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RESUMO

A ptrpura trombocitopénica idiopatica (PTI) é caracterizada por plaquetopenia mediada
por lise por autoanticorpos e inibicao de sua producao. O diagnéstico é definido por his-
toria, exame fisico, hemograma e anélise do sangue periférico com a exclusao de outras
causas de plaquetopenia. As manifestagoes clinicas decorrem de pirpuras (petéquias e
equimoses) e de outras hemorragias, especialmente em mucosas como epistaxes e nas
mulheres pela menorragia. A maior gravidade associa-se a plaquetopenias intensas, o que
pode ser fatal, sobretudo quando expressas por hemorragia intracraniana. O tratamento
depende da sua forma clinica, sendo desde desnecessario até emergencial.
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ABSTRACT

Idiopathic thombocytopenic purpura (ITP) is an autoimmune disease, characterized by
low platet levels secondary to their destruction by autoantibodies and to the inhibition of
platet production. The diagnosis is based on the patient history, physical exam, complete
blood count and blood smear to rule out other causes or thrombocytopenia. The clinical
manifestations are epistaxis, petechiae, purpura, bruises and metrorrhagia in women.
Severe cases of hemorrhage, such as intracranial hemorrhage are associated with lower
level of platets and can be fatal. Its treatment is based on the current clinical status of the
patient. Few adults will have spontaneous remissions and most will require treatment;
some patients will require treatment on an emergency basis.
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INTRODUCAO

A purpura trombocitopénica idiopatica (PTI), também conhecida como ptrpura
trombocitopénica imunoldgica, € uma doenca hematologica frequente, definida por
trombocitopenia isolada, podendo ser aguda, mais frequente em criangas, ou croni-
ca, quando persiste por mais de 12 meses, tipica do adulto.

A prevaléncia de PTI cronica apresenta variagao de 5,6 a 20 por 100.000 indivi-
duos, com predominancia em mulheres (3 a 4:1), mais pronunciada na meia-idade,
sem diferencas étnicas.’

"' Médico Obstetra, Preceptor do Hospital das Clinicas
da Universidade Federal de Minas Gerais — UFMG.
Belo Horizonte, MG — Brasil.

? Académico do Curso de Medicina da Faculdade

de Medicina da UFMG. Belo Horizonte, MG — Brasil.

Institui¢ao:
Departamento de Ginecologia e Obstetricia da UFMG

Endereco para correspondéncia:

Departamento de Ginecologia e Obstetricia da UFMG
Av. Prof. Alfredo Balena, 217 - sala 203

Bairro: Santa Efigénia

Belo Horizonte, MG — Brasil

CEP: 30130-100

E-mail: gob@medicina.ufmg.br

Rev Med Minas Gerais 2011;21(4 Supl 6):51-S143 7



ETIOPATOGENSE

A patogénese da PTI nao é completamente com-
preendida, sendo relacionada a combinagao entre a
destruicao das plaquetas e a inibicao de sua produgao.!

A destruicao plaquetaria ocorre no sistema reticu-
lo-endotelial, principalmente no bago, sendo que na
maioria dos casos é determinada pela producao de
IgG pelos linfécitos B. Miultiplos antigenos na super-
ficie plaquetaria parecem ser responsaveis pela liga-
¢ao com anticorpos, especialmente a glicoproteina
IIb/ llla e a Ib/IX.? Os autoanticorpos que promovem
a destruicao das plaquetas estao presentes em 50 a
70% dos pacientes, o que indica outro mecanismo de
destruicao dessas células a ser descoberto.

Stahl et al. mostraram que certos anticorpos anti-
plaquetérios reagem apenas a megacariocitos que se
encontram em estado de trombocitopoese. A trom-
bopoetina endégena (TPO), hormonio que controla
o desenvolvimento dos megacarioécitos e producao
das plaquetas, encontra-se aumentada em casos de
plaquetopenia, porém somente discreto aumento
pode ser encontrado na PTI!

Sua etiologia nao é certa, incluindo infec¢oes vi-
rais nas quais os anticorpos antivirais promovem re-
acao cruzada com as glicoproteinas plaquetarias. Al-
teracoes e anormalidades na resposta imune podem
levar a producao de autoanticorpos e a outras sindro-
mes autoimunes que cursam com trombocitopenia.

APRESENTAGAO CLINICA E DIAGNOSTICO

Trata-se de desordem primaria da fase plaque-
taria da hemostasia, portanto, sua sintomatologia
decorre principalmente de hemorragia cutanea,
especialmente purpura (petéquias, sufusoes, equi-
moses), ocorrendo, comumente, gengivorragia e
menorragia e, raramente, hemorragia digestiva, he-
maturia, sangramentos intracranianos e outros san-
gramentos fatais. A hemorragia fatal ocorre em 5%
dos casos e decorre principalmente de metrorragia
(16,5% dos casos).*

A sintomatologia surge comumente de forma in-
sidiosa. Sua gravidade depende da intensidade da
plaquetopenia, da idade do paciente e de outras co-
morbidades. Possui a tendéncia da ptrpura a se loca-
lizar nos tornozelos e pés. Nas criangas € comum o
aparecimento das purpuras algumas semanas apos
a descricao de infecgao aguda, viral ou bacteriana.
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O paciente pode ser completamente assintomatico,
sendo o Gnico indicativo da doenga alteragao na con-
tagem das plaquetas.

Nao existe exame com sensibilidade e especi-
ficidade suficientes para firmar o diagnoéstico de
PTI, sendo feito pela exclusao de outras causas de
trombocitopenia, principalmente: medicamentos
(heparina, quinina, sulfonaminas, acetominophen,
cimetidina, ibuprofeno, naproxem, ampicilina);
doencas infecciosas (virus da imunodeficiéncia
humana ou da hepatite C, H. pylori); hepatopatias
e hiperiesplenismo; mielodisplasia; pturpura trom-
bocitopénica trombdtica; doengas genéticas (Von
Willebrant tipo 2B, Wiskott-Aldrich, Fanconi). Os
erros laboratoriais durante a contagem de plaque-
tas devem ser excluidos.

TRATAMENTO INICIAL

Os pacientes com plaquetopenia leve a mode-
rada (30.000-50.000/mm?®) e assintomatica tendem
ao curso benigno, sem necessidade de tratamento,’
0 que sugere que a farmacoterapia seja reservada
diante de trombocitopenia grave (< 20.000/mm?) ou
de sangramentos.

A pulsoterapia com corticoesteroides constitui
a escolha para o tratamento inicial da PTI. Existem
varios esquemas de administragcao sem evidéncia de
superioridade de um sobre o outro. Em adultos, pode
ser iniciado com a administracao de prednisona oral,
1 mg/kg, em dose Gnica diaria.® A maioria dos adultos
com PTI responde a esse esquema dentro de uma a
duas semanas. A duragao do tratamento com a pred-
nisona e a posologia sao determinados pela conta-
gem de plaquetas. Nao ha regime padrao de diminui-
cao gradual da dose de prednisona.

A imunoglobulina intravenosa é preparada a
partir de varios plasmas de doadores com anticor-
pos normalmente presentes no sangue do adulto.
Age por intermédio do bloqueio de receptores
Fc de células do sistema reticulo-endotelial. Nao
ha consenso sobre a sua melhor posologia. Seu
uso® combinado ou ndo com corticosteroide nao
apresenta superioridade terapéutica em relagao
a monoterapia corticoster6idea. Esta indicada em
casos de sangramento volumosos com maior reper-
cussao clinica ou pré-procedimentos cirdrgicos. A
dose usual € de 400 mg/kg/dia por cinco dias ou 1
g/kg/dia por dois dias.
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O uso de imunoglobulina antiD nao possui vanta-
gem clinica significativa.

TRATAMENTO DE SEGUNDA LINHA __

A opcao terapéutica diante de falha a corticos-
terapia e a imunoglobulina humana € a esplenecto-
mia. Baseia-se a esplenectomia, no fato de o bago
ser o principal responsavel pela destruicao plaque-
taria, além de conter 25% da massa linfoide envolvi-
da na produc¢ao de anticorpos. A esplenectomia é
também a opcao terapéutica na PTI aguda refrataria
e na forma cronica com necessidade de corticote-
rapia cronica. O sucesso terapéutico da esplenec-
tomia na PTI cronica a curto (até 24 semanas) e a
longo prazo (em cinco anos) é de 92 e 72%, respecti-
vamente.” A contagem de plaquetas deve ser acima
de 50.000/mm? para a realiza¢ao da esplenectomia
e os riscos da cirurgia devem ser analisados antes
da sua indicacao.

Orituximab, anticopro monoclonal antiCD20 apli-
cado EV em ciclos de 375 mg/m? uma vez por sema-
na por quatro semanas, apresenta resposta em 52%
dos caos, sustentada em 28% deles em seis meses.
Estudo multicéntrico investigou a eficacia do trata-
mento combinado de rituximab com dexametasona
em pacientes nao tratados previamente para PTI® e
demonstrou boa resposta a essa associa¢ao, que po-
deria servir como alternativa a esplenectomia.

TRATAMENTO DE DOENCA REFRATARIA

A doenca refrataria é definida com base na pre-
senca de plaquetopenia persistente e grave (< 50.000/
mm3); necessidade de tratamentos medicamentosos
frequentes para manter a contagem de plaquetas em
valores seguros; e na falha diante de esplenectomia.

Deve ser tratada inicialmente com azatioprina
(imunossupressor) ou ciclofosfamida (alquilante ci-
totoxico). A falha terapéutica com a administragao
desses agentes requer o uso de danazol (esteroide
sintético com atividades antigonadotrépicas e anties-
trogénicas, que age como supressor da hipofise ante-
rior), exceto em criangas e adolescentes pré-puiberes,
em vista do seu potencial de virilizacao e da sua
seguranca incerta nessa faixa etdria. A vincristina €
reservada aos casos de falha terapéutica ou refrata-
riedade aos demais agentes.

TRATAMENTO NAS
SITUAGCOES DE EMERGENCIA

A emergencia na PTI refere-se ao sangramento
intracraniano ou mucoso (digestivo, geniturinario ou
respiratorio) associado a instabilidade hemodinami-
ca ou respiratoria.

A transfusao de plaquetas (trés unidades para
cada 10 kg de peso) € indicada em caso de sangra-
mento com risco de morte. A transfusao profilatica
de plaquetas deve ser considerada quando a sua con-
tagem for inferior a 5.000 ou 10.000/mm? e diante de
paciente com febre.® A corticosterapia (30 mg/kg de
metilprednisolona por trés dias em criangas e 1 g/dia
por trés dias em adultos) ou imunoglobulina humana
intravenosa (1 g/kg por 1-2 dias, repetindo-se a dose
no segundo dia se a contagem de plaquetas perma-
necer < 50.000/mm3) também estao indicados. O uso
da imunoglobulina produz resposta mais rapida que a
corticoterapia, entretanto, seu custo é bem mais eleva-
do e mais usada diante de mais urgéncia e gravidade.

CONCLUSAO

O diagnostico de PTI é de exclusao e baseia-se
fundamentalmente na histéria clinica e no achado de
plaquetopenia sem causa aparente. Seu curso clinico
é variavel e vai desde formas assintomaticas a hemor-
ragias potencialmente fatais. O tratamento em adultos
nao esta estabelecido e varia de acordo com sua apre-
sentacao da doenca. A forma assintomatica e com pla-
quetas acima de 30.000 mm?®nao requer tratamento. A
forma grave que cursa com instabilidade hemodinami-
ca e risco de Obito exige tratamento emergencial com
transfusao de plaquetas associada a imunoglobulina
endovenosa e pulsoterapia com corticoide.
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