............... CASOCL”\”CO

ACTA MEDICA PORTUGUESA 2004; 17: 180-182

TROMBASTENIA DE GLANZMANN
Higterectomiavaginal deurgénciatratadacom factor
VIIA recombinante

JOAOS. MAIROS, ANA C. BERNARDO, ANABELA R.NEVES, ANA P.CAMPOS, FILOMENA P.NUNES, JOAOS.
SARAIVA, MARIA C. TRINDADE, ALCIDESH. PEREIRA, ANA MARQUESPEREIRA, CARLOSB. FALCAO,

HELIORETTO

Servicos de Ginecologia; de Hematologia e de | muno-Hemoterapia. Hospital Garciade Orta. Almada.

RESUM O

No presente artigo, aproposito de um caso clinico de Trombastenia de Glanzmann com
anemia grave por menometrorragias, 0s autores propdem a histerectomiavaginal ea
administragdo do FV [1arecombinante no pré e pds operatorio imediato como alternativas
terapéuticas eficazes.
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SUMMARY

Thrombastheniaof Glanzmann
Vaginal hysterectomy treated with recombinant factor Vlla

In the present article, regarding aclinical case of Thrombasthenia of Glanzmann with
severe anaemia by menometrorragies, the authors propose the Vaginal hysterectomy
and the administration of the recombinant factor V1la on the immediate pre and pos-

operative as effective therapeutical alternatives.
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INTRODUCAO

A Trombastenia de Glanzmann € umatrombocitopatia
guase sempre autossomica recessiva, que se caracteriza
por auséncia da agregacdo plaquetéaria e discrasia
hemorragicacrénica. O diagnostico é habitualmentefeito
nainfancia, em crianga com niimero de plaquetas normal
gue apresenta quadro de hemorragias muco-cutaneas
como pUrpura, epistéxis, menorragias e gengivorragias.
As hemorragias pés-traumética e pds-operatoria podem
ter graves consequéncias.
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Esta doenca deve-se amutagdes dos genes GPI B/
Il1aeclassifica-se de acordo com aquantidade de GPIIB/
Illa: otipo | €0 maisdeficiente (<5%); otipo |l (>5%) ea
variante com cercade 50%, corresponde naclinicaao por-
tador de Trombastenia de Glanzmann.

N&o existe tratamento especifico. E habitual a
profilaxia com concentrados plaguetérios em caso deris-
co hemorragico e recentemente surgiram relatos da tera-
péuticacom Factor VIlarecombinante que mostram asua
eficécia nesta patologia.
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Apresentamos o caso de uma doente do sexo femini-
no, 41 anos de idade, com diagndstico de Trombastenia
de Glanzmann que foi internada no Servico de Hemato-
-Oncologia do Hospital Garcia de Orta por quadro de
menometrorragias, com anemiagrave. Foi realizada, para
além dostratamentos mais utilizados nestetipo de patol o-
oia, aterapéuticacom factor Vlla Devido agravidade do
qguadro e & mé resposta a terapéutica médica, a doente
necessitou ser submetida a histerectomia vaginal, com
excelentes resultados.

CASOCLINICO

Trata-se de umadoente do sexo feminino, caucasiana,
41 anosdeidade, Gesta 0/ Para0, com diagndstico conhe-
cido de Trombasteniade Glanzmann desde ainféncia. Tem
histéria de episddios frequentes de didtese hemorrégica
desde o0 1.° ano de idade, com inimeras transfusdes de
plaquetas ao longo dasuavida. A menarcaocorreu aos 18
anos e tem ciclos irregulares com fluxo menstrual abun-
dante durante 8 a 15 dias. Aos 26 anos deidadeteve AVC
hemorrégico que Ihe provocou uma ataxia cerebelosa. E
seguida regularmente em consulta hospitalar de Imuno-
-hemoterapiado Hospital de S. José e faz terapéuticahabi-
tual com sulfato ferroso para a sua anemia ferropénica
cronica

Tem antecedentes familiares da mesma doenca
(mas com carécter mais atenuado) em duasirmas, umacom
33 e outra com 27 anos. Teve outra irmé afectada por
Trombastenia de Glanzmann e que faleceu aos dois anos
de idade.

No caso clinico que apresentamos, foi internada no
Servico de Hemato-Oncologiado Hospital Garciade Orta
por quadro de menometrorragias com 15 dias de evolu-
¢&o, com palidez, hipotensdo etaquicérdia. Analiticamen-
te apresentava valores de hemoglobina (Hb) de 5,2 g/dl,
hematdcrito de 16,2% e plaquetas de 223.000/mma3.

Durante o internamento teve perdas heméticas abun-
dantes, condicionando dois quadros de choque hipovo-
[émico (valor Hb min. = 3,5 g/dl), necessitando de suporte
transfusional de eritrocitos e plaguetas sem obtencdo de
qualquer resposta clinica, expansores do plasmae, como
ultimo recurso nestadoente, factor VIlarecombinante nas
dosesde 300 + 300 klU (2tomas2/2h) e 240kIU 4/4 h até 24
horas.

A observacio pela Ginecologia constatou-se a exis-
téncia de Utero ligeiramente aumentado de volume, com
indicacéo parahisterectomiade urgéncia, considerando o
estado da doente.

Foi entdo submetidaahisterectomiatotal vaginal com
conservagdo de anexos, com suporte transfusional de con-
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centrado eritrocitério no pré e pds-operatério, assim como
concentrado de plaquetas, factor Vlla, plasmae 4 U de
concentrado de eritrocitos durante acirurgia. Registou-se
no final daintervencéo a perdatotal de 250 ml de sangue.
N&o houve complicacfes intra ou pos-operatérias arefe-
rir e adoente ndo necessitou de maisfactor Vlla(fez ape-
nas um dia de tratamento), tendo melhorado substancial-
mente a sua situacdo clinica em curto espaco de tempo.
Teve alta seis dias apos a intervencao cirurgica,
assintométicaecomHb de 12,5 g/dl.

O exame anatomo-patol égico do Utero revelou exis-
téncia de focos de hemorragia no estroma superficial e
abundante coagulo sanguineo na cavidade endometrial,
assim como fibroleiomiomade padréo comum, com 1 cm
dediémetro, ao nivel do istmo.

DISCUSSAO

A Trombasteniade Glanzmann € umatrombocitopatia
hereditaria quase sempre autossémica recessiva podendo
ser, em casos raros, autossomica dominante e que se ca-
racterizapor ausénciadaagregacdo plaquetariaediscrasia
hemorrégicacronical 3. O defeito basico consiste em ano-
malias quantitativas e qualitativas do complexo de
glicoproteinas GPI b/l 11a, habitualmente presente namem-
brana plagquetarial-3. Este complexo consiste num hetero-
dimero que pertence afamilia das integrinas, que possu-
em receptores celulares capazes de se ligarem ao
fibrinogénio, fibronectina, vitronectina e factor de von
Willebrand (FvW)1-3. As plaquetas nesta doencan&o agre-
gam com o ADP, colagénio, epinefrina e trombina, mas
agregam com a ristocetina.

Osgenesdo complexo GPIIb/lI1a situam-se no brago
longo do cromossoma 17 (17;g21.23). A consanguinidade
predispde ao aparecimento desta patol ogial3.

O diagndstico é habitualmente efectuado na infan-
cial?.

As manifesta¢cdes mais comuns incluem purpura,
epistaxis, menorragias e gengivorragias, as hemartroses
s80 raras e a hemorragia pos-traumética e pos-operatoria
podem ser graves. Habitual mente adoenca caracteriza-se
por episodios hemorragi cos graves, ndo havendo correla-
¢&o com a quantidade de GPI1b/Il1al2. Observa-se um
declinio nagravidade do quadro clinico com aidadel 2.

Os individuos heterozigéticos sdo assintomaticos,
estes portadores possuem cerca de metade da quantidade
normal de GPIIb/I11a, sem ateracBes nos testes laborato-
riais?.

Osachados|aboratoriai sincluem um tempo de hemor-
ragia prolongado, deficiente agregacdo plaguetaria com
ADP, colagénio, epinefrina e trombina. A contagem e
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morfologia plaquetéria sdo normais, assim como o tempo
deprotrombinae APTT12,

A Trombasteniade Glanzmann classifica-se de acordo
comaquantidadede GPIIB/Illa: otipo| €0 maisdeficiente
(<5%); o tipo Il (>5%) é a variante com cerca de 50%,
correspondem na clinica ao estado de portador?.

N&o existetratamento especifico. E habitual aprofilaxia
com concentrados plaquetarios em caso de risco hemor-
régico (p. ex.: extracgBes dentérias, cirurgias). A corticote-
rapiae o &cido aminocapréico ndo se revel aram eficazes.
Em casos pontuais houve resposta & administracéo de
desmopressina?.

Mais recentemente surgiram registos da terapéutica
com Factor Vlarecombinante com resultados encoraja-
dores. O mecanismo exacto de accéo deste factor naTrom-
basteniade Glanzmann néo estdesclarecido. O Factor Vila
constitui uma terapéutica muito dispendiosa e na grande
cirurgia sdo preconizados trés a cinco dias de tratamen-
to%10

No caso descrito ndo houve resposta clinica e labora-
torial as transfusdes de plaquetas, seguramente devido
aos anticorpos pré-formados, em consequéncia das ind-
meras transfusdes de plaquetas que |he foram administra-
das ao longo davida, o que lhe condicionaram um estado
refractario plaquetar. A terapéutica médica mostrou-se
insuficiente perante ahemorragia persistente que levou a
choque hemorrégico, apesar das transfusdes de concen-
trado ertrocitario efectuadas, pelo que sb o recurso a téc-
nica cirdrgica se mostrou a alternativa possivel. Embora
as condi¢des operatdrias fossem extremamente adversas
pelo processo hemorragico e pela anemia instalada, a
histerectomiapor viavaginal mostrou ser umatécnicaci-
rdrgicadecisivanestasituagcdo e muito pouco hemorragica,
0 que se confirmou pelo pouco volume de sangue perdido
nacirurgiae pelo pds-operatorio ndo complicado. Ao con-
trério dos 3 a5 dias de tratamento preconizados nalitera-
tura, a doente necessitou realizar apenas um dia de tera-
péutica com factor Vlla (o diadaintervenc&o cirargica),
com francamelhoriado quadro clinico e laboratorial .
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