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Relato de Caso / Case Report

Sindrome hemolitico-urémica esporadica pos-parto

Sporadic postpartum hemolytic uremic syndrome

Elza M. Moreira
Angelo B. Gil Junior’
Juliana M. F. Juliani’®
Renata B. Machado*

Introducao

Anemia hemolitica microangiopatica associado a trombocitopenia participa de um
grupo de doengas que freqiientemente apresentam suas caracteristicas clinicas muito
semelhantes, sendo dificil distingui-las. A sindrome hemolitico- urémica é dividida em
duas apresentagdes: a forma ndo esporadica, que acomete comumente criangas apos
infecgdo bacteriana causando diarréia sanguinolenta, possui bom prognostico; e a
forma esporddica, que acomete adultos, sendo bem descritos casos em mulheres pos-
parto, é a forma sistémica de trombocitopenia microangiopdtica de pior prognostico
com alta morbidade e mortalidade, cuja faléncia renal é o disturbio predominante.
Relatamos um caso de sindrome hemolitico-urémica pos-parto em paciente previa-
mente sadia, que apresentou quadro de insuficiéncia renal, anemia hemolitica e
trombocitopenia. Instituida a terapéutica de suporte adequada e precocemente, a paci-
ente evoluiu satisfatoriamente com normalizag¢do dos niveis pressoricos e recupera¢do
da fungado renal. Rev. bras. hematol. hemoter. 2008,;30(4):335-338.

Palavras-chave: Sindrome hemolitico-urémica esporddica; anemia hemolitica
microangiopadtica, insuficiéncia renal; trombocitopenia.

distinguir SHU de pré-eclampsia, Sindrome HELLP e ptrpu-
ra trombocitopénica trombotica.

A sindrome hemolitico-urémica (SHU) é definida pela

triade de insuficiéncia renal aguda, anemia hemolitica
microangiopatica e trombocitopenia. A SHU esporadica tam-
bém ocorre em associacdo com gravidez, sendo anterior-
mente denominada nefroesclerose maligna, faléncia renal
pos-parto irreversivel ou coagulagao intravascular pds-par-
to. Essa patologia afeta primariamente primiparas que apre-
sentam anemia hemolitica microangiopatica, trombo-
citopenia, insuficiéncia renal e hipertensdo comegando em,
no minimo, 48 horas depois de uma gravidez normal. Sinto-
mas neurolégicos sdo menos freqiientes € menos severos.
Outras doengas que se apresentam com anemia hemolitica
microangiopatica e trombocitopenia tiveram seu inicio em
média 26,6 dias antes do parto, um encontro que ajuda a

Relato de caso

RCC, 34 anos, 8° PO de cesariana por pos-datismo, pro-
curou atendimento em 30/01/07 no setor de Pronto Atendi-
mento obstétrico do Hospital Geral Universitario (HGU) com
queixa de cefaléia intensa, nauseas, vomitos, fraqueza
anorexia e dor abdominal.

Ao exame fisico apresentava-se com PA: 130X50 mmgh,
Tax: 36,7°C, ictérica +3/+4, dor a palpagdo de hipocondrio direi-
to, porém sem massas palpaveis e sem sinais de irritagdo
peritoneal. Solicitados exames que evidenciaram: hemoglobina
3,9¢/dL, hematocrito: 11,5%, leucécitos: 15.300/mm? com 71%
de segmentados e 2% de bastdes; Plaquetas: 40.000/mm?®.

'Médica residente de clinica médica do Hospital Geral Universitario - Cuiabad.
’Ginecologista e obstetra — Professor da disciplina de Ginecologia da Unic — Universidade de Cuiaba.
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HbsAg: nao reagente; AntiHAV IgM: ndo reagente;
IgG: reagente; Anti-HCV: ndo reagente

Bilirrubinas totais: 2,13 mg/dL, bilirrubina direta:
0,6mg/dL e indireta: 1,5 mg/dL.

Antecedentes patologicos: GIII PI All, sendo o primei-
ro abortamento em 2003, com idade gestacional de nove se-
manas, ¢ o segundo em 2004, com 12 semanas, ndo sendo
investigadas possiveis causas.

Na historia familiar ndo possuia casos de anemia, do-
engas renais ou complicagdes obstétricas.

Ap6s cinco dias evoluiu com aumento dos niveis
pressoricos (PA: 180X 80 mmhg), anuria, elevagdo de esco-
rias nitrogenadas plasmatica (Uréia: 184mg/dL, Creatinina:
9,53 mg/dL), insuficiéncia respiratoria por edema agudo de
pulmao. Foi encaminhada a Unidade de Terapia Intensiva
(UT]) e iniciada hemodialise além de suporte clinico e venti-
latorio.

Na seqiiéncia da investigagdo laboratorial foram soli-
citados: Coombs direto e indireto, os quais foram ndo
reagentes; esfregago sangiiineo, que evidenciou esquizo-
citos, policromasia e macrocitose; LDH e reticulocitos
séricos que se mostraram elevados sendo entdo proposto o
diagnostico de SHU. Indicado tratamento com plasmaférese
(realizadas somente duas sessdes, por dificuldades técni-
cas) ¢ infusdo de plasma humano 20 ml/kg/dia, além do tra-
tamento dialitico. Evoluiu com sepse devido a pneumonia
associada a ventilacdo mecanica, tratada com antibioti-
coterapia dirigida por culturas; hiperreflexia e mioclonais
generalizadas, sendo interrogada encefalopatia andxico
isquémica. Realizou tomografia computadorizada de cranio,
que mostrou discreta acentuagdo dos espacgos liquoricos
extracerebrais e sinusopatia esfenoidal. Permaneceu inter-
nada por 29 dias, havendo melhora gradual dos sintomas,
porém ainda permanecia em programa de dialise.

Atualmente encontra-se em acompanhamento clinico
ambulatorial, assintomatica, com normalizagdo dos niveis
plasmatico de uréia e creatinina e sem necessidade de hemo-
dialise (Tabela 1).

Tabela | . Principais resultados laboratoriais durante a internagéo hospitalar

Discussao

A SHU ¢ caracterizada por anemia hemolitica micro-
angiopatica, trombocitopenia e faléncia renal, podendo tam-
bém estar associada a outras disfun¢des orgénicas, como
enterocolites, complicagdes neurologicas, disfungao hepati-
ca, pancreatite e cardiopatias. A maioria dos casos ¢ causada
por um antecedente de infecgdo por E. coli.!

Classicamente a SHU ¢ dividida em duas apresenta-
¢oes: A SHU ndo esporadica (D+) esta associada com pro-
dromos de diarréia sanguinolenta causada pela produgao de
verotoxina pela infec¢do por E. coli enteropatogénica
O157:H7, sendo mais incidente em criangas menores de 5
anos, embora possa acometer adultos.? Em um estudo epide-
miologico nos EUA, a média de idade de pacientes com SHU
D+ encontrada foi de 4 anos; 55% dos pacientes tinham me-
nos de 5 anos, 33% tinham entre 5 e 17 anos, 6% tinham entre
18 ¢ 44 anos e 6% tinham mais de 45 anos.?

Episodios da doenga sdo associados mais frequente-
mente com a ingestao de carne bovina sem origem precedente,
embora contaminagdo de outros alimentos como, queijo, ve-
getais, aves de origem desconhecida também sdo relatadas.
Outros casos tém sido atribuidos a ingestdo de agua e leite
contaminado. Transmissdo interpessoal pode contribuir para
episodios de SHU D+ em hospitais, creches, instituigdes.’

Trombocitopenia ¢ comum, sendo leve ou podendo até
mesmo estar ausente. Vinte e cinco por cento desenvolvem
manifestagdes neurologicas como irritabilidade ou sonolén-
cia e menos comumente confusdo mental e parestesias. E
considerada como causa mais comum de faléncia renal agu-
da em criangas, sendo auto limitada com taxa de mortalidade
de 5% apds cuidados de suporte apropriados.’

Na maioria dos casos de SHU néo esporadico, a evi-
déncia clinica de microangiopatia trombotica ¢ limitada aos
rins, resultando em nefropatia aguda (hematuria, proteinuria)
e usualmente, oliguria e azotemia. Quarenta a 50% de criangas
com SHU D+ requerem suporte com terapia dialitica tempora-
riamente.*

A forma esporadica, SHU
D-, ndo esta associada com pro-

Internagéo  Internagéo UTI UTI Enfermaria de  Alta hospitalar ~ dromos de diarréia sanguinolen-
8°D Pés-parto  (06/02/07)  (21/02/07) Clinica Médica ~ (20/03/07) 4 [ considerada a forma sisté-

(30/01/07) (10/03/07) . . . .
mica de trombocitopenia micro-
Hb(g/dL)/Ht 39115 7,8/23,4 8,6/26,6 8,7/26,8 8,3/24,9 angiopética cuja faléncia renal
Leucoécitos (x109L) 15.3 12.400 9.100 15.700 14.600 que desenvolve na auséncia de
Bastoes (%) 2 9 0 6 3 fator precipitante, ¢ o disturbio
Plaquetas (x109) 40.000 134.000 95.000 333.000 359.000 Predoml,naf‘t,e’ requerendo trata-
‘ mento dialitico em 60% dos ca-
Uréia/Creat (mg/dl) 184/9,53 113/5,64 123/5,36 136/3,36 s0s. Apesar de ser mais preva-
Sédio/potassio 132/35 136/4,8 147/3,9 135/3,7 12,6 lente em adulto. 10% dos casos

Eq/l L
(mEg/) ocorrem em criangas.’

ASTIALT (UI) 67/30 Casos esporadicos que
LDH (U/ml) 2298 928 803 ocorrem em mais de um membro
Reticulécitos (%) 43 1,33 15 da familia podem seguir um pa-
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Tabela 2. Etiologia da SHU (Sindrome Hemolitica Urémica)

Causas infecciosas Esporadica, néo infecciosa

E. coli Idiopatica

Shigella Familiar

HIV Drogas

Outros Tumores
Gravidez
LES

Transplante

Esclerodermia

Hipertensé@o maligna sobreposto com
glomerulopatia

drdo autossomico recessivo ou dominante e estar associado
com mutagdo do fator H (20%),* que controla a atividade da
via alternativa do complemento.

Causas secundarias de SHU também si3o descritas,
como pos-transplante de medula 6ssea, uso de imunos-
supressores, gravidez e puerpério, drogas incluindo anti-
conceptivos orais, ciclosporina e quimioterapia; e geralmen-
te se assemelham a SHU D-

Em mulheres esta mais comumente associada com o pos-
parto ou ao uso de anticonceptivos hormonais. (Tabela 2)

A trombose e necrose de vasos renais ocorrem na au-
séncia de células inflamatorias, sendo a base da patogenia
da SHU esporadica: a injuria celular do endotélio vascular é
caracterizada por edema e destacamento da membrana basal,
seguida de agregacdo plaquetaria, ativagdo da cascata de
coagulacdo, deposigdo de fibrina no lumen do capilar glome-
rular e, ocasionalmente, em arteriola e pequenas artérias re-
nais. Apesar de fazer parte da fisiopatologia na SHU, a coa-
gulagdo é provavelmente de importancia secundaria.*

Notam-se dois diferentes padrdes que podem também
estar sobrepostos: na SHU esporadica ha predominantemente
trombose de capilar glomerular com algum grau de necrose
arteriolar enquanto que nas outras formas de SHU, particu-
larmente em adultos, a proliferacdo intimal com obstrugdo
luminal de arteriolas e pequenas artérias ¢ predominante,
portanto uma patologia pré-glomerular.

A microscopia eletronica mostra variados graus de in-
juria endotelial e necrose do endotélio com exposicdo da
membrana basal. No subendotélio encontram-se fragmentos
de hemaceas, fibrina, plaquetas e debris celulares.

Muitos pacientes com SHU esporadica apresentam
prodomos sugestivos de IVAS ou sintomas nio especificos
como mal-estar e fadiga, mas dor abdominal e diarréia san-
guinolenta estdo ausentes. A hipertensao arterial tem inicio
precoce ¢ pode estar associada com sangramentos, nauseas,
vOmitos, hematuria e/ou oligtiria. Manifestagdes neurologi-
cas sdo tipicamente menos comuns quando comparadas com
purpura trombocitopénica trombética.’

Os achados laboratoriais mostram uma anemia hemo-
litica microangiopatica, possivelmente causada por fatores
oxidantes liberado pelo agente etiolégico, sendo bem do-
cumentada em casos de infecgdes por pneumococo.’ A con-

337

tagem de reticulocitos e LDH ¢ elevada assim como
bilirrubinas fracdo indireta caracterizando hemolise. A
trombocitopenia geralmente ¢ menos intensa e acredita-se
que deva ser motivada pela ativagido e consumo de plaquetas
no leito endotelial.

Ha correlagdo entre os achados patolégicos e o prog-
noéstico da doenga: a recuperacao foi observada em pacien-
tes cuja les@o renal foi minima ou recuperada, a persisténcia
de insuficiéncia renal esta relacionado com o nimero de
estreitamento glomerular e a fibrose da camada intima do vaso
e arterioloesclerose relaciona-se com a persisténcia ou
recorréncia de hipertensdo arterial sistémica.’

A forma esporadica SHU esta associada a pior prog-
noéstico, especialmente em idosos e em pacientes que desen-
volvem disfung¢ao renal severa ¢ irreversivel. A taxa de morta-
lidade aproxima-se de 25% ¢ 50% desenvolvem insuficiéncia
renal cronica.’

De acordo com a literatura pesquisada ndo ha trata-
mento especifico para SHU,® sendo relevante a adogéo de
medidas de suporte os quais ja demonstraram ser responsa-
veis pelo declinio da taxa de mortalidade. A hidratagao cau-
telosa a fim de evitar complicagdes como edema agudo de
pulmao e hiponatremia sdo essenciais e a hipertensao arte-
rial deve ser agressivamente controlada. Dialise renal em
tempo apropriado tem reduzido a taxa de faléncia renal e
morbidade." Transfusdes sangiiineas devem ser realizadas
de acordo com a clinica, e transfusdes de plaquetas devem
ser evitadas.

Varias estratégicas terapéuticas especificas foram rela-
tadas com algum sucesso, entre elas o uso de plasma huma-
no e plasmaférese, porém sem evidéncias conclusivas bené-
ficas.'

O uso de plasma humano tem sido freqiientemente usa-
do por varios motivos: 1. reposi¢do de fator estimulador de
prostaglandinas, 2. inibi¢ao de fatores de agregacgdo plaque-
taria, 3. neutralizagdo de alguns fatores possivelmente toxi-
cos para o endotélio que acreditam estar envolvido na fisio-
patologia da doenga.” Plasmaférese ndo apresentou vanta-
gens especificas, excetos em casos de oliglria o qual seria a
unica op¢ao para a infusdo de plasma humano, porém o seu
uso ¢ frequentemente defendido, apresentando bons resul-
tados quando outras medidas terapéuticas falham.*

A terapia com antiplaquetario e anticoagulante ndo
mostrou beneficio.

Estudos tém sugerido o uso de prostaciclina nos casos
em que a doenga ¢ diagnosticada precocemente com presen-
¢a de débito urinario, no intuito de inibir a adesdo plaquetaria
endotelial permitindo a manutengao da diurese, embora nao
haja estudos controlados feito em adultos.

Heparina ndo é recomendada, pois ha pequena ou ne-
nhuma evidéncia de ativagdo da cascata da coagulacdo
sangiiinea em sua fisiopatologia, além de ser um antagonista
sintético de prostaciclina, neutralizando os efeitos inibitori-
os da prostaglandinas na agregagdo plaquetaria.
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Conclusao

A SHU D- é menos comum que a forma tipica e requer
terapéutica dialitica e hospitalizacdo mais freqiientemente du-
rante a fase aguda da doenga. Trata-se de uma sindrome
esporadica rara, mais comum em adultos, de variados etio-
logias ¢ que apresenta freqiientemente dano renal irrever-
sivel.* Quando associada a gravidez, o quadro inicia-se pro-
ximo ao termo como uma complicagdo de pré-eclampsia e a
maioria se recupera completamente com o parto. SHU pos-
parto ¢ uma entidade nebulosa freqiientemente caracterizada
por severa hipertensao, tendo sido relatados piores resulta-
dos.® Com base no que foi exposto, o diagnostico precoce e
tratamento clinico agressivo torna-se fundamental na tenta-
tiva de minimizar as chances de seqiielas graves como a in-
suficiéncia renal.

Abstract

Microangiopathic hemolytic associated with thrombocytopenia is
part of a disease group that frequently show likeness and that's
why become difficult to separate them. There are two types of
hemolytic uremic syndrome (HUS), the non sporadic type and the
epidemic or "typical” type that is common on childreen that is
associated with diarrhea and infection caused by verotoxina-
producing E. coli with a good prognostic, and the sporadic
postpartum period. It is the systemic type of mocroangiophatic
thrombocytopenia of poor prognostic with high morbidity and
mortality which renal failure is the main disturb. We reported a
case of HUS occuring in postpartum previously healthy, that
showed abrupt renal failure, hemolytic anemia and
thrombocytopenia. After proper therapy the patient developed a
normal blood pressure and recovery renal function. Rev. bras.
hematol. hemoter. 2008;30(4):335-338.

Key words: Hemolytic uremic syndrome; microangiopathic hemolytic
anemia, renal failure; thrombocytopenia.
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