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RESUMO

Contexto: A doenga de Gaucher (DG) é uma doenga lisossémica de depdsito, presente com maior prevaléncia entre judeus asquenazes, e
esté relacionada a mutagdo N370S. Apresenta-se clinicamente de trés formas: ndo neuropatica ou tipo 1, mais prevalente e com bom prog-
nostico; neuropatica aguda ou tipo 2; neuropética crénica ou tipo 3. No tratamento, emprega-se o imiglucerase, um repositor enzimético.
Descricao do caso: Paciente com 20 anos, primigesta, nulipara, com 36 semanas de idade gestacional, diagnosticada com DG tipo | aos
oito anos, foi internada para acompanhamento de sua afecgdo de base, controle da pré-eclampsia e infecgdo do trato urinario. Devido a
variagdo dos indices hematimétricos, foi induzido o parto com 37 semanas e 2 dias. O recém-nascido ndo apresentou quaisquer distirbios e
seguiu em alojamento conjunto. Discussado: Observou-se a necessidade de controle clinico ativo, mesmo com a paciente em uso regular do
imiglucerase, evitando repercussdes graves para o bindmio materno-fetal. Conclusdes: Salienta-se a necessidade de controle hematolégico
ativo, via de parto conforme indicagéo obstétrica, seja via alta ou baixa, e niveis plaquetarios superiores a 50.000/mm3.
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INTRODUCAO

A doenca de Gaucher (DG) é uma afec¢éo hematoldgica
do grupo dos erros inatos do metabolismo, especificamen-
te uma doenca lisossémica de depdsito. Apresenta heran-
ca autossdmica recessiva, néo ligada ao sexo, com risco de
recorréncia de 25% a cada gestagdo entre heterozigotos.
Apresenta alta incidéncia (1:1.000) no grupo étnico de ju-
deus asquenazes.'*

Nesse mesmo grupo étnico, foi observada com maior fre-
quéncia a mutagdo N370S, que apresenta relagio de causalidade

com a DG. A presenca da mutagéo foi encontrada em 77%, dos
povos asquenazes com DG tipo 1, frente a 22-46% de populacdes
com outras ascendéncias.®

Em 2004, foi publicado um estudo sobre a prevaléncia das
doengas lisossomicas de depésito, o qual mostrou a prevalén-
cia da DG, envolvendo as trés formas clinicas, ¢ de 1,4 a cada
100.000 nascidos vivos.* Em razdo da baixa miscigenacédo e
histérico de colonizagéo judaica no nordeste brasileiro, em
2011 foi publicado um estudo transversal com a populagido
do municipio de Tabuleiro do Norte no estado do Ceard, mos-
trando a maior prevaléncia da DG de 1:4.000 no Brasil.*®
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A DG resulta da deficiéncia da beta-glicocerebrosidase,
com acumulo de glicolipideos nos macréfagos, em especial
no baco, figado, medula éssea e pulméo. A microscopia pti-
ca, sdo observadas inclusdes em aspecto de “papel de amas-
sado’, tendo como sinonimia as células de Gaucher.’

Clinicamente apresenta trés fenétipos:’

« Tipo 1 ou forma nédo neuropdtica: representa 95% dos
casos, com incidéncia entre 1:10.000 e 1:20.000. N&o apre-
senta idade especifica para inicio dos seguintes achados
clinicos: hepatomegalia, trombocitopenia, leucopenia e
esplenomegalia, cursando com hiperesplenismo, progre-
dindo para anemia;

- Tipo 2 ou neuropdtica aguda: apresenta baixa incidéncia,
de 1:100.000, ocorre em lactentes entre 4 e 5 meses e apre-
senta prognostico sombrio;

« Tipo 3 ou neuropdtica cronica: com incidéncia inferior ao
tipo 2. Inicia durante a idade pré-escolar. Tem evolugédo
neuroldgica variavel e sobrevida maxima entre a 202 e 302
década de vida.

O tratamento consiste na reposicdo enzimdtica, reverten-
do o quadro de organomegalia, anemia e trombocitopenia
entre 12 e 36 meses. Os repositores enzimaticos ndo ultra-
passam a barreira hematoencefalica, ou seja, ndo alteram o
progndstico das formas neuropdticas da doenga.?

DESCRICAO DO CASO

DSS, de 20 anos, idade gestacional (IG) de 36 semanas, foi
diagnosticada com doenca de Gaucher tipo I aos oito anos
de idade. Foi admitida no servigo de ginecologia e obstetricia
do Hospital Guilherme Alvaro, para manejo de pré-eclampsia
leve, da infec¢éo do trato urindrio (ITU) em tratamento e da
alteragdo hematoldgica de base.

A paciente e seu irméo haviam sido diagnosticados com DG
durante a segunda infancia. Apresentaram, na época, quadro
clinico de hepatoesplenomegalia e anemia. A partir do diag-
ndstico fora iniciada a reposicdo enzimatica com imiglucerase.
Atualmente ambos seguem em acompanhamento hematold-
gico e ndo apresentam sinais, ao exame fisico, da doenga.

Durante a gestacéo, a paciente realizou oito consultas em
pré-natal de risco habitual, apresentando inicialmente um
quadro de hipertensdo gestacional; a posteriori, apresentou
proteintria de 04 g em urina de 24 horas, caracterizando
pré-eclampsia leve.

Na admissdo, a paciente apresentou-se clinicamente esta-
vel, com 110 mmHg x 80 mmHg de presséo arterial (PA) aferida
em decubito lateral esquerdo e cardiotocografia com padrédo
reativo sem desaceleracoes. Hemograma inicial com 12,2 g/dL
de hemoglobina (HB); 35,2% de hematdcrito (HT); 11.600/mm?®
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de leucécitos totais e 43.000/mm® de plaquetas. Sob uso de
500 mg de metildopa ao dia, 1 g de cefalexina ao dia e 200 mg
de sulfato ferroso ao dia (equivalente a 40 mg de ferro elementar).

Sob orientacdo da equipe de hematologia, foi prescrito
o imiglucerase, um frasco com 400 Ul quinzenalmente, e
parto conforme indicagdo obstétrica, seja via alta ou baixa,
atentando para a necessidade de niveis plaquetdrios supe-
riores a 50.000/mm® em concordancia ao estabelecido pelo
Ministério da Saide e o guideline do Comité Britdnico de
Padrées em Hematologia.*'

No oitavo dia de internagédo hospitalar, e IG de 37 sema-
nas e 2 dias, a paciente apresentou 19.000/mm?® de plaquetas,
sem sinais laboratoriais de hemdlise ou elevagdo das enzi-
mas hepdticas e, ao exame fisico, a auséncia de petéquias,
equimoses, visceromegalias ou hemorragias. O exame exclui
a sindrome HELLP (hemdlise, enzimas hepdticas elevadas
e baixa contagem de plaquetas) como diagnéstico diferen-
cial. A equipe de hematologia prescreveu transfusdo 7 U de
concentrados de plaquetas no inicio do trabalho de parto
e 2 concentrados de hemadcias na auséncia de hemorragias
durante o puerpério, como profilaxia das perdas sanguineas
inerentes ao parto.

A equipe de obstetricia iniciou a indugdo de parto com
25mcgde misoprostol de seis em seis horas, ndo sendo adminis-
trado durante a noite, conforme recomendagéo do Ministério
da Satde. No total foram administrados oito comprimidos."

A paciente manteve-se estdvel quanto a pré-eclampsia e a
ITU. Vide Figura 1 quanto a evolugédo dos indices hematimé-
tricos e Figura 2 quanto a evolugdo da PA.

O parto ocorreu com IG de 37 semanas e 5 cinco dias, via
vaginal com rotura oportuna da bolsa de aguas, com trés ho-
ras de amniorrexe, dequitacdo fisioldgica e recém-nascido
com 2.900 gramas e indice de Apgar igual a 9 no 1° minuto e
10 no 52 minuto, seguindo em alojamento conjunto.

DISCUSSAO

Inicialmente foi realizada revisdo bibliografica da litera-
tura nas bases de dados do MEDLINE via PubMed, LILACS
via BVS e dos Repositdrios Institucionais das Universidades
Federais de Santa Catarina (UFSC) e do Rio Grande do Norte
(UFRN), conforme mostrado na Tabela 1. Foram excluidos
manuscritos que envolvessem as repercussdes neonatais da
DG, estudos exclusivamente genéticos, além de considerar
exclusivamente estudos em portugués, inglés e espanhol, to-
talizando 25 manuscritos selecionados.

A partir dessa revisdo, foi observado, em uma série de
13 casos, publicada em 1953, que nédo houve influéncias desfa-
voraveis no intercurso da gestacéo. Nove pacientes chegaram
a termo e quatro tiveram indicagéo de aborto terapéutico no
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Figura 1. Evolucdo dos parémetros hematimétricos da paciente gestante com doencga de Gaucher.
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Figura 2. Evolucgdo dos niveis pressoéricos de gestante com doenca de Gaucher: pressdo arterial sistdlica (PAS) e diastdlica (PAD).
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Tabela 1. Busca por relatos de caso semelhantes

Base de dados

Estratégia de busca

Artigos encontrados  Artigos relacionados

("Gaucher Disease”) AND “Pregnancy”

MEDLINE via PubMed

("Gaucher Disease”) AND “Pregnancy” Filters: 68 22
Case Reports

LILACS via BVS Doenca de Gaucher and Gestagao 3 1
Repositdrio Institucional da UFSC Gaucher 1 1
Repositério Institucional da UFRN Gaucher 1 1

UFSC = Universidade Federal de Santa Catarina; UFRN = Universidade Federal do Rio Grande do Norte.

primeiro trimestre devido ao estado de satide nédo favoravel
dessas gestantes.”

Um estudo publicado em 1997 discorre sobre a associa-
¢éo de gravidez com a DG, e ndo indicou aborto terapéutico
na auséncia de citopenia grave recorrente ou outras com-
plicagdes da afecgdo. Foi observada maior necessidade de
transfusdes de hemoderivados, seja durante o parto via alta
ou via baixa, apds dequitagédo. Os autores reiteram que es-
sas pacientes apresentam poucas intercorréncias durante o
ciclo gravidico puerperal e em relacdo ao bindmio materno-
-fetal. Em contrapartida, é imperativa a monitoragdo hema-
toldgica rigorosa e corregdo imediata de quaisquer altera-
¢Oes hematimétricas.”

Em 2010, foi relatado o manejo anestésico, sem intercor-
réncias, de uma paciente com DG tipo I, com indicagéo de
resolucéo obstétrica por via alta, corroborando a indicacgéo
da via de parto exclusivamente pelo obstetra responséavel.**

Em sequéncia ao parto, durante periodo puerperal, é vali-
do ressaltar que os casos descritos na literatura néo contrain-
dicam o uso do imiglucerase durante o aleitamento materno,
desde que se mantenha a vigildncia ativa dos parametros he-
matimétricos da méae.”®

Quanto ao seguimento, o consenso brasileiro para o trata-
mento de DG preconiza:’

+ Reposi¢do enzimdtica com imiglucerase a cada duas
semanas;

« Seguimento trimestral ou semestral com hemograma
completo, fosfatase acida total e enzimas hepaticas;

« Avaliacdo volumétrica hepatica e esplénica, anualmente;

+ Densitometria dssea ou avaliagdo radioldgica do esquele-
to, anualmente.

CONCLUSAO

Aassociagdo de gestacido e doenca de Gaucher em geral ndo
leva a alteracdes graves durante o ciclo gravidico-puerperal.'®
As pacientes geralmente apresentam diagndstico prévio
desse disturbio hematoldgico e apresentam-se estdveis no
momento da concepgéo. E notério que o tratamento com
imiglucerase deve ser continuado e que os dados hematimé-
tricos devem ser constantemente avaliados.

Os maiores cuidados sdo observados do inicio do traba-
lho de parto ao puerpério imediato em razdo das perdas
sanguineas inerentes ao parto, cuja via é definida por in-
dicagdo obstétrica, e por seguranca, com niveis plaqueta-
rios superiores a 50.000/mm? recomendado pela literatura.
A reposi¢do enzimatica também nédo é contraindicada du-
rante o aleitamento materno.
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