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RESUMO

0 plaquetograma € um dos componentes do hemograma que inclui a quantificacdo e a avaliacdo plaquetaria. A presenca de artefatos
laboratoriais, como as contagens incorretas do nimero de plaquetas pelos analizadores hematoldgicos, pode originar casos de
pseudotrombocitopenia (15% a 30% de casos de trombocitopenias isoladas observados na rotina laboratorial). A pseudotrombocitopenia
induzida pelo anticoagulante acido etilenodiaminotetracético (EDTA) € um dos casos mais comuns em que a presenca do anticoagulante
em amostras de sangue pode provocar agregacao plaquetaria ou satelitismo plaquetario. A observacao de forma criteriosa dos dados emitidos
pelos analizadores (por exemplo, histograma de plaquetas e flags) € crucial. Outros procedimentos, como a verificacao da existéncia de
codgulo na amostra, a repeticao da amostra e a visualizagio de um esfregaco de sangue periférico, além do pedido de nova amostra colhida
com outro tipo de anticoagulante, como o citrato, sdo importantes para confirmar casos de pseudotrombocitopenia.
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ABSTRACT

The thrombogram is one of the components of the blood count that includes platelet quantification and evaluation. The presence of
laboratory artifacts, such as incorrect platelet counts by autoanalyzers, can lead to pseudothrombocytopenia, which is responsible
Jor 15% to 30% of the cases of isolated thrombocytopenia observed in laboratory routine. Pseudothrombocytopenia induced by
the anticoagulant ethylenediaminelelraacetic acid (EDTA) is one of the most frequent cases in which the presence of anticoagulant
in blood samples can cause platelet aggregation or platelet satellitism. Careful observation of the data emitled by autoanalyzers,
such as platelet and flag histograms, is crucial. Other procedures, such as checking for clotting in the sample, repeating the sample
and viewing a peripheral blood smear, requesting a new sample taken with another tipe of anticoagulant, such as citrate, are
imperative for the confirmation of cases of pseudothrombocylopenia.
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RESUMEN

El plaquetograma es uno de los componentes del hemograma que incluye la cuantificacion y la evaluacion de las plaquetas. La
presencia de arlefactos de laboratorio, como los recuentos incorrectos del niimero de plaquetas por los analizadores hematologicos
puede originar casos de pseudotrombocitopenia (del 15% al 30% de los casos de trombocitopenias aisladas observados en la rutina
del laboratorio). La pseudotrombocitopenia inducida por el anticoagulante dcido etilendiaminotetraacético (EDTA) es uno de los
casos mas comunes en los que la presencia de anticoagulante con muestras de sangre puede producir agregacion plaquetaria

Primeira submissdo em 29/04/19; tltima submissao em 09/05/19; aceito para publicacdo em 21/05/19; publicado em 14/01/20

€1452020
7

J Bras Patol Med Lab. 2020; 56: 1-4.

10.5935/1676-2444.20200005



Plaquetograma: relato de caso de pseudotrombocitopenia

o satelitismo plaquetario. La observacion criteriosa de los datos emitidos por los autoanalizadores (por ejemplo, histogramas
Dlaquetarios y alarmas) es crucial. Otros procedimientos, como la verificacion de la existencia de un codgulo en la muestra, la
repeticion del frotis de sangre periférica, ademds de la solicitud de nueva muestra con otro tipo de anticoagulante, como el citrato,

son importantes para confirmar casos de pseudotrombocitopenia.

Palabras clave: plaquetograma, pseudotrombocitopenia, anticoagulantes.

INTRODUCAO

P

0 plaquetograma é um dos componentes analiticos do
hemograma que inclui a quantificacio e a avaliagdo morfologica
das plaquetas. Pardmetros laboratoriais como ntmero de
plaquetas (PLT), volume plaquetdrio médio (VPM), plaquetdcrito
(PCT), amplitude de variacio do tamanho das plaquetas (PDW)
e percentual de plaquetas grandes (P-LCR) estao disponiveis no
plaquetograma®?.

A presenca de artefatos laboratoriais, como contagens
incorretas de plaquetas feitas pelos analisadores hematoldgicos
automatizados, pode levar a pseudotrombocitopenia (um
resultado de niimero de plaquetas falsamente reduzido)®?.

Aspseudotrombocitopenias correspondema 15%-30% dos casos
de trombocitopenia isolada observados na rotina laboratorial®.
As principais causas da pseudotrombocitopenia sao: problemas
na coleta e no processamento das amostras (agitacao impropria
do tubo de coleta, diluicio da amostra, dificuldades na coleta de
sangue periférico); sindrome da plaqueta gigante; inducdo por
anticoagulantes, como 4cido etilenodiaminotetracético (EDTA),
citrato, oxalato e heparina; doencas autoimunes; medicamentos
(abciximabe, 4cido valproico, mexiletina e olanzapina); tumores
slidos, sindrome mieloproliferativa e linfoproliferativa®.

0 EDTA € o anticoagulante mais usado no hemograma e
sua exposicdo as amostras de sangue de alguns pacientes pode
induzir agregacio plaquetdria ou, com menos frequéncia,
agregacdo plaquetdria em torno de neutrdfilos (satelitismo
plaquetdrio), por um processo aparentemente imunomediado®®.
Esse fendmeno, que é o mais frequentemente associado a casos
de pseudotrombocitopenia, exige o emprego de procedimentos
laboratoriais apropriados, por representar um grande problema
laboratorial e clinico®™”.

RELATO DO CASO

Paciente de 3 anos de idade foi encaminhado ao servico de
urgéncia apresentando sintomas de tosse seca e febre com duraco

de trés dias. Foram solicitadas andlises laboratoriais, que nao
mostraram alteragdes significativas nos parametros bioquimicos.
Ao nivel do hemograma, nao houve alteracdes nem no eritrograma
nem no leucograma; elas s6 foram observadas no plaquetograma.
Trés amostras de sangue periférico foram analisadas para o estudo
do plaquetograma:

 amostra 1 — sangue venoso periférico coletado em tubo
contendo anticoagulante (EDTA K3, 3 ml, VACUETTE®, Premium,
Greiner Bio-One, Austria). Volume de sangue coletado: 3 ml;

e amostra 2 — sangue venoso periférico coletado em tubo
contendo anticoagulante (EDTA K3, 3 ml, VACUETTE®, Premium,
Greiner Bio-One, Austria). Volume de sangue coletado: 1,5 ml;

* amostra 3 — sangue venoso periférico coletado em tubo
contendo anticoagulante (tubos de coagulagdo 9NG, citrato de
sodio a 3,2%, 3,5 ml, VACUETTE®, Premium, Greiner Bio-One,
Austria). Volume de sangue coletado: 3,5 ml.

As trés amostras foram processadas no analisador
hematol6gico XN-2000 (Sysmex Corporation, Kobe, Japao), onde
foi utilizado um método de contagem Gptica fluorescente de
plaquetas (PLT-0).

Os resultados obtidos para as trés amostras, referentes
aos diferentes parimetros que formam o plaquetograma, sio
mostrados na Tabela 1.

0 software associado ao analisador gerou, para as amostras
1 e 2, mensagens de intervencao técnica: verificacao de coagulo e
esfregaco de sangue periférico. Nenhum codgulo foi observado nas
amostras 1 e 2 e, apos repeticao da anlise, os esfregacos de sangue
periférico foram estudados. A amostra 3 também foi submetida
a exame do esfregaco de sangue periférico. Os valores finais de
plaquetas e as respectivas observacdes sobre as séries plaquetdrias
s40 apresentados na Tabela 2.

DISCUSSAO

Cerca de 0,1% da populacio mundial possui anticorpos
naturais antiplaquetas dependentes de EDTA®. A maior parte
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TABELA 1 — Resultados obtidos no plaquetograma para amostras 1,2 e 3

Plaquetograma (unidades) Amostra 1 Amostra 2 Amostra 3
Plaquetas (10%/ul) 26 5 153
PDW (fl) 11,8 n.d. ne.
VPM (fl) 11,7 n.d. ne.
P-LCR (%) 38,2 n.d. ne.
PCT (%) 0,02 n.d. ne.
PLT F':I.T 2 F;‘LT
Histogramas plaquetarios /
H R J/
401l 401l
- Trombocitopenia
Alertas Trombocitopenia Sem alertas

distribuicdo anormal de plaquetas

TABELA 2 — Resultados de plaquetas liberados e observagdes
sobre as séries plaquetarias

Amostra

Plaquetas
(10%pl)

Observacdes sobre as séries plaquetarias
Informacdes da hematologia

Valor das plaquetas altamente subestimado pela
> 26 presenca de numerosos agregados plaquetdrios
Recomenda-se colher em tubo de citrato

Numerosos agregados plaquetdrios

>10
Recomenda-se colher em tubo de citrato

Resultado das plaquetas em citrato

> 168 Presenca de alguns agregados plaquetdrios

dos anticorpos isolados desses individuos age como aglutininas
frias numa faixa de temperatura ideal de 4°C-20°C, geralmente
correspondendo as classes de imunoglobulina G (IgG) e M (IgM),
e com menos frequéncia a classe de imunoglobulina A (IgA)©® V.
0 mecanismo fisiologico da pseudotrombocitopenia induzida
pelo EDTA ainda é pouco conhecido, mas ha estudos sugerindo
que autoanticorpos presentes no plasma, na presenca de EDTA
reconhecem e ligam-se a0 epitopo da glicoproteina IIb (GPIIb),
formando o complexo GPIIb/Illa na agregacdo plaquetdria,
promovendo a aglutinacdo plaquetdria>.

Quando um paciente apresenta trombocitopenia isolada,
sem histéria familiar de trombocitopenia, doencas hematoldgicas
ou manifestacio de episodios hemorrdgicos, deve-se suspeitar
de pseudotrombocitopenia, que ndo deve ser confundida com
outras condicOes clinicas sérias, como coagulacdo intravascular
disseminada, idiopdtica  ou
trombocitopenia induzida por heparina®,

pdrpura  trombocitopénica

No caso relatado, a presenca de trombocitopenia isolada numa
crianga alertou para a possibilidade de pseudotrombocitopenia.
Com baixa contagem de plaquetas, a existéncia de codgulo foi

PDW: amplitude de variagdo do tamanho das plaquetas; VPM: volume plaqueldrio médio; P-LCR: percentual de plaquetas grandes; PCT: plaqueldcrito; PLT: plaquelas; n.d.: ndo determinada;
n.e.: ndo efeluada.

verificada na amostra, mas sua presenca nao foi constatada
(amostra 1). Depois desse procedimento, foi feito um novo
hemograma, no qual o método usado para a contagem de
plaquetas ndo foi impeddncia elétrica (PLT-I), mas PLI-0.
De acordo com estudos, o PLT-0 € mais confidvel em contagens de
plaquetas abaixo de 100 x 103/pl®. O histograma exibido néo
apresenta distribuicio normal de plaquetas, e sua trajetoria
sugere a presenca de agregados plaquetdrios. Apds repeticao
da analise, foi feito um esfregaco de sangue periférico, no qual
se observaram numerosos agregados plaquetdrios. O resultado
final do ntmero de plaquetas liberado foi > 26 x 10%ul, devido
a presenca de agregados plaquetdrios. Por causa da suspeita de
pseudotrombocitopenia, recomendou-se que nova amostra fosse
enviada para contagem de plaquetas em um tubo contendo citrato.

0 uso de anticoagulantes alternativos a0 EDTA, como citrato
de s6dio, oxalato ou heparina, € uma boa opgdo para descartar
o fendmeno de pseudotrombocitopenia induzida por EDTA, mas
hd alguns casos raros de pseudotrombocitopenia associada a esses
anticoagulantes®®. Outros procedimentos menos usados na pratica
laboratorial para confirmar casos de pseudotrombocitopenia s2o
reanalisar a amostra colhida em EDTA apds incubacdo a 37°C
por 30 minutos (o objetivo dessa incubagdo é a dissociacdo dos
agregados plaquetdrios), ou acrescentar certos aminoglicosideos
como canamicina e amicacina (eles ndo interferem com
as contagens de células e evitam a formacio de agregados
plaquetdrios, embora seu mecanismo de acio ainda nao seja bem
conhecido) ™ 2 amostra colhida com EDTA.

Por engano, a segunda amostra enviada para andlise foi
colocada em um tubo com EDTA; além disso, o volume da amostra
ndo estava na proporcao recomendada para a quantidade de
anticoagulante. Cerca de 1,5 ml de sangue periférico foi coletado,
quando o indicado eram 3 ml. Os resultados obtidos na segunda
amostra refletem essa diluicio com EDTA, resultando em uma
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contagem PLT-O mais baixa que na amostra 1. O histograma
de plaquetas da amostra 2 também € sugestivo da presenca
de agregados plaquetdrios. Os mesmos procedimentos foram
empregados, como na amostra 1, quando a presenca de numerosos
agregados plaquetdrios foi documentada e uma nova amostra foi
pedida em citrato. Independentemente do método de contagem
de plaquetas nos analisadores, contagens de plaquetas inferiores
a 10 x 10%/pl sdo imprecisas, com essa contagem minima sendo
liberada como resultado se 0 analisador apresentar uma contagem
mais baixa®™. O resultado liberado foi de plaquetas > 10 x 10%/pl,
devido 2 presenca de agregados plaquetarios.

Uma terceira amostra coletada em citrato confirmou a
existéncia de pseudotrombocitopenia, j4 que a contagem de
plaquetas no analisador foi 153 x 10%/pl. Embora o histograma
plaquetdrio exibisse distribuicio normal e no se suspeitasse da
possivel existéncia de agregados plaquetdrios, alguns agregados
foram observados no esfregaco de sangue periférico. A amostra
do tubo de citrato foi diluida com citrato (nove partes de sangue
para um total de dez partes) e foi necessario corrigir o valor
das plaquetas do analisador multiplicando os resultados pelo
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