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RESUM O —A anemiafa ciformeéadoencahematol 6gicae genéticamaisprevaente
no Brasil. O indice de portadores heterozigotos (Hb AS) é significativo, sendo o
cruzamento entre heterozigotos um risco de gerar novos homozigotos (Hb SS), o
que acarreta sofrimento para os pacientes e grandes investimentos hospital ares.
Estesfatosforam confirmados por dados obtidos deinstitui¢des piblicasdo Distrito
Federal. Tratando esta anemia como caso de salide publica, faz-se necessario o
investimento em programas de triagem neonatal e deidentificacio de heterozigotos
napopul agdo, poisesta patol ogiarequer diagnastico precoce paraprevenir econtrolar
asmanifestagdesclinicas, proporcionando melhor qualidade de vidaaos portadores.
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Sickle cell anemia: a public health Biomedicina
problem in Brazil

ABSTRACT —Sicklecell anemiaisthe most prevalent hematol ogic and genetic
diseasein Brazil. The significant hetorozygouslevel (Hb AS) increasestherisk of
new homozygous arise, what causes suffering in patients and great hospital
investments. Thesefactshad been confirmed by datacollected from publicingtitutions
in Distrito Federa (Brasilia/Brazil). Thisdisease hasto betreated asapublic health
case, with investments in newborn screening programs and populational
heterozygousidentification. Theearly diagnosisisvery important to prevent and to
control theclinical manifestations, providing abetter quality of lifeto the patients.
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Osdisturbios hereditérios das hemogl obinas so as doencas genéticas mais
frequientes do homem e mais difundidas no mundo, abrangendo todos os
continentes, notadamente a Africae a Américat.

As doencas falciformes sdo constituidas por varios genotipos com predo-
minio dahemoglobina S (Hb S) sobre outras hemaoglobinas, com manifestactes
clinicas especificas e de intensidades variaveis. Os gendtipos mais comuns que
caracterizam asdoencasfalciformessdo: Hb /S (anemiafalciforme), Hb S Tadassemia
(alfalbeta), Hb S/IC, Hb S/D, Hb S/ PersisténciaHereditéariadaHb Fetal.

As hemoglobinopatias sdo doencas cronicas, incuraveis, emboratrataveis,
guetrazem alto grau de sofrimento aos seus portadores e merecem atenc&o espe-
cial do ponto de vista médico, genético e psicossocial®.

Anemia falciforme no Brasil

O Brasil apresenta populagdo com diferentes origensraciais e com diversi-
ficados graus de miscigenagdo em suas respectivas regides. Entre as diferentes
hemogl obinopatias hereditérias presentes na populacédo brasileira, sobressai-se
aanemiafalciforme. Inquérito nacional realizado pelo Ministério da Salide em 1996
revelou a presencade 5.509 paci entes cadastrados no pais com doencafalciforme,
emboraa estimativasejamuito maior*.

A doencadistribui-se heterogeneamente, sendo mais frequente onde a pro-
porcao de antepassados negros da popul agdo é maior. Por esse fato, € predomi-
nante entre negros e pardos®, mas estudos popul acionais demonstram a crescen-
te presenca de Hb S em individuos caucasoides®. Por isso, a maior freqliéncia é
observada nasregides Norte e Nordeste, que sofreram influénciadaraganegrana
constituigéo étnicade sua populacao’. No Sudeste do Brasil, aprevalénciamédia
de heterozigotos (portadores) € de 2%, valor que aumenta de 6 a 10% entre ne-
gros. Estimativas com base na preval énciapermitem afirmar aexisténciade mais
de 2 milh8es de portadores do genedaHb S, no Brasil, mais de 8.000 afetados com
aformahomozigética (Hb SS) e outro niimero consideravel de afetados pelas outras
formas de doencas fal ciformes. Estima-se o nascimento entre 700 e 1.000 novos
casos anuais de doengas fal ciformes no pais®.

1 NAUFEL et al., 2002.

2 NAUFEL et al., 2002.
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No Rio deJaneiro, foi realizado estudo preventivo das hemoglobinas anor-
maiss, utilizando-se amostras de sangue col etadas em 3345 pacientes acompanha-
dos em institui¢cdes publicas de salde e bancos de sangue. Foram encontradas
149 (4,45%) hemoglobinasanormais. A hemoglobinopatiaASfoi amaisfreqliente
em todos os locai s de coleta estudados com total de 96 portadores (2,86%); tam-
bém foram encontrados 8 doentes com anemiafalciforme (0,24%). A prevaléncia
dessas patol ogias entre negrdides e caucasbides foi de 7,24% e 3,08%, respecti-
vamente. A popul acéo caucasoide tem preval éncia superior a observadaem vari-
as regioes do pais, que variam de 1% a 3%°.

Em Pernambuco, foi feito um estudo no Instituto Materno Infantil (IMIP),
que analisou 1998 recém-nascidos; destes, foram encontrados 105 (5,3%) com
presenca de Hb S. Entre eles, 102 (5,1%) apresentavam-se na forma de traco
falciforme (Hb AS), e 3(0,2%), sob aformade doencafalciforme (Hb SC). Nao
foi encontrado recém-nascido com homozigose para Hb S. No mesmo estudo,
pdde-seobservar que, entre osfilhos de mées de cor negrae parda, 5,4% apresentaram
Hb S, e, entre osfilhos de mées brancas, 4,6% deles também apresentaram Hb S,
ndo havendo diferenca significativa. 1sso pode ser explicado pela evidente
miscigenacdo racial ocorrida nesse Estado, que recebeu importante contingente
de escravos africanos'®.

Em So L uisdo Maranhao, estudaram-seaanemiafal ciformeeotragofacémico
em familias autéctones (aborigines), tendo em vistao elevado grau de miscigena-
¢ao negroéide da populacéo. Procedeu-se ao rastreamento familiar, até aterceira
geracdo, de seisindividuos quetiveram diagndstico clinico e laboratorial confir-
mado de anemiafalciforme. Foi testado o sangue de 59 individuos, sendo 30 do
sexo masculino e 29 do sexo feminino. Desta casuistica, 27 (45,76%) eram porta-
doresdotrago falciforme, e 9 (15,79%) apresentavam aanomalia, tendo arelacdo
de3:1™

Em estudo feito em Minas Gerais, no Centro da Fundagdo de Hemoderivados
eHemoterapia, foram analisadas amostras de sangue de corddo umbilical de 16.935
recém-nascidos de 688 cidades mineiras cujo resultado foi a presenca de 3,41%
paratracos de anemiafalciforme (Hb S)*2

Em Porto Alegre, Rio Grande do Sul, foi realizado estudo com o objetivo de
determinar afrequiénciadas hemogl obinopatias em neonatos, que realizaram coleta
parao teste de triagem neonatal em distUrbios metabdlicos no Hospital de Clini-

9 FLEURY & LIMA, 1989.
1 BANDEIRA et al., 1999.
1 VIANA et al., 2003.

2 DUCATTI et al., 2001.
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cas. Neste estudo, foram analisados 1615 individuos, e, destes, foi encontradaa
fregiiéncia para portadores do gene dadoencafalciforme de 1,2%?.

Segundo Naoum (2000), da avaliacdo efetuadano Centro de Referénciade
Hemoglobinas da UNESP, de Séo José do Rio Preto, envolvendo 101 mil andlises
de amostras de sangue de 65 cidades brasil eiras, obtiveram-se resultadosindicativos
gue a prevaléncia do heterozigoto falcémico (Hb AS) é de 2,1%.

No maior estudo populacional realizado no Brasil, pelo Centro de Referéncia
de Hemoglobinas, foram analisadas mais de 100.000 amostras de sangue de varios
estados e cidades brasileiras. Constatou-se que, para uma populacéo estimada
de 140 milhdes, cercade 10 milhbes seriam portadoras de hemogl obinas anormais.
Estima-se que, para cada 3 milhdes de criangas que nascem anual mente no Brasil,
63.000 seré&o portadoras do trago falciforme, 1.500, de anemiafalciforme e 970,
de doenca falciforme'*. Esses resultados confirmam a importancia de testes
populacionais de identificacdo de Hb S.

Fisiopatologia

A moléculade hemoglobinacontidanos eritrocitostem papel importante no
transporte de oxigénio dos pulmdes para os tecidos e do géas carbonico recolhido
dos capilaresteciduais paraos pulmdes’™. Estamoléculaé umaproteinacomposta
por quatro cadeias globinicas ligadas ao grupo Heme, que podem ser de quatro
tipos: alfa, beta, delta e gama. No individuo adulto normal, encontramos as
hemoglobinas A, A2 e F, sendo a primeira formada por duas cadeias alfa e duas
cadeias beta®. Por outro lado, a hemoglobina S é mutante da hemoglobina A e
origina-se da substituicdo de adenina por timina (GAG = GTIG), codificando
valina ao invés de &cido glutémico, na posicdo 6 da cadeia betaglobina. Essa
pequena modificacdo estrutural é responsavel por profundas alteracdes nas
propriedadesfisi co-quimicas damol éculada hemogl obinano estado desoxigenado.
Asalteracbes culminam com evento conhecido como falcizagdo, que é amudanca
daformanormal da hemacia para aforma de foice, resultando em alteracdes da
reologia dos glébulos vermel hos e da membrana eritrocitaria'’.

O processo primério deste evento € apolimerizacdo ou gelificagdo da desoxi
Hb S. Sob desoxigenacdo, em razéo da presencadavalinanaposicéo 6, estabele-
cem-se contatos i ntermol ecul ares que seriam impossivei s nahemoglobinanormal

3 DAUDT et al., 2002.
14 SIQUEIRA et al., 2002.
15 | ORENZI, 1999.

8 NETO, 1981.

7 BRASIL, 2002.
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e gque dao origem aum pegueno agregado de hemogl obinapolimerizada. Os agre-
gados maiores alinham-se em fibras paral el as, formando um gel de cristais chama-
dostactdides. Ascélulas com tactdides assumem formadefoice, cléssicasdaanemia
falciforme. Sob desoxigenagdo parcial, podem existir pequenas quantidades de
polimeros sem anormalidades morfol 6gicas visiveis. Este fendmeno éreversivel
com a oxigenacdo, desde que a membrana da célula ndo esteja definitivamente
alterada. Quando isto ocorre, formam-se os eritrécitosirreversivelmente fal cizados,
gue permanecem deformadosindependentemente do estado daHb Sintracelular®®.

Diversas causas concorrem para o desencadeamento do fendmeno da
falcizac8o: percentagem de hemoglobina S e hemoglobinafetal (Hb F), tensdo de
oxigénio, pH sanguineo, hiperosmolaridade, necessidade sanguines, tiposde células
falciformes, fragilidade mecanicadacélulafalciforme e hemdlise extravascular. A
formacao de célulasfal ciformes desencadeiaum circul o vicioso, com aumento da
viscosidade sanguinea, trombose, retardo do fluxo sanguineo, estase sanguinea
ehemoalise. Todos essesfendmenos secundériosfavorecem, por outro lado, ahipoxia,
que &, por suavez, responsavel pela manutencgéo do transtorno falcémico®®.

A ocorréncia de vaso-oclusdes, principal mente em pequenos vasos, repre-
senta o evento fisiopatol égico determinante na origem da grande maioria de si-
nais e sintomas presentes no quadro clinico dos pacientes com anemiafalciforme,
tais como, crises dgicas e hemoliticas, Ulceras de membrosinferiores; sindrome
torécica aguda, sequestro esplénico, priapismo, necrose asséptica de fémur,
retinopatia, insuficiéncia renal crénica, auto-esplenectomia, acidente vascular
cerebral, entre outros®.

As manifestacdes clinicas e hematol dgicas da enfermidade drepanocitica
dependem das modificagdes dos eritrocitos secundarias a polimerizacéo intracel ular
daHb S desoxigenada. Consequientemente, agravidade e afreqiiénciados sintomas
estdo subordinadas afacilidade com que o fendbmeno de fal cizagdo ocorrein vivo.
Este fendbmeno € inibido pela presenca de outras hemoglobinas, como a
hemoglobina A e, especial mente, ahemoglobinafetal®. Segundo Naoum (2000),
isso ocorre porque a hemoglobina fetal, formada por duas globinas alfa e duas
gama, ndo se precipita como a hemoglobina S em solucBes desoxigenadas, ou
seja, as globinas gama exercem efeito inibidor sobre apolimerizacdo das globinas
beta S, evitando a falcizac&o.

Em geral, quanto maior a quantidade de Hb S, mais grave é a doenca. Os
pacientes homozig6ticos paraHb Stém quadro clinico mais grave do que os com
hemogl obinopatia SC, SD, etc?.

8 BRASIL, 2002.

9 NETO, 1981.

2 NETO & PITOMBEIRAS, 2003.
2 ZAGO et al., 1983.

2 BRASIL, 2002.
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Ao longo davida dos pacientes fal cémicos, diversos fatores podem causar
altos niveis de estresse, como trabal ho, exercicio intenso, anorexia, gravidez, au-
mento daosmolaridade, baixos niveisde pH, exposi¢éo a baixastensdes de oxigénio
(incluindo véos em cabines ndo pressurizadas ou visitas amontanhas), infeccéo,
guedas de temperaturas corporais ou ambientais e anestesia. Estes fatores po-
dem propiciar crisesdefalcizacao®.

Pacientes com anemia fal ciforme podem viver anos sem a necessidade de
hospitalizacdo, e a assisténcia ambulatorial pode favorecer a prevencéo de
intercorréncias e melhor qualidade de vida, reduzindo complicagdes e facilitando
arecuperacao®. Por outro lado, podem ocorrer manifestactes clinicas mais severas,
como a anemia hemolitica compensada cronica, crises vaso-oclusivas dol orosas
agudas e lesdo cronica e progressiva de 6rgéos e tecidos. Os pacientes portadores
de hemoglobinopatias apresentam, em algum momento de sua evolugéo,
manifestacBes clini cas envolvendo 6rgaos e tecidos. Em varias ocasi des, exigindo
hospitalizac&o ou intervencéo cirlrgica®.

Diagndstico laboratorial

O diagnastico daanemiafal ciforme podeiniciar-se com baseem um eritrograma,
guerevelaaanemiagrave, acompanhado de andlise damorfologiaeritrocitariana
extensdo sanguinea corada, geralmente com presenca de drepandcitos. A conta-
gem dereticul écitos (eritrécitos jovens) € elevada, uma caracteristicacomum nos
processos hemoliticos juntamente com a elevagao dabilirrubinaindireta®.

L eucocitose com neutrofilia (aumento de neutrofilos) moderadanao neces-
sariamente rel acionadaainfeccéo e trombocitose compl etam o quadro hematol 6gico
durante as crises vaso-oclusivas. Plaquetopenia (deficiénciade plaguetas, indice
abaixo do normal) pode ocorrer em quadros de seqiestro esplénico, que consiste
no af oi gcamento das hemécias do bago levando aretencéo do sangue, diminuindo
os niveis de hemoglobina, causando palidez e dor?.

Ostestes de solubilidade (em tubo ou em papel defiltro) e defalcizacéo séo
bastante utilizados na rotina pratica como testes de triagem. Porém, apenas evi-
denciam a presenca de hemoglobina S, néo discriminam a heterozigoze simples
(AS) eahomozigose (SS). O primeiro baseia-se nainsolubilidade caracteristica
daHb S contraas demais hemoglobinas (A, C, D, etc.) soltveis. O segundo con-

% BRASIL, 2002; FILHO et al., 2002.
24 BRASIL, 2002.
% FISCHER et al., 1999.

% OLIVEIRA & NETO, 2004.
27VERRASTRO, 1996.
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siste nainducé&o de fal cizagdo dos eritrécitos colocados entre [&mina e laminula,
em condic¢des de baixa tensdo de oxigénio. Ambos sdo positivos para todos 0s
estados falciformes, inclusive para os portadores assintomaticos ndo anémicos
(otrago falciforme). Desse modo, testes de falcizagcdo ou solubilidade positivos,
isoladamente, ndo implicam necessariamente anemiafalciforme?,

O diagnostico definitivo paraanemiafalciforme (homozigose) éfeito pela
eletroforese de hemoglobinaem acetato de celulose, confirmado pelaeletroforese
em &gar acido, que revela mancha Unica na posicéo S e certa elevacdo da
hemoglobina fetal?®. A hemoglobina A néo é detectada a menos que o paciente
tenha sido transfundido nos dltimos 4 meses®.

Tratamento

O tratamento dos pacientes falcémicos experimentou, ao longo das duas
Ultimas décadas, grandes avan¢os. Baseou-se no diagnostico preciso, no
entendimento dafisiopatol ogiadas mol éstias, mas, principal mente, naprevencao
e nos cuidados médicos®. Porém, ndo ha tratamento especifico das doencas
falciformes. Assim, medidas gerais e preventivas, no sentido de minorar as
conseqliéncias daanemiacronica, crises defal cizacéo e susceptibilidade asinfeccles,
sdo fundamentais na terapéutica dos pacientes.

O tratamento profilético é baseado nas seguintes medidas preventivas:

Imunizacdo: Deve ser realizada como em qualquer outra crianca, contra
agentesviraise bacterianos. Entretanto, particular énfase deve ser dadaavacinacao
contra pneumococo, Haemophilusinfluenzae e Hepatite B; a septicemia por esses
agentes é fregliente na doenca fal ciforme®,

Administracdo de penicilina profilatica: reduz amorbidade e amortalidade
de infeccBes bacterianas em criangas abaixo de cinco anos de idade™®.

Hidratacéo: Desidratacéo e hemoconcentragdo precipitam crises vaso-
oclusivas. Individuos com doencafal ciforme sdo susceptiveisadesidratacao pela
incapacidade de concentrar a urina e a consequiente perda excessiva de &gua.
Assim, a manutencéo de boa hidratagcdo € importante, principalmente, durante
episodios febris, calor excessivo, ou situagdes que cursem com diminuigdo do
apetite®.

2 OLIVEIRA & NETO, 2004.
29 OLIVEIRA & NETO, 2004.
% VERRASTRO, 1996.

3 RUIZ, 2002,

%2 BRASIL, 2002.

3 DAUDT et al., 2002.
3¢ BRASIL, 2002.
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Nutri¢do: Assim como outros pacientes com hemolise cronica, individuos
com doencas fal ciformes estao sujeitos a superposicéo de anemiamegal obl éstica,
principal mente quando a dieta é pobre em fol ato durante agestagéo ou em periodos
de crescimento rgpido. Além disso, a caréncia de folato pode estar relacionada
ao maior risco detrombose e améa-formacéo do tubo neural no primeiro bimestre
da gestacdo. Assim, para prevencéo da deficiéncia de écido folico, recomenda-
se a suplementacéo®.

Educacéo e higiene: Frio é fator desencadeante de crises de falcizacéo.
Portanto, utilizar roupas apropriadas, principal mente em dias de chuvae anoite,
sdo recomendacBes importantes que devem ser reforcadas, junto com as demais
medidas, nos atendimentos ambulatoriais. A utilizacdo de meias de algoddo e
sapatos protege os tornozel os de possivei s traumas que podem cursar com Ulceras
de perna de dificil cicatrizagcdo. Medidas de higiene e cuidado com a cavidade
oral sdo fundamentais naprevencao de complicagdes, como recorrénciade Ulceras
de perna e infeccGes que podem precipitar crises vaso-oclusivas®.

Apoio psicossocial: A adaptacdo do individuo adoencas cronicas € o resultado
defatores queinfluenciam aauto-estimanaformacéo dapersonalidade e de defesas,
como, atitudes e comportamento dafamiliae receptividade dacomunidade perante
adoenca®. Criancas e adultos devem ser encorajados aexercer todas as atividades
normais e fregientar escola e trabalho, participando de atividades fisicas que
ndo levem a exaustdo, de acordo com a capacidade individual. Os professores
devem estar cientes do problema e permitir a ingestao freqiiente de liquidos; o
apoio psicolégico pode ser necessario em muitos casos®.

O tratamento de suporte é ministrado com base nas complicagdes advindas
no curso da doenga, como:

Terapia transfusional: na vigéncia de complicagdes agudas, a queda
adicional da hemoglobina pode precipitar descompensacdo da funcgéo
cardiorrespiratoria e colocar em risco a vida do paciente, tornando a transfusdo
de sangue um recurso terapéutico de grande importancia®, também indicadaem
lesBes neuroldgicas graves, como acidente vascular cerebral - AVC, sindrome
toracicaaguda, crises aplasticas, crises de seqliestro esplénico, priapismo, septi-
cemia, gestacdo e cirurgia. Contudo, aterapiatransfusional deve ser evitadano
tratamento rotineiro de pacientes com doengas falciformes. As transfuses de-
vem ser realizadas com heméciasfenotipadas, paraevitar aloimunizagéo, e depletadas

% BRASIL, 2002.

% BRASIL, 2002.

ST WHITTEN & ISCHOFF, 1974.
% BRASIL, 2002.

% NAUFEL et al., 2002.
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de leucdcitos, naforma de hemécias, ou filtradas®.

Analgésicos: sdo achave parao tratamento das crises de dor; seu uso deve
ser cuidadoso, consistente e adequado®.

Até o momento, duas formas deterapiapodem ser utilizadas alternativamente
ao tratamento convencional das doencasfal ciformes, como o transplante de medula
Ossea e aadministragdo oral de hidroxiuréia, um agente indutor da sintese de Hb
fetal.

A hidroxiuréia é um agente quimioterapico capaz de aumentar a producao
deHb fetal, umavez que o seu aumento tem efeito inibidor sobre a polimerizacdo
intracelular determinando diminuicdo dos fendmenos vaso-oclusivos e menor
grau de hemdlise. Também tem apresentado mel hores resultados terapéuti cos nos
pacientes com sindrome toracica aguda, podendo ser usada em pacientes com
episodios agudos recorrentes de priapismo*2. Assim, aexperiéncia com o uso de
hidroxiuréia como indutor da Hb fetal € muito maior do que com o transplante
demeduladssea. Ambos podem ser indi cados em grupos sel ecionados de pacientes®,

Saude publica

No Brasil, agrande maioria dos doentes fal cémicos e aqueles com anemia
falciforme tém sua origem proveniente dos negros africanos. Historicamente, os
negros foram introduzidos como escravos no pais, e, mesmo com a libertacéo,
seus descendentes tiveram poucas oportunidades de desenvolverem-se social e
economicamente como seria de desejar. Nesse contexto, amaioria da populagdo
negra brasileira de doentes falcémicos habita as regides mais pobres e carentes
das cidades.

Os aspectos ambientais desses|ocais caracterizam-se pel as deficiéncias de
saneamento bésico, poluicdo ambiental, violéncia, qualidade inadequada do ar,
daégua, detransportes e de higiene, entre outros. A pobrezaaque estdo subjugados
determina uma situagéo nutricional deficiente e desbalanceada de proteinas e
vitaminas. As aguas contaminadas por nitritos e microorganismos provenientes
de dejetos humanos e animais séo fatores que concorrem para acentuar a morta-
lidade dos fal cémicos™.

As deficiéncias nos atendimentos médico e social, por sua vez, sao
determinantes paraaquedadaexpectativade vidae afaltade auto-estimado doente

“BRASIL, 2002.
“ BRASIL, 2002.
“2 CANCADO et al., 2002.
“BRASIL, 2002.
“ NAOUM, 2000.
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falcémico. O atendimento médico especializado estarestrito a pouquissimos cen-
tros, fato que o tornainexpressivo em nosso pais. Soma-se a esta situagéo o des-
conhecimento médico e paramédico no que se refere a clinica, ao tratamento, ao
diagnéstico clinico e laboratorial e ao acompanhamento adequado e seguro do
doente. Os atendimentos social e psicol 6gico sofrem idénticas insuficiéncias®.

O principal desafio é sensibilizar as autoridades responsaveis pela salide
publica deste pais a reconhecerem que a anemia falciforme é um problema de
salde publica da maior relevancia®, e as implicagdes clinicas justificam esta
preocupacdo especia mente pel os gastos envolvidos no tratamento de portadores
sintomaticos e sobrevida dos doentes*. O estudo das desigualdades na
epidemiologia verifica que, além da perda transitéria ou permanente das
competéncias funcionais ocasionada pela doenca, a condicdo social do doente
também repercute na capacidade de negociar a distribuigcdo dos bens publicos
parater acesso a atencdo a saude®.

A anemiafalciformeinfluencia, por meio dos sintomas, o desenvolvimento
emocional da crianca, gerando medo de abandono e sensacé@o de incapacidade
frente adoenca. Quando as crises de dor ocorrem, acrianga passaaausentar-se da
escola e a ndo ter acompanhamento educacional adequado, deixando-a com o
desenvolvimento escolar baixo em relag8o as outras criangas®.

Naadol escéncia, os falcémicos tém motivactes e aspiracdes limitadas para
quaisquer &reasdavida. Emocional mente, podem sentir depresséo, caréncia, medo
e preocupacdo com amorte. Podem néo ter sonhos como os outros adol escentes™.

A maioria dos adultos falcémicos sdo reservados, emotivos, socia mente
timidos, inseguros e dependentes, como outros doentes cronicos™. A interferéncia
da doenca assume, no entanto, carater mais preocupante no que se refere avida
profissional, pois as constantes crises de dor, as internaces hospitalares e as
consultas médicas interferem nessa area. A situacdo financeira precéria e a
dificuldade em conseguir emprego sdo as principais causas do aparecimento de
estados depressivos nos fal cémicos adultos®.

Em razé&o dafrequiénciadahemoglobinopatiaSno Brasil, Neto (1981) chama
a atencdo das autoridades responsaveis pelo programa de salide publica para a
necessidade de programa de prevencéo, pesquisa, educagéo, tratamento e reabi-

% NAOUM, 2000.

“ DINIZ & GUEDES, 2003.

47 DUCATTI et al., 2001.

“ BRASIL, 2003.

“ WHITTEN & ISCHOFF, 1974.
0 WHITTEN & ISCHOFF, 1974.
*1SVARCH et al., 1991.
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litacdo, lembrando, ao mesmo tempo, a necessi dade de que, nas empresas indus-
triais, a equipe de salde ocupacional tenha conhecimento dos riscos a que estéo
expostos os portadores do traco falciforme. Por ndo haver quadro clinico facil-
mente detectavel, seria necessario o teste de falcizagdo como rotina, principal -
mente nos trabalhadores expostos a condi¢des que favorecam o fendbmeno de
falcizagdo das hemacias.

Segundo Paiva e Silva et al. (1993), o diagndstico precoce, sobretudo ao
nascimento, e o tratamento adequado melhoram drasticamente ataxade sobrevida
e aqualidade de vida dos doentes. Na anemia falciforme, o simples esquema de
vacinag@o contra pneumococo e Haemophilus influenza, acompanhado de
penicilinoterapiaprofildtica, diminui o nimero de mortes no periodo critico situado
entre seis meses e trés anos de idade, época em que, pelas caracteristicas
imunolégicas, o paciente falciforme € sensivel as septicemias fulminantes por
bactérias encapsuladas. Nesse aspecto, 0 aconselhamento genético, mesmo que
nao altere as decisdes dos pais de criangas com aanemiafalciforme, iraaerta-los
para a importancia do diagnéstico neonatal de outros filhos que venham a ter.

A Organizagéo Mundial de Satde recomenda aimplantacao de programas
paraprevencao e control e de hemogl obinopatias na A mérical atina, especialmente
no Brasil. A elaboracdo de programas preventivosrequer suportedosorgadosoficiais
de salide, treinamento de pessoal capacitado para diagndstico, aconselhamento
genético e clinico dos pacientes®.

A deteccao de individuos portadores das formas imperceptiveis de
hemogl obinopatias é extremamente importante para a sadde publica, pois aém
destes heterozigotos representarem fonte de novos heterozigotos, podem, pelo
casamento entre portadores, originar individuos homozigotos e duplos
heterozigotos, como, por exemplo, os portadores de hemoglobina SC (Hb SC).
Osindividuos homozigotos diagnosticados dever&o ser encaminhados aorientagao
médica para tratamento precoce, minimizando as manifestagdes clinicas™.

Segundo Silla (1999) e Vichinsky et al. (1988), o diagndstico precoce
demonstra significativo impacto na morbidade e na mortalidade dos pacientes,
pois permite introduzir os recém-nascidos afetados em programas de assisténcia
médica especifica, educar pais a identificar os primeiros sinais e sintomas das
complicagdes de risco e os procedimentos para procurar a intervencdo medica
apropriada, iniciar aprofilaxiacontrainfecgdes pneumocaci cas, umadas princi-
pais causas de mortalidade nesses pacientes, determinar o risco de outras compli-
cacgOes graves, como o0 acidente vascular cerebral, instituir o tratamento precoce

2PAIVAESILVA etal., 1993.
% ORLANDO et al., 2000.
% ORLANDO et al., 2000.
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correspondente erealizar o aconsel hamento genético. Em paises onde o screening
neonatal para hemoglobinopatias foi instituido, demonstra-se que o
acompanhamento das criancas em centros especializados pode reduzir a
mortalidade por infec¢Bes pneumocaci cas de 40% para 10% e amortalidade geral
de 8% para 1,8%.

Materiais e métodos

Foi realizado levantamento de dados informatizados de 36.343 doadores
de sangue na Fundagéo Hemocentro de Brasilia, no periodo de agosto de 2003 a
agosto de 2004. As informagdes obtidas foram sobre idade, sexo e presenca de
hemoglobina S.

No Hospital de Apoio de Brasilia, foram levantados os dados dos prontuarios
de 24 pacientes diagnosti cados ao nascimento pel o “teste do pezinho” e os dados
informatizados de 88 pacientes que tiveram o diagnostico tardio, todos portadores
dedoencafaciforme, nafaixaetariaentre 7 mesese 5 anos. Asinformagdes extraidas
desses pacientesforam sobreidade, sexo, el etrof orese de hemogl obina, vacinagéo,
internacdes, sequiestro esplénico, crises de dor e transfusdo sanguinea. Os dados
sdo referentes aos anos de 1998 a 2004.

Resultados e discussao

Dos 36.343 doadores de sangue pesquisados, 603 (1,7%) sdo portadores do
traco falciforme; entre eles, 149 (24,7%) sdo mulheres, e 454 (75,3%) sdo homens.
Do total de portadores, 55,8% estéo na faixa etéria entre 18 e 29 anos.

Os 603 pacientes encontrados, possivel mente, comportam-se como pessoas
saudaveis, pois ndo apresentam sintomatologia e ndo tinham conhecimento do
diagnéstico até a doacdo. O presente estudo ratifica a pesquisa feita por Junior
(1994), entre doadores de sangue de Campinas, onde foi encontrado 1,5% de
individuos portadores da hemoglobina AS. Do ponto de vista preventivo, a
identificac8o de heterozigotos e a sua orientacéo genética permitem aconsel ha-
los antes que tenham estabel ecido vinculos reprodutivos, ja que estdo em idade
fértil.

Fazendo uma projecéo para o Distrito Federal, cuja populacéo esta com,
aproximadamente, 2.200.000 habitantes, teriamos cerca de 37.400 pessoas com 0
traco falciforme. Por esse fato, fica evidente a necessidade de fazer triagem em
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diferentes populagdes com o intuito de descobrir novos portadores, pois séo
extremamente i mportantes paraasalde publica. Além de representarem fonte de
novos heterozigotos, podem, por meio de casamentos entre portadores, originar
individuos homozigotos e duplos heterozigotos como os portadores de
hemogl obina SC acarretando alto custo hospitalar pelanecessidade de tratamento
freqliente®. Os resultados obtidos dos pacientes do Hospital de Apoio deBrasilia
estdo mostrados nastabelas 1 e 2.

Tabela 1 - Tipos de hemoglobinas variantes encontradas em pacientes di-
agnosticados ao nascimento e nos de diagndstico tardio.

Hemoglobines encortradas Triagem neonatal Diagnostico tardio

(%) n=24 (%) n=88
Hb SS 56,0 81,0
Hb SC 24,0 8,0
Hb Sb 8,0 40
Hb indeterminada 8,0 7,0

Fonte: Hospital de Apoio de Brasilia.

A tabela 1 mostraindices de 56% e 81% de paci entes diagnosticados paraa
formamais grave das doencas fal ciformes, ahomozigose SS, o que estd compati-
vel com o trabalho realizado no estado de S&o Paulo, onde 59% dos pacientes
eram homozigotos paraHb S, em relacdo as outras formas genéticas dadoenca®.

O indice de criangas com esquemavacina completo foi bem maior nos paci-
entes com diagndstico neonatal, com 0s quai s seiniciou, precocemente, profilaxia
contra infecces pneumocacicas e por H. influenzae, quando comparados com
os pacientes diagnosticados tardiamente (Cf. tabela 2). A vacinagéo é essencial
paraaprevencdo dessasinfecgdes, jaque septicemiapor pneumococo e H. influenzae
tipo B éfreqguiente nadoencafalciforme™.

% ORLANDO et al., 2000.
% ZAGO et al., 1983.
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Tabela 2 - Achados clinicos dos pacientes portadores de hemogl obinas va-
riantes.

Procedimentos aplicados ~ Triagemneonatal  Diagnéstico tardio

Sintomas apresentados (%) n=24 (%) n=88
Vacinageo 88,0 44,0
(esquema conmpleto)
Internacéo 42,0 77,0
Seqliestro esplénico 12,5 9,0
Crises severas de dor
(com uso de morfina) 42 200
Transfusdo 42,0 57,0
AVC 4,2 6,0

Fonte: Hospital de Apoio de Brasilia.

Quanto ainternagdo, € possivel observar que, nos pacientes com diagnés-
tico tardio, afreqiiéncia de internagdo foi mais elevada do que nos pacientes di-
agnosticados precocemente (77% e 42% respectivamente). Os val ores mostram
gue o diagndstico precoce possibilita 0 acompanhamento das criangas antes do
surgimento de sintomatol ogia e complicac8es, proporcionando achance de melhor
qualidade de vida (menos internacdo, nutricdo adequada e melhor rendimento
escolar) e menor mortalidade, principalmente por problemas infecciosos™.

Ascrises severas de dor foram observadas com maior freqtiéncia nos paci-
entes diagnosti cados tardiamente e de intensidade suficiente paraexigir internacao
e 0 uso de morfina naterapéutica. Natriagem neonatal, os familiares receberam
orientagdo quanto aos fatores desencadeantes (infeccdes, alteracfes climaticas,
fatores psicol 6gicos, desidratacéo, sono e estresse) e a conduta que devem man-
ter para evitar a exposicdo do paciente a esses fatores.

Na andlise do indice de transfusdo sanguinea, observamos que n&o houve
diferencasignificativaentre os dois grupos de pacientes, o que é compativel com
o trabalho realizado por Zago et al. (1983), em que 70% dos paci entes receberam
transfusdo sangliinea, a maior parte destes foi nos primeiros anos de vida. Os

5" BRASIL, 2002.
% BANDEIRA et al., 1999.
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resultados mostram a necessidade de politicas relacionadas a este tipo de tera-
péutica. A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria aconselha que a terapia
transfusional seja evitada no tratamento rotineiro de pacientes com doencas
falciformes, e esté contra-indi cada em anemia assintomaética, crises dolorosas néo-
complicadas, infeccBes que comprometam a sobrevida ou nainstalagcéo de necroses
assépticas porque esta demonstrada a auséncia de eficacia, além dos riscos ine-
rentes, como, reacBes al érgicas, sobrecargadeferro, infecces pel osvirusdaHepatite
B, C, HIV, entre outros™.

Com o diagnostico precoce, ndo foi possivel observar diminuicao das cri-
ses de sequiestro esplénico quando comparado com o diagnéstico tardio, porém
aorientagdo dos pais natriagem neonatal € essencial para educé-1os sobre como
identificar, pela palpacdo, o aumento do baco, evitando, assim, complicacbes
mais severas, como o 6bito. Em estudo de crise de seqliestro esplénico feito por
Vichinsky et al. (1988), informou-se que 70% de pais puderam identificar o
sequiestro pelo tamanho do baco e que 0 sucesso do programade triagem neonatal
ocorreu em decorrénciade orientac&o e educacéo deles. Damesmaforma, o AVC
pode comecar cedo, como observado nos dois grupos, e a triagem neonatal,
provavelmente, ndo ajuda a prevencdo dessa complicacéo.

Conclusao

A anemiafalciforme € uma patol ogiagrave que requer cuidados permanen-
tes e é disseminada principal mente pelafalta de conhecimento dosindividuos com
traco falcémico, ou segja, portadores assintomaticos daHbS. Tanto aformagrave
guanto a assintomatica sdo problemas de salde publica, pois o controle de seu
desenvolvimento ocorre, principal mente, por meio do diagndstico precoce, o que
leva ao tratamento preventivo das complicacfes. A implantac&o de programas
de prevencéo das doengas falciformes € uma solucéo a ser analisada, uma vez
que seriapossivel aidentificacdo deindividuos heterozigotos. Osprogramastrariam
enfoque sobre 0s exames pré-nupciais, pouco utilizados atual mente, exames pré-
natais e sobre a triagem neonatal .

Os exames pré-nupciais incluiriam a pesquisa de HbS com o objetivo de
identificar os portadores e aconsel hé-10s quanto aos riscos de gerarem umacrian-
cahomozigota. Nos exames pré-natais, os futuros pais e mées portadores seriam
encaminhados a iniciar as medidas profiléticas durante o periodo gestacional,
melhorando o progndstico de um feto heterozigoto ou homozigoto. A triagem
neonatal tem fundamental importancia para dar continuidade ao tratamento ou

% BRASIL, 2002.
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identificar novos casos que devem ser acompanhados 0 quanto antes para con-
trole dapatol ogia. O controle pode ser efetuado por medidas higiénico-dietéticas,
com finalidade de prevenir as manifestac@es clinicas advindas no curso da doen-
¢a, contribuindo paravidamais saudavel e produtiva, ou seja, com qualidade.

Os paci entes com bom acompanhamento médico tém estimativade vidade,
aproximadamente, 70 anos de idade. Porém, para isso, fazem-se necessarios su-
porte de 6érgaos oficiais de salde, treinamento de pessoal capacitado para diag-
nostico, aconselhamento genético e clinico dos pacientes e acompanhamento
ambulatorial.
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