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Introducéo

A definigdo de anemia pela Organizacdo Mundial da Saide (OMS) é que como
“um estado em que a concentracdo de hemoglobina do sangue é anormalmente baixa
em consequéncia da caréncia de um ou mais nutrientes essenciais, qualquer que seja a
origem dessa caréncia”. Dentre as anemias a mais frequente é a ferropriva, que resulta
de um déficit de ferro por um periodo prolongado, onde a quantidade disponivel nédo

consegue suprir a necessidade desse nutriente no organismo (OMS, 1975).

A de anemia ferropriva acomete principalmente paises que estdo em
desenvolvimento, e tem maior prevaléncia em mulheres e criangas, sendo a faixa de
risco entre seis e 24 meses de vida (WHO, 2001). Segundo Roodenburg, a prevaléncia
global para esse tipo de Anemia é de 51%, na Asia as mulheres em idade fértil 60% s&o

anémicas e 40-50% das criancas do periodo pré-escolar sdo anémicas (UNICEF, 1998).

A caréncia de ferro afeta o desenvolvimento fisico e psicoldgico, sendo assim
caracterizado como problema de Salde Publica. Outros problemas podem ser queda da
imunidade, risco de infeccdo, diminuigdo desempenho nas suas atividades cotidianas.
No Brasil, as criancas menores de 2 anos possuem prevaléncia de 50 a 83,5% (OSORIO
etal., 2011).

Acdes governamentais por meio do Programa de Nutricdo em Saude Publica
para tentar diminuir a prevaléncia de anemia por deficiéncia de ferro, fizeram com quem
alimentos mais acessiveis a populacdo como, farinhas de milho e trigo fossem
obrigatoriamente fortificadas com ferro e acido folico, sem alterar caracteristicas
organolépticas nesse processo, acdo que foi tomada em conjunto com o Ministério da
Saude (UNICEF, 1997). Ja a nivel de suprimento de ferro por medicamento em 1998 foi
implantado para criangas (de seis a 18 meses), gestantes e maes pés-parto (BATISTA;
LIRA; BATISTA-FILHO, 1985).

No Brasil outro exemplo de medida profilatica foi a fortificacdo de leite com
ferro e vitamina C na cidade de S&o Paulo para as criancas de 6 a 18 meses (TORRES;
SATO; QUEIROZ, 1996).



A anemia carénciais afeta mais de 2 bilhdes de pessoas. Mesmo com 0s nimeros
sobre prevaléncia doenca sendo escassos e limitados a dados clinicos ou questionarios
sociais. Estima-se que no grupo de maior risco a prevaléncia seja de 50% de mulheres
gestantes, 48% lactentes entre 1 e 2 anos, 40% de criangas na idade escolar, 35% de
mulheres ndo-gestantes, 30 a 55% nos adolescentes e de 25% nos pré-escolares
(DEMAYER etal., 1989; ALLEN; GILLESPIE, 2001).

Segundo a OMS, no sudeste da Asia a prevaléncia de anemia é chega 50 a 70%
entre gestantes e pré-escolares. J& a América Latina possui prevaléncia de 26% para
criancas de 5 a 12 anos e 30% para gestantes a nivel mundial de acordo com o relatorio
das Nacdes Unidas (WHO, 1997). A Organizacdo Panamericana de Saude estima-se que
em 1996 o Peru possui a maior prevaléncia de anemia (57%) em toda a América Latina
e Caribe em criancas de 0 a 4 anos, e o Brasil sendo o segundo com 35% (MORA,
MORA,1997).

Para tentar intervir o Fundo das Nacdes Unidas para Criancas (UNICEF) em
1996 financiou pesquisas para controlar e evitar a anemia ferropriva com o uso de
xaropes e sais de ferro, mas o programa ndo foi eficaz devido a efeitos colaterais, como
irritacdo da mucosa intestinal, mudanca nas fezes e impregnacao de ferro na roupa das
criangas (NESTEL, 1997).

Conforme Kohli-Kumar no Reino Unido foi constatado que quando os niveis de
hemoglobina ficam abaixo de 9,5g/dL, podem prejudicar o desenvolvimento e
locomocdo de criangas de 8 meses de idade.35. Nos Estados Unidos, as criancas de 9
meses a 5 anos sdo recomendas a dosar a hemoglobina para amenizar os casos de
anemia (KOHLI-KUMAR, 2001).

A caracterizacdo dos tipos de anemias é baseada na sintese anormal ou
ineficiente de hemoglobina. Estruturalmente a molécula de hemoglobina é constituida
do grupo heme, com a parte proteica, as cadeias globinas. O grupamento heme é
formado de protoporfirina com uma molécula de ferro que serve para se ligar com o
oxigénio e fazer o transporte de oxigénio (LEE, 1998). Assim a queda de qualquer um
desses elementos afeta a taxa de hemoglobina. A deficiéncia de ferro € o tipo mais
comum de caréncia de nutriente que leva a anemia a nivel mundial, podendo decorrer de
varios fatores, como resultado de perda sanguinea, dieta ineficiente, absorcédo

prejudicada, hematuria entre outras causas. Outra caracteristica ¢ a limitacdo da



formagdo de eritrécitos, devido a baixa no ferro sérico, e das suas reversas
(CARPENTER, 1992).

Fisiologicamente o ferro é tem funcdo essencial para o transporte oxigénio
(habilidade em aceitar e doar elétrons o torna imprescindivel para diversas reacGes
bioldgicas, pois é um metal de transicdo que tem capacidade de existir em estados de
oxidacdo complexos, ajudando assim a respiracdo celular aerdbica e as trocas gasosas).
Sua principal funcéo ¢ a ajudar na sintese de hemoglobina nos mamiferos (eritroblastos)
e na mioglobina dos musculos (CARPENTER; MAHONEY, 1992). Também ajuda na
sintese de DNA, ajuda na fixacdo do nitrogénio. Esse nutriente possui funcgdes
essenciais para o sistema imunoldgico, sendo componente de algumas enzimas e dos
citocromos que estdo relacionados com o metabolismo energético, no ciclo de Krebs
(ribonucleotideoredutase e NADPH redutase). Outras funcGes sdo a sintese de
catecolaminas, dopamina, serotonina, e mielina com o é&cido gamaaminobutirico
(WORWOOD, 1996).

O organismo humano necessita diariamente de 40 mg de ferro, para que
hematopoese ocorra de maneira normal. O ferro além da dieta também é reaproveitado
com a degradacdo dos eritrocitos (esse nutriente tem ciclo fechado), sendo que apenas
1,0 a 1,5 mg de ferro é derivado da dieta, o restante vem o reaproveitamento do ferro
presente no organismo (CARPENTER; MAHONEY, 1992). No periodo da gestacédo e
infancia sdo momentos onde é necessario maior suprimento desse mineral, sendo que a
mde deve ingerir por volta de 4 a 5mg de ferro por dia, ja as criancas entre (6 a 24
meses), e na adolescéncia a quantidade necesséria € semelhante a der um individuo
adulto. No entanto o excesso desse metal é nocivo para os tecidos, pois favorece a
sintese de espécies reativas de oxigénio que podem destruir proteinas, DNA e lipideos
com seu efeito toxico (FOOD AND NUTRITION BOARD, 2001).

Cerca de 60 a 70% do ferro presente em um individuo saudavel é classificado
com o essencial (parte que inclui o ferro na hemoglobina, mioglobina, citocromo), ja o
outro restante de 30 a 40% é classificado como ndo essencial, que é encontrado nas
reservas de ferro, ferritina e hemossiderina, além do seu transportador a transferrina
(CDC-CENTER FOR DIASEASE CONTROL, 1998).

Para se estabelecer um quadro de anemia ferropriva existem indmeros fatores

envolvidos, desde dificuldade no metabolismo de absorcdo, pouca quantidade ingerida



10

desse oligonutriente, baixa reserva ao nascimento ou até perda do mesmo (HAY et al.,
2004).

O nivel metabdlico esse tipo de deficiéncia pode ser dividido em fases: no inicio
como a quantidade de ferro ndo esta sendo adequada para as fungdes do organismo,
comeca a deplecdo das reversas até que as mesmas reduzam, a ferritina sérica chega a
fica abaixo de 12,0 mg/L; outro fato que comeca a acontecer é a ineficiéncia na
producdo dos eritrocitos, devido a baixa do ferro sérico, e como tem pouco ferro
disponivel o seu transportador fica sem ter com que se ligar, caracterizando assim a
diminuicdo da saturacdo da transferrina ( abaixo de 16%) , e com a falta de ferro para
formar o grupamento heme ocorre 0 aumento da protoporfirina eritrocitaria; ja na Gltima
fase é a anemia propriamente dita, onde a diminuicdo da hemoglobina é nitida e ja
podendo encontrada no hemograma (SZARFARC,1985). Morfologicamente no inicio
da deficiéncia de ferro as hemacias podem ser normociticas e normocrémicas, devido as
suas reservas de ferro, mas no decorrer da anemia tornam-se microciticas e
hipocromicas (GARCIA et al., 1998).

Observa-se que criancas como idade inferior a um ano estdo mais sujeitas a
deficiéncia de ferro, devido diversas variaveis, pois como seu organismo dependia
apenas das reversas da mde durante a gravidez; depois do parto suas reversas sdo
minimas o que pode ndo suprir a necessidade; outro fato é a dieta deficiente em ferro;
também como estdo em fase de crescimento o organismo necessitam de grande
quantidade desse nutriente; até mesmo a duracdo do aleitamento materno interfere,
quando ¢é feito em curto periodo; e depois do leite materno é essencial o consumo de
alimentos ricos em ferro e na maior parte das vezes essa ingesta € inadequada
(LERNER,1994). J& em criancas maiores foi constatado que dietas com pouca
quantidade de carnes, feijao e frutas favorece ainda mais a caréncia de ferro (SICHIERI;
SZARFARC; MONTEIRO, 1988).

Nos alimentos o ferro possui duas formas, sendo o ferro heme ou organico o de
origem animal em carnes, aves, peixes (presente na hemoglobina e mioglobina) e o ndo-
heme ou inorganico de cereais e hortalicas na forma de composto férrico e ferroso
(DALLMAN; YIP; OSKI, 1994).

A absorcdo de ferro depende de mecanismos intestinais que irdo atravessar as

células do epitélio até atingirem a circulacdo Ja a nivel de biodisponibilidade o de
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origem vegetal € insoltvel em &gua e pouco absorvido cerca de 10%, diferente do ferro
de origem animal que é melhor absorvido. O ferro heme para ser absorvido € necessario
se desligar da porcdo da globina, para que na mucosa intestinal o radical heme seja
degradado pela enzima heme-oxigenase liberando assim o ferro. No estomago sobre
acao do &cido cloridrico o ferro € reduzido para a forma ferrosa que é a mais facil
absorvida, contudo apenas no duodeno que essa forma € absorvida. A ferritina se
encontra no citoplasma das células intestinais, que quando descamadas podem voltar a
circulagdo (WORWOOD, 1996).

Além disso, existe substancias que facilitam e potencializam a absorcéo
intestinal como a vitamina C (acido ascorbico) que forma quelantes de ferro de baixo
peso molecular, vitamina A, acidos organicos, carnes, frutose, citrato, beta-caroteno e
aumentam a biodisponibilidade desses oligonutriente (DALLMAN; YIP; OSKI, 1994).

No entanto, existem nutrientes que dificultam a absorcdo do ferro, como 0s
polifendis (nas hortalicas), compostos fendlicos (cha preto, mate, café, refrigerante),
flavonoides (presente na soja), fosfatos, oxalatos, albumina do ovo e caseina do leite,
taninos, calcio que reduz até 60% da absor¢do do ferro, devendo ser evitado o consumo
de alimentos ricos em ferro heme com produtos lacteos,e acido fitico, presente no
couve, que inibem até o zinco afetando o desenvolvimento mental, pois estes aumentam
a absorcdo de chumbo por intoxicacdo. O uso de medicamentos como o 4acido
acetilsalicilico pode aumentar a perda de ferro (WORWOOD, 1996; OSORIO, 2002).

Além de uma dieta inadequada, outros fatores podem determinar o estado de
anemia ferropriva, como cirurgia gastrica (que inimeros pacientes tém caso de pica,
onde sentiram desejo de comer coisas estranhas como gelo, barro, maisena) falta de
acido cloridrico no suco gastrico (O metabolismo inicial de ferro férrico acontece no
estdmago que depende da acidez e do pH do suco gastrico para ser convertido em ferro
ferroso para ser absorvido no ambiente duodenal de carater alcalino), doenca celiaca e
pica que estdo diretamente associados a absorcdo do ferro (CONRAR; UMBREIT,
2000; HALLBERG et al., 1992). Outros fatores que também sdo outros fatores, por
exemplo, sangramento no trato gastrointestinal, menstruacdo excessiva, doacdo de
sangue, hemoglobindria paroxitica noturna, hemodidlise, anemia do corredor,
insuficiéncia renal crénica, sangramento auto induzido, hemosiderose pulmonar

idiopatica, telangiectasia hemorragica hereditaria, disturbio de hemostasia, coagulacao
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intravascular disseminada (GARCIA-CASAL et al., 1998; LYNCH; DASSENKO;
COOK, 1994; DUTRA-DE-OLIVEIRA, 2002).

Algumas infecgdes causadas por vermes podem diminuir a quantidade de ferro
no organismo, desde agdo espoliativa até perdas nas fezes, o principal exemplo é o

Ancylostomideo, Trichuris trichiura e Schistosoma mansoni (SIGULEM et al., 1985).

As alteracbes clinicas que a falta de ferro pode causar s@o inUmeras, desde
alteracdes na mucosa intestinal, palidez, perda de peso, rendimento fisico e mental,
apatia, anorexia, cansaco excessivo devido a falta de oxigénio, manchas na pele e
mucosa, adinamia, falta de apetite, palidecefaleia, taxa cardiaca diminuida, dificuldade
em manter a temperatura corpérea, alteraces no cranio, alteracbes nos hormonios da
tireoide, irritabilidade, baixa imunidade por diminuicdo de células T circulantes e perda
da atividade dos neutrofilos, pode até afetar o desenvolvimento fisico e mental quando o
quadro anémico tem grande duracdo (LOZOFF; JIMENEZ; WOLF, 1991). A Sociedade
Brasileira de Pediatria recomenda a suplementacéao de ferro, como medida profilatica da
anemia ferropriva. Dependendo da idade a sua posologia varia. A terapia com ferro
ajuda no processo escolar, ndo deixando os alunos desatentos e com baixo rendimento
(RIVERA; WALTER, 1997).

A sindrome de Plummer-Vinson, ou Patterson-Kelly, onde aparece uma
membrana no esofago, disfagia cervical e deficiéncia. Outras caracteristicas clinicas sao
a queilite angular, coiloniquia (unhas em colher), alteracdes no paladar entre outras
(HAYGERT et al., 2000; NINOMIYA et al., 2001).

A anemia ferropriva é mais frequente nos individuos de baixa renda, diretamente
relacionada com a desnutricdo, que favorece a queda da imunidade e abre portas para
infeccbes piorando cada vez mais o quadro do paciente (ROMANI et al., 1991;
MONTEIRO; SZARFARC; MONTEIRO, 2000).

Para determinar o tipo de anemia exames como, hemograma, ferro serico,
contagem de reticuldcitos, saturacdo da transferrina sdo testes que ajudam no
diagnostico e sdo de baixo custo que serdo apresentadas no proximo capitulo e logo em
seguida sera falado sobre tratamento da anemia ferropriva (CAPANEMA et al., 2003;
OLIVEIRA et al., 2002).

Capitulo I - Diagnostico Laboratorial da Anemia ferropriva
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O diagnostico laboratorial da anemia ferropriva consistem em dosagens
bioguimicas e hematologicas, que variam de acordo com a fase da anemia. A primeira
fase € onde esta havendo o consumo das reversas de ferro, ocorrendo diminuicdo do
estoque, assim 0 exame que pode ser utilizado é a dosagem de ferritina sérica (que € a
forma de estoque de ferro mais usada), contudo, esta proteina pode estd elevada em
processo inflamatorio na fase aguda, gerando assim um resultado falso negativo
(WINGARD et al., 1995). Pode ser utilizada a coloragdo de Perls (azul-da-Prassia) para
verificar se tem ferro na medula (sideroblastos). Outra dosagem pode ser feita a
dosagem da hemossiderina na medula dssea, que indica o inicio da deplecédo, contudo
ndo € um metodo pedido na rotina laboratorial nem para triagem, devido a ser muito
invasivo (DALLMAN; YIP; OSKI, 1994)

A pesquisa de ferro na medula é feito através da reacdo de Perl ou azul-da-
Prussia com o material originado da puncdo medular, onde os granulos de
hemossiderina tem reacdo com o ferrocianeto de potassio, resultando em colocacao
azul, esses granulos se encontram dentro ou fora dos macro6fagos que em situacéo de

normalidade de ferro os mesmos serdo ausentes (SWIRSKY, 2001).

E um exame muito preciso, mas devido a ser muito invasivo na prética s6 é
utilizado em casos mais complexos e que 0s exames convencionais ndo desvendaram a
causa da anemia. Normalmente esses granulos azuis podem ser vistos, mas na anemia
ferro priva estes sdo ausentes ou raros e até mesmo a contagem de sideroblastos diminui
muito (DAVEY, 2008).

O segundo parametro que ira ser afetado € o mecanismo de transporte de ferro,
pois a transferrina sérica se liga aos atomos de ferro (1 a 2) para fazer seu transporte,
com isso a diminuindo a quantidade de ferro, ird aumentar o nimero de transportadores
que ndo estdo ligados, reduzindo a saturacdo do mesmo. A sua dosagem baseia-se em
quantificacdo direta por ensaio imunolégico (WORWOOD, 2006; DALLMAN; YIP;
OSKI, 1994; INAGG, 1998).

Ja a dosagem ferro sérico é um teste muito utilizado. Visto que o ferro €
transportado no plasma com a transferrina, assim o ferro sérico para ser dosado precisa
ser dissociado do seu transportador, para que ocorra esse processo acontece a adi¢do de
um &cido para precipitacdo da parte proteica (transferrina) e assim o ferro livre podera

ser dosado com técnicas colorimétricas (WORWDOOD, 2006). Contudo, esse teste €
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instavel devido a inUmeros fatores, desde erros pré-analiticos (contaminacdo na coleta,
transporte, armazenamento), variacdes fisiologicas devido ao ciclo circadiano que é alto
pela manhd e mais baixo no periodo da noite e em situagfes patoldgicas como:
processos de infecgdes agudas ou cronicas, infarto agudo do miocardio, processos
neoplasicos que irdo resultar em diminuicdo rapida. J& o aumento dessa dosagem pode
ser relacionado com anemia hipoplésica, sobrecarga de ferro, eritropoiese ineficaz,
doencas hepaticas (DALE; BURRITT; ZINSMEISTER, 2002).

Outro exame €é a capacidade total de ligacdo do ferro (CTLF), avalia o ferro na
circulacdo, a deficiéncia desse oligonutriente aumenta o CTLF, ja na inflamacdo o
ocorre o contrario, mas deve-se salientar que as duas situacdes podem ocorrer (anemia
ferropriva e inflamacdo) necessitando de avaliacdo cuidadosa (COOK; BAYNES;
SKIKNE, 1992).

A saturacdo da transferrina depende do ferro sérico e da Capacidade total de
ligacdo do ferro a transferrina (TIBC) e vem sendo muito utilizado, pois a dosagem
isolada desses fatores sdo teste de baixa especificidade e sensibilidade. O valor de
referéncia é de 16% a 50%, assim valores abaixo disso sdo sugestivos de caréncia de
ferro para o desenvolvimento dos globulos vermelhos. Mas esse parametro também é
afetado com processo infeccioso. E um teste muito utilizado para diagnostico diferencial
da Talassemia e anemia ferropriva, pois na Talassemia esse parametro sera elevado
(COOK; BAY; SKILNE, 1992).

A Capacidade total de ligacdo do ferro a transferrina (TIBC) é uma variante
indireta da transferrina sérica, por exemplo, em 100 ml de soro ha quantidade suficiente
de transferrina para ligar-se a 250 a 450 ug de ferro. Na anemia ferropriva acontece o
aumento na producdo de transferrina, e também da sua capacidade de ligacdo, mas
acontece o inverso com a transferrina, que pode diminuir na inflamacdo ou na
hemocromatose (aumento do ferro circulante) o TIBC ir4 cair. Casos de gestacdo ou
administragdo de anticoncepcionais orais irdo diminuir o TIBC. O valor do TIBC pode
ser obtido através da multiplicacdo da transferrina por 25 (WORWOOD, 2002).

A dosagem de protoporfirina eritrocitaria livre (PEL) também pode ser utilizada

para saber a quantidade de ferro no tecido, pois quanto maior esse valor significa que
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tera menos ferro ligado com a protoporfirina. Atualmente ja existe até dosagem dos
receptores de transferrina (WORWOOD, 1997). O Receptor sollvel da transferrina
(sTfR) é um bom marcador para o estado do ferro funcional, pois ndo sofre variagdes
como o ferro sérico e a ferritina. A producao do sTfR é regulada pelos niveis de ferro no
tecido. Assim na fase de consumo dos estoques esses niveis permanecem normais,
todavia com o comprometimento do ferro funcional esse marcador fica elevado.
Pacientes renais cronicos podem apresentar esse fator diminuido devido a baixa de
eritropoietina que é principalmente produzida nos rins. Além da anemia ferropriva, na
atividade intensa de producéo dos eritrocitos aumenta o sTfR, por exemplo nas anemias
hemoliticas. Serve também para diferenciacdo da anemia cronica, pois neste seu valor
permanece normal (DE LIMA; GROTTO, 2002).

A ferritina sérica estd em pequenas quantidades no soro, sendo a maior parte
armazenada no figado e baco. Ja essa quantidade que € encontrada pela circulacédo
sanguinea ndo tem ligacdo com ferro, assim sua dosagem tem relacdo com

compartimento de ferro preciso (COOK, 1982).

O valor de referéncia de ferritina circulante varia de 15 a 300 ug/L, os homens
possuem de 15 a 300 ug/L, e menor quantidade as mulheres em idade fértil15 a 200
ug/L, ja apos a menopausa esses valores se normalizam (WORWOOD, 1997)

Deve-se enfatizar que esse marcador altera em inflamacéo, infeccdo, neoplasias,
por se tratar de estimulos relacionados com as interleucinas IL-1 e IL-6. Outras
situacOes que podem alterar a ferritina sdo patologias hepaticas, como cirrose e hepatite,
também na sobrecarga de ferro, como na hemocromatose avancada. Por isso a dosagem
de ferritina deve ser analisada com cuidado, para ndo esconder uma anemia ferropriva
(BAYNES, 1996).

Em casos de caréncia de vitamina C podem diminuir a ferritina e ferro séricos,
sendo provavelmente a Gnica condicdo que esse marcador pode esta reduzido até mesmo

em pacientes sem auséncia anemia ferropriva (CHAPMAN et al., 1982).

Outras situagdes mais inusitadas que tem a elevagdo da ferritina € a catarata
(ferritina se acumula no cristalino e comeca a se desenvolver os sintomas) e
hiperferritinemia (GIRELLI et al., 1995; BEAUMONT et al., 1995).
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Existe a dosagem do Zinco protoporfirina (ZPP) eritrocitaria, que com a
diminuicdo do ferro e com o excesso de protoporfirina livre na célula , o zinco ira
substituir o ferro na protoporfirina IX(COOK; BAYNES; SKIKNE, 1992). O valor de
referéncia para o adulto é< 80 pumol/mol Hb, doengas cronicas que reduzem o ferro
aumentam esse valor (WORWOOD, 2006; PAIVA; RONDO; GUERRA-
SHINOHARA, 2000).

O terceiro e Ultimo estagio vai ser quando a producdo de hemoglobina j& esta
comprometida devido a falta de ferro, assim a hematopoese vai ser ineficaz, formando
assim hemacias com pouco conteudo de hemoglobina (hipocrémicas) e de tamanho
reduzido (microciticas) (BEARD; DAWSON; PINERO, 1996). Assim parametros como
0 volume corpuscular médio (VCM) que esta relacionado com o tamanho médio das
hemécias ira diminuir (abaixo de 80 fentolitros), tal como o HCM (hemoglobina
corpuscular média) e CHCM (concentracdo de hemoglobina corpuscular média), véo se
encontrar diminuidos devido a baixa quantidade de hemoglobina, outro fator que se
altera é o RDW (avalia a variacdo no tamanho dos glébulos vermelhos) aumentando na
anemia ferropriva (PAIVA; RONDO; GUERRA-SHINOHARA, 2000).

Ja a dosagem isolada da hemoglobina ndo tem boa especificidade e
sensibilidade, por exemplo, em inflamacdo, perdas sanguineas, processo infeccioso,
hemoglobinopatias, anemia megaloblastica, desidratacdo, gravidez, tabagismo, uso de
alguns medicamentos alteram esse parametro. A diminuicdo da sintese de hemoglobina
pode ser relacionada com o baixo volume associado com o RDW, diferenciando de
outras patologias (BEATON; COREY; STEELE, 1989; PAIVA; RONDO; GUERRA-
SHINOHARA, 2000).

A anemia ferropriva pode comprometer a linhagem granulocitica, diminuindo a
mesma de maneira ndo acentuada ou entdo os neutrofilos podem apresentar varios
I6bulos ou segmentos (hipersegmentados), mas nesse Ultimo caso deve-se excluir a
possibilidade ou associagdo com anemia megalobléstica. Outra serie que pode ser
alterada sdo a dos megacaridcitos, onde estes irdo aumentar ou diminuir nos casos mais
graves (ELGHETANY; DAVEY, 2008; THOMAS; THOMAS, 2002).

Reticulograma e quantidade de hemacias hipocrémicas podem ser testes validos
para o diagndstico da anemia ferropriva, pois uma eritropoiese ineficaz devido a falta de

ferro ird aumentar o nimero de eritrécitos pouco corados antes mesmo da microcitose, e
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também ocorrera 0 mesmo com o0s reticulocitos que terdo menor quantidade de
hemoglobina (BRUGNARA; BARTELS; SCHOORL; SCHOORL, 2006).

Conforme Oliveira (2007) as fases da anemia de acordo com o Eritrograma sao:

Quadro inicial: no comego as reservas de ferro conseguem manter o VCM
dentro do padrdo de normalidade, apresentando assim hemécias normociticas. Ja o
RDW altera rapidamente, se elevando mostrando o nivel de anisocitose. O CHCM nao
se altera logo no inicio, ndo tem variagdo na forma (poiquilocitose) tdo evidente e a
contagem de eritrocitos é normal (OLIVEIRA, 2007).

Quadro caracteristico ou classico: Apresentacdo de acentuada anisocitose /RDW
(sendo o primeiro parametro a ser alterado) e poiquilocitose muito intensas
proporcionais a queda de hemoglobina. Logo em seguida as hemécias formadas séo
microcitica e depois se tornam hipocrémica, e simultaneamente ocorre reducdo na
contagem de hemacias (OLIVEIRA, 2007).

Dividindo os parametros: VCM e CHCM diminuem com instalagcdo da anemia
depois que as reservas de ferro foram consumidas; RDW aumenta rapidamente; HDW
(anisocromia) variacdo de pigmentacdo se eleva no quadro classico; Poiquilocitose:
pode ser observado eliptécitos hipocrémicos, células em alvo, microcitos e esquizocitos
(fragmentos de hemacias); Policromasia: varia de ausente a discreta, mas apds o
tramantocom ferro ocorre 0 aumento da policromasia e reticuldcitos; Reticulécitos:
variam de normais a diminuidos, j& o VCMr (volume corpuscular médio dos
reticuldcitos) é diminuido, CHr (equivalente a HCMr) esta sempre abaixo de 26 pg,
CHCMr também se encontra diminuido (OLIVEIRA, 2007).

Segundo Oliveira (2007) o diagnostico diferencial das Anemias microciticas:

e Anemia Ferropriva versus Talassemias Menores: O VCM <80 fL e RDW >
14,5% ¢é sugestivo de anemia ferropriva. Ja nas talassemias menores o VCM fica
mais baixo ainda e o nivel de hemoglobina fica entre 10 s 14 g/dL, com muitas
hemécias microciticas e com maior namero de eritrdcitos. Ja quanto ao CHCM
sdo baixos nas anemias por deficiéncia de ferro e talassemia menores, mas 0s
niveis de hemoglobina dos anémicos por deficiéncia de ferro sdo muito mais

baixos. O RDW das talassemias fica em torno de abaixo de 14,5%, enquanto na
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deficiéncia de ferro pode chegar a 17% descartando talassemias (OLIVEIRA,
2007).

Anemias Ferropriva versus Anemias de doencas cronicas (ADC)

e Em ambas vai ocorrer a diminuicdo do VCM e ferro sérico, mas o RDW fica na
normalidade somente na anemia de doenca cronica (na ferropriva aumenta), e a
ferritina aumenta na ADC (OLIVEIRA, 2007).

Anemia ferropriva versus Anemia Sideroblasticas

e Nos dois casos 0 RDW ¢ aumentado. Ja no histograma (estudo do gréfico) da
Sideroblastica ndo apresenta dupla populacdo, enquanto a ferropriva em
tratamento possui dois picos de populacdo um microcitico e outro normocitico
(OLIVEIRA, 2007).

Anemia ferropriva versus esferocitose hereditaria

e A esferocitose terd discreta microcitose, contudo o CHCM é elevado e também

existe a presenca de esferocitose hipercromicos (OLIVEIRA, 2007).
Anemia ferropriva versus eliptocitose hereditaria

e Ambas cursam para microcitose, ja 0 numero de eliptdcitos hipercromicos é
maior que 15% e o RDW fica em normal na eliptocitose hereditaria
(OLIVEIRA, 2007).

Conforme alguns autores na anemia por deficiéncia de ferro acontecem a
diminuicdo do tempo de vida da heméacia microcitica e hipocrémica, devido a perda da
flexibilidade, pois possui menor quantidade de hemoglobina e assim altera a relagédo
superficie/volume, aumentando o processo de hemocatarese (destruicdo pelo baco das
hemacias) (HARTFIELD; KEENE, YAGER, 1997; MEENA; NAIDU; MURTHY,
2000).

Um novo parametro que pode ser usado para caracterizar morfologicamente a
hemacia é a deformidade eritrocitaria ou entdo “indice de deformabilidade”. Que tem
como objetivo saber a adaptacdo dos globulos vermelhos no seu ciclo de vida de 120
dias, utilizando uma técnica de ectacitometria (técnica viscosimétrica para o estudo de

deformabilidade eritrocitaria) dependendo de variantes, como: viscosidade
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intracitoplasmatica, propriedades mecénicas da membrana e geometria celular
(MOHANDAS; CHASIS, 1993).

Na anemia ferropriva acontece a diminui¢do da deformidade eritrocitaria, pois
aumenta a rigidez da membrana, que tem como fungdo primordial favorecer a
maleabilidade das hemacias mantendo sua integridade, dependendo também dos
componentes em quantidade normal e qualidade normal (REINHART; SINGH, 1990).
Essas anormalidades podem ser nas glicoforina, Banda 3 (parte lipidica), ou entdo nas
espectrinas, anquirinas (parte proteica do citoesqueleto) que irdo alterar a deformidade
dos eritrocitos (EVANS; CHAPMAN, 1981).

Como a célula fica microcitica também altera o aspecto geométrico da célula
que depende do volume, forma e relacdo superficie/volume do eritrocito. Ja a
viscosidade intracelular pode agir com mecanismo compensatério, pois quando a célula
fica mais fluida aumenta sua capacidade deformativa, outro fato determinante é que a
viscosidade depende da concentracdo de hemoglobina (REINHART, 1992;
ANDERSON; ARONSON; JACOBS, 2000)

Segundo Tillamann (1980) a flexibilidade da hemacia microcitica é devido
maior fluidez e a menor quantidade de hemoglobina (TILLMANN; SCHTER, 1980).

A utilizagdo da ectacitometria para andlise do indice de deformabilidade tem
sido considera “padrdo ouro” para diagnostico de doencas por defeito na membrana
(JOHNSON, 1994; STREEKSTRA; HOEKSTRA; HEETHAAR, 1994; SHIN et al.,
2005).

Ja existem publicacBes bem difundidas na aplicacdo dessa técnica como, por
exemplo, na anemia ferropriva (AKINS et al., 1996). Além da anemia pode deficiéncia
de ferro outros estados clinicos diminuem a deformidade dos glébulos vermelhos,
como, em hemacias mais velhas, pacientes com anemia hemolitica, falciforme,
eliptocitose hereditaria, microesferocitose hereditaria, talassemias, hemoglobinopatia C,
anemias hemoliticas autoimunes, deficiéncia de glicose-6-fosfato-desidrogenase,
tromboses, erisipela, nefropatia diabética, pré-eclampsia (SCHAUF et al., 2004;1ZZ0 et
al., 1999).

Os portadores de anemia ferropriva possuem capacidade de deformabilidade

eritrocitaria diminuida, antes de iniciar o tratamento, e 0 grau da anemia nao esta
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diretamente proporcional com a diminuicdo dessa funcdo do eritrocito (BROWN et al.,
2005). Sendo que o principal fator para que isso ocorra é a diminuicdo do tamanho
celular (BIESIDA et al., 2006).

Capitulo 11— Tratamento de anemia ferropriva

A suplementacdo de ferro foi iniciada com Blaud com o carbonato férrico em
1832, que serviu de base por mais de um século até a elaboracdo de novos farmacos
derivados do ferro. Existem varias formas de tratamento da deficiéncia de ferro, desde
dieta, a administracdo oral propriamente dita, a parenteral, até a transfusdo sanguinea. A

eficacia do tratamento ajuda até confirmar o diagndstico (CROSBY, 1984).

A via oral é a melhor forma de reposi¢do de ferro, devido a menor dependéncia
de outros fatores e menores efeitos adversos e tdxicos. Os suplementos de ferro
encontrados no Brasil sdo diversos com inumeras propriedades farmacologicas e
farmacocinéticas, sendo os principais exemplos no pais: ferro carbonila, sais ferrosos,
sais férricos, complexo de ferro polimaltosado (ferripolimaltose), ferro aminoquelado
(BAYNES, 1994; COOK, 2003; BEUTLER, 2006)

A posologia para tratar a anemia ferropriva varia de 3 mg a 5 mg/kg/dia até
normalizar os niveis da hemoglobina entre um a dois meses e repor os estoques de ferro
(ferritina, hemossiderina), sendo esses valores de 15 ng/mL para criancas e 30 ng/mL
para adultos, mas essa quantidade diaria (nunca excedendo os 200 mg por dia, para ndo
prejudicar a absorcdo da mucosa intestinal) e periodo de tratamento pode variar de
acordo com o estado do paciente (COOK, 2003; BEUTLER, 2006; ALLEYNE;
HORNE; MILLER, 2008)

A ingestdo de sais ferrosos faz com que rapidamente os valores de hemoglobina
e estoque de ferro se normalizem. Contudo, o ferro ferroso tem limitaces e efetividade

mais baixa que diminuem a eficécia do tratamento (COOK, 2005).

Outros componentes da dieta podem dificultar a absorcdo dos sais ferrosos no
limen intestinal, como os fitatos, polifenois produzindo complexos insoltveis que
impedem a sua absorcdo. Por isso é recomendado a administracdo desse medicamento

guando o estomago estiver vazio aumentando cerca de trés vezes a capacidade de
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absorcéo, sendo assim, entre as refeicdes ou antes de dormir (COOK, 2003; ALLEYNE;
HORNE; MILLER, 2008;)

Os riscos desse tipo de administragdo é que o ferro ferroso pode ser oxidado a
Fe3+ na luz intestinal, assim gerando o processo de oxidagdo na membrana dos
enterocitos, resultando na producdo de radicais livres que podem provocar danos
inflamatdrios em diferentes regibes como esb6fago (esofagite), estdmago (gastrite,
Ulcera) intestino delgado (duodenite) (TOBLLI et al., 2008).

Os principais efeitos adversos relatados sdo inumeros que estdo intimamente
relacionados com a adesdo ao tratamento e dosagem, os principais exemplos s&o:
vomito, ndusea, diarreia, desconforto abdominal, escurecimento do esmalte dentario
pirose, epigastralgia, gosto metalico, dispepsia, plenitude e obstipacdo. Por volta de 30 a
60 minutos da ingestdo do sulfato ferroso é observado nausea e o desconforto do trato
gastrointestinal tendo relacdo diretamente proporcional a sua dose, e pode durar por
volta de dois a trés dias. Ja nos casos de diarreia e obstipacdo a relacdo ndo é com a
posologia, e é mais facil de ser tratado (COOK, 2003; ALLEYNE, 2008; COOK, 2005).

Ja a absorcdo do ferro ferrosa (Fe2+) é através de uma proteina transportadora,
o metal divante 1 (DMT1) de forma ativa e ha membrana apical do enterdcito por
difuséo passiva. Depois de passar pelo enterdcito a forma ferrosa pode ser utilizada pela
prépria célula, ou ficar na forma de reserva, ou ser passar pela ferroportina e se oxidar
na forma de Fe3+, sendo transportado pela transferrina (JACOBS; WORMALD;
GREGORY, 1979; JOHNSON, JACOBS, 1990).

Em casos de deficiéncia moderada a grave o sulfato ferroso é mais indicado,
pois é absorvido por difusdo passiva e rapidamente o0s niveis hematimétricos sao
normalizados. Ja o ferro ferroso ndo € tdo bem absorvido, visto que cerca de 20 % da
quantidade ingerida ndo € interiorizada (RIMON et al., 2005)

O excesso de ferro absorvido pode ser maior do que a capacidade de saturacao
da transferrina, assim ira4 ocorrer o acumulo de ferro sérico (a parte ndo ligada com o
seu transportador, sendo possivel ocorrer um processo de intoxicagdo por esse mineral.
Segundo o Centro de Controle de Intoxicacdes dos EUA, (1997) durante a década de
1986-1996, foram relatados cerca de 100 mil casos de intoxicagéo por ferro ferroso em
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criancas menores de 6 anos de idade, mostrando o risco do uso abusivo de complexos
ou suplementos vitaminicos (FAICH; STROBOS, 1999).

O ferro elementar varia de acordo com o composto de ferro, no fumarato ferro a
quantidade é de 33%, o sulfato ferroso € de 20%, e o gluconato cerca de 12%. E a
capacidade total de absorc¢éo do ferro varia de 5 a 50% do total ingerido devido as a¢des
dos enterdcitos do intestino delgado (COOK, 2003; JOHNSON; JACOBS, 1990).

Para amenizar os desconfortos com o tratamento de sais ferrosos existe inimeras
recomendacdes desde fracionamento da dose diaria e aumento gradual da dosagem
diéria (40 a 80 mg), consumo dos compostos de ferro durante ou apds as refeicGes,
apesar de diminuir a quantidade absorvida a terapia vai ser mais aceita, uma dosagem
abaixo de 60 mg de ferro elementar reduz drasticamente os efeitos indesejaveis, e 0 uso
em intervalos menores aumenta o sucesso e adesdo a terapia (SOUZA; BATISTA;
BRESANI, 2009; LOPES; FERREIRA; BATISTA, 1999).

Conforme estudos de Hallberg et al., (2005) os efeitos colaterais do uso dos sais
de ferro varia de acordo com o tipo de composto ferroso utilizado, o sulfato ferroso foi
encontrado na dosagem de 222mg de ferro elementar 27,9% de casos de efeitos
adversos. Quando foi analisado o sulfato ferroso na dosagem de 222 mg foi observado
cerca de 26,4%. No caso do fumarato ferroso foi encontrado 31,5% na dosagem de 222
mg e o gluconato ferroso 13,9% (COOK, 2005).

O ferro aminoquelado é resultado da ligacdo covalente do ferro ferroso ou
férrica com outro elemento organico (principalmente aminoécidos, porque sao
absorvidos e quebrados na parte do jejuno), gerando um metal quelado que protege os
atomos de ferro, pois diminui a exposicdo desse mineral com as células intestinais
diminuindo os efeitos toxicos, e também com poder de resistir a acdes proteoliticas e
enzimaticas do processo digestivo e de outro antagonista presente nos alimentos como
folato, fitato, &cido tanico. Exemplos desses tipos de compostos sdo o bisglicinato com
cerca de 20% de ferro elementar e o trisglicinato férrico e a glicina-sulfato ferroso
(COPLIN, 1991).

Os efeitos colaterais da administracdo desses tipos de compostos sao menores
quando comparado a ferros ndo quelados. Todavia, em nivel de eficacia estdo abaixo

dos complexos de ferro polimaltosado (Fe3+). JA a biodisponibilidade é bastante
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variavel e inferior as demais, assim esse tipo de ferro é mais indicado pela agéncia FDA
norte americana para fortificagdo alimenticia e ndo suporte terapéutico
(MURAHOVSCHI et al., 1987).

Segundo estudos de Hallberg et al., (2005) foi feita a comparacdo dos efeitos
adversos da terapia com 180 mg de ferro elementar (60 mg 3x/dia) de sulfato ferroso
observando cerca 26,5% de casos com efeitos indesejaveis, ja a com ferro aminoquelado
(sulfato ferroso-glicina foi de 24,4% e a de fumarato ferroso 27,0% contra 12,4% de
placebo. Assim alguns estudos puderam concluir que a posologia parecida de diversos
tipos de compostos de sais de ferro ndo altera tanto a incidéncia de efeitos adversos. O
estudo de Coplin et al., comparou a taxa de tolerancia entre sulfato ferroso e ferro
aminoquelado (bis-glicinato) e concluiu que a eficiéncia de ambos é semelhante, mas os
efeitos adverso do uso de sulfato ferroso foi maior cerca de 37% e o do ferro
aminoguelado ndo passou de 21% (COPLIN et al., 1991)

A forma de hidréxido de ferro férrico (Fe3+) polimaltosado ndo idnico pode ser
denominado ferripolimaltose e € solivel em agua. Estudo de Jacobs et al. Observaram
que a biodisponibilidade do ferro sdo parecidas com as na forma de sulfato ferroso ou
ferripolimaltose, estando assim dentro do ideal a ser consumido diariamente (50 mg de
ferro elementar por dia) (JACOBS; FRANSMAN; COGHLAN, 1993).

A absorcdo tem relacdo inversa com a ferritina plasmatica, isto é, na
administracdo de 50mg foi absorvido apenas 30% do total, em contrapartida a dose de 5
mg foi absorvido metade do total consumido e essa bioequivaléncia também foi

semelhante as formas ferripolimaltose e fumarato ferroso (GEISSER, 2007).

O mecanismo de transporte da ferripolimaltose nédo é por difusdo passiva por ser
uma molécula grande (cerca de quarenta vezes menor em relagdo aos outros
compostos), ocasionando uma normalizacdo mais lenta dos niveis de hemoglobina. Em
contra partida os efeitos tdxicos sdao menor do que os outros sais de ferro (10% a
menos). Esse composto pode ser administrado associado com refeicGes, pelo fato de sua
absorcdo ser alterada com alimentos (GEISSER, 2007; JACOBS; FRANSMAN;
COGHLAN, 1993; JACOBS, 2000).

Os efeitos adversos e toxicos do uso de ferripolimaltose sdo menores em relagdo

a outros compostos de ferro, consequentemente acontece melhor adesdo a terapia e
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melhor eficécia, além disso, o suprimento das reservas de ferro é estabelecido de forma
bem melhor quando comparados com o sulfato ferroso principalmente em criangas,
lactante e adulto (KAVAKLI, et al., 2004).

Conforme os estudos de Jacobs et al., (1993) demostraram que a eficacia e
seguranca do tratamento com uso de ferripolimaltose e sulfato ferroso foram
semelhantes a niveis de aumento dos indices hematoldgicos, mas em relacdo as reversas
de ferro o sulfato ferroso foi mais eficiente. Os efeitos adversos com sulfato ferroso
foram 44,7% e 60% de tolerancia, ja os efeitos adversos de ferripolimaltose de 17,5% e
tolerancia de 80%. No quesito bioequivaléncia e biodisponibilidade foram semelhantes
os resultados, ocorrendo o aumento do valor da hemoglobina e da ferritina depois de 12
semanas. Ja a ocorréncia de nauseas e vomitos foi maior nos individuos que utilizaram
sulfato ferroso (JACOBS; FRANSMAN; COGHLAN, 1993).

A dosagem de 100 mg duas vezes ao dia € mais eficiente do que a de 200 mg de
ferripolimaltose diariamente, onde 200 mg de ferripolimaltose equivalem a 120 mg de
sulfato ferroso, mas com menor incidéncia de efeitos adversos tornando assim um
medicamento excelente para tratamento da anemia ferropriva, pelo menos para 0s

paciente que néo toleravam o sulfato ferroso (RIMON et al., 2005).

Segundo Madero a comparacéo da eficiéncia do uso ferripolimaltose (77,6%) e
do ferro aminoquelado (63,6%) ndo mostrou variacdo significativa, mas a aceitagéo da
terapia e 0os menores efeitos colaterais estdo relacionados mais com individuos que
utilizaram ferripolimaltose. E a niveis de efeitos colaterais nos que usaram diferentes
sais de ferro (ferro aminoquelato 33,3%) e os que usaram ferripolimaltose esse valor
ficou por volta de 13,8% (KAVAKLI et al., 2004; SAS et al., 1984).

Os compostos de ferripolimaltose possuem indmeras propriedades mais
vantajosas do que o0s outros sais de ferro, desde a absor¢do intestinal,
biodisponibilidade, menor chance de efeitos adversos e potencial toxico em comparacao
com outros tipos de sais ferrosos. Em contrapartida a forma de ferripolimaltose requer
processos mais tecnoldgicos para sua producdo o que leva a deixar duvidoso o processo
de fabricacdo desse medicamento em algumas empresas em diferentes paises
(KAVAKLI et al., 2004; SAS et al., 1984; TOBLLI et al., 2008).
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E de fundamental importancia que o clinico prescreva a quantidade ideal de
ferro elementar para seus pacientes, visto que esse valor muda consideravelmente de
acordo com o medicamento escolhido. O inicio da terapia resulta na tentativa de
reestabelecer os niveis de hemoglobina, durando cerca de dois meses. A resposta ao
tratamento pode ser observada com o fim de sintomas classicos, desde o cansaco até a
maior disposicéo fisica, em niveis laboratoriais a elevacéo dos reticuldcitos € comum de
aumentar por volta do 3o e o0 50 dia, ja& 0 aumento de 2 g/dL de hemoglobina demora
cerca de trés semanas ap0s o inicio do tratamento (BAYNES, 1994; COOK, 2003;
BEUTLER, 2003; BEUTLER, 2006).

A etapa seguinte do tratamento vai ser caracterizada pela reposicéo da ferritina.
Tem duragdo maior, por volta de dois a seis meses, e a eficacia esta diretamente ligada a
tolerancia do paciente ao tratamento com o sal de ferro de escolha. O monitoramento
laboratorial do tratamento por via oral deve ser feito com a dosagem de hemoglobina a
cada duas a quatro semanas apos o inicio do uso dos medicamentos. Os indices de Hb
abaixo de 12 g/dL para as mulheres, 11 g/dL para as gestantes e de 13 g/dL para os
homens, sugere que seja feita a dosagem das reversas de ferro de trinta a sessenta dias
até a normalizacdo desse valor de menos 15 ng/mL para criancas e 30 ng/mL para
adultos (COOK, 2005; BEUTLER, 2006; ALLEYNE; HORNE; MILLER, 2008).

Em alguns casos a terapia oral com sais de ferro ndo é a mais ideal devido a
desconfortos, intolerancia, baixa absorcdo por diversos motivos (reducdo gastrica,
retirada do estbmago, doenca celiaca, gastrite, infecdo pelo H. pylori, entre outros),
perdas sanguineas recorrentes, anemia ferropriva intensa, anemia em gestante, questdes
religiosas (testemunhas de Jeovd) entre outras situacdes que o ideal é o tratamento por
via parenteral (BAYNES, 1994; COOK, 2005; BEUTLER, 2006).

Outra maneira de saber se o tratamento oral vai ser o mais ideal é fazer teste de
absorcdo intestinal por via oral, onde € dosado o ferro sérico em jejum e apds
sobrecarga de 60 mg de ferro elementar por via oral para comparar os valores
encontrados, visto que o valor de referéncia é de aumento de 100 ug/m! em relacéo ao
valor basal, valores abaixo sugerem baixa absorcdo do ferro pelo intestino. (BAYNES,
1994; COOK, 2005; BEUTLER, 2006).

Os medicamentos para a via parenteral sdo: ferro dextran, ferro sacarato, ferro

gluconato, e o, mais atual, a carboximaltose férrica. Sendo que no Brasil o Unico
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disponivel é o sacarato de hidrdxido férrico, destinado para administracdo tanto por via
intramuscular, quanto para via endovenosa (BERIS; MANIATIS; ROLE, 2006;
LYSENG-WILLIAMSON; KEATING, 2009).

O sacarato de hidroxido férrico ou ferro sacarato € um complexo similar ao da
ferritina, ou seja, complexo proteico de ferro férrico com hidroxido de fosfato, onde a
apoferritina é substituida por carbohidratado, pois a ferritina possui importantes
caracteristicas antigénicas quando o uso é parenteral. E um composto hidrossoltvel na
sua forma ndo ibnica de ferro férrico (Fe3+) com hidroxido de sacarato. E estavel,
seguro e ndo é ser excretado pelos rins, e de baixa imunogenicidade, pois dificilmente
ocasiona alergias ou choques anafilaticos. Assim & o ferro de escola para renais
crénicos, pacientes de clinica ginecoldgica, obstétrica, hematologica, cirurgia,
gastrologista (ANIRBAN et al., 2008; GEISSER, 2007; TOBLLI; BRIGNOLLI, 2007).

A posologia é dada por [Hb (g/dL) desejada Hb (g/dL) encontrada] x peso
corporal (Kg) x 2,4 + 500.9,100 recomendado da dosagem é duas ampolas diarias de
200 mg de sacarato. Assim € utilizado uma a duas vezes por semana até que chegue no
ideal, sua absorcdo é irregular e possuem efeitos indesejaveis, desde feitos locais da
aplicacdo até necrose muscular. Cerca de quatro ampolas (de 400 mg) do ferro sacarato
pode aumentar cerca de 1 g/dL da Hb, assim é utilizado como incremento com nas
transfusdes de concentrado de hemécias (CANCADO, 2007).

Carboximaltose férrica é o mais atual para o tratamento da deficiéncia de ferro
por via endovenosa, e aglutina propriedade do ferro dextran com as do ferro sacarato. E
de baixa toxicidade e indicada para pacientes renais, anemias pds-gestacfes e paciente
com inflamacdo do trato gastrointestinal. A principal vantagem é que pode ser utilizado
até 1.000 mg de ferro em menos de meia hora, com baixo risco de efeitos adversos,
assim nao é necessario a administracdo de mais de uma vez esse medicamento esta em
processo de liberacdo de consumo no Brasil (LYSENG-WILLIAMSON; KEATING,
2009; BREYMANN, 2006; GASHE; KULNIGG, 2006).

Pesquisas da equipe do Breymann (2006) vem mostrado a eficiéncia do ferro
sacarato nos paciente transfundidos e em paciente com patologias gastricas. Ja 0s
estudos de Cancado et al., (2007) o objetivo foi mostrar os beneficios da administragdo
por via endovenosa (200 mg) desse composto em doentes intolerantes a ingesta oral

desse mineral, chegando a conclusdo que foi possivel o aumento consideravel da
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hemoglobina e ferritina sérica ap0s seis semanas de tratamento (BREYMANN, 2006;
GASHE; KULNIGG, 2006).

A peculiaridade da farmacocinética e farmacodindmica favorece o sucesso da
terapia com o ferro sacarato por via endovenosa tornando assim uma excelente opgao.
Contudo, a producdo desses compostos requer aparatos tecnologicos modernos e que
inimeros fabricantes podem ndo possuir esses recurso e acabar produzindo
medicamento de baixa qualidade (TOBLLI et al., 2009).
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Resumo

A anemia ferropriva é um problema de satde publica, pois afeta mais de dois
bilhGes de individuos no mundo todo e o diagndstico precoce é importante para dar

inicio imediato ao tratamento.

O hemograma é o primeiro exame de escolha por muitos clinicos, grande parte
associa a baixa de hemoglobina com morfologia microcitica e hipocrémica a anemia
ferropriva, mas deve-se salientar que existem outros tipos de anemias que também
possuem essas mesmas caracteristicas, com isso é necessario observar outros indices no
exame de sangue como o RDW que aumenta rapidamente em caso de anemia

ferropriva, 0 VCM e CHCM que diminuem néo tao rapidamente.

No entanto, para exceléncia no diagnostico é necessario fazer testes laboratoriais
diferenciais como: pesquisa de ferro na medula (reacdo de Perl ou azul-da-prussia);
transferrina sérica; ferro sérico; capacidade total de ligacdo do ferro (CTLF); saturacédo
da transferrina; a dosagem de protoporfirina eritrocitaria livre (PEL); a ferritina sérica,
reticolograma, entre outros exames que podem dar certeza que se trata de uma situacao

de deficiéncia de ferro.

Depois de confirmado o diagndstico de anemia ferropriva é necessario escolher

o tipo de tratamento de acordo com o paciente.

Assim a administracdo de ferro oral € mais indicada para caso moderados e ndo
crénicos, com dosagem de 3 mg a 5 mg/kg/dia, que é necessario para normalizar 0s
valores da hemoglobina (de um a dois meses) e ferritina (de dois a seis meses), sendo
um tratamento longo com duracdo de no minimo trés meses, em contrapartida na maior
parte dos casos a medicacdo utilizada gera desconforto aos pacientes e explica a
dificuldade de conclusdo do periodo terapéutico receitado. Entre 0os compostos ferrosos
existentes (sais ferrosos, sais aminoquelados e a ferripolimaltose) que tem eficiéncia
parecida apresentam quando o quesito é normalizacdo dos niveis de hemoglobina,
todavia, o ferripolimaltose tem menor efeito adverso, com isso seu uso esta associado a

melhor resposta ao tratamento.

Outra via de escolha para administracdo de ferro € a parenteral, por via

endovenosa, que € mais indicada para pacientes com quadro grave de anemia e para
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casos associado a outra patologias cronicas, pois regulariza os niveis de hemoglobina e

ferritina de maneira mais rapida.
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