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Artigo / Article

Avaliação da importância da coloração de Perls na rotina de mielogramas de
pacientes com anemia associada a uma ou mais citopenias em sangue periférico
Evaluation of the importance of Perls stain in the routine testing of myelograms of patients with
anemia associated with one or more peripheral blood cytopenias
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As síndromes mielodisplásicas (SMD) são um grupo heterogêneo de doenças malignas
das células-tronco hematopoéticas, classificadas segundo a Organização Mundial da
Saúde (OMS) em: anemia refratária, anemia refratária com sideroblastos em anel,
citopenia refratária com displasia de multilinhagens, anemia refratária com excesso de
blastos, síndrome mielodisplásica inclassificável e sindrome mielodisplásica associa-
da com anormalidade isolada do cromossomo 5q(del). Na anemia refratária com
sideroblastos em anel observam-se hiperplasia e displasia eritróide com presença de
15% ou mais de sideroblastos em anel. Utilizamos neste estudo a coloração de Perls
em esfregaços de medula óssea de pacientes com idade superior a 40 anos e que
apresentavam uma ou mais citopenias no sangue periférico associada a anemia. Por
tratar-se de técnica de manejo fácil e ágil sugerimos seu emprego em esfregaços de
aspirado de medula óssea de pacientes que apresentem os achados laboratoriais  aci-
ma, pois, dentre os casos analisados 18,7% apresentavam mais que 10 grânulos
sideróticos circundando a terça parte ou mais do núcleo do precursor eritróide
(sideroblasto em anel), sugerindo ao hematologista um possível diagnóstico de Síndrome
Mielodisplásica com Sideroblastos em Anel (SMD-ARSA). Importante relatar que a
grande maioria destes casos com aumento de sideroblastos em anel não foi encaminha-
da ao nosso serviço, com suspeita de SMD, e em somente um caso foi solicitada a
realização da coloração de Perls. Rev. bras. hematol. hemoter. 2005;27(2):91-93.
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Introdução

Segundo a Organização Mundial da Saúde (OMS), a
anemia refratária com sideroblastos em anel (ARSA) é uma
síndrome caracterizada por anemia em que 15% ou mais dos
precursores eritróides no aspirado de medula óssea, são

sideroblastos em anel. O sideroblasto em anel é definido como
um precursor eritróide em que a terça parte, ou mais, do nú-
cleo, é rodeado por dez ou mais grânulos sideróticos ou
células normoblásticas com cinco ou mais grânulos forman-
do anel parcial ou completo ao redor do núcleo, demonstra-
dos pela coloração de Perls.1-5
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Figura 1

Em 1947 foram descritos inicialmente grânulos ferro-
positivos nos eritroblastos, incluindo sua distribuição peri-
nuclear. Primeiro eles foram associados à anemia sidero-
blástica adquirida, por Bjorkman,6 e subseqüentemente des-
cobriu-se que era um achado constante em anemia microcítica
hereditária, assim como na anemia responsiva à piridoxina.7,8

Os estudos com microscópio eletrônico de Caroli et al revela-
ram que os grânulos sideróticos representam os únicos de-
pósitos de ferro na mitocôndria dos eritroblastos.9 Logo,
numerosos pacientes com anemia refratária de causa desco-
nhecida, hereditária ou adquirida, exibiam sideroblastos em
anel ao exame de medula óssea e foram a base de um Simpósio
em 1965, quando foi adotado o termo anemia sideroblástica.
Causas secundárias de sideroblastos em anel, como drogas
usadas no tratamento de tuberculose e alcoolismo, devem
ser excluídas. Em geral, a proporção de sideroblastos em anel
e outros tipos de dispoese são mais proeminentes na ARSA,
quando comparadas a processos não neoplásicos.10 O obje-
tivo deste trabalho é demonstrar a importância da inclusão
da coloração de Perls na rotina de mielogramas de pacientes
com anemia associada a uma ou mais citopenias em sangue
periférico.

Casuística e Métodos

No período de novembro de 2002 a abril de 2004 foram
realizados 2.262 mielogramas no laboratório clínico do Centro
de Hematologia de São Paulo. Destes aspirados de medula
óssea, 893 (39,5%) foram solicitados a pacientes com idade
igual ou superior a 40 anos e com, pelo menos, uma citopenia
no sangue periférico. Em 107 amostras (12%), a citopenia apre-
sentava-se em conjunto com anemia, sendo que, nestas, foi
realizada coloração de Perls, segundo técnica recomendada.7
Foram consideradas citopenias a presença de hemoglobina
inferior a 12,5g/dL para mulheres e 14,3 g/dL para homens,
contagem global de leucócitos inferior a 3.500/mm3 e conta-
gem de plaquetas inferior a 130.000/mm3. Não fizeram parte do
presente estudo esfregaços de aspirado de medula óssea de
pacientes encaminhados para controle de doenças onco-
hematológicas. Todas as amostras foram analisadas citomor-
fologicamente em esfregaços corados pelo método pancro-
mático de Romanowski. Na avaliação da coloração de Perls,
foram quantificados o número de grânulos existentes nos pre-
cursores eritróides para diferenciação de sideroblastos em anel,
que possuem núcleo circundado com dez ou mais grânulos
sideróticos, conforme visualizados nas figuras 1 e 2.

Resultados

Das 107 amostras avaliadas, 20 amostras (18,7%) apre-
sentaram sideroblastos em anel.  Na análise morfológica des-
tas 20 amostras observou-se que todas apresentavam hiper-
plasia da linhagem eritróide  e displasia de uma única linha-
gem ou associada a  displasias de multilinhagens conforme

demonstrado na tabela 1. A idade dos pacientes variou de 43
a 89 anos, com média de 77 anos e a incidência por década de
vida está demonstrada na tabela 2.

Discussão

Há mais de seis décadas que existem referências espar-
sas na literatura a várias entidades relacionadas a Síndromes
Mielodisplásicas (SMD) sob denominações como anemia
refratária (1941), pré-leucemia (1953), anemia refratária com
sideroblastos em anel (1956) e leucemia mielomonocítica.10

As SMD são um grupo heterogêneo de doenças ma-
lignas das células-tronco hematopoéticas, caracterizadas

Figura 2

Tabela 1

Número de Linhagens que apresentaram
 amostras displasias

9 Linhagem eritróide e granulocítica
6 Linhagem eritróide
5 Linhagem eritróide, granulocítica e

megacariocítica

Tabela 2

Décadas   Percentual

40 a 50 anos 10%
51 a 60 anos 5 %
61 a 70 anos 25%
71 a 80 anos 50%
81 a 90 anos 10%
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pela produção de células ineficientes e displásicas no san-
gue periférico, que apresentam um risco variável de trans-
formação em leucemia aguda. A displasia pode ser acompa-
nhada de um aumento de mieloblastos mas em número infe-
rior a 20%. 1,5

O grupo cooperativo Franco-Americano-Britânico
(FAB), em 1982, distingue cinco subtipos morfológicos de
SMD de acordo com os achados no sangue periférico e me-
dula óssea denominados anemia refratária (AR), anemia re-
fratária com sideroblastos em anel (ARSA), anemia refratária
com excesso de blastos (AREB), anemia refratária com exces-
so de blastos em transformação (AREB-t) e leucemia mielo-
monocítica crônica (LMMC). A presença de mais de 15% de
sideroblastos em anel na medula óssea, acompanhados pelo
aumento nos mieloblastos (acima de 5%) ou monocitose, é
considerada como AREB, ou LMMC, respectivamente.3,4,5

A classificação mais atualizada segue o comitê da OMS:
anemia refratária, anemia refratária com sideroblastos em anel,
citopenia refratária com displasia de multilinhagem, anemia
refratária com excesso de blastos, síndrome mielodisplásica
inclassificável, síndrome mielodisplásica associada com anor-
malidade isolada do cromossomo 5q(del).1

A ARSA ocorre predominantemente em adultos ido-
sos, com média de idade em torno de 70 anos, mais freqüen-
temente em homens do que mulheres e  correspondem a 10%
a 20% dos casos de SMD.1

Na medula óssea observa-se hiperplasia eritróide. A
displasia é restrita a esta linhagem, com a presença de 15%
ou mais de sideroblastos em anel. Podem haver outras  evi-
dências de diseritropoese, como lobulação nuclear e caracte-
rísticas megaloblastóides. Os mieloblastos são menos que
5% na medula e não estão presentes no sangue periféri-
co.1,11,12,13 Anormalidades clonais cromossômicas são vistas
em menos de 10% dos casos.1

O aumento de sideroblastos em anel acima de 15% do
total de precursores eritróides, segundo a OMS, em conjun-
to com hiperplasia e displasia das linhagens, associado a
outros dados laboratoriais, sugere o diagnóstico de Síndrome
Mielodisplásica com Sideroblastos em Anel (SMD-ARSA).

Conclusão

A incorporação da coloração de ferro medular mostrou-
se importante no auxílio diagnóstico e sugere-se utilizar na
rotina da liberação dos mielogramas, em pacientes com ane-
mia associada a citopenias em sangue periférico, indepen-
dente da solicitação clínica, levando-se em conta que so-
mente um caso (5%) nos foi enviado com suspeita de SMD e
12 casos (60%) não tinham solicitação médica.

Abstract

Myelodisplastic syndromes are a heterogeneous group of malignant
haematopoietic stem cells. They are classified by the World Health

Organization as refractory anemia, refractory anemia with ringed
sideroblasts, refractory cytopenia with multilineage displasia,
refractory anemia with excess of blast cells, unclassified
myelodisplastic syndrome and myelodisplastic syndrome associated
with a 5q chromosomal delection. Refractory anemia with ringed
sideroblasts is defined by red blood cell hyperplasia and dysplasia
with 15% or more of ringed sideroblasts. We studied bone marrow
aspirates using Perls' stain with blood smears from over 40-year-
old patients that had one or more cytopenias in their peripheral
blood associated with anemia. A total of 18.7% of patients had
ringed sideroblasts leading to a possible diagnosis of refractory
anemia with ringed sideroblasts, one of the myelodisplastic
syndromes. Most of those cases were refered to our service without
clinical suspicion of myelodisplastic syndrome and in only one case
Perls' stain was requested.  Perls' stain is easily performed and the
results are fast and so we suggest that it should be routinely used in
all cases of possible myelodisplastic syndrome. Rev. bras. hematol.
hemoter. 2005;27(2):91-93.
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