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SINDROME DE HIPOPROTROMBINEMIA
- Anticoagulante Lupico

Maria Manuel CAMPOS, Isabel REIS SANTOS

RESUMO

A sindrome dos Anticorpos Antifosfolipidos ¢ abordada sucintamente em termos de critérios
de diagnostico, mecanismos patogénicos, incidéncia e prevaléncia.

A Hipoprotrombinémia (HPT) pode ser hereditaria ou adquirida; a primeira forma ¢ rara e de
transmissdo autossomica recessiva.

Apresentamos o caso clinico de uma doente, de 66 anos de idade, raca branca, com os diagndsticos
de Lupus Eritematoso Sistémico (LES), anemia hemolitica autoimune, periostite, hematomas,
ulcera da perna com hemorragia e rectorragias, bem como doseamentos diminuidos da protrom-
bina. Os episodios hemorragicos foram relacionados com a especificidade anti-protrombina do
Anticoagulante Lupico (AL) detectado.

A associagdo LES/AL/HPT ¢ menos frequente do que a correspondente a LES/AL/anticorpos
anti-B2Glicoproteina I, tendo sido descrita pela primeira vez em 1960, por Rapaport et al, numa
doente de 11 anos, com manifestagdes hemorragicas graves.

SUMMARY M.M.C,, LR.S.: Servigo de Imu-

no-Hemoterapia. Hospital de

HYPOPROTHROMBINEMIA Curry Cabral. Lisboa
- Lupus Anticoagulant Syndrome

Diagnosis criteria, pathogenic mechanisms, incidence and prevalence of the Antiphos-
pholipid Syndrome are focused in a brief review.

Hypoprothrombinemia (HPT) may be hereditary or acquired; the first is rare and with
recessive autossomic transmission.

We report the case of a 66-year-old white woman with Systemic Lupus Erythematosus
(SLE), autoimmune haemolytic anaemia, periostitis, haematomas, bleeding leg ulcer and
rectal haemorrhages; she had decreased levels of the prothrombin. Haemorrhagic episodes
were related with the anti-prothrombin specificity of Lupus Anticoagulant (LA) detected.
The SLE/LA/HPT association is less frequent than the correlated to SLE/LA/anti-
B2Glycoprotein I antibodies and was first reported in 1960 by Rapaport et al, in an 11-year-
-old girl with severe haemorrhagic manifestations.
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INTRODUCAO

A. SINDROME DOS ANTICORPOS ANTIFOSFOLI-
DOS

A Sindrome dos Anticorpos (Ac) Antifosfolipidos (SAAF)
¢ definida pela ocorréncia de tromboses arteriais € venosas,
frequentemente multiplas, bem como por perdas fetais recor-
rentes, acompanhadas de trombocitopénia moderada, por
vezes, na presenga de Ac antifosfolipidos (AAF)'.

A incidéncia de SAAF foi estimada em 5 novos casos/
100000 pessoas/ ano e a prevaléncia situa-se em 40 — 50
casos/ 100000 pessoas. A prevaléncia de AAF na populago
geral varia entre 1 e 5%, mas apenas uma minoria desenvolve
SAAF'.

A prevaléncia nos doentes com Lupus Eritematoso Sis-
témico (LES) ronda os 30%, no caso de doentes com trombose
venosa profunda (TVP) é de 30%, em pessoas com acidente

doseamentos baixos da PT®.

No ambito das manifestagoes hemorragicas, consideram-
-se as equimoses, as epistaxis, as perdas a nivel da mucosa
oral/aparelho digestivo, a hematuria, as hemartroses, as meno/
metrorragias, os hematomas, a hemorragia intra-craniana e
pos-cirurgia/extrac¢do dentaria®®?,

Rapaport et al, em1960, descreveram um caso de LES,
com AL associado a HPT adquirida e manifesta¢gdes hemor-
ragicas graves>’®,

CASO CLINICO

Doente do sexo feminino, de 66 anos de idade, raga
branca, com LES, anemia hemolitica autoimune (AHAI),
periostite da regido pélvica e coxa direita. Desde Margo de
2000, refere astenia e adinamia, artralgias generalizadas, mas
mais intensas a nivel cervical e lombar, bem como hematomas

vascular cerebral (AVC) e idade inferior a 50 anos
situa-se em 25% e, no contexto de perdas fetais recor-
rentes, em 10%. Uma situaco potencialmente fatal, que
ocorre de modo raro (menos de 1% de todos os casos de
SAAF) éa SAAF catastrofica, caracterizada por eventos
oclusivos estabelecidos em poucos dias ou semanas'+,

No Quadro 1 apresentam-se alguns mecanismos
patogénicos possiveis para os AAF, que sdo dirigidos
contra proteinas plasmaticas com afinidade para super-
ficies (fosfolipidos) anionicas. Os alvos antigénicos
identificados sdo: B2 - glicoproteina I (B,-GPI), pro-
trombina (PT) ou factor (F.) II, cininogénio de elevado
¢ baixo peso molecular, anexina V e proteinas C e S'°.

Segundo os critérios de Sapporo, propostos em
1998 e publicados em 1999, para a classificagdo de
SAAF - revistos em 2004 (workshop em Sidney) e
divulgados sob a forma de consensos em 2006 - € ne-
cessaria a presenca de pelo menos um critério clinico
(trombose vascular ou morbilidade durante a gravidez)
e um critério laboratorial (Ac anti-cardiolipina — ACA,
anticoagulante lipico — AL ou Ac anti-B,GPI) para a
classificagdo como SAAF!',

Apresentam-se no Quadro 2 os critérios para a
classificagdo de SAAF, actualizados e aceites interna-
cionalmente.

B. SINDROME DE HIPOPROTROMBINEMIA -
ANTICOAGULANTE LUPICO:

A Hipoprotrombinémia (HPT) pode ser hereditaria
(rara e de transmissao autossomica recessiva) e adquiri-
da®’. AHPT adquirida isolada, geralmente é autoimune e
associada a AL no LES, a virus (adenovirus) e farmacos
(antibidticos B-lactamicos)®”59.

Outras causas comuns (diminuigao de factores pro/
anticoagulantes) s@o a deficiéncia de vitamina K, a
doenga hepatica, a coagulacdo intravascular dissemi-
nada e a hipocoagulagao oral excessiva, conduzindo a
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Quadro 1 - Mecanismos Patogénicos possiveis para a ocorréncia de AAF

1. INIBICAO DE REACCOES QUE CONTROLAM A COAGULACAO

a) Inibicdo da actividade anticoagulante da 32-GPI
b) Inibi¢do da Via da Proteina C
- Inibi¢do da activag@o da Proteina C
- Inibi¢do da proteina C activada
¢) Inibicdo da activag¢do da Antitrombina I1I
d) Deslocamento da Anexina A5

2. EVENTOS MEDIADOS POR CELULAS

a) A nivel Endotelial
- Aumento da actividade procoagulante das células endoteliais
- Expressdo do F. Tecidual
- Expressdo de Moléculas de Adesdo
- Diminui¢ao da Fibrindlise
- Alteracdo da regulacdo dos Eicosandides
- Diminui¢io da produgio de Prostaciclina pelas células endoteliais
- Aumento da producdo de Tromboxano A2 pelas plaquetas
b) A nivel dos Monocitos
- Expressdo do F. Tecidual
¢) A nivel das Plaquetas
- Aumento da activacdo e agregacdo plaquetdrias
Adapt."?

Quadro 2 - Classificagdo de SAAF - Critérios de Sapporo (consensos de 2006)
1.CRITERIOS CLINICOS

A. TROMBOSE VASCULAR (Um ou mais episédios confirmados de trombo-
se arterial, venosa ou dos pequenos vasos)

B. MORBILIDADE DURANTE A GRAVIDEZ (Uma ou mais mortes inex-
plicadas de um feto normal >10 semanas de gesta¢cdo; um ou mais nascimen-
tos prematuros de neonato normal <34 semanas de gestacdo — eclampsia ou
pré-eclampsia, insuficiéncia placentdria; trés ou mais abortos espontaneos <10
semanas de gestacdo, excluindo alteracdes anatomicas € hormonais maternas e
alteragdes cromossémicas maternas € paternas)

2. CRITERIOS LABORATORIAIS

A. ACA (IgG e/ ou IgM >40 UGPL ou UMPL, ou > percentil 99, ou > média
+ 3 desvios padrio de 40 controlos saudaveis) *
B. AL (detectado por dois métodos diferentes) *
C. Ac Anti-B2GPI (IgG e/ ou IgM) *
* Em duas ou mais ocasides com intervalos 212 semanas
Adapt.'?
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dos membros. Em Setembro de 2007 foi descontinuada a
antiagregagdo plaquetaria (Acido Acetilsalicilico); apresen-
tava entdo provavel componente de vasculite com edema do
membro inferior esquerdo e tllcera da perna com hemorragia,
bem como hematomas a nivel dos membros, de dimensoes
limitadas, aparentemente espontaneos € com predominio nos
membros inferiores. Ocorreram episodios de rectorragias
ligeiras, no segundo trimestre de 2008, excluindo-se doen-
ca inflamatoria intestinal e oncoldgica a nivel do aparelho
digestivo, bem como hemorrdidas de grandes dimensodes ou
prolapsadas; medicada com Hidroxicloroquina, Deflazacorte
e Esomeprazol, nessa altura. Medicagdo anterior relevante:
Prednisolona em 2006; Ciclofosfamida e Azatioprina em
2007.

Antecedentes Pessoais: Gesta 3 Para 3 (um parto eutocico
e duas cesarianas posteriores); nega interrupcdes espontaneas
e/ ou voluntdrias da gravidez; nega habitos alcodlicos, tabagi-
cos e episddios tromboticos; refere traumatismo com fractura
anivel da coluna dorsal ha mais de dez anos e hérnia discal a
nivel de L4-L5; internamentos ocorridos em Abril de 2006,
devido a periostite e, em Novembro de 2006, por AHAI e
LES; episddios de urgéncia: quatro em 2006, um em 2007 e
outro em 2008.

Antecedentes Familiares: ndo relevantes.

MATERIAL E METODOS

1. Amostras de plasma para estudos da hemostase obtidas
em tubos com citrato de sddio e analisadas no coagulémetro
ACL TOP®, usando reagentes IL/HemosIL®:

- Tempo de Protrombina (TP) / Fibrinogénio funcional —
PT-Fibrinogen Recombinant € RecombiPlasTin 2G (o primei-
ro reagente usado até Agosto de 2008, sendo entdo substituido
pelo segundo) — método coagulométrico (turbidimetria).

- Tempo de Tromboplastina Parcial activada (APTT) -
SynthASil e APTT SP (fosfolipidos sintéticos — bicamada e
de fase hexagonal) —método coagulométrico (turbidimetria);
o segundo reagente apresenta maior sensibilidade na deteccao
de Anticoagulante Lipico.

- Tempo de Trombina (TT) — método coagulométrico
(turbidimetria).

- Detecciio de Anticoagulante Lupico: Silica Clotting
Time (SCT) e Tempo do veneno de cobra Russell diluido
(dRVVT) — (LAC); Screen (baixa concentracdo de fosfoli-
pidos — para despiste) e Confirm (elevada concentracdo de
fosfolipidos — confirmatério; neutralizagdo do efeito anti-
coagulante do AL) em ambos os métodos coagulométricos
(turbidimetria), cumprindo os critérios de diagndstico exigidos
por Scientific and Standardization Committee, Subcommittee
on antiphospholipid antibodies/lupus anticoagulant of the
International Society on Thrombosis and Haemostasis'.

- Doseamento de Factores da Coagulacio: I, V, VII,
VIIL IX, X, XI, XII (plasma deficiente) — método coagulo-
métrico (turbidimetria).

- Doseamento do F. von Willebrand (F. vW) e actividade
do F. vW — método imunoldgico (turbidimetria).

- Estudos de Mistura: TP, APTT SynthASil, APTT SP, F.
II e VIII; sem e com incubagdo a 37°C, durante duas horas —
método coagulométrico (turbidimetria).

- Plasma Normal

- Plasma da Doente

- Plasma da Doente apds mistura com Plasma Normal

em iguais volumes

b Determinagao imediata

b Determinagao apds incubagao a 37°C, durante 2 horas.

- Paralelismo de Factores: 11, V, VII, VIII, IX, X, XI e XII
(realizado o doseamento especifico na amostraa 100% e com
as diluigdes a 50% e 25%, permitindo comparar os resultados
da amostra de plasma e da curva de calibrag¢ao, considerando
varias diluicdes em cada caso; os critérios baseiam-se em
analise matematica, sendo os seguintes: o 12 (coeficiente de
determinacao ou correlagdo) das curvas, o declive das curvas e
a percentagem do coeficiente de variagdo (CV) dos resultados
corrigidos (RC) — método coagulométrico (turbidimetria).

Interpretagdo: Se 1>da curva da amostra < 0,980, é suges-
tivo da presenga de inibidor.

Outros critérios: % CV de RC da amostra> 15% do maxi-
mo aceitavel e desvio do declive da curva da amostra > 15%
do referente a curva de calibragdo podem também sugerir a
existéncia de inibidor.

- Quantificagdo de D-Dimeros — método imunologico
(turbidimetria).

- Determinagao da actividade de Antitrombina III e Pro-
teina C — método cromogénico (absorvancia); doseamento
da Proteina S livre — método imunologico (turbidimetria).

- Teste de Resisténcia a Proteina C activada (APCR) —
método coagulométrico modificado (turbidimetria), usando
plasma deficiente em F. V.

2. Amostra de sangue total para Estudo da Fungdo Pla-
quetaria obtida em tubo com citrato de sddio e analisada no
aparelho PFA 100® com os agonistas Epinefrina e Difosfato
de Adenosina (ADP).

3. Amostras de sangue para estudos imuno-hematoldgicos
obtidas em tubos com acido etileno-diamino-tetra-acético
(EDTA) e destinadas a: determinag¢@o do grupo sanguineo
ABO e Rh e do fenotipo Rh/ K, pesquisa de Ac irregulares
(PAI), identificacdo de anticorpos eritrocitarios e teste de
antiglobulina humana directo (TAD) com reagentes poli- e
monoespecificos/ subclasses de IgG, em tecnologia de colu-
na de gel; eluigdo eritrocitaria (método: acido); adsorgdo
eritrocitaria com adi¢do de polietilenoglicol (PEG).

4. Amostras de sangue para Hemograma obtidas em
tubos com EDTA e analisadas no aparelho Pentra 80®.

5. Anélises Imunolégicas:

- Pesquisa de Ac Antinucleares (ANA) e anti-dsDNA
(cadeia dupla) por Imunofluorescéncia indirecta em Hep2
e Crithidia luciliae

- Caracterizacdo de ANA por Imunodots

www.actamedicaportuguesa.com



Maria Manuel CAMPOS et al, Sindrome de hipoprotrombinémia - Anticogulante Lupido, Acta Med Port. 2011; 24(S3): 611-616

- Quantificacdo de anti-dsDNA, ACA (IgG e IgM) e anti-
-B,GPI (IgG e IgM) por técnicas imuno-enzimaticas (ELISA).
RESULTADOS

Apresentam-se os resultados de hemostase, hemo-
gramas, imuno-hematologia, imunologia e bioquimica,
essencialmente sob a forma de quadros ou através de
exposicao esquematica, sintetizando a evolugdo labora-

Quadro 3 — Estudo Basico da Coagulagdo

Pardmetros  Novembro Abril Maio Agosto
2006 2008 2008 2008

TP 26,97/36,1%  23,07/39%  27,3”/32%  25,8”/34%

INR 2,54 1,72 2,00 1,91

APTT 30,07 35,07 41,37 42,0”

Razdo 1,03 1,21 1,42 1,45

TT 22,87 25,0”

Razdo 1,11 1,22

Quadro 4 — APTT (Resultados com dois Reagentes)

APTT SynthASil APTT SP
43,37 61,4”

1,49 (Razéo) 2,05 (Razdo)
Agosto de 2008

Quadro 5 — Detecgdo de AL (dois métodos) — Razao Screen/ Confirm

Novembro  Abril Maio Agosto Métodos

2006 2008 2008 2008

Positivo Positivo  Positivo Positivo

1,45 1,53 1,57 1,34 LAC
1,48 SCT

Quadro 6 — Doseamento de Factores da Coagulagdo, F. vW e Actividade

do F.vW
Parametros Novembro Abril Maio Julho Agosto
2006 2008 2008 2008 2008
Fibrinogénio (mg/dl) 503 480 428 435
11 (%) 34,4/35.8 39,0
V (%) 50,1 43,9 47,9
VII (%) 127,2 52,9
VII (%) 55,8 60,6
IX (%) 39,3 46,0
X (%) 58,5 61,0
XI (%) 44,4
XIT (%) 67.8
F. vW (%) 291
Actividade F. vW (%) 378

Destacados os doseamentos abaixo do limite inferior da normalidade.

Variagdo da normalidade para os factores I, V, VII, VIII, IX, X, XI e XII: 50— 150%.
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torial da doente. Apresentam-se dois graficos do parale-
lismo do F. Il e do F. IX, referentes a Agosto de 2008;
o segundo tem caracteristicas diferentes do primeiro,
com um padrao semelhante ao verificado para os outros
factores que mantém paralelismo.

+  ESTUDOS DE MISTURA (2008/08/08):

A diferenca entre os valores expressos em segundos
(°’) do plasma da doente pré-mistura e do plasma da
doente pos-mistura foi inferior a 50% da diferenca entre
os valores do plasma da doente pré-mistura e do plasma
normal, sem incubacdo, para o APTT SynthASil e APTT
SP (auséncia de correccdo que sugere a presenca de ini-
bidor); relativamente ao TP, os resultados foram iguais a
50% (borderline) — resultados apresentados mais adian-
te, no contexto do Indice de Anticoagulante Circulante
(indice de Rosner). Apés incubagio, os resultados do TP
mantiveram-se semelhantes e os do APTT foram menos
expressivos. Os estudos de mistura, realizados para os
F. IT e VIII (determinacdo imediata e apds incubacdo a
37°C, durante duas horas), ndo demonstraram correc¢ao
para o F. II, tendo ocorrido correcgdo para o F. VIII.

Apresentamos o célculo do indice de Rosner (razio
entre o valor obtido na diferencga do resultado da mis-
tura e do normal e o valor obtido na doente x 100, sem
incubagio).

INDICE DE ROSNER

(se superior a 13-15%, sugestivo de INIBIDOR):

- APTT SynthASil: 32,3% (Mistura = 43,0”’; Normal =
29,0”’; Doente = 43,3”")

- APTT SP: 66,6% (Mistura = 70,9”’; Normal = 30,0"’;
Doente = 61,4)

- TP: 24,8% (Mistura=18,5"’; Normal = 12,4”’; Doente
=24,6")

PARALELISMO DE FACTORES

(2008/05/15 ¢ 2008/08/14):

Na primeira data, foi realizado o paralelismo para os F.
I1, V, VII, VIII, IX e X; na segunda data, acrescentou-se
o paralelismo para os F. XI e XII.

F. II: ¥* = 0,970 / 0,962 F. V:12=10,999 /1,000

F. VII: = 0,999 /0,999  F. VII: r* = 0,995 / 1,000
F.IX:1*=0,999/1,000 F. X:1>=0,999/0,999
F. XI: r’= --- /1,000 F. XII: > = --- /0,999.

Relativamente a % CV de RC do F. II, o valor
excedeu o limiar de 15% no primeiro estudo e foi
borderline (14,682%) no segundo estudo; situou-se
nitidamente abaixo de 15%, para os F. V, VII, VIII, IX
e X na avaliagdo inicial e para os F. V, VII, IX, X, XI
e XII, na ocasido posterior. Relativamente ao F. VIII,
a % CV de RC foi de 24,612%, no segundo estudo. O
desvio do declive excedeu o limite definido para o F. II,
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Quadro 7 — Inibidores Naturais, APCR e D-Dimeros

Quadro 11 — Andalises de Bioquimica

Parametros Abril 2008 Maio 2008 Agosto 2008 Parametro Abril Dezembro Setembro Julho
Antitrombina IIT (%) 105 101 UG 2L 2l UL
Desidrogenase Lactica (U/L) 894 1007 1004 785
Proteina C (%) 111 103 125 .
] Provas de fungdo hepatica e
Proteina S livre (%) 247,8 281,2 267,0 renal dentro da normalidade
APCR (Razio) 1,75/ 1,80
1,96 (diluigdo 1/2) Proteinas totais: diminuidas
2,06 (diluicdo 1/5) em Abril 2006 e normais em
D-Dimeros (ng/ml) 8496 4692 Novembro 2006
Quadro 8 — Hemograma
Parametros Abril Dezembro Setembro  Abril Julho  Agosto
2006 2006 2007 2008 2008 2008
Hemoglobina (g/dl) 11,3 10,4 11,1 11,0 11,7 13,0
Plaquetas (/mm?) 194000 161000 188000 179000 193000 164000
Leucocitos (/mm?) 7100 4300 8600 5100 5500 8100 s
Quadro 9 — Estudos Imuno-hematologicos
Estudos Laboratoriais Novembro Agosto
2006 2008
Grupo Sanguineo/ Fenotipo AR+ (ccDee) K- ARh+ (ccDee) K-
PAI Positiva a 37°C Positiva a 37°C z
TAD Positivo; 1gG Positivo; IgG1; titulo: 100

Eluigao eritrocitaria

Adsorgdo eritrocitaria

Eluato reactivo (panaglutinina)

Aloanticorpos excluidos

Eluato reactivo (panaglutinina)

Fig. 1- Paralelismo do Factor II - Intersecgdo
seguida de desvio das curvas do plasma da
doente e de calibrag¢do

Quadro 10 — Estudos Imunolégicos

Parimetros Abril 2006 Novembro 2006 Abril 2008 R e
. I . . = Lk pubis * Faesl, porTs
ACA IgG/IgM Negativo/positivo Negativo/negativo R ]
Anti-B,GPI IgG/IgM  Negativo/positivo fraco  Negativo/negativo = t |
ANA o '
titulo; padrao 160; homogéneo >320; homogéneo =
H
Anti-dsDNA Negativo Negativo =
(cadeia dupla) 3
C4 <1,32 <1,43 a £
Haptoglobina 9,56 8,35 iy
n
§ ¥ 1= £l &S W T8 LB T F
X
dispondo-se numa percentagem inferior para os demais Fig. 2: Paralelismo do Factor IX - Curvas do
R . N plasma da doente e de calibragdo mantém-se
factores, avaliados em cada uma das determinagdes.
. . paralelas
Perda de paralelismo para o F. II (sugestivo da pre-
senca de inibidor). Paralelismo mantido para os F. V, VII, - ADP: §89”.
VIIL IX e X (estudo de Maio de 2008); O F. VIII (estudo Resultados dentro da normalidade.
de Agosto de 2008) apresentou paralelismo, considerando
o r* e o desvio do declive, mas ndo preencheu o critério
de % CV de RC. Relativamente aos F. V, VII, IX, X, XI DISCUSSAO

e XII cumpriram os trés critérios de paralelismo, neste
estudo posterior.

+  FUNCAO PLAQUETARIA (2008/08/14):
- EPINEFRINA: 98

615

Foi descrita a natureza poli- e oligoclonal dos Ac
anti-PT>7!!, destacando-se a investigagdo de Fleck et al,
divulgada em 1988°. Os Ac contra o complexo PT/ fosfoli-
pidos sao responsaveis pela actividade AL (Galli e Barbui,
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1991)>%; a maioria dos Ac anti-PT ndo tem actividade
anticoagulante®,

Quando a razdo SCT ¢ superior a razdo dRVVT, esse
achado ¢ mais sugestivo do perfil associado a anti-PT; o in-
verso ¢ mais sugestivo de ACA’. Ambos os inibidores podem
simultaneamente contribuir para a actividade anticoagulante
dependente de fosfolipidos®. A realizagdo destes métodos
(dRVVT e SCT) pode ser considerada tao fiavel como a do
teste com fosfolipidos de fase hexagonal para o diagnostico
de AL™

Frequentemente, estdo presentes anti-PT e ACA/anti-B,G-
PI, quando o AL ¢ detectado (Horbach et al)’. A associagdo
LES/AL/HPT adquirida é¢ menos frequente do que a LES/AL/
anti-B,GPI**""; no tratamento de eleigdo salientam-se os cor-
ticosteroides, a ciclofosfamida e a azatioprina®. A sindrome
HPT-AL ¢ rara, estando 23 casos descritos, por Vivaldi P et
al, 1997' ¢ 29 casos pediatricos, segundo Baca V et al, 20028,

A doente ndo apresentou trombocitopénia nem disfungio
plaquetaria durante o periodo avaliado. Os resultados dos
estudos de mistura e paralelismo de factores foram suges-
tivos da presenca de inibidor. A interferéncia desse inibidor
pode explicar a diminui¢ao/ valores borderline de alguns dos
outros factores da coagulacdo (além da PT, que parece ser o
alvo antigénico)™.

A quantificacdo de anti-PT por ELISA teria interesse, mas
nao ¢ realizada por rotina. Contudo, representa actualmente a
metodologia mais usada em laboratérios de referéncia, para
rapida determinagéo do titulo e do isotipo de Ac anti-PT>%,

CONCLUSAO

Consideramos que a actividade diminuida da PT sugere
AL com especificidade anti-PT, relacionada com os episodios
hemorragicos.

Cerca de trés meses ap6s conclusio do estudo, a pesquisa
de AL foi negativa pelo método LAC (razdo: 1,22) e pelo SCT
(razao: 0,85), o doseamento do F. II foi de 58,1%, estando a
doente clinicamente estavel, apos ajuste terap€utico recente.
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