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RESUMO

Contexto: A pancitopenia é uma condicdo clinica grave caracterizada pela diminuigdo simultdnea dos niveis séricos dos glébulos
vermelhos, brancos e plaquetérios. A sua resolugdo sé ocorre quando tratado o processo etiolégico. Descricdo do caso: Nesse es-
tudo, relatou-se o caso de um paciente pediatrico, procedente de regido carente, que foi trazido ao servigo de referéncia da regido
pela mde com quadro progressivo de queda do estado geral, inapeténcia, diarreia, nduseas e vémitos. Esses sintomas haviam se
iniciado cinco dias antes. No recordatério alimentar, a responsavel relatou dieta pobre em alimentos de origem animal e vegetal,
tendo, ainda, histérico de internagdo recente. Ao exame fisico, apresentou-se hipocorado, com palidez cutanea, sinais vitais nor-
mais e sem demais alteragdes dignas de nota. Inicialmente, solicitaram-se exames complementares que mostraram pancitopenia
associada a leucocituria. Instituidos sintométicos e antibioticoterapia de amplo espectro para determinado foco. No sexto dia de
internagédo, o paciente evoluiu com quadro séptico, necessitando de transferéncia e terapia intensiva. Apos estabilizagdo do quadro
infeccioso, o paciente retornou a enfermaria do servigo para continuidade do tratamento e investigagdo etiolégica da pancitopenia.
Por meio de exames complementares, foi possivel identificar que a anemia normocitica e normocrémica se tratava de deficiéncia de
vitamina B12 de apresentacéo atipica. Discussdo: Diante de casos com apresentagdo atipica associada a pancitopenia, é necessario
considerar a possibilidade de deficiéncia de micronutrientes, por se tratar de uma condigdo frequente em nosso pais. Concluséao:
O presente relato de caso pode ser utilizado como alerta a profissionais de saide, para que considerem a deficiéncia de cianoco-
balamina como causa de pancitopenia, principalmente em regides mais vulneraveis, visto que essa condi¢do pode estar associada
a quadros graves e que ameagam a vida.
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INTRODUCAO

A deficiéncia de micronutrientes, sendo representados por
vitaminas e minerais vitais, é uma causa importante de desnu-
tricdo passivel de prevencdo em diversos paises. Os micronu-
trientes sdo essenciais para geracio de reagdes bioquimicas no
organismo, crescimento fisico e desenvolvimento neurolégico.
A vitamina B12, também denominada cobalamina ou ciano-
cobalamina, compde esse grupo e ¢ uma das oito vitaminas B,
cuja importéncia no metabolismo celular é amplamente reco-
nhecida. A vitamina B12 desempenha papel na sintese e ma-
nutencdo do material genético, eritropoese, formagédo e manu-
tencdo do sistema musculoesquelético e do sistema nervoso.*

Os niveis séricos de cianocobalamina podem ser determi-
nados e associados as condigdes clinicas como: adequado/
suficiente; deficiéncia subclinica; insuficiente/deficiente?
Niveis séricos insuficientes de cianocobalamina podem levar a
manifestagoes clinicas associadas aos sistemas hematoldgico
e neurolégico, j4 que essa vitamina desempenha papel crucial
no funcionamento e sintese de componentes desses sistemas.
Em casos severos, encontram-se parestesia, déficits sensoriais,
perda de reflexos profundos, paralisia e até crise convulsiva.'*”

OBJETIVO

Este estudo se propos a reportar um caso atipico de pan-
citopenia como principal sinal associado a deficiéncia de
cianocobalamina.

DESCRICAO DO CASO

Paciente de um ano e seis meses, do sexo masculino, 9 kg,
procedente de Carapicuiba (SP), com pais higidos ndo consan-
guineos, nascido a termo e de parto cesarea sem intercorréncias,
recebeu aleitamento materno exclusivo até os seis meses de
vida; encontrava-se com carteira de vacinacédo atualizada e com
desenvolvimento neuropsicomotor adequado para a idade.

Cinco dias antes da data em que se apresentou a unidade,
o paciente havia iniciado quadro de inapeténcia, queda do estado
geral, diarreia, nduseas e vdmitos. Tinha histéria de internagéo re-
cente, devido aos mesmos sintomas apresentados nesta interna-
¢éo. No recordatério alimentar, notou-se que o paciente recebia
dieta pobre em proteinas de origem animal e vegetal. No momen-
to da admisséo hospitalar, o paciente encontrava-se hipocorado,
com palidez cutanea, abdome globoso, distendido, indolor a pal-
pagdo superficial e profunda e sem visceromegalias. Além disso,
ndo foram encontradas, no exame, alteragées dos sinais vitais,
déficits neurolégicos e demais alteragdes dignas de nota.

A Tabela 1 apresenta os principais exames e resultados
encontrados na investigacédo laboratorial do paciente de um
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ano e seis meses internado em um servigo de saide referen-
ciado para investigagéo de pancitopenia.

No terceiro dia de internagido hospitalar, a urocultura co-
lhida na admisséo e o antibiograma revelaram crescimento
de Proteus mirabilis sensivel a ceftriaxone. Portanto, iniciou-
-se antibioticoterapia recomendada. No sexto dia de interna-
¢éo hospitalar, o paciente apresentou piora stbita do estado
geral, associada a hipoperfusdo periférica, extremidades frias
com pulsos fracos, pele rendilhada e geméncia. Abriu-se o
protocolo de sepse, com base em coleta de culturas de todos
os sitios (urindrio, hematoldgico e do liquido cefalorraquidia-
no), reposic¢éo volémica precoce, troca da antibioticoterapia
para vancomicina e cefepime e avaliagéo laboratorial com-
pleta para deteccéo de disfuncéo organica. Apds as medidas
iniciais serem instituidas, drogas vasoativas foram necessa-
rias para estabilizagdo do quadro hemodinamico. E, entdo,
realizou-se transferéncia para a unidade de terapia intensiva
pediétrica do servigo. A hemocultura colhida no momento
da manifesta¢do do quadro séptico constatou crescimento
de Serratia marscenscens, produtora de beta-lactamase de
espectro ampliado sensivel a meropenem, realizando-se, as-
sim, outra substituicdo da antibioticoterapia (cefepime por

Tabela 1. Principais exames e respectivos resultados encontrados
na admissdo de um paciente pediatrico de um ano e seis

meses admitido com pancitopenia em um servico de salide
referenciado localizado em Carapicuiba (SP), 2018

Exames laboratoriais Resultados

Hemograma
Hemoglobina 6,8 g/dL
Hematdcrito 21,5%
H.C.M. 28,6 pg
V.C.M. 80,2 fL
C.H.C.M. 30,5 g/dL
R.D.W. 36,3 %
Reticuldcitos 0,7 %

Leucdcitos totais

3,8 mil/mm3

Plaguetas 21 mil/mm3
PCR 2,3 mg/L
Urina tipo |

Leucécitos 26 mil/mL

Hemacias 2 mil/mL
Perfil de ferro

Ferro sérico 71

Ferritina 126,6

Transferrina 121
Eletroforese de hemoglobina

Hemoglobina A1 91,9 %

Hemoglobina A2 6,2 %

Hemoglobina Fetal 1,9 %

H.C.M = hemoglobina corpuscular média; V.C.M = volume corpuscular
médio; C.H.C.M = concentragdo da hemoglobina corpuscular média;
R.D.W = red cell distribution width; PCR = proteina C reativa.
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meropenem). Os exames colhidos mostravam proteina C rea-
tiva elevada (142,2 mg/L) associada a pancitopenia — anemia
(hemoglobina 7,6 g/dL), leucopenia (4,9 mil/mm®) associada
a linfocitose (3,822/mm?®) e plaquetopenia (104 mil/mm?®).
Durante a permanéncia do paciente na unidade de terapia
intensiva, necessitou de concentrados de hemécias e plaque-
tas para melhora do quadro hemodinamico.

Apds a estabilizagdo do quadro séptico, o paciente retor-
nou a unidade de internacéo pediatrica para continuidade do
tratamento. Nessa ocasido, o paciente apresentava-se com
os seguintes pardmetros hematimétricos: anemia (hemo-
globina 9,6 g/dL associada a anisocitose moderada), leucé-
citos inalterados (6,9 mil/mm?® sem desvio & esquerda ou &
direita) e plaquetopenia (89 mil/mm?® confirmadas em lami-
na). Em razéo do quadro persistente de anemia normocitica
(VCM 82,4 fL) e normocromica (HCM 34,7 fL) a esclarecer,
e, mesmo apos estabilizagdo do quadro séptico, optou-se por
manter a internacédo para investigacéo etioldgica.

Foram colhidas sorologias (citomegalovirus, Epstein-Barr
e toxoplasmose), dosagem sérica de vitamina B12, cido félico
e mielograma. As sorologias evidenciaram imunoglobulina G
(IgG) e imunoglobulina M (IgM) positivos para citomegalovi-
rus e o restante das sorologias negativas. A dosagem sérica de
acido félico foi igual a 5,6 ng/mL, vitamina B12 < 150 pg/mL e
o mielograma evidenciou células de Tempka-Braun, série ver-
melha com hipercelularidade relativa e absoluta, eritropoese
macroeritroblastica, megaloblastdide e formas megaloblasti-
cas, série megalocariocitica normocelular com presenca de
megacaridcitos hiperlobulados.

Diante da constatacdo da caréncia de vitamina B12, ini-
ciou-se a sua reposi¢do parenteral uma vez ao dia durante
uma semana e, apds esse periodo, uma vez por semana. Apos
a suplementacédo dentro de um perfodo de 30 dias, o paciente
foi reavaliado e notou-se melhora clinica significativa, recu-
peracéo da pancitopenia (hemoglobina 11,5 g/dL; leucdcitos
17 mil/mm? plaquetas 140 mil/mm?®) e dos niveis séricos de
vitamina B12 (> 1.000 pg/mL).

Este relato foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Centro Universitdrio Sdo Camilo, Sdo Paulo,
sob o nimero 2.719.811 e CAAE 90703118.5.0000.0062 no dia
18 de junho de 2018.

DISCUSSAO

A pancitopenia (diminuigéo simultdnea e significativa dos
niveis séricos das séries vermelhas, brancas e plaquetdrias) é
uma condigéo clinica grave que s6 tem resolugéo quando tra-
tado o processo etiolégico. As causas de pancitopenia podem
ser inimeras e o diagndstico etiolégico nem sempre é rapi-
do e simples. Para a identificagdo da pancitopenia, deve-se

lancar méo de diversos exames que permitam excluir causas
como anemia por deficiéncia de ferro, hemoglobinopatias,
doencas de absorg¢do, infecgdo por Helicobacter pylori, afec-
¢bes gastrointestinais, infecgdo viral, leucemia, mielofibrose,
mielodisplasias, doencas autoimunes e medicagdes. Neste
relato de caso, néo se realizou investigacao para presenca de
doencgas de absorgdo e afeccdes gastrointestinais, visto que
a anamnese, a histdria social, o quadro clinico e os exames
laboratoriais apontaram para deficiéncia na ingestdo. Cabe
ressaltar, ainda, que a manifestagio atipica da anemia por
deficiéncia de cianocobalamina pode variar de sintomas psi-
quidtricos e neuroldgicos até a quadro de pancitopenia com
sinais e sintomas pouco especificos.®’

A gravidade da pancitopenia e a patologia subjacente de-
terminam o manejo e o progndstico do paciente. Assim como
visto neste estudo de caso, os pacientes citopénicos apresentam
maior susceptibilidade no desenvolvimento de quadros sépticos,
sem qualquer sinal prévio de infecgéo, podendo, ainda, apresen-
tar apenas mal-estar geral e/ou febre sem sinais localizatérios.’

A experiéncia e o conhecimento técnico dos profissio-
nais podem influenciar significativamente o curso clinico da
doenga, assim como a disponibilidade de recursos médicos
do servico, como exames laboratoriais e de imagem de gran-
de sensibilidade e especificidade.®

Em nosso meio, a baixa condi¢éo socioecon6émica e o nivel de
instrucéo dos pais estdo intrinsecamente relacionados ao maior
desenvolvimento de doencas carenciais. Esses fatores levam a
dietas pobres em varios nutrientes, gerando crescimento e de-
senvolvimento inadequados e condi¢des preveniveis. Estudos
mostram que religido, saneamento basico, condi¢do prévia da
saude e préaticas culturais e politicas sdo fatores que, também,
podem influenciar nos niveis séricos de nutrientes/vitaminas
de um determinado individuo. Assim, explica-se uma condicéo
subclinica prévia, com concentrago marginal de cianocobala-
mina, ser prevalente em populagées de regides carentes."

Em nivel mundial, estudos comparativos entre paises sub-
desenvolvidos versus desenvolvidos mostram dréstica diferen-
¢a nos niveis de vitamina B12, sendo encontrado predominio
de concentragdes baixas em grupos da América do Sul, Africa
e Asia e concentracdes marginais ou elevadas em grupos da
América do Norte. Observa-se, ainda, que criangas, adolescentes
e gestantes tendem a ter maior vulnerabilidade aos baixos niveis
séricos de vitamina B12 em paises subdesenvolvidos.**”

Cabe dizer que os niveis de vitamina B12 e seus bio-
marcadores sofrem variacbes durante a vida, sendo que
fases de grande demanda e rdpido crescimento sofrem
alteracdes significativas.'**7

Realizou-se revisdo da literatura em busca de casos clini-
cos publicados similares ao do presente estudo, por meio de
pesquisa online nas seguintes bases de dados e interface de
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pesquisa: MEDLINE, SciELO e LILACS utilizando os termos
Medical Subject Headings (MeSH): ‘anemia’, “vitamin B 12, ‘de-
ficiency/cobalamin”, ‘pancytopenia” e ‘child”. Foram incluidos
artigos que relataram casos tnicos ou série de casos relacio-
nados & temdtica aqui apresentada e discutida. Além disso,

Tabela 2. Resultados da busca avancada da literatura,
realizada em 2 de margo de 2019, em duas bases de dados
médicas e em uma biblioteca eletrénica referencial sobre
casos de pancitopenia associada a deficiéncia de vitamina
B 12/cobalamina

Relatos de
para inclusdo, a busca néo se limitou ao periodo de publica- casos sobre
¢éo e ao idioma do artigo. Quanto a exclusdo, utilizaram-se os Base de . Artigos pancitopenia

. NP duli ) ) . dados/ Estratégia encon- associada a
seguintes criterios: artigos em duplicata; texto completo nao Interface de db [mes e A
disponivel; e publicacdes referentes a resumos de eventos cien- pesquisas de vitamina
tificos. Todos os artigos foram analisados de acordo com os bB? 2/

7, . 7 . . cobalamina
seus titulos e resumos (triagem). Apés, os artigos considerados ((Anemia) AND
potencialmente relevantes foram obtidos na integra, por meio (Vitamin B 12
dos periddicos disponiveis nas respectivas bases de dados, li- (Cdoeg;ﬁfr:%) SIED 6 relatos de
dos e analisados para avaliacdo de sua incluséo na revisdo. Ao MEDLINE (Pancytopenia) " caso
final, encontraram-se apenas 11 relatos, conforme apresentado (via PubMed) AND (Child)) 3 series de
na Tabela 2, mas apenas 9 tiveram apresentacéo clinica seme- [MeSH] casos
lhante & deste estudo. Filtro: “case
Em pediatri iment idade dos sint reports”
‘mpe iatria, o apjcxrecn{lejn oe aéeverl a .e os/ SI? omas (Anemia) AND
variam conforme a faixa etdria, e realizar um diagnéstico cor- (Vitamin B 12
reto de maneira precoce em conjunto com uma terapia su- . deficiency) OR
lementar sdo indicadores cruciais na prevencdo de sequelas e (Cobalamin) AND
P - . .o P ¢ d Smentlflc (Pancytopenia) 0 0
neuroldgicas irreversiveis. letronic AND (Child))
Library Oline) [MeSH]
CONCLUSAO Filtro: “case
reports”
: . ((Anemia) AND
Conclui-se que, ao defrontarmos com casos de pancitope- (Vitamin B 12
nia, principalmente em dreas mais susceptiveis a alimentacéo LILACS deficiency) OR
inadequada, é aconselhavel considerar a possibilidade de defi- (via Bireme) (C(;::ligglﬁ‘i':)lj 0 0
ciéncia de cianocobalamina, condigéo esta que pode estar as- AND (Child))
sociada a quadros graves, como infec¢des que ameagam a vida. [MeSH]
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