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RESUMO

DIAS, R. C. M. Anemia Falciforme: uma revisao bibliografica. 2016. 26 f. Cursos de P0os
Graduacdo Lato — Sensu — Academia de Ciéncia e Tecnologia, Instituto de P6s Graduagdo em
Anélises Laboratoriais, 2016.

A anemia falciforme é uma doenca monogénica codominante autossémica comum em todo o
mundo entre a populacdo negréide, com elevada incidéncia no Brasil, devido a miscigenacéo
de sua populagdo. Desta forma o objetivo geral ao desenvolver este estudo foi identificar as
principais peculiaridades que envolvem a anemia falciforme, bem como o diagndstico,
tratamento e prevencdo. Na anemia falciforme ocorre a substituicdo da base nitrogenada
adenina por timina no sexto codon do gene da globina beta no cromossomo 11, levando a
substituicdo de éacido glutdmico pela valina. A ocorréncia da modificagdo estrutural causa
alteracbes nas propriedades fisico-quimicas da molécula da hemoglobina no estado
desoxigenado. Com estas alteracdes na estrutura da molécula de hemoglobina, ocorre o
processo de falcizagcdo, que contribuem para uma sobrevida diminuida das hemaécias, e as
alteragBes imunoldgicas e vasculares levam a uma susceptibilidade aumentando as infecgdes,
as lesdes osteoarticulares, dactilite, osteomielite, sindrome tordcica aguda e ao
comprometimento funcional dos 6rgdos. O diagnostico baseia-se no hemograma, prova de
falcizacdo, solubilidade e eletroforese de hemoglobina, onde a principal caracteristica é a
presenca da HbS. Para o tratamento sdo fundamentais medidas preventivas, no sentido de
diminuir as consequéncias da anemia falciforme, crises de falcizacdo e susceptibilidade as
infecgBes. Uma vez que ndo existe tratamento especifico, o Hidroxiuréia tem sido eficaz,
aumentando a quantidade de HbFetal, diminuindo a polimerizacdo da hemoglobina e
consequentemente o fendmeno de vasooclusao.

Palavra-chave: Anemia Falciforme. Diagndstico. Tratamento



ABSTRACT

DIAS, R. C. M. Sickle cell anemia: a literature review. 2016. 26 f. Post-Graduation Courses
Lato - Sensu - Academy of Science and Technology, Graduate Institute of Laboratory
Analysis, 2016.

Falciform anemia is a common autosomal codomitant monogenic disease in all the world
between the negroid population, with high incidence in Brazil, due to the miscegenation of its
population. Thus, the general objective in developing this study was to identify the main
peculiarities which involve falciform anemia, as well as its diagnosis and treatment. In
falciform anemia the substitution of adenine nitrogen based for thymine in the sixth codon of
the beta gene in the chromosome 11, leading to the substitution of the glutamic acid for
valine. The occurrence of the structural modification causes alterations in the physical-
chemical properties of the hemoglobin molecule in the deoxygenated stage. With these
alterations in the structure of the hemoglobin molecule, the sickling process occurs, which
contribute to a reduced survival of RBCs, and the immune and vascular alterations lead to a
susceptibility in increasing infections, osteoarticular lesions, dactilite, osteomyelitis, acute
chest syndrome and the functional organ commitment. The diagnosis is based on CBC,
sickling proof, solubility and hemoglobin electrophoresis, where the main characteristic is the
presence of HbS. Preventive measures are essential to the treatment, in the sense of reducing
the consequences of falciform anemia, sickling crisis and susceptibility to infections. Once
there is no specific treatment, the hydroxyurea has been effective, increasing the quantity of
HBFetal, diminishing hemoglobin polymerization and consequently thevaso-occlusion
phenomenon.

Key words: Falciform anemia. Diagnosis. Treatment.
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1 INTRODUCAO

A anemia é uma patologia caracterizada pela reducdo da concentracdo de hemoglobina
no sangue, acarretando uma deficiéncia no transporte de O2 para os tecidos .

A anemia falciforme é uma enfermidade genética que afeta principalmente a
populacdo negra; é caracterizada pela presenca de células vermelhas com formato anormal
(forma de foice), que sdo removidas da circulacdo e destruidas. A alteracdo de base nas
células vermelhas é a presenca de uma hemoglobina anormal (HbS), que quando
desoxigenada, se torna relativamente insoltvel, formando agregados que distorcem sua forma
e impedem seu fluxo no interior dos vasos sanguineos ©.

A anemia falciforme é uma anemia hemolitica hereditaria (hemoglobinopatia
qualitativa), que ocorre predominantemente na populacdo negra. A maior prevaléncia da
hemoglobina S (HbS) ocorre na Africa tropical e entre 0s negros nos paises que participaram
do trafico de escravos. A presenca da hemoglobina S em homozigose, num individuo
caracteriza a anemia Falciforme, que é uma das doencas hereditarias mais comum no Brasil,
devido a miscigenacdo ©.

As anemias por diminuicdo de producdo sdo consequéncias de algum problema no
orgao formador de sangue, a medula 6ssea, ou, quando a medula é sadia e ndo disponibiliza
elementos e nutrientes para uma eritropoiese 6tima, que é processo na qual sao originados 0s
glébulos vermelhos, ou de defeitos genéticos ou adquiridos que impedem a formacéo do heme
ou da falta eritropoietina, hormonio estimulador da formacdo de eritrocitos. As doencas
medulares que ocasionam anemias ocorrem ou por auséncia de células precursoras (anemia
apléstica), ou por invasdo da medula por células leucémicas metastéticas ou fibrose .

Se um individuo herda um gene paterno e outro materno que produz a hemoglobina S,
possuira um padrdo genético denominado SS (homozigoto) e apresentara uma
hemoglobinopatia S (anemia falciforme ou anemia drepanocitica). Se um individuo herdar um
gene para a hemoglobina S e outro para a hemoglobina A, ele serd AS, ou seja, traco 15
falciforme, e ndo apresentard a doenga falciforme. Geralmente estes individuos sdo saudaveis,
portanto, ndo precisam de tratamento .

Por ser uma anemia hereditaria comum no mundo, o reconhecimento tardio pode levar
a morte nos primeiros anos de vida, uma vez que as interna¢fes concentram-se em faixas

etarias jovens, observacdo condizente com a literatura, que revela o grande impacto social da



doenca e alerta quanto & importancia de se aperfeicoar a atencdo aos pacientes portadores do
gene falciforme ©.

As anemias por aumento de destruicdo (hemolitica) sdo caracterizadas pela diminuicao
do tempo de vida média do eritrdcito na circulacdo. Séo divididos em dois grupos:
- Hemdlise por mecanismo, a diminui¢do do tempo de sobrevida na circulacdo se deve, a
problemas extras corpusculares (extra-eritrocitos), 15 como nas doencas auto-imunes,
incompatibilidade materno-fetal, transfusdes de sangue, toxicas, como as causadas por micro-
organismos como bactérias ou virus ©.
- Hemdlise causada por mecanismos hereditarios nos quais alteracBes por mutacdes ou
delecBes, resultam em produgdes proteinas defeituosas ou em excesso, ou mesmo em
determinadas producdes de proteinas, gerando assim algum defeito que seja no eritrécito ©. A
anemia falciforme se enquadra neste subtipo, onde uma mutacéo de ponto no cromossomo 11
causa a substituicdo do acido glutdmico pela valina. Desta forma o objetivo geral ao
desenvolver este estudo foi identificar as principais peculiaridades que envolvem a anemia
falciforme, considerando ser esta uma doenca que atinge grande parte da populacao brasileira,
que se origina de diferentes povos negros.

Diante do exposto o presente estudo tem como objetivo citar as principais
peculiaridades que envolvem a anemia falciforme assim como o diagnostico laboratorial e

tratamento da doenga.



2 OBJETIVOS

2.1  Objetivo Geral

Revisar as principais peculiaridades que envolvem a anemia falciforme, bem como seu

diagnostico, tratamento da anemia em questao.

2.2 Obijetivo Especificos

o Citar as patologias que sé&o acarretadas diante da anemia falciforme;
¢ Relatar os achados laboratoriais envolvidos a anemia em questao e
e Expor a prevencdo de dores e outras enfermidades que estdo diretamente ligadas a

anemia.
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3 HEMOGLOBINAS

“A hemoglobina (Hb) é uma molécula de proteina composta de dois pares de cadeias
globinicas, polipeptidicas. Cada cadeia contém uma molécula heme que é responsavel pelo
transporte de oxigénio” .

A sua estrutura (figura 1) é de uma proteina esferdide, globular, formada por quatro
subunidades iguais duas a duas, composta de dois pares de cadeias globinicas, polipeptidicas,
sendo um par denominado de cadeias do tipo alfa e outra do tipo ndo-alfa. Sua estrutura é
quimicamente unida a um ndcleo prostético de ferro, a ferroprotoporfirina 1X (heme), que

detém a propriedade de receber ou liberar o O2 nos tecidos

Hemoglobin Molecule

red blood cell
fs chain | R « chain
helical shape of the
polypeptide molecule

FIGURA 1 - Hemoglobina (Hb). Representacdo da estrutura quaternaria da hemoglobina
possui quatro cadeias polipeptidicas, duas cadeias alfa e duas cadeias beta. Cada cadeia
polipeptidica contém um grupo prostético heme ao qual se liga 0 O2, formando o tetrdmero da
Hb.

FONTE: http://www.kacr.or.kr/img/gene_expression/hemoglobin.jpg

A cadeia beta (B) possui 146 aminoacidos, € a cadeia alfa (o) 141. Sendo esta uma
molécula de proteina a qual contém toda a informacdo genética do ser humano em sua
estrutura do Acido Desoxirribonucleico (DNA). A fungdo da hemoglobina é carrear o

oxigénio para os tecidos. Ca da molécula de hemoglobina carreia quatro moléculas de
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oxigénio, cada qual ligada a um dos grupos heme, quanto totalmente saturada. A estrutura
tetramétrica da hemoglobina € essencial para o transporte de oxigénio. A molécula tem duas
conformacdes associadas com os estados oxigenado e desoxigenado. Durante a oxigenacéo, as
duas cadeias beta se movem juntas, levando a uma maior avidez pelo oxigénio. .Qualquer
alteracdo estrutural na cadeia globinica pode interferir com 0 movimento molecular normal e
assim, modificar a capacidade de liberacéo de oxigénio pela molécula de hemoglobina .
Durante o desenvolvimento humano nas fases embrionéria, fetal e apos o nascimento,
encontramos seis tipos diferentes de Hb. As hemoglobinas expressas na fase embrionaria sao:
Gowerl, Gower2 e Portland que deixam de ser produzidas no inicio da fase fetal quando
predomina e expressdo da hemoglobina fetal (HbF). A medida que se aproxima o nascimento,
a sintese da hemoglobina do adulto (HbA) aumenta compensando a diminui¢do da HbF. Ao
nascer encontramos cerca de 60% de HbF e ao longo dos primeiros seis meses a HbA passa a
predominar. Em adultos, encontramos somente 1% da HbF do total da hemoglobina ©.
Embora essencial para a vida, por ser responsavel pela oxigenagdo dos tecidos, ao
longo dos milhGes de anos, pressdes evolutivas regionais levaram a expressao preferencial de
genes anormais para as cadeias globinicas. Os dois grupos de alteracGes hereditarias na
molécula de Hb sdo as hemoglobinopatias estruturais, sendo as variantes HbS, C e E as mais
frequentes; e as por alteracbes quantitativas de sintese de cadeia globina ou talassemias, onde
encontramos a talassemia, alfa, beta e gama ou também a heditariedade da H. Fetal ©.
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4 EPIDEMIOLOGIA DA HbS

Desde que foi descoberta até os dias atuais ocorreu um importante avango em seu
diagnostico e tratamento porém, os motivos que levaram a mutacdo do gene de Hb normal
(HbA) para o gene de hemoglobina S, ainda sdo desconhecidos, bem como, ainda nédo foi
encontrada uma cura para este mal que afeta milhdes de pessoas em todo o mundo 9.

A preocupagdo com a anemia falciforme no Brasil é uma questdo que envolve a
construcdo de sua populacéo e o processo de miscigenacdo V. O Brasil apresenta populagéo
com diferentes origens raciais e como diversificados graus de miscigenacdo em suas
respectivas regides.

As hemoglobinopatias sdo alteragbes que resultam da estrutura ou da sintese das
cadeias da Hb, podendo ser representadas pelas sindromes falciformes ou pelas talassemias,
sendo as principais enfermidades genéticas em todo o mundo “?. Dentre as diversas
hemoglobinopatias hereditarias que acometem a populacdo brasileira em todas as regifes do
Brasil é preciso citar a anemia falciforme, com presenca mais acentuada nas regides em que

existe a predominancia de negros nas geracdes antepassadas 2.
41 PADRAO DE HERANCA DA HbS

Descrito na literatura médica por Herrick em 1910, a Anemia Falciforme é uma
doenca hereditaria, monogénica, de heranca, codominante autossémica, ou seja, a
heterozigose ndo causa doenca mais € detectavel; a homozigose ou a heterozigose combinada
com outro mutante do gene da B- globina é necesséria para a doenga. A substituicdo do acido
glutamico pela valina no sexto aminoacido da cadeia de B-globina (BS 6 GludVal) resulta na
HbS. A substituicdo de uma adenina (A) por uma timina (T), GAGOGTG no sexto cédon do
gene da globina p @9,

A prevaléncia da AF, na populagdo em geral, & de um para mil recém-nascidos, sendo
uma doenca genética 22 hereditaria, que apresenta elevado indice de morbimortalidade, tendo
como principal caracteristica o fato de que os glébulos vermelhos perdem sua forma

bicdncava e adquirem um formato em forma de foice distorcido ™.
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5 FISIOPATOLOGIA

A hemoglobina A desempenha importante papel no organismo, atuando no transporte
de oxigénio dos pulmdes para os tecidos e, no transporte do gas carbdnico até os pulmdes ©.

Com relacéo a hemoglobina S, esta constitui a mutacdo da hemoglobina A, formada a
partir da substituicdo de uma base nitrogenada adenina por timina (GAC® GTT), no sexto
cddon do cromossomo 11 codificando o aminoacido valina no lugar do acido glutamico, na
posico 6 da cadeia beta globina ™.

A propriedade de deformacdo das células falciformes sdo determinadas pela extenséo
da polimerizacdo da HbS e pela concentracdo de HbS . A presenca de HbF, por exemplo,
interfere na polimerizacdo da HbS. Adicionalmente, o grau de desidratacdo celular, o pH
devido ao edema celular causado pela desoxigenacdo, o tempo de transito dos globulos
vermelhos na microcirculagdo, influenciam na polimerizagdo ©.

O papel da rigidez dos eritrocitos falcizados, tradicionalmente considerada como
necessaria e suficiente para a oclusdo da microvasculatura e, por conseguinte, para as
manifestagcdes veno-oclusivas caracteristicas da AF, tem sido bastante discutido. Uma série de
alteracdes em moléculas de adesao, e seu papel no fenébmeno vaso-oclusivos (VOs) 26 foram
recentemente revisados. Foi observada a expressdo anormal das proteinas como anquirina,
banda 3, espectrina, VLA-4 e CD36 na membrana celular dos reticuldcitos falcémicos; e de
moléculas que promovem o aumento da adesdo ao endotélio como o fator de Von Willebrand,
trombospondina, fibronectina, integrina a533, ICAM-1 (intercelular cell adhesion molecule),
laminima, e VCAM-1 (vascular cell adhesion factor). O fenémeno de adesdo de eritrdcitos
falciformes com a laminima via receptor de BCAM/LU (basal cell adhesion molecule) nos
pacientes com AF foi também caracterizado. Adicionalmente, a fosfatidilserina (PS),
molécula de adesdo presente em maior quantidade na parte interna da membrana celular das
hemacias normais, esta expressa na membrana das hemécias falciformes ©.

A hipdxia tecidual decorrente da VO desencadeia fendmenos inflamatdrios, que séo
tdo mais intensos quanto maior a necrose tecidual. A presenca de citocinas inflamatorias na
microambiente lesado também aumenta a expressdo de molécula de adesao estimulando, entre
outras interacfes, a quimiotaxia dos leucocitos. A lesdo vascular se acentua pela liberacdo de
H202 liberada por estes fagocitos *°.

Em modelo animal de AF, o fendmeno da vaso-oclusdo (Figura 2) foi observado

dinamicamente e parece acontecer a partir da adesdo dos globulos vermelhos falcizados ou
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ndo, de leucdcitos ou plaquetas entre si no endotélio vascular (figura 7) refutando a teoria
antes aceita havendo uma obstrucéo mecénica pelo formato anormal do eritrécito ©.

stagel Stage2 stage3

FIGURA 2 - (1) O eritrdcito falciforme adere ao endotélio vascular anormal; (2) Hemolise.
Estes fatores resultam num estado pré-inflamatério manifestado em parte pela adesdo de
leucdcitos (3) e agregacao plaguetaria (6). O aumento da endotelina-1 e sequestro do NO pela
hemoglobina livre resulta num aumento do ténus vascular (4). O estreitamento do Iumen
vascular acontece secundario a proliferacdo de célula mascular lisa e fibroblasto na intima (5).
O resultado final é vasculopatia (7) e ocluséo (8)

FONTE: Adaptado por Switzer e cols 2006.

A hemolise parece também desempenhar um papel significativo na fisiopatogenia da
doenca falciforme. E sabido que leva a liberagdo de hemoglobina no plasma e esta converte o
oxido nitrico (NO) em nitrato inativo. Paralelamente, a lise de eritrécitos libera arginase que
destréi Larginina, substrato para a producdo de NO, contribuindo na diminuicdo da
concentracdo de NO. O NO é importante cofator da enzima guanilase-ciclase, responsavel
pela conversdo de GTP (trifosfato de guanonisa) em cGMP (monofosfato de guanina ciclica)
responsavel pelo relaxamento dos musculos lisos vasculares e vasodilatacdo. A baixa
bioavaliabilidade de NO altera a homeostasia vascular, aumentando a ativacao plaquetéria e a
adesdo de moléculas ao endotélio, levando ao desvio do balanco constricdorelaxamento em

direcdo a uma maior vaso-constricdo, facilitando a ocluséo vascular ®©.
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Como se observa na Figura 2, a forma da célula causa a isquemia da microcirculagdo
da medula 6ssea, ocorre ainda lesdo tecidual e percep¢do de intensa dor, com sensacfes de

queimagéo ou dorméncia 7.

51 Anemia

Os pacientes com anemia falciforme apresentam um aumento da bilirrubina indireta,
hiperplasia eritréide na medula 0ssea e elevacdo dos reticulocitos. O elevado “tumover”
celular eritréide leva a caréncia de folato e aumento a susceptibilidade a crises aplésticas. O
grau de anemia é variavel de paciente para paciente, geralmente com niveis de hemoglobina
em torno de 7g/dl. As crises hemoliticas, o sequestro esplénico e a aplasia podem levar a
gueda abrupta destes niveis, colocando a vida dos pacientes em risco. A anemia cronica,
independentemente do componente vascular desta patologia, pode levar a insuficiéncia

cardiaca e acentuar a deficiéncia funcional de varios érgéos .
5.2  LesOes Osteoarticulares

Observa-se que na ressonancia magnética aparece a predominancia da cor vermelha na
medula 6ssea, apresentando-se como um hipossinal difuso da medula 6ssea nas sequéncias
ponderadas 9.

A osteonecrose da cabeca femoral incide em 10% a 30% da populacdo falcémica.
Quando nao ocorre o tratamento adequado, ha redugdo do fluxo sanguineo na cabeca “[...]
femoral provoca degeneracdo na arquitetura trabécular, colapso do osso subcondral e artrose

secundaria, em até 70% dos casos 9.
5.3  Crises Dolorosas em Ossos e Articulacoes

As crises dolorosas em o0ssos e articulagdes sdo constantes nos pacientes que sofrem
de AF, sendo que isto ocorre devido a obstru¢cdo da micro circulagdo, que se origina no
afoicamento das hemadcias, estas crises algicas ocorrem de forma inesperada e interferem
diretamente na qualidade de vida dos pacientes ®°.

As crises se constituem nos eventos mais frequentes aumentando a grande morbidade.
Os individuos mais afetados costumam precisar de hospitalizacdo frequentes, para analgesia

intra venosa diversas vezes ao longo de um ano. E comum a adicio de opiaceos e isso se
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constitui em um fator adicional de morbidade. As crises podem ser desencadeadas por

infeccdes, frio ou calor acentuado, exercicios fisicos ou por estresse psiquico ®2.
5.4 Doenca Cardiovascular

A cardiomegalia devido a sobrecarga cardiaca pela anemia cronica, oclusfes
recorrentes das arteriolas pulmonares e hemossiderose cardiaca € bastante frequente nos
adultos. As doencas cardiovasculares ndo sdo comuns nas pessoas com doencas falciformes,
no entanto, existem dados registrados com casos altamente graves, causando o aumento da
morbimortalidade @Y.

Existem frequentes queixas dos pacientes com doencas falciformes de palpitacdes,
dispnéia ao fazer esforcos fisicos e, em casos menos frequentes dores toracicas, sendo que o

infarto agudo do miocérdio é raro, porém é possivel sua ocorréncia 2.
55 Doenca do Sistema Nervoso Central

Os doentes falciformes podem ter problemas como doencas do sistema nervos central,
como as complicagdes do sistema nervoso central, principalmente na forma de cefaléias,
convulsdes, hemiplegia e acidentes vasculares cerebrais (AVC) O AVC é uma das piores
complicaces do anemia falciforme, cerca de 5% a 10% das crianc¢as, poderdo desenvolver
AVC, a prevaléncia em pacientes brasileiros com AF é de 9,1% @,

Os infartos cerebrais ocorrem mais em criangas, nos adultos predominam a hemorragia
cerebral, os niveis baixo de hemoglobina e a contagem de granulécitos e plaquetas, leva a
lesbes de grandes artérias cerebrais, havendo um estreitamento acentuado ou oclusdo
completa das artérias: cardtida, cerebral média e inferior, isso tém sido apontados como

fatores de risco para AVC @¥.

5.6 Doenca Renal
A Nefropatia € comum dentre os pacientes com doenca falciforme, atinge

aproximadamente 1/3 dos adolescentes e adultos, além de ser uma das importantes causas de

mortalidade entre adultos .
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5.7 Ulceras de Perna

A Ulcera de perna é uma complicacdo que ocorre com maior freqiiéncia em pacientes
homozigotos SS, do sexo masculino acima de 10 anos de idade. Depende varios fatores seu
aparecimento como fenémeno de vaso-oclusdo, hipoxia tecidual, hemolise, fatores genéticos,
sdo dolorosas e podem ser Unicas ou multiplas, a maior ocorréncia sdo em areas com menor
tecido subcutaneo e pele fina, como a regido maleolar externa e interna, tibial anterior. Pode
aparecer espontaneamente ou em consequéncia de pequenos traumas, a recorréncia €

freqiiente e processo de cicatrizagdo pode ser lenta ®©.
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6 DIAGNOSTICO DA ANEMIA FALCIFORME

Baseia-se nos achados da hemoglobina, prova de falcizacdo, solubilidade, eletroforese,

exames com técnicas geneticas moleculares, entre outros.
6.1 Hemograma

O hemograma normalmente revela anemia na maioria das vezes normocrdmica e
normocitica (podendo ser hipocrémica e eventualmente macrocitica), além de sinais indiretos
de hemolise caracterizados por hiperbilirrubinemia indireta e reticulocitose. Leucocitose com
neutréfila moderada ndo necessariamente relacionada a infecgdo e trombocitose completam o
qguadro hematoldgico, notadamente durante as crises vasooclusivas. Plaquetopenia pode

ocorrer em quadros de sequestro esplénico .

’ AC

FIGURA 3 — Microscopia Optica de esfregago obtido de amostra de sangue com diagndstico de anemia
falciforme (a) células com Hb S na forma discoide — SS; (b) --- momento inicial da polimerizagdo caracterizada
pela condensagdo de HbS numa parte da célula discoide densa — SS; (c) célula falciforme irreversivel — SS.

FONTE: www.hemoglobinopatias.com.br
6.2  Bilirrubina

Como relata Naoum (1997), a bilirrubina é o principal produto do metabolismo do
grupo heme da Hb, 70% sé&o provenientes da destrui¢do dos eritrocitos velhos, 15% de fontes
hepéticas, e 15% é devido a destruicdo de eritrocitos defeituosos na medula dssea. Nas
doencas falciformes, a excessiva quantidade de eritrocitos defeituosos, faz com que ocorra sua
destruicdo precoce, e eleva a 45 concentragdo de bilirrubina indireta para valores acima
5mg/dL 7.


http://www.hemoglobinopatias.com.br/
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6.3  Teste de falcizacao

O teste de falcizacdo é um teste em que os eritrocitos que contem hemoglobina S,
quando desoxigenados pela adicdo de uma substancia redutora, como metabissulfito de sodio,
adquirem a forma de foice, porém o teste ndo permite distinguir a anemia falciforme dos

demais estados falciformes .

‘e

>
-

L/

FIGURA 4 — Teste de falcizacdo positivo em portador de trago falciforme (HbAS)
FONTE: (NAOUM, 1997).

6.4  Eletroforese de Hemoglobina Alcalina e Acida

A deteccdo efetiva das diversas formas de Doencas Falciformes requer um preciso
diagnostico, baseada principalmente em técnicas eletroforéticas na separacdo dos
componentes do sistema por meio de aplicacdo de um campo elétrico. A anormalidade
quimica da HbS era devida a substituicdo do acido glutamico pela valina, na posi¢cao numero
6 da cadeia beta, produzindo a perda de duas cargas negativas por molécula de Hb, tornando a
HbS menos negativa em relacdo a hemoglobina A. Esta mudanca de carga faz com que a HbS
se mova lentamente em direcdo ao anodo em eletroforese alcalina e &cida, quando comparada
com a HbA ©®.
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AS AA SS SC

FIGURA 5 — Eletroforese alcalina de hemoglobinas em acetato de celulose, pH 8.6.
FONTE: (NAOUM, 1999).

O portador heterozigoto do gene hemoglobina S é assintomético. No entanto, seu
diagnostico é de grande importancia para evitar cruzamentos com outros portadores AS
promovendo o nascimento de pacientes com anemia falciforme, e também, entre AS e
portadores do gene AC ou talassémico, o que poderia resultar em pacientes com doencas SC
ou microdrepanocitose, respectivamente. Estes individuos apresentam um hemograma
normal, com morfologia eritroide normal; falciteste positivo (devido possuirem de 30 a 45%
de HbS, o que é suficiente para tornar os eritrocitos em forma de foice — nas condicGes 48 de
baixa tensdo de O2 no teste in vitro); teste de solubilidade positivo; e eletroforese em pH
alcalino, em fitas de acetato de celulose apresenta mancha na posicdo A e outra S,
confirmadas na eletroforese em agar acido pH 6,2 onde se verifica posicdes em A e outra na

posicdo S 3.
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7 TRATAMENTO

O tratamento dos pacientes com AF se trata de um diagndstico preciso, principalmente
na prevencdo e cuidados medicos. Porém ndo ha tratamento especifico das doencas
falciformes. Sdo fundamentais medidas preventivas, no sentido de diminuir as consequéncias
da AF, crises de falcizacéo e susceptibilidade as infeccdes @Y.

O tratamento profilatico consiste nas seguintes medidas: Imunizacdo: Deve ser
realizado como toda crianca, principalmente contra agentes virais e bacterianos,
pneumococos, Haemophilus influenze, Hepatite B, a septicemia por esses agentes sao
frequentes na doenca falciforme .

Hidratacdo: A desidratacdo e hemoconcentragdo precipitam crises vaso-oclusivas. Os
doentes falciformes sdo susceptiveis a desidratacdo pela incapacidade de concentrar a urina e
consequente perde excessiva de agua, é importante a hidratacdo, principalmente, durante
episodios febris, calor excessivo, ou situagdes que ha diminuicdo do apetite ®.

Terapia transfusional: A queda da hemoglobina pode precipitar descompensagdo da
funcdo cardiorrespiratoria colocando em risco a vida do paciente, isso torna a transfusdo de
sangue um recurso de grande importancia ‘%,

Hidroxiuréia: Agente quimioterapico capaz de aumentar a producdo da Hb fetal,
ocasionando um efeito inibidor sobre a polimerizagéo intracelular, diminuindo os fendmenos
vaso-oclusivo, e também o menor grau de hemolise. Pacientes que utilizam hidroxiuréia

apresentaram melhora na sindrome torécica aguda e no priapismo ©%.
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8 PREVENCAO

O aconselhamento genético na doenca falciforme tem o objetivo assistencial e
educativo de permitir individuos ou familias na tomada de decisGes a respeito da procriagéo,
exercendo também uma funcdo preventiva, que depende da consciéncia dos casais que
apresentam a possibilidade de gerar filhos com doenca falciforme. Esses individuos sédo
conscientizados, sem serem privados dos seus direitos. As decisdes tomadas devem ser livres
e pessoais, sem qualquer influéncia externa, por parte de profissionais ou instituicdes ©.

O dnico tratamento curativo € o transplante de medula 6ssea. No entanto, o
conhecimento de que varios pacientes tém uma evolucdo clinica mais benigna torna a escolha

por esta alternativa terapéutica, de grande morbimortalidade e, bastante dificil ®2.
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9 CONCLUCAO

Considerando os estudos observados com base nesse trabalho de reviséo da literatura,
observados que a AF é uma doenca hereditaria que apresenta elevado indice de
morbimortalidade da populacdo afetada, causando muito sofrimento e dores aos acometidos.
Assim, embora a medicina seja uma ciéncia em potencial processo evolutivo, existem doencas
falciformes que ainda ndo possuem um tratamento ou uma cura definitiva, o diagndstico
preciso e precoce ap0s ao nascimento da crianca é o principal fator para que o tratamento seja
eficaz,melhorando assim a qualidade de vida dos doentes com AF, embora ndo exista um
tratamento especifico das doencas falciformes. Desta forma a prevencdo através do
diagndstico juntamente com aconselhamento genético e os cuidados médicos possam reduzir

0s sintomas e aumentar a taxa de sobrevivéncias dos doentes.
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