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IS resumo

Anemia de células Aassociacdo entre anemia falciforme (AF) e sindrome de Evans (SE) parece ser rara. Esse estudo objetivou
falciformes relatar o caso de uma crianca com AF e SE. A paciente R. M. S. S., 2 anos de idade, foi admitida em
Sindrome de Evans um centro hematolégico apresentando hemorragia de mucosa, leucometria 20,3 x 10°/I, hemoglobina
Crianga 4,6 g/dl e plaquetas 28 x 107/1. Posteriormente, realizou-se mielograma, que evidenciou hipercelularidade

eritroide, sugerindo hemdlise. Teste positivo da antiglobulina direcionou o diagnéstico para SE. Iniciou-se
pulsoterapia com corticoide até regularizacao da plaquetometria. Hemacias em foice foram visualizadas
no esfregaco sanguineo; eletroforese de hemoglobina revelou fenétipo SS. A associacéo parece ter sido
fortuita e gerou quadro grave, que deve ser reconhecido prontamente.

abstract IS

The association of sickle cell anemia (SCA) and Evans syndrome (ES) seems to be uncommon. This study aimed | Sickle cell anemia
to report a case of a child with SCA and SE. 2 year-old R. M. S. S. was admitted into a hematologic center
with mucosal bleedings. Exam results revealed leucocyte 20.3 x 10°/], hemoglobin 4.6 g/dl, and platelets 28
x 10°/1. Subsequently, myelogram was performed and showed erythroid-hypercellularity, which suggested
hemolysis. Positive antiglobulin test corroborated the diagnosis of ES. Corticosteroid pulse therapies were
conducted until normalization of platelet count. Sickle cells were detected in blood smears and hemoglobin
electrophoresis revealed SS phenotype. Despite the fact the association appears to occur randomly, it causes
severe clinical symptoms, which must be promptly recognized.
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Introducao

A anemia falciforme (AF) é uma importante causa de
morbimortalidade na infancia. Essa hemoglobinopatia é re-
sultante da mutacdo do gene betaglobina da hemoglobina,
com efeitos pleiotrépicos em pacientes com doenca falcifor-
me, incluindo vaso-oclusdo, anemia hemolitica, infeccoes,
isquemia e lesdes de dérgdos. Os episodios de dor aguda
derivados das crises vaso-oclusivas estdo entre as causas
mais frequentes de hospitalizacdes desses pacientes® .

Assim como a AF, a sindrome de Evans (SE) é uma
anemia hemolitica definida pela combinagéo, simultdnea
ou sequencial, de anemia hemolitica autoimune (AHAI) e
pUrpura trombocitopénica imunolégica (PTI), cursando,
algumas vezes, com neutropenia imune na auséncia de
etiologia subjacente conhecida®.

Conforme Teachey et al.®, SE é uma doenca cronica e
recidivante associada a morbidade significativa, apesar da
terapéutica. Sua fisiopatologia tem origem desconhecida,
contudo, sabe-se que ocorre ap6s desregulacéo do sistema
imunoldgico. Quadros infecciosos, doencas reumatoldgicas
e neoplasias podem apresentar, com frequéncia, citopenias,
no entanto os pacientes com essas condi¢des nao apresen-
tam necessariamente SE. Individuos com essa sindrome
frequentemente apresentam outros sintomas, além de
suas manifestacdes autoimunes, incluindo linfoadenopatia
e hepatoesplenomegalia. Assim, por definicao, essa doenca
se torna um diagnéstico de exclusao®™.

O obijetivo do presente estudo foi relatar um caso com
rara associacao entre AF e SE em uma crianca de 2 anos
de idade.

Relato de caso

R.M.S.S., 2 anos, sexo feminino, proveniente de Santana
do Mundad, Alagoas, compareceu ao médico da regido
apresentando quadro de anemia grave, palidez cutaneo-
-mucosa, leucocitose e esplenomegalia. O profissional soli-
citou avaliacdo hematoldgica com urgéncia e encaminhou
a paciente ao centro de referéncia em hematologia/banco
de sangue para consulta. No exame fisico, foram consta-
tadas linfoadenopatia e discreta hepatoesplenomegalia.
Em virtude disso, foram solicitados exames hematoldgicos:
hemograma que mostrou leucometria inicial 20,3 x 10%/1,
blastos 1%, neutréfilos 44%, linfocitos 48%, mondcitos
2%, eosindfilos 5%, eritrocitos 1,67 x 102/, hemoglobina

4,6 g/dl, hematdcrito 11%, volume corpuscular médio
(VCM) 91 fl, hemoglobina corpuscular média (HCM)
27,5 pg, concentracdo de hemoglobina corpuscular média
(CHCM) 30,3 g/dlI, red cell distribution width (RDW) 21,1%
e plaquetas 28 x 10%/I. Além disso, foram visualizados
27 eritroblastos em 100 leucdcitos, anisopoiquilocitose,
policromatofilia, células em alvo e esquizécitos. Devido a
descompensacéo clinica e a baixa concentracdo de hemo-
globina, utilizou-se concentrado de hemécias.

Apbs 22 dias da primeira consulta, a paciente retornou
ao centro de referéncia em hematologia/banco de sangue
exibindo piora do estado geral, com tosse produtiva, lin-
foadenopatia nas regides cervical e inguinal, febre e san-
gramento nas mucosas. Assim, foi realizado um segundo
hemograma com o seguinte resultado: leucécitos 32,5 x
10%/1, blastos 1%, promieldcitos 1%, mieldcitos 1%, meta-
mieldcitos 3%, bastao 4%, neutréfilos 45%, linfocitos 29%,
mondcitos 6%, eosindfilos 10%, eritrocitos 1,07 x 10'%/I,
hemoglobina 3,3 g/dl, hematdcrito 11%, VCM 103 fl, HCM
31,3 pg, CHCM 30,3 g/dl, RDW 24,6% e plaquetas 19 x
10%/1. Na anélise morfoldgica, foram visualizados 52 eritro-
blastos em 100 leucécitos. Em razéo da alta leucometria e
das citopenias, foi solicitado um aspirado de medula éssea
para melhor avaliacdo do quadro clinico.

O resultado do mielograma descartou a possibilidade
de citopenias por neoplasias hematolégicas e eritroleu-
cemia, pois o exame apresentava hipercelularidade no
setor eritroide, com normocelularidade megacariocitica,
sugerindo processo hemolitico. Ap6s isso, realizaram-se
os testes direto da antiglobulina humana (+++/+4) e in-
direto (+/4+), que direcionou para o diagnéstico de SE.
A partir da elucidacdo do caso, iniciou-se pulsoterapia
com metilprednisolona durante cinco dias e prednisona
oral até regularizar os niveis de plaquetas. Somente nos
hemogramas posteriores foram visualizadas hemacias em
forma de foice, devido ao alto nivel de hemoglobina fetal
da paciente (Tabela). Ap6s 120 dias da Gltima transfusdo
sanguinea, realizou-se eletroforese de hemoglobina, que
confirmou a hemoglobinopatia SS. Devido a paciente
exibir AF e depender de transfusdes, processou-se a feno-
tipagem eritrocitéria para evitar o risco de aloimunizacéo,
inclusive de reacdo transfusional hemolitica tardia/hiper-
-hemélise (RTHT/H), em que o resultado do fenétipo da
crianca foi D& e NAFY(a+b) JK(a+b+).

Atualmente, a crianca encontra-se em remissdo com-
pleta da SE, recebendo acompanhamento pela necessidade
de atencdo para AF.



JELEN Parametros numéricos hematoldgicos da paciente com SE e AF

Parametros Média + DP
Eritrocitos 2,3+0,5
Hemoglobina 6,7+1,7
Hematocrito 20,6 + 4,83
VCM 89,4+ 85
HCM 289+28
CHCM 323+15
RDW 199+2
Leucécitos 25+99
Linfdcitos 12,1 £8,1
Monécitos 1,6+1,1
Neutrdfilos 10,1 £ 3,1
Eosindfilos 0,9+0,8
Basdfilos 0,4+0,2
Plaquetas 276,9 £ 1442
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Minimo - maximo Referéncia*
1-2,7 4.2-5,6 x 1017l
3,3-8,7 11 -15,5 g/dI
11-26,1 35-45%
76 -103,2 77 - 100 fl
24 -32,1 26 - 34 pg
30,3-34,9 31 - 36 g/l
17,1-24,6 11-15%
15,4 - 46,5 3,4-10 x 107
52-298 0,8-3,5x 1071
0,1-3,9 0,2-0,8 x 1071
3,9-15,3 2,2-8,6 x 10%I
0,1-3,3 0,4-0,5x 1071
0-0,6 0,01 -0,12 x 10%
19-400 150 - 400 x 101

*Os valores de referéncias utilizados aplicam-se & populacéo pediétrica, especificamente a criangas de 1 a 2 anos.
SE: sindrome de Evans; AF: anemia falciforme; DP: desvio padrao; VCM: volume corpuscular médio; HCM: hemoglobina corpuscular média;
CHCM: concentragéo de hemoglobina corpuscular média; RDW: red cell distribution width.

Discussao

Estudos relatam que a SE é uma doenca hematoldgica
rara e grave na infancia. O presente caso descreve uma
associacdo entre SE e AF em uma crianga. Devido a ausén-
cia de sintomas especificos para SE, sdo necessarios pelo
menos dois critérios para confirmar o diagndstico: anemia
hemolitica autoimune (AHAI) e pdrpura trombocitopénica
idiopatica (PTI), ja que a sua etiologia é desconhecida‘ 3.

Investigacdes hematoldgicas da SE sdo necessérias na
presenca de trombocitopenia, anemia e, ocasionalmente,
neutropenia imune”. No entanto, a paciente apresen-
tou anemia e plaquetopenia sem neutropenia, pois essa
citopenia pode ou ndo estar presente. Linfoadenopatia e
hepatoesplenomegalia também foram encontradas, em
concordancia com o estudo de Bader-Meunier et al.®,
que relatam o aparecimento dessas manifestacdes, além
dos sintomas autoimunes em individuos portadores de SE.

No caso em questdo, a crianca deveria ter sido internada
apos a primeira avaliacdo médica no hemocentro. Isso per-
mitiria melhor suporte terapéutico e, consequentemente,
elucidacdo precoce das citopenias, pois a transfusdo de
concentrado de plaquetas seria uma conduta de curto
efeito, contudo, essencial para o diagnéstico de SE, visto
que esses pacientes apresentam anticorpos antiplaquetas e,
apds algum tempo, retornariam a exibir plaquetas baixas.

Segundo Norton e Roberts®, no quadro agudo da SE,
transfusdes de sangue e/ou plaquetas também podem ser
necessarias para aliviar os sintomas, entretanto seu uso
deve ser minimizado.

No caso relatado, a RTHT/H foi descartada, uma vez
que o teste de antiglobulina humana da paciente se apre-
sentava positivo e o estado geral da crianca piorou com o
surgimento de sangramento na mucosa apds 22 dias da
transfusdo sanguinea. Talano et al.® afirmam que o apare-
cimento da RTHT/H ocorre geralmente uma semana apds a
transfusao, confundindo com a crise vaso-oclusiva, e o teste
de antiglobulina humana na maioria dos casos é negativo.
As bolsas contendo concentrado de hemécias provenientes
de doadores, assim como o sangue da paciente, sdo subme-
tidas a fenotipagem eritrocitaria, a fim de evitar o risco de
aloimunizacdo. Segundo estudos de Verduzco e Nathant?,
16 criangas, nas quais se realizaram politransfuses, tiveram
tratamento suspenso pela aloimunizac¢do desenvolvida, visto
que impossibilitaria a continuacdo da terapéutica.

No tratamento da SE é preconizado o uso de corticos-
teroides. Segundo Tamimoto et al.”? e Shanafelt et al.®,
pode-se associar o corticosteroide ao rituximabe para gerar
remissdo completa ou parcial das citopenias. No caso des-
crito, os resultados foram satisfatérios, como regularizacdo
dos niveis de plaquetas com a administracédo de prednisona
via oral e metilprednisolona.
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Michel et al.® relatam que a SE pode ser de origem
priméria ou secundaria, ocorrendo a primeira quando
ndo associada a outra patologia, e a sequnda, quando a
sindrome encontra-se relacionada com alguma doenca de
base. No referido caso, a SE pode ser considerada primaria
e sua ocorréncia simultanea pode ter sido de forma fortuita
com a AF.

Conclusao

Por se tratar de uma patologia incomum, torna-se dificil
o diagnéstico da SE, exigindo alto grau de percepgao para
o reconhecimento clinico e laboratorial, 0 que se soma ao
fato de ser uma doencga que cursa com hemdlise, assim
como a AF.
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