POLICITEMIA VERA

Prinielly Silva Dias
Farmacéutica Bioquimica, Graduada pela UNIC, Cuiabd/MT

RESUMO

A policitemia Vera (PV) é uma doenca de surgimento insidiosa, curso cronico e causa
desconhecida, onde ocorre um aumento das células sanguineas (principalmente de glébulos
vermelhos), como resultado de um aumento da producio pela medula 6ssea. E um distdrbio
do tipo adquirido, o qual causa uma superproducdo em todas as trés linhas de células
sanguineas: glébulos brancos, globulos vermelhos e plaquetas. Este € um distarbio raro, que
ocorre com maior freqiiéncia em homens e quase nunca em pessoas com menos de 40 anos. A
doenca se desenvolve lentamente, em geral apds os 50 ou 60 anos de idade e pode progredir
até converter-se em uma LMA. A viscosidade do sangue e o aumento de plaquetas resultam
em um alto potencial para a formacdo de coadgulos, que pode causar derrame ou um ataque
cardiaco. Os fatores de risco sdo desconhecidos, porém a incidéncia € maior nas pessoas de
ascendéncia judaica e menos freglientes entre os negros. Os sintomas sdo causados pelo
incremento da viscosidade e da coagulacdo sanguinea. O tratamento é apenas sintomatico,
buscando reduzir a alta viscosidade do sangue causada pelo incremento da massa de glébulos
vermelhos e evitar sangramentos e trombose. Nao existem métodos de prevencdo conhecidos.

Palavra Chave: Eritrdcitos, hematdcrito e hemoglobina

INTRODUCAO

A policitemia vera também conhecida por policitemia rubra é um distdrbio
mieloproliferativo cronico devido a anormal multiplicacdo clonal de uma célula progenitora
hematopoiética pluripotencial na auséncia de estimulos fisioldgicos reconhecivel, em que
ocorre sobreposicao, sobretudo de eritrocitos, bem como de granulécitos e plaquetas de
fenotipo normal.

Policitemia secundaria é o excesso de glébulos vermelhos causado por outras doencas.
Por exemplo, a baixa concentracdo de oxigénio no sangue estimula a medula 6ssea a produzir
maior quantidade de glébulos vermelhos. Por conseguinte, as pessoas que sofrem de doencas
pulmonares cronicas ou cardiacas, as que fumam e as que vivem a grande altitude podem ter
um numero elevado de globulos vermelhos. Para distinguir a policitemia vera de outras
formas de policitemia secundaria, mede-se a concentracdo de oxigénio numa amostra de
sangue extraida de uma artéria. Se os valores de oxigénio se encontrarem anormalmente
baixos, € possivel que se trate de uma policitemia secundaria. Este € um distarbio raro, que
ocorre com maior freqiiéncia em homens e quase nunca em pessoas com menos de 40 anos.

Sua causa é desconhecida e a doenca € considerada como uma neoplasia hematoldgica.



A doenga se desenvolve lentamente em geral aos 50 ou 60 anos de idade e pode
progredir até converter-se em uma leucemia mielocitica aguda. A viscosidade do sangue e 0
aumento das plaquetas resultam em um alto potencial para a formacéo de coagulos, que pode
causar derrame ou um ataque cardiaco. Em alguns pacientes ocorre hemorragia porque, apesar
da presenca sanguinea, sua capacidade de coagulacédo esta deteriorada. Os fatores de risco sdo

desconhecidos, e é mais comum entre os judeus askenazi.

SINTOMATOLOGIA
Pele e membranas mucosas

A cor da face ndo e ciandtica, mas se parece mais com a de um alcoodlatra ou
produzida pelo rubor. A face por particular os labios, bochechas e ponta de nariz exibem essa
cor. Ha também uma grande variedade de lesdes cutaneas (pele seca, eczema, urticaria).

As membranas mucosas tem uma cor vermelho-framboesa. Podem ocorrer epistaxe e
sangramento das gengivas. O prurido pode ser tdo perturbador que o banho com agua quente

ou mesmo tépida seré evitado.

Sistema cardiovascular

O volume minuto circulatorio esta reduzido, e a velocidade do fluxo sanguineo fica
muito reduzida, mas o débito e o trabalho cardiaco estdo normais. Os capilares cutaneos estdo
distendidos, e as alcas capilares dilatadas. E comum a doenca vascular, sendo freqiientes os
acidentes vasculares, em muitos casos sdo a causa de morte aguda.

Ocorre trombose venosa em muitos pacientes com PV, e freqlientemente sdo

observadas varicosidades e flebite.

Sistema Gastrointestinal

A Ulcera duodenal ocorre em até 8% dos pacientes com PV, quase quarto vezes 0
percentual numa serie de controle, essas Ulceras sdo subsequentes a trombose nos vasos da
primeira parte do duodeno, sendo decorrentes da a¢do dos sucos digestivos na area de necrose

local. O aumento do figado e freqliente na policitemia vera.

Esplenomegalia
A esplenomegalia ocorre em pelo menos 90% dos pacientes, o tamanho do Baco varia
grandemente de um paciente para o0 outro e ocasionalmente pode estender-se até a borda

pélvica.



O Bago esté usualmente duro e liso, os pacientes podem sofrer dor na regido esplénica
e apbs o infarto pode ser ouvido um ruido de atritamento nessa regido. A policitemia precede
0 aumento do Baco e o ingurgitamento desse 6rgdo com sangue, bem como hematopoese

extramedular sdo as principais causas da tumefacao.

Sistema respiratorio

E comum a dispnéia durante esforcos intensos e a ronquiddo ndo é incomum. As
infeccOes respiratorias sdo facilmente adquiridas por esses pacientes. Na maioria dos
pacientes com PV a saturacdo esta normal, mesmo quando os niveis de hemoglobina estdo
elevados, indicando que a elevada viscosidade do sangue ndo impede a saturacdo normal do

sangue pelo oxigénio.

Sistema neuromuscular

A cefaléia é o sintoma neurol6gico mais comum, mas também sdo comuns a lassidao,
vertigem e tontura. Os disturbios visuais estdo presentes, envolvendo um obscurecimento
temporario da visdo, ou mesmo uma cegueira temporaria.

A dor nos membros pode ser perturbadora e severa. Essa dor foi atribuida a presséo
exercida pela medula dssea hiperplasica e intumescida sobre 0 0sso.

ACHADOS HEMATOLOGICOS E LABORATORIAIS

O sangue venoso esta caracteristicamente escuro e €SPesso.

Eritrdcitos e Hemoglobina

Hematimetrias de 7 a 10 x 10%?/ litro sdo comuns, quando o paciente portador dessa
doenca € avaliado pela primeira vez, tendo sido registrado valores de até 12 e mesmo 15 x
10%?/ litro.

Um valor de hematocrito superior a 54 % no homem ou 49 % na mulher pode indicar
policitemia, mas ndo se pode chegar ao diagnostico exclusivamente por um valor de
hematocrito anormal. Para avaliar a quantidade total de glébulos vermelhos no organismo, é
atil realizar um exame com globulos vermelhos marcados com radioatividade, o qual pode
facilitar o diagnostico. Em raras ocasides é preciso efetuar uma biopsia da medula dssea.

Comumente as hemaécias individualmente tem um aspecto normal. Pode haver
evidéncias de uma ligeira anisocitose, mas a poiquilocitose é incomum. Pode ser detectada

uma policromatofilia e, ocasionalmente, pontilhado basofilico. Um normoblasto ocasional



pode ser observado no esfregagco sanguineo, tal achado, na presenca de uma hematimetria
relativamente normal ou definidademete aumentada, devera levantar a suspeita de PV. A
contagem de reticuldcitos, em percentagem, ndo esta significativamente aumentada.
Entretanto, ap6s a hemorragia os reticulocitos podem estar aumentados, podendo ser

detectadas varias outras formas imaturas da série eritrocitaria.

Leucdcitos

Leucometrias de 25,0 x 10% litro ndo sdo incomuns, tendo sido registrados valores
superiores a 50 x 10% litro. Os leucécitos mieldides estdo aumentados em termos relativos e
absolutos, os metamieldcitos estdo aumentados numericamente, sendo encontrados 1 ou 2 %
de mielécitos, e as vezes mais. Comumente ndo sdo observados mieloblastos. As
concentragdes de basofilos, eosinéfilos, ou mondcitos podem estar aumentadas. Leucocitos de

pacientes com policitemia vera exibem um incremento da atividade metabdlica.

Plaquetas

O numero de plaquetas sanguineas freglientemente estd aumentado, comumente na
faixa de 500 a 100 x 10% litro, mas foram registradas contagens de até 3000 e mesmo 6000 x
10%/ litro. O tempo de sangramento e os parametros convencionais da coagulacdo comumente
estdo normais, mas o coadgulo pode sofrer uma retracdo deficiente, freqlientemente as
anormalidades plaquetéarias funcionais morfoldgicas e qualitativas sdo detectaveis. As
plaquetas podem ter um aspécto anormalmente grande, € mesmo algumas vezes sdo
observados nos esfregagos sanguineos formas bizarras e fragmentos megacariociticos.

As complicacBes hemorragicas dessa doenca sugerem a presenca de um defeito
hemostatico, embora a distensdo fisica do leito vascular seja um fator plausivel para a
explicacdo do sangramento excessivo, quando ocorrente. Além disto, foi demonstrado um

fator fibrinolitico em alguns casos.

Outros achados

A viscosidade do sangue pode estar 5 a 8 vezes acima do normal. A densidade
especifica situa-se entre 1,075 e 1,080, em comparacdo a faixa normal de 1,055 a 1,065. A
viscosidade e densidade especifica do soro eram inferiores ao normal, a velocidade de
sedimentacgdo dos eritrocitos do sangue policitémico esta grandemente retardada.

A urina pode estar normal, mas ocasionalmente é detectada uma albumindria e, menos

frequentemente, estdo presentes cilindros. A quantidade de acido urico no soro pode estar



normal ou aumentada. A hipercalemia espuria estd presente quando as plaquetas estdo
numericamente muito aumentadas, a taxa metabdlica basal pode estar moderadamente

elevada.

TRATAMENTO

O tratamento é apenas sintomatico. VVarios métodos foram recomendados para o alivio
dos sintomas desse transtorno; a maioria resulta na reducdo da massa eritrocitaria e do volume
sanglineo total. Esse efeito pode ser realizado pela remocdo de sangue (flebotomia),
destruicdo de hemacias in vivo (fenilidrazina) ou supressdo da producdo do sangue por Varios

métodos (irradiacdo, agentes quimioterapicos).

Flebotomia

A flebotomia oferece uma restauracdo imediata e efetiva da massa eritrocitaria e
volemia aos valores normais. Muitos pacientes podem ser mantidos num estado
essencialmente normal pela flebotomia, juntamente com alguns adjuvantes simples, quando
necessario, para o controle da hiperuricemia ou do prurido.

A flebotomia tem sido utilizada basicamente por seus efeitos imediatos de alivio dos
sintomas, especialmente vertigem, sensacdo de replecdo da cabeca, cefaléia e dores dsseas,
musculares ou articulares. Se 500 ml forem removidos repetidamente a intervalos de 1-3 dias,
sera possivel a reducdo da volemia para nivel normal (comumente apds a remocdo de 6 a 8
unidades) produzindo assim uma remissdo que poderd prolongar-se por varios meses, até

mesmo 15 meses.

Irradiacéo

A irradiacdo tem sido utilizada como método de tratamento ha muitos anos, ndo é
recomendavel nos raros casos observados em criangas, mulheres em idade fértil, ou durante a
gestacdo. A radiacdo primeiramente era direcionada ao Bacgo, sem beneficios visiveis. Das
formas de terapia por irradiacdo, mais satisfatoria é o fésforo reativo (P), que ndo provoca
nauseas nem vomito e pode ser administrado facilmente.

O P avanga até o tecido que tem elevada concentracdo de fosforo e metaboliza esse
agente rapidamente. Sua absorc¢éo pelas células em rapida divisdo € maior que pelas células
normais. Visto que a meia-vida fisica desse isétopo é de 14,3 dias, uma irradiagdo continua do
tecido ocorrerd por varias semanas. Sua concentracdo no tecido 6sseo tornam P um agente

valioso no tratamento das desordens hematopoéticas, particularmente da PV.



Quimioterapia

No passado, varios agentes quimioterapicos tem sido empregados no tratamento da
PV. Certa ocasido, foi utilizado o benzeno, bem como a fenilidrazina, mas ambos agentes
foram considerados toxicos demais.

O bussulfan 4 a 6mg/ dia por via oral, durante breves periodos foi o agente preferido
durante algum tempo, mas foi provado que bussulfan é mais efetivo no controle da

leucocitose e trombocitose do que no tratamento da eritrocitose.

CONCLUSAO

A policitemia vera é uma doenca crénica de evolucéo lenta e causa desconhecida onde
ocorre um aumento de hemoglobina, hematdcrito e células vermelhas, geralmente em homens
de meia idade. A elevacdo da massa eritrocitaria se deve ao aumento de produgdo e ndo com
ao alongamento da vida média das células. Um dos principais sintomas sdo o prurido intenso

e a presenca de esplenomegalia e o tratamento € apenas sintomatico.
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