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Palavras-chave: Resumo

Purpura Introdugdo: A Trombocitopenia Imune Primaria (PTI) é um dos disturbios da coagulagdo mais frequentes em
trombocitopénica, pediatria, caracterizada por baixa contagem de plaquetas e risco de sangramento. Este estudo visa a descrever o
Pediatria, perfil clinico e terapéutico de criangas com esta condi¢do atendidas em um servigo universitdrio de hematologia
Trombocitopenia. pediatrica. Métodos: Estudo retrospectivo com 57 pacientes pediatricos diagnosticados entre 2019 e 2023. Foram coletados
dados demograficos, clinicos, laboratoriais e informagGes sobre o tratamento inicial e o seguimento. Resultados: A idade
média dos pacientes foi de 84,18 meses, com 54,39% dos pacientes do sexo masculino. 50,91% dos pacientes
apresentaram sangramentos de grau | ou I, 29,09% de grau Ill e 1,82% de grau IV. 18,18% dos pacientes ndo relataram
qualquer sangramento. A infecgdo prévia ocorreu em 24,56% dos pacientes, e houve relato de vacinagdo em 5,26%,
precedendo a PTI. Ao longo do acompanhamento, 32,14% dos pacientes foram classificados como recém-diagnosticados,
19,64% como persistentes e 48,22% como cronicos. A remissao foi alcangada em 76% dos pacientes. No tratamento inicial,
48,21% receberam corticoides e 17,86% imunoglobulina intravenosa. Em 28,07% dos pacientes, devido a caracteristicas
atipicas, foi coletado o mielograma. Conclusdo: O perfil observado reflete o contexto de um servigo tercidrio, que atende
casos mais complexos e com maior proporgdo de cronicidade. As limitagdes incluem o nimero reduzido de pacientes e
perdas no seguimento. Este estudo destaca a relevancia de um servigo especializado no manejo da PTI, especialmente
em casos persistentes e cronicos, e sugere a necessidade de acompanhamento intensivo para melhor prognéstico.

Keywords: Abstract

Purpura, Introduction: Primary Immune Thrombocytopenia (ITP) is one of the most frequent bleeding disorders in pediatrics,
thrombocytopenic, characterized by low platelet counts and an increased risk of bleeding. This study aims to describe the clinical and therapeutic
Pediatrics, profile of children with ITP followed at a pediatric hematology unit in a university hospital. Methods: A retrospective study
Thrombocytopenia. was conducted including 57 pediatric patients diagnosed between 2019 and 2023. Demographic, clinical and laboratory
data from initial treatment to follow-up were collected. Results: The average age was 84.18 months, with 54.39% male. Mild
to moderate bleeding (grade I-Il) was observed in 50.91% of cases, while 29.09% presented with grade Ill and 1.82% with
grade IV bleeding. No bleeding was reported in 18.18% of patients. A previous infection was identified in 24.56% of cases,
and 5.26% had a history of vaccination prior to symptom onset. At follow-up, 32.14% were classified as newly diagnosed,
19.64% as persistent, and 48.22% as chronic ITP. Remission was achieved in 76% of patients. Initial treatment included
corticosteroids (48.21%) and intravenous immunoglobulin (17.86%). Bone marrow examination was performed in 28.07%
of patients due to atypical features. Conclusion: The patient profile reflects a complexity typical of a tertiary care service,
with a higher proportion of chronic forms. The study highlights the importance of specialized care for the management of
persistent and chronic ITP and underscores the need for close follow-up to ensure better outcomes.
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A Trombocitopenia Imune Primaria (PTI) é uma
doenca de etiologia autoimune caracterizada pela queda
da contagem do nimero absoluto de plaquetas a niveis
inferiores a 100.000/uL'3. A manifestacdo clinica em
pediatria é frequentemente sintomatica, podendo o paciente
apresentar desde sangramentos de pele e mucosas até eventos
hemorragicos intracavitarios*. O pico de incidéncia ocorre
entre dois e seis anos de idade, afetando uma a cada 10.000
criangas, com incidéncia similar entre os sexos>.

A fisiopatologia imune da doenca esta relacionada
a producdo de autoanticorpos contra antigenos tanto da
membrana das plaquetas quanto em megacaridcitos, levando
a uma destruicdo aumentada dessas células, bem como
produgdo ineficaz®. Esse complexo mecanismo fisioldgico pode
ser desencadeado apds episddio vacinal ou infecgdes virais,
considerados como etiologia primaria*®.

Quanto a classificagdo, considera-se como recém-
diagnosticada até trés meses do primeiro evento, persistente
entre trés e 12 meses e cronica apds 12 meses do quadro
inicial’. A doenca tem uma evoluc¢do autolimitada em cerca
de 80% dos casos®. Dos 20% restantes que ndo entraram
em remissdo plaquetaria, metade retorna a contagem de
plaguetas dentro dos valores de normalidade nos primeiros
qguatro anos de doenga. Nesses pacientes persistentes e
cronicos, deve-se pesquisar a possibilidade de etiologia
secundaria’®, e o tratamento de segunda linha deve ser
ponderado, na dependéncia da evolug¢do do quadro clinico®.

Pela importancia da PTIl na infancia e necessidade de
atencdo no seu manejo e diagndsticos diferenciais, faz-se
pertinente conhecer a populacdo pediatrica afetada, de modo
a ampliar o cuidado com esses pacientes.

Trata-se de um estudo retrospectivo, por meio da
avaliacdo de prontuario eletronico dos pacientes com
diagndstico de PTI, em seguimento em um ambulatério de
hematologia pediatrica, em um hospital universitario na
cidade de S3o Paulo, Brasil, no periodo entre janeiro de 2019
a dezembro de 2023. O estudo teve aprovagdo no Comité de
Etica em Pesquisa pelo niimero CAAE: 65753722.0.0000.5505.

Como critério de inclusao, foi considerado que o
paciente deveria estar em acompanhamento regular no
ambulatdrio de hematologia pediatrica de referéncia, ter até
18 anos de idade e possuir o diagndstico de PTI.

Os dados acessados em prontudrio eletrénico foram
nome, idade, sexo, raca/cor, hipdtese diagndstica, data do
primeiro episddio, estagdo do ano, grau de sangramento,
fatores prévios ao sangramento, dados de hemograma inicial,
mielograma, tratamento inicial e uso de drogas de segunda
linha, data da remissdo, doenca secundaria, valor de plaquetas
na Ultima consulta. Para grau de sangramento, foi considerada
a gradacgao elaborada pelo ultimo consenso da Associagdo
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Americana de Hematologia (ASH)™¥. Dessa forma, classificou-se
o grau 1 como a presencga de sangramento leve, caracterizado
por petéquias ou equimoses minimas e sangramentos
discretos em mucosas, que ndo requerem intervencdo médica.
O grau 2 foi definido como sangramento moderado, incluindo
equimoses extensas, epistaxes ou gengivorragia que podem
demandar tratamento leve, sem comprometimento funcional.
O grau 3 corresponde a sangramentos graves, com episddios
gue necessitam interven¢dao médica, como menorragia intensa,
sangramento gengival persistente ou epistaxes prolongadas.
E o grau 4 refere-se a sangramentos com risco de vida, como
hemorragia intracraniana, hemorragia gastrintestinal grave
ou qualquer outro tipo de sangramento que resulte em
comprometimento hemodindmico significativo™.

Para analise estatistica, avaliaram-se variaveis
qualitativas dicotomicas por meio de porcentagens e
variaveis quantitativas continuas por médias aritméticas e
medianas com desvio-padrado. Para os resultados apresentados
com estatistica descritiva, as variaveis de desfecho foram
apresentadas em tabelas e graficos, com medida de frequéncia
absoluta e relativa.

Foram avaliados 57 pacientes diagnosticados com
PTI no periodo abordado. A idade média dos participantes
no momento do diagnédstico foi de 84,18 meses, com
desvio-padrdo de + 48,99 meses. A mediana foi de 75 meses
(variando de 4 a 180 meses). 54,39% dos pacientes eram do
sexo masculino e 45,61% do sexo feminino. As caracteristicas
clinicas e laboratoriais dos pacientes estdo apresentadas na
Tabela 1 e Figura 1.

A autoclassificagdo quanto a raca/cor resultou em
38,60% dos pacientes se identificando como brancos, 10,53%
como pretos, 31,58% como pardos e 1,93% como amarelos.
Entre os pacientes, seis casos (10,52%) apresentavam uma
associagcdo com anemia hemolitica autoimune (n=4) ou
neutropenia autoimune (n=2) e, portanto, o diagnédstico de
Sindrome de Evans (SE) foi assumido. A apresentacdo clinica
variou, sendo que 50,91% dos pacientes apresentaram
sangramentos de grau | ou Il, enquanto 29,09% tiveram
sangramentos de grau lll e 1,82% de grau IV.

Além disso, 18,18% dos pacientes ndo relataram qualquer
sangramento. A distribuicdo do numero de plaquetas em relagao
ao grau de sangramento é apresentada na Figura 2. A média de
tempo decorrido entre o episddio inicial e a primeira consultaem
nosso ambulatério foi de 8 meses e 6 dias (variando de 6 dias a
43 meses e 19 dias). A origem dos pacientes em nosso servigo,
que é de atencdo tercidria em saude, veio por referenciamento
pela atengdo primaria apds o paciente ter tido primeira avaliagdo
e tratamento em pronto atendimento. Na classifica¢cdo da
doenga em primeira consulta ambulatorial, 18,87% (n=10) foram
considerados casos de PTl recém-diagnosticada e 81,13% (n=43)
de PTI persistente ou cronica.



Tabela 1. Caracteristicas clinicas e laboratoriais dos pacientes com Trombocitopenia Imune Priméria (PTI) no ambulatério do servigo de he-

matologia pediatrica, Sdo Paulo, Brasil

Variavel

(n=57)

Idade (meses) (MédiazDP)

Sexo

Feminino (%)

Masculino (%)

Raga/Cor

Branca (%)

Preta (%)

Parda (%)

Amarela (%)

Contagem Plaquetéria ao Diagnéstico (células/mm?3) (Média+DP)

Hemoglobina ao Diagnéstico (g/dL)
(MédiazDP)

Apresentagao Clinica

Sangramento grau | e Il (%)
Sangramento grau lIl (%)
Sangramento grau IV (%)

Sem sangramento (%)

Etiologia

Infecgdo prévia (%)

Vacina prévia (%)

Mielograma (%)

Tratamento Inicial

Imunoglobulina intravenosa (IGIV) (%)
Corticosteroide (CE) (%)

IGIV + CE (%)

Sem tratamento (%)

Uso de Medicagdo de Segunda Linha (%)
Remissdo (%)

Classificagdo

Recém-diagnosticado (%)
Persistente (%)

Cronico (%)

Ultima Contagem Plaquetaria
Plaquetas < 100.000/mm?3 (%)
Etiologia Secundaria Identificada (%)
Lupus Eritematoso Sistémico
Diabetes Mellitus tipo 1
Hipotireoidismo autoimune

Perda de seguimento (%)

84,18 + 48,99

45,61% (26)
54,39% (31)

38,60% (22)
10,53% (6)
31,58% (18)
1,93% (1)
34.961 £ 28.451

12,09 + 2,08

50,91% (29)
29,09% (16)
1,82% (1)
18,18% (10)

24,56% (14)
5,26% (3)
28,07% (16)

17,86% (10)
48,21% (27)
10,71% (6)
21,43% (12)
7,01% (4)
76,00% (43)

32,14% (18)
19,64% (11)
48,22% (27)

8,77% (5)

3,50% (2)
1,75% (1)
1,75% (1)
12,28% (7)

Legenda: DP = desvio-padrdo.
Fonte: Dados dos autores.

Histérico de infecgdo prévia foi relatado em 24,56% dos
casos, enquanto 5,26% relataram vacinagdo antes do inicio da
PTI. No momento do diagndstico, a contagem plaquetaria média
foide 34.961/mm?3 (DP +28.451/mm?3), com mediana de 25.000/
mm? (variando de 3.000/mm?3 a 99.000/mm?). A hemoglobina

média ao diagndstico foi de 12,09 g/dL (+ 2,08 g/dL). Além disso,
28,07% dos pacientes foram submetidos a mielograma como
parte dainvestigacdo diagndstica, quando mais de uma série do
hemograma estava alterada ou se refratarios a terapia inicial,
sendo todos compativeis com o diagndstico de PTI.
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No que se refere ao tratamento no episédio inicial,
17,86% dos pacientes receberam imunoglobulina intravenosa
(IGIV), enquanto 48,21% foram tratados com corticoide. Uma
combinacgdo de IGIV e corticoides foi usada em 10,71% dos
casos, e 21,43% dos pacientes nao receberam tratamento
inicial.

A remissdo foi alcangada em 76% dos pacientes. Ao
longo do acompanhamento, 32,14% dos pacientes foram
classificados como recém-diagnosticados, 19,64% persistentes
e 48,22% cronicos. Na ultima avaliagdo ambulatorial de cada
paciente, a média geral da contagem plaquetaria foi de

190.723/mm3, com 8,77% (n=5) dos pacientes apresentando
uma contagem plaquetdria inferior a 100.000/mm?3.

Entre os pacientes com PTI persistente e cronica,
5,26% (n=3) receberam terapias de segunda linha durante o
acompanhamento ambulatorial. A investigacdo de etiologias
secundadrias revelou que 7,01% (4) dos pacientes apresentavam
condigGes associadas, como Lupus Eritematoso Sistémico (LES),
Diabetes Mellitus (DM) tipo 1 e Hipotireoidismo autoimune.

A perda de seguimento ocorreu com 12,28% (n=7)
dos pacientes, sendo trés classificados como PTI recém-
diagnosticadas, um PTI persistente e trés PTI cronica.

REMISSAQ PTI RECEM-
(N=43) A | DIAGNOSTICADA
GRAUIEI (N=10)
N=29) | € I
GRAUIII |, TOTAL DE N PTl PERSISTENTE
(N=16) PACIENTES COM s (N=20)
SANGRAMENTO oI =» | CLASSIFICACAD |=¢
S— AO DIAGNOSTICO | e ot
(N=1) s PTI CRONICA
4 (N=23)
SEM TRATAMENTO
SANGRAMENTO e’ INICIAL
(N=10) UTILIZADO
IMUNOGLOBULINA+ SEM
CUR"((ZSESZT’?O'DE CORTICOESTEROIDE 'MUN?S_L?E;I LINA TRATAMENTO
- (N= 6) 7 (N=12)
Figura 1. Manejo e evolugdo de pacientes pediatricos com PTI
Legenda: PTI = Trombocitopenia Imune Primaria.
Fonte: Dados dos autores.
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Fonte: Dados dos autores.
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O perfil clinico dos pacientes pediatricos com PTI,
assim como as estratégias de manejo adotadas durante o
acompanhamento ambulatorial, estiveram em consonancia
com o que ja é descrito na literatura. A idade média dos
pacientes com PTI foi de sete anos (variagdo: 4-180 meses), a
maioria composta por criangas em idade escolar. Essa ampla
faixa etaria, refletida no intervalo, demonstra a variabilidade
da PTl durante a infancia e estd alinhada com achados prévios?.
Estudos indicam que a evolugdo da PTl varia conforme a idade,
com maior probabilidade de resolugdo espontanea em criangas
mais jovens e maior risco de progressdo para cronicidade em
pacientes de maior idade®. A proporcdo de pacientes do sexo
masculino foi de 54,39%, achado semelhante ao encontrado
em coorte prospectiva multicéntrica'?, apesar de a maior parte
da literatura ndo encontrar diferenca entre os géneros®.

Em relacdo a classificacdo da PTI, o percentual de
casos crbnicos é superior ao observado na literatura, que
relata que até 30% dos casos pediatricos podem evoluir para
a cronicidade, com maior frequéncia entre adolescentes?!4.
A presente observacdo pode ser justificada pela natureza do
nosso servico, um centro de referéncia em atencdo terciaria
de saude. Pelo intervalo médio de encaminhamento de
oito meses, muitos pacientes avaliados foram recebidos
no ambulatério ja classificados como PTI persistente ou
PTI cronica. Ocorreu perda de seguimento em trés de sete
pacientes com PTI recém-diagnosticada, talvez por resolucdo
do quadro e abandono do seguimento em servico terciario.
Nos quatro pacientes com PTI persistente ou cronica,
interroga-se se o periodo de pandemia por SARS-CoV-2 pode
ter influenciado em afastamento de consultas presenciais
em servicos de saude, além de outros desfechos mais graves.

Os sintomas hemorragicos leves, como petéquias e
equimoses, foram os mais comuns, presentes em 50,91%
dos casos. A literatura confirma que a maioria das criangas
com PTI experimenta sintomas leves e autolimitados, com
complicagdes hemorragicas graves sendo raras®. O presente
estudo encontrou que 18,18% dos pacientes ndo apresentaram
sintomas hemorragicos significativos, reforcando a natureza
benigna da doenga na maioria dos casos. Esses achados sao
corroborados por estudos como o de Kuhne et al. (2011)%, que
afirmam que a maioria das criangas com PTI tem recuperagao
espontanea.

Em nossa amostra, a contagem plaquetaria inicial
variou significativamente, corroborando a natureza
heterogénea da PTI e destacando a importancia de um
manejo individualizado, especialmente em casos que
apresentam sintomas hemorragicos moderados a graves. A
coleta de mielograma foi realizada em pacientes nos quais
havia necessidade de investigacdo diagndstica. De acordo
com a literatura, a coleta de mielograma ndo é recomendada
rotineiramente para o diagndstico de PTI em criancas, sendo
indicada principalmente em situa¢des de duvida diagndstica

ou quando ha sinais clinicos atipicos que levantam suspeitas
de outras doengas hematoldgicas®?®.

Aresposta ao tratamento inicial também foi semelhante
a encontrada na literatura. Observamos que 48,21% dos
pacientes foram tratados no primeiro episddio nos locais
de origem com corticoide e 17,86% receberam IGIV, ambos
aceitos como tratamentos de primeira linha no manejo da
PTIY”. No entanto, como o perfil da nossa amostra inclui uma
proporcdo elevada de casos cronicos, era esperado que uma
parcela significativa dos pacientes precisasse de terapias
de segunda linha ou outras abordagens terapéuticas para
controle adequado da doenga. De fato, 7,01% dos pacientes
necessitaram de intervengdes de segunda linha, uma tendéncia
também observada em estudos recentes'®'%. Pacientes com
PTI crénica em nossa casuistica foram predominantemente
tratados com agonistas do receptor de trombopoetina (TPO-
RAs), que tém mostrado elevada eficacia na manutengao da
contagem de plaquetas em niveis seguros®®.

Entre os pacientes avaliados, foram identificados
casos de PTI associada a uma condigdo autoimune rara,
que combina trombocitopenia com anemia hemolitica
autoimune ou neutropenia autoimune, denominada SE, a
qual tende a apresentar um curso clinico mais complexo
e refratdrio ao tratamento convencional, o que também
aconteceu em nossa casuistica*®. Essa associacdo reflete o
padrdo autoimune subjacente comum a essas condicoes,
destacando a importancia de um acompanhamento
intensivo e individualizado nesses casos®. Além disso,
causas secundarias de PTI, como LES, foram observadas
em alguns pacientes de nossa amostra, em concordancia
com a literatura, que aponta o LES como uma das principais
condigBes associadas a trombocitopenia secundaria’!*%, O
diagnéstico de causas secunddrias é fundamental, pois essas
condigGes frequentemente requerem abordagens terapéuticas
diferenciadas e progndstico mais reservado®. Esses dados
reforcam o papel de um servigo especializado em identificar e
manejar pacientes com manifestacdes complexas e multiplas
associagdes autoimunes.

Este estudo apresenta algumas limitagGes. A pandemia
por COVID-19 durante os anos de estudo pode ter sido um
fator contribuinte para a perda de seguimento ou faltas as
consultas durante o periodo estudado. Além disso, o fato de
ser um estudo conduzido em um servigo tercidrio também
representa um viés, pois nossa amostra tende a incluir casos
mais graves ou cronicos, devido ao perfil de encaminhamento
de pacientes que necessitam de atendimento especializado.
A amostra reduzida entre os grupos de graus de sangramento
ndo permitiu uma analise estatistica dos dados do valor
plaquetario relacionados a apresentac¢do clinica de eventos
hemorragicos.

Por sua vez, arealiza¢do do estudo em um ambulatério
especializado no manejo de PTI pediatrica proporcionou a
oportunidade de avaliar um nimero maior de pacientes com
essa condi¢do, permitindo uma analise detalhada e focada
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da doenca. Além disso, o levantamento de dados ao longo de
cinco anos permite uma visdao mais abrangente da evolugdo
clinica e das necessidades terapéuticas desses pacientes,
fornecendo informagdes relevantes para o acompanhamento
e manejo de casos de PTl em pediatria.

Em conclusdo, nossos dados destacam a importancia
de um diagndstico precoce e de um tratamento personalizado
para melhorar os resultados em pacientes pediatricos com PTI.
Embora a maioria das criancas tenha uma evolugdo benigna
e autolimitada, uma fracdo significativa requer intervengdes
terapéuticas mais agressivas, especialmente nos casos
cronicos e refratarios. O acompanhamento de longo prazo e
a investigacdo de novos biomarcadores sdo essenciais para
melhorar o progndstico desses pacientes.
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