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RESUMO

Introducéo: A eritroblastopenia transitoria da infancia (ETI)
€ uma condigéo aguda caracterizada por anemia moderada a
grave e reticulocitopenia, secundarias a uma supresséo tempo-
raria da eritropoiese. A etiologia é desconhecida, embora ocorra
associagcao com uma infecgao virica em cerca de metade dos ca-
sos. Tipicamente, apresenta um curso benigno e auto-limitado,
necessitando apenas de vigilancia da evolugao clinica.

Caso clinico: Descreve-se o caso clinico de uma menina
com trés anos de idade, internada por infecgao respiratéria alta
e ETI. O seu quadro hematoldgico era caracterizado por anemia
com hemoglobina de 7.1 g/dl e reticulocitopenia, sem alteracbes
nas outras linhas celulares. A evolugao foi favoravel, com recu-
peragao espontanea ao fim de trés semanas.

Concluséo: O reconhecimento desta entidade hematoldgi-
ca benigna, distinguindo-a de outras formas de anemia arrege-
nerativa, pode evitar o recurso a procedimentos diagndsticos e
terapéuticos desnecessarios.

Palavras-chave: Anemia, anemia aplasica, eritroblastope-
nia transitéria da infancia.
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INTRODUCAO

A Eritroblastopenia Transitéria da Infancia (ETI) é uma for-
ma de anemia arregenerativa temporaria, descrita pela primeira
vez em 19702. E uma condi¢do adquirida, auto-limitada e de
instalacédo progressiva. Caracteriza-se por supresséo transitoria
da produgao eritréide, com eritroblastopenia medular e reticulo-
citopenia no sangue periférico, resultando numa anemia normo-
citica/normocrémica moderada a grave(3.

A ETI afecta sobretudo criangas previamente saudaveis,
com idades compreendidas entre um e quatro anos, grupo etario
em que ocorrem 80% dos casos('?. E uma condigdo pouco fre-
quente, com uma incidéncia estimada de 4,2 casos por 100000
criangas. No entanto, a incidéncia real é dificil de estabelecer,
atendendo ao numero indeterminado de casos nao diagnostica-
dos com evolugdo sub-clinica®.
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A etiologia permanece por esclarecer, tendo sido propos-
tos mecanismos infecciosos e imunes?. Em cerca de metade
dos casos identifica-se uma infecgao virica nos dois meses pre-
cedentes, sobretudo afectando o tracto respiratério ou gastroin-
testinal. Contudo, o facto de ndo mostrar variagdo sazonal bem
como a elevada prevaléncia de infecgbes viricas neste grupo
etario, dificultam o estabelecimento desta relagdo causal®. As
infeccbes mais frequentemente associadas com a ETI sédo as
causadas por virus herpes humano tipo 6, ecovirus 11 e parvo-
virus B19. Outros mecanismos propostos relacionam-se com a
presenca de inibidores séricos, como auto-anticorpos IgG di-
reccionados aos progenitores eritréides, ou a supresséo da eri-
tropoiese por mediagdo celular®®. A descrigdo de varios casos
familiares de ETI, incluindo em gémeos monozigéticos, sugere
a possibilidade da existéncia de uma predisposicado genética,
resultando esta anemia de uma resposta anormal transmitida
a um desencadeante ambiental comum, como a presenga de
virus ou toxinas“?.

A apresentagdo mais comum consiste em palidez e astenia
de instalagdo progressiva. O exame objectivo € inocente, para
além das possiveis alteragbes secundarias a anemia. A hemo-
globina (Hb) pode atingir niveis entre 2 e 9 g/dl, com média de
5,6 g/dl, associada a reticulocitopenia marcada. As outras li-
nhas celulares ndo sdo habitualmente afectadas, embora possa
ocorrer em alguns casos neutropenia ou trombocitose transito-
rias. O diagndstico diferencial faz-se com outras formas de ane-
mia arregenerativa.

Tipicamente apresenta um curso benigno e auto-limitado,
necessitando apenas de vigilancia da evolucao clinica e anali-
tica. O suporte transfusional raramente é necessario, estando
apenas indicado no caso de compromisso hemodinamico!-2. A
recuperagao é completa e ocorre num periodo de um a dois me-
ses. No momento de diagndstico, até 10% dos casos encontram-
-se ja em fase de recuperacao. Arecidiva de ETI é extremamente
rara.

CASO CLINICO

Crianga do sexo feminino, caucasiana, com trés anos de
idade, segunda filha de pais jovens e ndo consanguineos. Sem
antecedentes patolégicos ou familiares relevantes. Admitida por
um quadro com uma semana de evolugao caracterizado por sin-
tomas das vias aéreas superiores, associados a febre e vomitos
desde o dia anterior ao internamento. Retrospectivamente, refe-
réncia a palidez com um més de evolugao, sem astenia para as



actividades habituais. Foram negadas perdas hematicas e habi-
tos medicamentosos.

Ao exame objectivo apresentava palidez cutdneo-mucosa,
evidenciando boa vitalidade. A tensdo arterial, frequéncia car-
diaca e saturagéo transcutdnea de oxigénio eram normais. Na
auscultagéo pulmonar eram audiveis roncos e crepitagdes bila-
teralmente. A auscultacédo cardiaca era normal. Nao apresentava
outras alteragdes ao exame objectivo, nomeadamente dismor-
fias, ictericia ou organomegalias.

O estudo analitico inicial revelou anemia normocitica/nor-
mocrémica (hemoglobina - 7,1 g/dl; MCV - 75 fl; MCH — 27 pg),
associada a reticulocitopenia (3500 reticul6citos/mm?). O leu-
cograma (11450 leucdcitos/mm?®) e a contagem de plaquetas
(348000 plaquetas/mm?) eram normais e ndo apresentava ele-
vagao da proteina C reactiva (18,7 mg/L). O exame virulégico de
secregdes nasofaringeas foi positivo para Virus Sincicial Respi-
ratério (VSR). A hemocultura foi negativa, bem como a pesqui-
sa do virus da gripe H1IN1. A radiografia toracica mostrava um
infiltrado intersticial difuso, sem imagem de hipotransparéncia ou
alargamento do mediastino.

Na investigacdo subsequente, o esfregago de sangue peri-
férico ndo mostrava alteragdes e os parametros bioquimicos de
ferro eram normais (ferro sérico — 72 pg/dl; saturacéo de trans-
ferrina — 24%; ferritina — 64 ng/ml). Ndo apresentava marcadores
de hemdlise ou de sofrimento medular (sem macrocitose; hemo-
globina F normal) e a prova de Coombs directa era negativa. A
eritropoetina encontrava-se elevada (850 U/L, normal: 3,7-19.4
U/L), bem como a velocidade de sedimentacao (VS), 86 mm/h.

A doente ficou apirética a partir do segundo dia de interna-
mento, com melhoria progressiva da sintomatologia respiratéria.
Apresentou-se sempre hemodinamicamente estavel e com boa
adaptagéo a anemia. Considerou-se como diagnostico mais pro-
vavel a ETI, contudo decidiu alargar-se o estudo atendendo a VS
sustentadamente elevada. As serologias viricas para Parvovirus,
Virus Epstein-Barr, Citomegalovirus, Virus da Hepatite A, Be C
e Virus da Imunodeficiéncia Humana foram negativas. O dose-
amento sérico de imunoglobulinas e complemento encontrava-
-se nos limites da normalidade e o estudo de auto-imunidade foi
negativo. Realizou uma ecografia abdominal que néo evidenciou
alteragdes.

Assumiu-se o diagnéstico de ETI e adoptou-se uma atitu-
de conservadora, com vigilancia da evolucéo clinica e analitica.
Apresentou evolugéo favoravel com normalizagédo da VS, recu-
peracdo da producdo eritrocitaria, com emergéncia de reticuléci-
tos a partir do sétimo dia, e resolu¢éo esponténea da anemia ao
fim de trés semanas (Quadro 1).

DISCUSSAO

Considerando o grupo etario, a auséncia de antecedentes, a
apresentacéo clinica e, posteriormente, conhecida a evolugao be-
nigna, trata-se de um caso classico de ETI. Contudo, no momento
da apresentacédo € importante o rigoroso diagndstico diferencial
com outras causas de anemia. A abordagem inicial corresponde
ao estudo de uma anemia de causa desconhecida, com recurso a
histéria clinica, exame objectivo e um estudo analitico basico.
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A presenga de anemia associada a reticulocitopenia
caracteriza-a como anemia arregenerativa, cujo diagnéstico dife-
rencial se apresenta no Quadro 2('2. Tendo em conta este diag-
nostico diferencial, as causas que cursam com diminui¢cdo da
producéo de eritropoetina ficaram desde logo excluidas. O me-
canismo de substituicdo medular era improvavel, pela benignida-
de do esfregaco de sangue periférico e pelo atingimento apenas
da linhagem rubra. A aplasia rubra congénita era também pouco
provavel atendendo ao grupo etério, quadro clinico sub-agudo e
a auséncia de marcadores de sofrimento medular. Esta anemia
enquadrava-se numa aplasia rubra adquirida e, considerando o
contexto clinico, na ETI.

Neste caso, realizou-se um estudo mais alargado pela
presenga de uma VS sustentadamente elevada. Nos casos tipi-
cos de ETI, um estudo compativel que inclua hemograma com
contagem de reticulécitos, esfregago de sangue periférico, mar-
cadores de hemodlise, parametros bioquimicos de ferro, eritro-
poetina e, eventualmente, serologias viricas, é suficiente para o

Quadro 1 — Evolugéo analitica durante o tempo de seguimento

Dial Dia4 Dia7 Dia9 Dia 15 Dia 22

Hb (g/dl) | 7.1 73 8.2 9.5 9.5 109
MCV(f) | 75 738 757 769 823 81.4
Ret(%) | 0,13 0.08 3,86 8.25 422 21
Ret 3500 | 2500 | 127700 | 299000 | 203600 | 82800
(mm?)
VS
(i) 86 89 18

Quadro 2 — Diagnostico diferencial da anemia arregenerativa

Insuficiéncia medular

Aplasia Rubra Pura Congénita
Anemia de Blackfan-Diamond
Sindrome Aase

Aplasia Rubra Pura Adquirida
Doenca auto-imune (LES, AR, ARJ)
Infecgéo (PV, EBV, VIH, HHV6, VHA, VHB, VHC)
Farmacos (PHT, INH, VPA, PCA, CHL)
Eritroblastopenia Transitoria da Infancia

Substituigdo medular
Tumoral
Mielofibrose
Osteopetrose

Diminuicéo da producéo de eritropoetina
Hipotiroidismo
Insuficiéncia renal crénica
Malnutricéo
Anemia da doenca cronica
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diagndstico?®). O mielograma e biopsia medular podem nao ser
necessarios nos casos caracteristicos. Contudo, a sua realiza-
¢ao deve ser fortemente considerada nos doentes em que sub-
sistem duvidas quanto ao diagnéstico definitivo, nomeadamente
na suspeita de aplasia rubra congénita ou anemia por substitui-
¢do medular(?.

A doente apresentava também uma infecgéo respiratéria
por VSR, que ndo parece ter relagdo causal com a ETI pela
ordem temporal das queixas. Contudo, tera contribuido para o
diagndstico por motivar a procura de cuidados médicos. De outra
forma, a ETI poderia ter decorrido de forma sub-clinica e n&o ser
reconhecida.

A apresentacdo deste caso clinico pretendeu relembrar
esta entidade relativamente incomum e sub-diagnosticada, que
pode cursar com anemia grave mas, tipicamente, com evolugéo
benigna e auto-limitada. O suporte transfusional raramente é ne-
cessario, ndo estando também indicada a corticoterapia®. AETI
deve ser sempre considerada nos casos de anemia normocitica/
normocrémica com reticulocitopenia em criangas previamente
saudaveis, sobretudo no grupo etario entre um e quatro anos. O
reconhecimento e melhor compreensao da historia natural desta
doenga podem evitar o recurso a procedimentos diagnosticos e
terapéuticos desnecessarios.

TRANSIENT ERYTHROBLASTOPENIA OF CHILDHOOD:
“WAIT-AND-SEE” APPROACH

ABSTRACT

Introduction: Transient erythroblastopenia of childhood
(TEC) is an acquired, acute disorder, characterized by moderate
to severe anemia and reticulocytopenia, secondary to a tempora-
ry suppression of red blood cell production. The etiology of TEC
remains unknown, although an association with viral infections
has been proposed. It is self-resolving and careful observation is
the only medical support needed in most cases.

Case report: The authors describe the case of a three-year-
old girl who was admitted with an upper respiratory tract infection
and TEC. Initial signs were anemia, with a 7.1 g/dl hemoglobin
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level and reticulocytopenia, without another hematologic abnor-
mality. Spontaneous recovery occurred after three weeks.

Conclusion: A better knowledge of this benign hematologic
disorder of childhood, distinguishing TEC from other causes of
non-regenerative anemia, can prevent unnecessary diagnostic
procedures and treatment.

Keywords: Anemia, aplastic anemia, transient erythroblas-
topenia of childhood.
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