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RESUMO

A trombocitopenia imune (TPI) priméria é um distirbio hemorragico adquirido autoimune que
¢ caracterizado por contagem de plaquetas anormalmente baixas com auséncia de qualquer outra
causa inicial ou subjacente. A perda da tolerancia imunoldgica faz com que linfécitos T
autorreativos contra glicoproteinas membranares plaquetarias estimule os linfécitos B clonais a
produzirem autoanticorpos, combinado com a acao citotoxica de linfocitos T CD8+ e atividade
prejudicada dos linfécitos T reguladores CD4+ e CD25+. O estresse mitocondrial nos
megacaridcitos causado pela presencga de autoanticorpos anti-CD41 (complexo GPIIb/I1la) pode
induzir maior atividade de enzimas apoptéticas e alteragdes ultraestruturais com impacto
negativo direto na trombopoiese. O objetivo deste trabalho € apresentar a importancia da efetiva
atividade mitocondrial de megacariécitos na TPI primdria e como a biofotdnica (aplicacdo de
luz por meio de LED ou laser com dosimetria delimitada capaz de estimular, inibir ou induzir
um processo fotoquimico) pode contribuir para melhora desta condi¢do. O estudo foi realizado
a partir da revisdo sistematica da literatura por meio de pesquisa bibliografica. Os resultados
apontam que estudos na drea de biofotdnica podem auxiliar na melhora da plaquetopenia
induzida por autoanticorpos produzidos na TPI através da acdo na cadeia respiratdria
mitocondrial e reducdo da atividade apoptética, revertendo a acdo negativa da opsonizacio
destas células e promovendo um aumento na produgdo e contagem de plaquetas circulantes.
Concluimos que o estudo da luz pode ser uma alternativa econdmica, eficaz, segura, indolor,
ndo invasiva e independente de doadores para melhora da qualidade de vida de pacientes com
esta condigdo.
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1. INTRODUCAO

A trombocitopenia imune (TPI) priméria € um distirbio hemorragico adquirido causado
por autoanticorpos majoritariamente de classe IgG contra as plaquetas e megacaridcitos,
causando um aumento na destruicdo plaquetdria e diminui¢ao da trombopoiese. Esta condicao
afeta predominantemente adultos, havendo sua remissdao completa espontanea em menos de
10% dos casos e em 75% dos casos essa remissao pode levar aproximadamente cinco anos. Em
80% dos casos, temos a trombocitopenia imune primdria e apenas 20% secundaria (causada por
alguma condic¢do subjacente). Em criancgas, essa condi¢do geralmente € associada a presenca de
um antigeno viral e € aguda transitdria, melhorando em semanas. Individuos do sexo feminino
com idade entre 15 e 40 anos sdo mais pré-dispostos a TPI, sendo que apds os 65 anos ambos
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os sexos sdo afetados igualmente. Estima-se que haja de 20 a 50 mil casos atualmente no Brasil
(Kuther; Dj, 2021).

As plaquetas sdo fragmentos celulares anucleados com variedade de organelas em seu
citoplasma e estd envolvida na manutencao da hemostasia, processo inflamatério e cicatrizacao
de feridas. Estdo localizadas principalmente na periferia dos vasos sanguineos e possuem

formatos discoides. A contagem normal de plaquetas no sangue é de 150.000 a 450.000

plaquetas/mm3, sendo considerado plaquetopenia quando a contagem € abaixo de
100.000 plaquetas/mm3. Seu tempo de vida na corrente sanguinea € de oito a dez dias, sendo
marcada, destruida e retirada da circulacdo apds este tempo pelos macréfagos, principalmente
no baco e figado (Szalai; LaRue; Watson, 2006).

O processo de formacgdo das plaquetas envolve a megacariocitopoiese onde, a partir da
mediacdo do hormonio glicoproteico trombopoietina (TPO), a célula progenitora de linhagem
mieloide € diferenciada em megacarioblasto culminando na producdo de megacaridcitos
maduros, que sdo responsdveis por projecdes citoplasmaticas longas e ramificadas
(proplaquetas) que dardo origem as plaquetas. De acordo com a literatura, cada megacaridcito
pode originar 10.000 plaquetas, dependendo de seu tamanho (Patel; Hartwig; Jr, 2010).

As glicoproteinas estruturais de membrana, como GplIb/Illa (CD41 e CD61), ja sdo
encontradas nos megacariocitos e sao importantes para efetiva funcio de adesdo e agregacao de
plaquetas, atuando como receptor de fibrinogénio, fibronectina e fator von Willebrand, por
exemplo. Estas glicoproteinas sdo os principais alvos de autoanticorpos na TPI, culminando em
uma producdo suprimida de plaquetas e destrui¢do imunomediada acelerada de seus precursores
(Stasi; Roberto, 2011).

A partir da plaquetopenia gerada por este mecanismo autoimune, alguns casos de TPI
podem levar ao aparecimento de sintomas como petéquias, equimose, purpura, sangramento
espontaneo de mucosas €, em casos mais graves, sangramento gastrointestinal e cerebral. O
tratamento € recomendado em casos de pacientes que tenham menos de 20.000 plaquetas/mm3
ou abaixo de 50.000 plaquetas/mm3 havendo sangramento (Szalai; LaRue; Watson, 2006; Brasil,
2019).

Pacientes com TPI primdria podem ter sua qualidade de vida afetada considerando o
risco de hemorragias principalmente na pratica de atividades fisicas, restricdo para o uso de
alguns imunizantes e medicamentos, alta imunossupressao e suas consequéncias, entre outros
(McKenzie; Christopher, et al, 2013).

O objetivo desta revisdo sistemdtica bibliografica € apresentar como a aplica¢do da
biofotonica pode ser uma alternativa vantajosa em diversos aspectos para melhora da qualidade
de vida de pacientes com esta condic¢ao.

2. METODOLOGIA

Foi realizada uma revisdo sistemdtica da literatura por meio de pesquisa bibliogréfica
utilizando artigos nacionais e internacionais, disponiveis online em texto completo. A seguir
estdo descritas as fontes que forneceram as informagdes relacionadas ao tema proposto: artigos
cientificos sobre a temdtica foram acessados nas bases de dados Scielo, PubMed, Ministério da
Saude e revistas de publicagdes cientificas digitais como Blood, Revista Brasileira de
Anestesiologia, British Journal of Haematology e American Society of Hematology. Estes foram
publicados entre 2004 e 2024. Os seguintes descritores foram utilizados: anticorpos
plaquetarios, trombocitopenia imune, biofotdnica e trombopoiese.
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Pesquisas recentes demonstram que a aplicagdo da fotobiomodula¢ido pode corrigir os
efeitos negativos causados em plaquetas e megacaridcitos dados pela presenca de autoanticorpos
ligados a sua membrana. A aplicag¢do da luz por uma matriz de LED infravermelhos préximos
a 830 nm (irradidncia média 20 mW/cm?, densidade de energia 36 J/cm?) em camundongos com
TPI primaria induzida foi capaz de preservar a funcdo mitocondrial destas células, aumentar a
sintese de ATP, inibir a apoptose plaquetéria, dobrar o nimero de plaquetas produzidas a partir
do megacaridcito, melhorar a biogénese plaquetdria e reverter a inibi¢do causada por anticorpos
na diferenciacao celular (Yang; Jingke, et al, 2016).

A maturagdo e a efetiva funcionalidade das plaquetas estdo relacionadas
proporcionalmente com o nivel de produ¢do de ATP mitocondrial dos megacaridcitos (Yang;
Jingke, et al, 2016).

Ressaltando que quanto mais grave a trombocitopenia, maior € a megacariopoiese, 0 que
traria um efeito proeminente da fotobiomodulagdo (Schulze; Harald, et al, 2006). Atualmente,
os tratamentos disponiveis para TPI em primeira linha sdo os corticosteroides e administracao
de imunoglobulina intravenosa (IVIG). Em segunda linha, temos a administra¢do de anticorpos
contra células B, agonistas de receptores de trombopoietina (TPO-RA) e inibidores da tirosina
quinase (ITQ) do baco, além da esplenectomia que € indicada em casos delimitados. Porém,
todos esses tratamentos contam com diversos efeitos adversos possiveis, além de considerarmos
que o preco dos medicamentos utilizados € de alto culto e casos mais graves precisam ser
tratados com transfusdes sanguineas, expondo o paciente a riscos transfusionais adversos e baixa
disponibilidade de hemocomponentes (Souza; Silva; Santos, 2024).

Através da fotobiomodulacdo temos uma abordagem terapéutica simples, segura,
indolor, ndo invasiva, independente de doadores e econdmica para pacientes com TPI priméria
(Felician; Marcia, et al, 2023).

4. CONCLUSAO

A partir do efeito da fotobiomodulacio em megacaridcitos marcados com
autoanticorpos anti-CD41 mediados pela melhora da ativac@o do citocromo c oxidase na cadeia
respiratéria mitocondrial e a atenuacdo da atividade apoptética induzida pela caspase-3,
apresentamos uma abordagem terapé€utica alternativa promissora em relacdo aos tratamentos
disponiveis. Ainda temos possiveis limitagcdes em relacdo ao tema pois o nivel de evidéncia é
baixo devido a escassez de estudos bem delineados. Esperamos, com esta revisdo, contribuir
para futuros estudos nas areas de hematologia e biofotonica e para melhora da qualidade de
vida de pacientes com TPIL.
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