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NKB Medicina Diagnéstica D E F I N I (;A O

A anemia nao é um diagnostico, mas sim um sinal
de doenca.

Significa gue existe uma doenca de base a ser
Investigada.



NKB Medicina Diagnéstica ANEMIAS MEGALOBLASTICAS

* Grupo de alteracOes caracterizadas por defeito de sintese
de DNA (ciclo das pirimidinas,purinas e inibicao de
polimerase de DNA )e, em menor grau de RNA, que
originam assincronismo de maturacao e de divisao celular,
caracterizadas por células megaloblasticas

* Os precursores eritréides s&o maiores que o normal e
apresentam grande maturidade de citoplasma em relacao
ao do nucleo

A medida que a célula se diferencia ha a condensacéao da
cromatina, mais lentamente formando agregados escuros
dando uma aparéncia frenestrada ao nucleo

« Com o amadurecimento do citoplasma, adquire
hemoglobina, o ndcleo torna-se mais imaturo,

caracterizando assincronismo nucleo:citoplasma
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NKB Medicina Diagnéstica ANEMIAS MEGALOBLASTICAS

* Precursores granulociticos apresentam-se maiores e
exibem assincronismo nucleo:citoplasma.

o Celula caracteristica € o metamieldcito gigante , com
nldcleo em forma de ferradura e cromatina irregular.

 Megacariocitos sdo megaloblasticos com granulacao
deficiente no citoplasma e muitas vezes em situacoes mais
graves, pode apresentar nucleo com Iobulos isolados



NKB Medicina Diagnéstica POR QUE A ANEMIA SE INSTALA

Pela falta de vitamina B 12 ou acido félico nao ha
sintese de timina, 0S Cromossomos nNao se
duplicam e portanto ndo ha divisdo celular. A
medida que as células vermelhas vao sendo
retiradas da circulacao por ultrapassarem o tempo
de vida média, ndo ocorre reposicao de hemacias.
A anemia se torna proporcional ao déficit de
vitamina B12 e acido fdlico.
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NKB Medicina Diagnéstica CLASS] F|CA(;AO CINETICA

e Destruicao ou perda Producao inadequada dos

excessiva dos eritrocitos maduros
eritrocitos . Deficiéncia de substancias
 Perda sanguinea essenciais Vitamina B12 e
« Doenca hemolitica acido folico
extracorpuscular e * Deficiéncia eritroblastos
Intracorpuscular « Infiltracdo da Medula 6ssea
e Secundaria a outras
patologias
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ERITROPOIESE NORMAL E DOENGAS DAS HEMACIAS
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NKB Medicina Diagnéstica OBJETIVO DOS
EXAMES

Classificacao da anemia;

 |dentificar a presenca de anormalidades
morfologicas sugestivas de disturbios na sua
oroducéo de hemacias;

 ldentificar as alteracOes na serie granulocitica ou
nlaquetinea;

 |dentificar as bases cinéticas para a anemia, como
uma producao insuficiente de hemacias, perda
rapida ou ambas.
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Hemograma

Semiologia das 3 linhagens: eritroide,
granulopoietica e plaguetinea

Estudo da morfologia das hemacias
Contagem de reticulocitos

Mielograma(aspiracao da medula dssea)



NKB Medicina Diagnéstica RETICULOCITOS E ANEMIA

Reticulocitos sao células quase maduras que ja
expeliram o nucleo, no entanto contém ainda RNA

no seu citoplasma, que pode ser precipitado sob
a forma de reticulina por certos corantes supra-

vitais

Pode -se avaliar a producéo dos eritrocitos através
da contagem de reticulocitos, que durade 1 a 2
dias na circulacao.



NKB Medicina Diagnéstica RETICULOCITOS E ANEMIA

Valor dos reticuldcitos:

1 a 2% no sangue periférico

Contagem global: 50000 a 75000/mm3




NKB Medicina Diagnéstica INTERPRETACAO DA CONTAQEM DE
RETICULOCITOS

ALTA BAIXA
e Hemodlise * Aplasia medular
 Anemias Hemoliticas  Insuficiéncias
 Perda Sanguinea medulares
Aguda  Anemia Ferropriva
 Resposta de uma Severa
medula a terapeutica de ¢ Anemia Megaloblastica
reposicao com severa
nutrientes



NKB Medicina Diagnéstica CAUSAS DE MACROCITOSE

 Anemia Megaloblastica
* Anemias hemoliticas

e Alcool

 Doencas hepaticas

e Hipotiroidismo

e Sind.Mielodisplasticos
 Anemia Aplastica

e Reticulocitose

e Hipoxia

 Mieloma e outras paraprotéinas
* Drogas citotoxicas

e Gravidez



ANEMIA MEGALOBLASTICA

NKB Medicina Diagnéstica

Papel da Vit B12 e Folatos na biosintese do DNA
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CAUSAS DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS

NKB Medicina Diagnéstica "
POR DEFICIENCIA/METABOLISMO DE VITAMINA B 12

 Dietainadequada Anormalidade do metabolismo de
Vegetarianos vitamina B12
Bebés de maes vegetarianas « Congeénita
« Ma Absorcéao Deficiéncia de transcobalamina |l
Gastrica Homocistinlria com aciduria
Anemia Perniciosa metilmalonica
Gastrectomia adquirida(autoimune) - Adquiridas
Gastrectomia total ou parcial

o Anestesia com 6xido nitroso
Intestinais

Sindrome de paralisia da al¢ca

Espru Tropical crénica

Doenca de Crohn

Ma absorcéo congénita especificacom
proteinudria

Infestacbes parasitarias

Sindrome de Zollinger Elison

Insuficéncia pancreética(falta as proteases
pancreaticas para absorcéo de B12)



NKB Medicina Diagnéstica CAUSAS DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS

POR DEFICIENCIA/METABOLISMO DE ACIDO FOLICO

 Dieta Inadequada « Metabolismo do Folato
Dieta insuficiente-adultos e criancas Congénita
» Perdas excessivas Erros inatos do metabolismo(por ex
Lol Deficiéncia de 5-metiltetrahidrofolato
Dialise
transferase)

Insuficiéncia cardiaca congestiva

e Aumento da necessidade de folatos
Gravidez
Anemia Hemolitica Crénica
Renovacao da medula 6ssea

Doenca neoplasica associada a grande
taxa de peoliferacao celular

Dermatite exfoliativa
Hemodialise
e Maabsorcéao
Enteropatia sensivel ao gluten
Espru tropical
Dermatite hepertiforme
Congénita especifica
 QOutras causas
Alcoolismo
Hepatopatias

« Adquiridas
Agentes antifolato-metrotrexato,
pirimetamina



CAUSAS DE ANEMIAS MEGALOBLASTICAS

NKB Medicina Diagnéstica j
SINTESE DE DNA

« Congeénitas « Adquiridas
Drogas
Aciduria orotica
Sindrome de Lesch-Nyham Hidroxiureia
Anemia diseritropoiética Citarabina(Ara-C)

Contraceptivos orais
Fenobarbital
Fenintoina
Primidona
6-Mercaptopurina
Aminopterina
6-Tioguanina
Azatioprina
Aciclovir

5-Fluoracil
6-Azauridina

AZT
Sulfametoxazol-trimetropina
Sulfassalazinas
Hindantoinatos



NKB Medicina Diagnéstica ANEMIA MEGALOBLASTICA-DIAGNOSTICO

v'COMO CONFIRMAR?

 VCM alto-normalmente  Mielograma com
>110 alteracoes
e Macrocitose megaloblasticas:
e Ovaldcitos Hiperplasia eritréide
« Neutrofilos Metamielocitos gigantes
hipersegmentados * Reticulocitos: diminuidos
« Pontilhado basofilico « Vitamina B12 baixa

 Corpusculo de Howell Jolly « Acido folico baixo
* Anel de Cabot

e Leucopenia

* Plaguetopenia



ANORMALIDADES NA MORFOLOGIA DAS HEMACIAS

ANEMIA MEGALOBLASTICA
DOENCA HEPATICA
MACROCITOS RETICULOCITOSE
MIELODISPLASIA

ANEMIA HEMOLITICA

ANEMIA FERROPRIVA
TALASSEMIA

ANEMIA SIDEROBLASTICA
PHEEOSINCS INTOXICACAO POR CHUMBO
INTOXICACAO POR ALUMINIO




ANORMALIDADES NA MORFOLOGIA DAS HEMACIAS

ANEMIA HEMOLITICA, HIPOXIA
POLICROMASIA ANEMIA MEGALOBLASTICA
PERDA AGUDA DE SANGUE

TALASSEMIA
INTOXICACAO POR CHUMBO
ANEMIA MEGALOBLASTICA

ANEMIA HEMOLITICA
ANEMIA MEGALOBLASTICA
ESPLENECTOMIA

PONTILHADO
BASOFILO

CORPUSCULO DE
HOWELL-JOLLY




ANORMALIDADES NA MORFOLOGIA DAS HEMACIAS

ANEMIA MEGALOBLATICA
ANEL DE CABOT INTOXICACAO POR CHUMBO

SIDEROCITOS OU ANEMIA SIDEROBLASTICA

MIELODISPLASIA
SIDEROBLASTOS™Eop ENECTOMIA

) ABETALIPOPROTEINEMIA
ACANTOCITOS DOENCA HEPATICA




ANEMIA MEGALOBLASTICA
SANGUE PERIFERICO
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NKB Medicina Diagnéstica ANEMIA MEGALOBLASTICA
SANGUE PERIFERICO




ALTERACOES DAS HEMACIAS

« Pontilhado basofilico \.

e Corpusculo de Howell Jolly

e Policromasia
e Anisocromia
e Eritroblasto
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NKB Medicina Diagnéstica .
SANGUE PERIFERICO

'




ANEMIA MEGALOBLASTICA

NKB Medicina Diagnéstica

MEDULA OSSEA

Hipercelularidade de Medula 0ssea

Hiperplasia eritroide
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NKB Medicina Diagnéstica ANEMIA MEGALOBLASTICA
MEDULA OSSEA

Megaloblastos



ANEMIA MEGALOBLASTICA

NKB Medicina Diagnéstica MEDULA OSSEA

Fragmentos nucleares, corpusculo de Howell Jolly




ANEMIA MEGALOBLASTICA

NKB Medicina Diagnéstica

MEDULA OSSEA

Megacariocitos com nucleo de padrao anémalo
Cromatina aberta, |0bulos isolados

BT




NKB Medicina Diagnéstica ANEMIA MEGALOB LA,STICA
MEDULA OSSEA

Sideroblastos em anel no alcoolismo por
deficiéncia dge\folato




NKB Medicina Diagnéstica HISTOGRAMAS DE ERITROCITOS
RDW ALTERADO
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ANEMIA MEGALOBLASTICA

FExT-1800i - [Graficos] I =R
.Fﬁ-, Ficheiro Editar Ver Andlises Acgdo  Relatorio Cenfiguragdo  Janela Ajuda _Iﬁllﬂ
o || o g [ i R e ol Fine = Ea |y | W T T i
T IEEEEEE E RN
Ajuda | Manual | Auto, | guardsr Eny QC | L.Trab, | explor. | grafico Aubo | Manual | eliminar | Acima | Abaixo | d4lt. 20 § validar | pend.
AmostTra Noo | DO1507=81044 Data | Sy §0'| Data|06f08f200?
IO DOEMTE | Saxo | Dr. | Hora [10: 49
MNome: | Camentariol
Principal|Grafico|wsc !Cumu]ativo | a-Flags | servico| Investig. (W) | Investig. (RD |
Parametros Laisols)
Faram. Data Unidade |[LL UL REC
RBC 2.02 % 10A6 0L —0——F—— REC Abn Dst
HGE BT || A " S S - Popul.Dimarf
+ | _+Hipocromia
HCT 20.6 % At
MOy 102.0*|fL )'/ =
MCH 28,2 | ¥ V | | I
MCHC 27 g ldL e
FLT 291 | * | 1oA3 ful b
ROW-5D - fL | | |
RO - - % | | |
MP 11.4 ¥ fL | Fo—q
FLT
PLT Clumps?
A T-1800i-12971 | 052572419045 'E%‘;y GD IM ﬁHOST(HC)




NKB Medicina Diagnéstica

MACROCITOSE SECUNDARIA A USO AZT
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NKB Medicina Diagnéstica MACROCITOSE EM PACIENTE COM LLC

Amostra No.: 001509635044 Rack: 16 Tubo: 5 30/08/2007 10:51:12
ID DOENTE: st s Servigo Dr.:
Nome Data Nasc Sexo:
Comentario: ID Analisador: XT-1800i-12870
Positivo - b
Diferencial M ¥ L;, i’_, G F -

. DIF] WBC/BASO
Morfologia. ar s
Contagem. "L o 4
WBC 2.18 - [10*3/uL] i 1
RBC 2.58 * [10"6/ul]
HGB 89 [g/dL] i j Ir :
HCT 27.2 * (%] - T - ’ﬁ
MCV 1054 * [fL] e PN i
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MCHC 327 * [g/dL]
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NKB Medicina Diagnéstica ANEMIA MEGALOB LASTICA
AVALIACAQO BIOQUIMICA

 Homocisteina total elevada (reducao da sintese de
metionina)

» Acido metilmaldnico elevado (reducéo
metilmalonil-CoA mutase)

 Niveis baixos de cobalamina sérica
 Niveis baixos de folatos séricos
e Teste de Schilling




ANEMIA MACROCITICA
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[ MORFOLOGIA DO SANGUE E DA MEDULA "]

MEGALOBLASTICA
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DOENCAS E RELACAO COM VCM

NKB Medicina Diagnoéstica MICROCITOSE <VCM> MACROCITOSE / NORMOCITOSE
JANISOCITOSE

Sindromes talassémicas

Anemia ferropriva

I
|
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Anemia de doenga crénica

Anemias hemoliticas (maioria)

Disturbios mieloproliferativos
e mielodisplasicos

Hepatopatia crénica
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