdo espontanea, ou seja,
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uma reversdo do quadro pelo proprio organismo, recuperando o numero de plaquetas. Quando
essa reversdo ndo ocorre, pode se passar a fase crénica da doenca. A manifestacdo clinica
nessa fase geralmente é assintomatica, ndo precisando de tratamento, porém o diagndstico
clinico e laboratorial devem eliminar doencas graves como leucemias, linfomas e outras
alteracbes medulares. O tratamento indicado corresponde ao uso de corticoides, mas para
pacientes que ndo respondem bem a essa terapia, deve se fazer a esplenectomia (retirada do
baco), porém essa cirurgia ndo garante que ndo haja recaidas, mantendo alguns pacientes com
0 uso de corticoides. Nos casos em que a quantidade de plaguetas é superior a 30.000/mm3
ndo é necessario tratamento, salvo se houver sangramentos graves. J& para aqueles que
apresentarem quantidade de plaquetas abaixo de 20.000/mm? sugere se tratamento com
esteroides e/ou imunoglobulina intravenosa, principalmente se houver presenca de
sangramento. (LOPES, 2009)

A fase cronica, com duracdo maior que doze meses, afeta mais adultos (mulheres na
idade fértil), é considerada a causa mais frequente de trombocitopenia sem anemia, de forma
geral é possivel controlar a doenca. Nessa fase a sobrevida das plaguetas é diminuida para
poucas horas, quando o normal seria de 7 a 10 dias. Pode ser observada a presenca de
petéquias e/ou equimoses, sangramento das mucosas ou da gengiva, sendo dificil o
aparecimento de uma hemorragia intracraniana. Na PTI crbnica a reincidéncia e regressao
ocorrem de forma espontanea, dificultando a previsdo da evolucdo. Por ser uma doenca
crbnica, o ideal é fazer periodicamente uma manutencdo da contagem de plaquetas, mantendo
essa quantidade acima do nivel no qual ocorrem equimoses ou sangramento espontaneo,
evitando um minimo de intervencdo. Em geral, uma contagem de trombdcitos acima de
50.000/mm3 n&o requer tratamento. (LOPES, 2009)

O diagnostico de PTI é de exclusdo de outras doencas mais graves como leucemias,
linfomas e sindromes mielodisplasticos, realizado com base na historia clinica e no exame
fisico, além de hemograma completo, com presenca de trombocitopenia e plaquetas
macrociticas (VPM aumentado), e esfregaco de sangue periférico. No esfregaco deve-se
observar se ha presenca de esferdcitos, eritrocitos fragmentados, policromatocitose (variagdo
de cores nas hemadcias), linfdcitos atipicos, blastos, células linfomatosas e depdsitos de
crioglobulina. Testes para HIV e HCV (Hepatite C) s@o indispensaveis para exclusdo das
mesmas. O aspirado e biopsia da medula 6ssea sao realizados para excluir outras causas de
trombocitopenia. Os megacariécitos (células precursoras das plaquetas) se apresentam

aumentadas, porem com morfologia normal. Em idosos, deve-se considerar as sindromes



mielodispléasticos, doenga primaria da medula 6ssea causada por hematopoiese anormal e
formacdo de células sanguineas displasticas, pois a trombocitopenia pode preceder todas as
outras manifestacdes da doenca, por meses ou anos. Por ser um diagnoéstico de exclusdo, é
prematuro confirmar ou excluir o diagnostico através da medicdo do titulo de anticorpos anti-
plaquetdrios. (BAIN, 2007; FONTELONGA, 2001; MALUF JUNIOR, 2007;
MURAHOVSCHI et al., 2013)

O tratamento depende da gravidade apresentada pelo paciente, e deve permitir o
controle dos sintomas da doenga, mas ndo necessariamente o regresso do numero de plagquetas
ao normal. As drogas utilizadas para tratamento, como os corticoides, sdo potencialmente
toxicas, j& que muitas delas sdo imunossupressoras, aumentando o risco de infeccbes por
bactérias, virus ou fungos e acrescendo o risco de certas doencas malignas como leucemias
agudas, linfomas e alguns tumores de 6rgaos sélidos. Diante da potencial recuperacdo mais
rapida da plaquetopenia, a imunoglobulina humana intravenosa est4 indicada para casos de
sangramento mucoso como epistaxe e gengivorragia volumosas, e de sangramento dos tratos
digestivo ou urinario. Nos pacientes com falha aos corticosteroides e a imunoglobulina
humana, a esplenectomia é a opcao terapéutica de escolha, pelo fato de o baco ser o principal
responsavel pela remocdo das plaquetas. Os riscos da esplenectomia incluem aqueles do
procedimento cirargico proprios e os risco de infeccbes subsequentes. Os pacientes
candidatos devem idealmente ser imunizados para Streptococcus pneumoniae, Haemophilus
influenzae b e Neisseria meningitidis. (FONTELONGA, 2001; MALUF JUNIOR, 2007;
MURAHOVSCHI et al., 2013)

Purpura Trombocitopénica Trombotica (PTT)

A PTT, conhecida também como sindrome de Moschowitz, doenca rara que afeta
tanto homens quanto mulheres, mas principalmente mulheres entre 30 a 40 anos, podendo ser
adquirida ou hereditaria. Ela instala-se de forma abrupta, e tem como caracteristica a oclusédo
difusa de arteriolas e capilares da microcirculacdo, levando a uma isquemia dos tecidos. Essa
oclusdo e causada por pequenos coagulos formados ap0s agregacao plaquetaria intravascular,
compostos em sua maioria por plaquetas e pelo Fator von Willebrand (FYW). (BAIN, 2007,
TONACO etal., 2010.)

O FvW ¢é uma glicoproteina sintetizada pelos megacariécitos, encontrada dentro das

células endoteliais e nas plaguetas, responsavel por promover a adesdo dessas ao epitélio
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lesado. A enzima ADAMTS13 (A Desintegrin and Metalloprotease with eight Thrombo
Spondin-1-like) é a responsavel pela sua clivagem e remocéo da circulagdo. Muitos casos de
PTT estdo associados a deficiéncia quantitativa ou funcional da ADAMTS13, resultando no
acumulo de FVYW no plasma, resultando em uma agregacao plaquetaria e consequentemente a
oclusdo de arteriolas e capilares. (TONACO et al., 2010.)

A PTT congénita tem curso cronico e é marcada por episddios de trombocitopenia,
podendo aparecer isquemia de alguns 6rgdos. J& identificaram auséncia ou reducdo na
atividade da ADAMTS13, aumentando a presenca do FVW na circulacdo na fase inicial da
doenga. Com a evolucdo do quadro, os gmFvW (fileiras de mondmeros de FvW) tendem a
desaparecer da circulagdo, acentuando a trombocitopenia. Tanto as plaquetas quantos os
multimeros de FVW sdo consumidos nos trombos hialinos, caracteristicos da doenca. A
presenca dos gmFvW no sangue dos pacientes que sobreviveram a PTT congénita, € um forte
evidente de que esses terdo a recorréncia da doenca, em intervalos regulares ou irregulares,
principalmente em individuos que tiveram o primeiro episodio na infancia. (TONACO et al.,
2010)

As formas adquiridas da PTT sdo divididas em: imunomediadas, com presenca de
autoanticorpos anti-ADAMST13; e secundaria, com grande liberacdo de gmFVW,
dificultando a degradacdo destes, devido a baixa presenca de ADAMTS13. Algumas
condicdes fisioldgicas ou patoldgicas estdo relacionadas as formas imunomediadas, como é o
caso da gravidez, infeccdes, doengas autoimunes e o uso de drogas (ticlopidina e clopidogrel).
Outras condicdes clinicas relacionadas a PTT adquirida incluem os processos cancerigenos,
transplantes de Orgdos ou células-tronco, pré-eclampsia, uso de drogas (ciclosporina,
mitomicina e a-interferon), dentre outras. Nestes casos, ocorre um unico episédio agudo
esporadico, porém existem formas cronicas recorrentes, as quais possuem um fator genético
envolvido ou estdo associadas a producdo ou persisténcia dos autoanticorpos anti-
ADAMTS13. (BAIN, 2007; TONACO et al., 2010)

O diagnostico constitui em uma péntade composta por trombocitopenia acentuada
(hemorragia gastrointestinal e do trato urinario, e petéquias), anemia hemolitica
microangiopatica, febre, disfuncdo neuroldgica (de uma simples dor de cabega até o coma) e
renal (proteindria e hematuria). Na observacdo microscéopica do sangue periférico, geralmente
ocorre a presenca de hemécias policromatéfilas, microesferdcitos, esquizocitos, queratdcitos,
anisocitose plaquetaria (PDW aumentado), plaquetas macrociticas (VPM aumentado) e o

aumento na contagem dos reticuldcito. J& nos exames laboratoriais podemos observar o



aumento dos niveis séricos da enzima lactato-desidrogenase (DHL), marcador de isquemia
tecidual e atividades hemoliticas. J& estdo disponiveis no mercado internacional conjuntos
diagnosticos para a determinacdo dos niveis de antigenos da ADAMTS13, da sua atividade e
dos anticorpos anti- ADAMTS13, no entanto, a interpretacdo dos resultados exige cautela e
um conhecimento do principio do método, bem como das etapas das reacfes envolvidas.
(ANJOS, ARAUJO, PAULA JUNIOR, 2013; BAIN, 2007; TONACO et al., 2010.)

Uma vez diagnosticada, o tratamento mais eficaz consiste na troca do plasma
(plasmaferése) e infusdo de plasma fresco congelado (PFC) ou de sobrenadante do
crioprecipitado (contéem ADAMTS13). Quando ndo houver plasmaferése disponivel, deve-se
iniciar a terapia com corticoides, para reduzir a producdo de anticorpos antiplaquetarios.
(ANJOS, ARAUJO, PAULA JUNIOR, 2013; BAIN, 2007))

CONCLUSAO

A Pdrpura Trombocitopénica € uma doenca que se manifesta principalmente através
de petéquias e equimoses, e sua principal caracteristica € a trombocitopenia (baixa de
plaquetas). Nesse artigo foram apresentados dois subtipos: auto-imune e trombotica, ambas
possuem diagnostico de exclusdo para outras doencas mais graves, como a leucemia. O
tratamento para essas doencas visa a recupera¢do do nimero normal de plaquetas na corrente
sanguinea, utilizando-se de corticoides, imunoglobulina humana e até mesmo esplenectomia
no caso da imune, ja na trombotica o tratamento mais eficaz é a plasmaferése. Sdo doencas
gue se nao forem tratadas adequadamente, podem ter um quadro mais comprometido, devido

a hemorragia e formacao de trombos que podendo levar a 6bito.
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