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RESUMO

Objetivo: A alta prevaléncia de anemia falciforme em nosso meio € estes pacientes
necessitarem de transfusdes freqiientes podendo levar a sobrecarga de ferro no organismo
acometendo gravemente a satide desses pacientes, estimularam a realizaggo deste trabalho.
Fonte de dados: Realizamos revisio de literatura nos manuais do Ministério da Satide, livros
atualizados, bem como artigos recentes colhidos na internet ¢ em revistas especializadas.
Colhemos dados dos pacientes cadastrados nos ambulatérios de hematologia do Hemocentro
Regional de Sobral e da Santa Casa de Misericérdia de Sobral (SCMS) e analisamos a
necessidade desses pacientes realizarem exames periédicos e assim analisar o risco de
sobrecarga de ferro nesses pacientes.

Sintese de dados; Neste trabalho, além da revisio bibliografica sobre a doenga falciforme, &
abordado um tema atual que é a sobrecarga de ferro em pacientes politransfundidos, assim
como a necessidade de avaliacio peri6dica desses pacientes para a prevencdo de
complicagtes advindas dessa patologia.

Conclusio: B necessario conscientizar os servigos de saude do acompanhamento regular,
sistematizado dos pacicntes portadores de doenga falciforme, da atualizagio dos
conhecimentos a respeito dessa doenga e da necessidade do formecimento de resumos

indispensaveis & assisténcia desses pacientes.




ABSTRACT

Objective: The discharge prevaléncia of anemia falciforme in our haif and patient theses need
frequent transfusions could take the overload of iron in the organism attacking the health of
those patient ones seriously; they stimulated the accomplishment of this work.

Source of data: We accomplished literature revision in the manuals of ministry of Health,
updated books, as well as recent goods picked in the internet and in specialized magazines.
We picked the patients' data registered at the clinics of hematologia of Regional Hemocentro
of Sobral and of Santa Casa of Mercy of Sobral (SCMS) and we analyzed the need of those
patient ones they accomplish periodic exams and like this to analyze the risk of overload of
iron in those patient ones.

Synthesis of data: In this work, besides the bibliographical revision on the disease falciforme,
it is approached a current theme that it is the ovetload of iron in patient politransfundidos, as
well as the need of periodic evaluation of those patient ones for the prevention of
complications advindas of that pathology.

Conclusion: It is necessary to become aware the services of health of the regular
accompaniment, systematized of the patients bearers of disease falciforme, of the updating of
the knowledge regarding that disease and of the need of the supply of indispensabie

summaries the attendance of those patient ones.
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1-INTRODUCAOQO

A doenca falciforme € uma das mais freqiientes doengas genéticas no Brasil.

A doenga falciforme é o termo genérico para a familia das hemoglobinopatias
caracterizadas de hemoglobina S. O defeito genético constitui basicamente a substitui¢io do
4cido glutdmico na posicio seis da cadeia beta da hemoglobina. O individuo pode ser
homozigotos (SS) ou heterozigoto (AS) para a presenga de hemoglobina S. O termo anemia
falciforme € reservado para a forma da doenca que ocorre nos homozigotos (8S). Os
individuos heterozigotos (AS) sio assintomdticos. Além disso, o gene da hemoglobina S pode
combinar-se com outras anormalidades hereditarias da hemoglobina, como hemoglobina C e
B-talassemia, entre outros, gerando combinagdes que também sio patolégicas.

As doengas falciformes (SS, SC, Sb) tem aita morbidade e mortalidade precoce. Em
um estudo multicntrico realizado nos Estados Unidos, os pacientes com anemia falciforme,
homozigotos para hemoglobina S tinham média de idade, ao falecerem, de 42 ¢ 48 anos para
homens ¢ mulheres respectivamente. A maioria dos eventos fatais ocorre durante
exacerbaches ou complicagBes agudas, como sindrome toracica aguda ou acidente vascular
encefalico, e no por complicagdes cromicas. Hd correlagdo entre o nimero de episédios
agudos (como sindrome tordcica aguda, acidente vascular encefélico, priapismo, episodios
ilgicos recorrentes) com menor sobrevida.

As sindromes eritrofalcémicas levam a injGria tecidual sistémica por isquemia e
necrose tissular, ocorrendo lesdo progressiva de miltiplos orgaos, como cérebro, coracio
figado, rins, pele, olhos, esqueleto e pulmdes. Além disso, a imunossupressao tem importante
impacto na morbimortalidade.

As transfusdes de sangue regular constituem uma importante abordagem terapéutica
de varias anemias hemoliticas, tais como a B-talassemia e a anemia falciforme. Cada unidade
de concentrado de hemécias contém cerca de 200mg de ferro. Entretanto, como o ser humano
ndo dispoe de um mecanismo préprio para a excregdo ativa do excesso de ferro, as repetidas
transfusdes sangiiineas acabam levando a uma elevacio dos niveis de ferro que resulta em
graves danos a vérios 6rgios e, em iltima instdncia, a morte.

O armazenamento do ferro ocorre principalmente no sistema  reticulo
endoplasmatico (SER). Quando estd saturada, hd acimulo nas células parenquimatosas. O
limite para que ocorra a lesdo com significado clinico e a exposigao, durante a vida, a 50-100
unidades em uma pessoa com sangramento. O excesso de ferro deposita-se na forma de

hemossiderina (glGbulos insoltveis de ferro) no figado, baco miocardio e érgaos enddcrinos.
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H4 diversos métodos de se avaliar a carga de ferro no organismo cada uma com
certas limitagoes significativas. Como 90% do excesso de ferro acaba se depositando no
figado, a maioria das técnicas concentra-se na medida dos niveis hepaticos de ferro, e €
amplamente aceito que o conteido hepatico do ferro (CHF) representa uma medida acurada
da concentracdo de ferro para organismo como um todo. Ja se demonstrou que o CHF esté
inversamente relacionado ao prognéstico do pacienie e, portanto, esse parametro € largamente
utilizado para determinar um esquema terapéutico de quelacao.

O método de referéncia para a determinagio do CHF € a avaliagdo do tecido
hepético através de bidpsia. Embora essa seja uma metodologia amplamente utilizada e aceita
a sua natureza faz com que marcadores indiretos, como a avaliagio dos niveis séricos de
ferritina, sejam frequentemente utilizados.

Além disso, novas abordagens utilizadas a susceptomeiria e a ressondncia magnética
(RM) estdo sendo pesquisadas, num esforco para se identificar uma abordagem acurada,
conveniente e de baixo risco para a avaliagdo da condigio do pacientes quando ao nivel de
ferro.

A ferritina sérica é facilmente medida com o uso de um Kit disponivel
comercialmente. Os valores de referéncia do kit utilizado (IMMULITE/IMMULITE 1000
FERRITIM) séio (28-397 ng /ml) para homens e (6-159ng/ml) para mulheres. 17

J4 se demonstrou que um nivel de ferritina consistentemente abaixo de 2.500ng/ml
reduz o risco de complicacdes cardiacas, mas o nivel-alvo recomendado ¢ de 1.000ng/ml ou
menos. Uma vez que fatores tais como a inflamagio, o nivel de ascorbato e uma hepatite
podem afetar o nivel de ferritina sérica, os resultados do exame devem ser interpretados com
cautela.

Em pacientes politransfundidos, a pratica atual € iniciar a quelacdo do ferro apds 10
a 20 transfusdes ou quando o nivel de ferritina exceder os 1.000ng/ml. Em condigdes ideais, a
ferritina deve ser monitorizada no minimo a cada trés meses, o Ministério da Sadde fala em
uma vez por ano.

Na avaliacio dos niveis de ferro através da dosagem de ferritina sérica, temos como
ponto positivo ser um método nao invasivo, e as medidas podem ser feitas frequentemente
permitindo um monitoramento regular e ser um método economicamente mais acessivel.
Como critério limitante tem que os niveis sdo influenciados por muitos fatores tais como
infecgdio e inflamagdo, ser necessria uma medida seriada e/ou uma combinagio com outros

indicadores e uma medida de ferro.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral:

Avaliar o metabolismo do ferro nos pacientes com Anemia Falciforme
acompanhados no ambulatério do Hemocentro Regional de Sobral e Servico de Hematologia
da Santa Casa de Misericordia de Sobral (SCMS) no Estado do Ceard.

2.1 Objetivos Especificos:

1- Determinar o perfil epidemiol6gico dos portadores de Anemia Falciforme da
regidao Norte do Cearé;

2- Detectar precocemente os pacientes com sobrecarga de ferro;

3- Selecionar os pacienies que necessitem de terapia de quelacio do ferro.

2.3 Justificativa da Pesquisa:

Obter informagbes com maior precisdo, dos niveis de ferro nos pacientes
portadores de Anemia falciforme ¢ assim subsidiar o planejamento do Servigo de Satde que
possibilite o equilibrio dos niveis de ferro enquadrando-os no perfil dos doentes que se
beneficiam do Programa de Atengio as pessoas com doenca falciforme e outras

hemoglobinopatias do Ministério da Satde.
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3 - REVISOES DE LITERATURA
3.1 — Definicéo e historico
A anemia falciforme ou drepanocitose € uma alteragio genética, caracterizada por

um tipo de hemoglobina mutante designada por hemoglobina S (ou HbS) que provoca a

distorgdo dos eritrécitos, fazendo-os tomar a forma de “foice” ou “meia-lua” (Figura 1).

Figura 1. Hemacia em foice.

A Hb S é resuliante da troca de 4cido glutdmico por valina na posigdo seis da
extremidade N-terminal da cadeia beta da hemoglobina. Esta substitui¢do modifica a carga
elétrica da hemoglobina falciforme (HbS), resulta em mobilidade diferente a eletroforese e
permite o diagndstico. Em situagdes de estresse, como hipoxia, desidratagio, infeccdes, pode
ocorrer polimerizacfio, decorrendo em deformidade da célula, a qual adquiriu assim a forma
semelhante a de uma foice — dai o nome falciforme.

A doenga foi primeiramente descrita por Henrick em 1.910, em um jovem negro das
Antilhas emigrado para Chicago. Ele a caracterizou como um tipo de anemia hemolitica com
alteragdes morfolégicas dos eritrécitos que apresentavam a forma de foice.

Em 1949, Pauling, Itano, Singer e Wells, por meio de técnicas de eletroforese,
identificaram a hemoglobina S, sendo assim os pioneiros no relato do que chamaram de

273

“doenga molecular™.

Desde entfio inimeros trabathos foram realizados permitindo a identificacio dos
varios tipos de hemoglobinas, e caracteriza¢fo de vérias sindromes clinica dependentes de sua
fisiopatologia.

Embora nfo seja exclusiva dos individuos de origem africana, a doenca herdada ¢
freqiiente nas pessoas dessa origem. A partir da Africa ocidental o gene espalhou-se ao redor
da bacia do mediterraneo, principalmente na Sicilia e sul da Italia, norte da Grécia, sudeste da
Turquia e oeste da Ardbia Saudita. Atravessou o Atlintico em dire¢do da América do Norte ¢

América do Sul, Antilhas e mais recentemente, Europa do Norte. *
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O gene tornou-se comum porque as pessoas que o herdam (a caracteristica da célula
falciforme) sdo relativamente resistentes & maldria numa fase critica da primeira infincia. Isso
confere uma vantagem seletiva a caracteristica da célula falciforme que resulta em sua maior
freqiiéncia nos paises sujeitos a maldria. A regido do mundo, mais infestada pela malaria € a
Africa Equatorial onde a caracteristica falciforme é observada em 10 a 25% da populacio.
423,24

Segundo dados do Ministério da Saiide do Brasil, estima-se que existam cerca de 7
milhdes de portadores de trago falciforme e freqiiéncia anual de nascimento de 200.000
recém-nascidos com traco falciforme. Com relagdo a doenga falciforme, o niimero estimado
de brasileitos com anemia falciforme seja de 25.000 a 30.000 e que o niimero de casos novos
por ano seja préximo de 3.500, ou seja, 1 recém-nascido doente para cada 1.000 recém-
nascido vivos.18

Os casos de traco de anemia falciforme sio de um para cada dez na Bahia e de um
para cada 23 nascidos vivos no Rio de Janeiro, Minas Gerais, Pernambuco e Maranhio.
Segundo estimativas, a expectativa de vida de um portador de anemia falciforme no Brasil €
de 48 anos. 2

E descrita maior prevaléncia de doenga falciforme em individuos de etnia negra,
porém, deve-se lembrar que a populagio brasileira € composta de virios grupos étnicos, com
alto grau de miscigenagio, o que faz da doenga falciforme uma patologia que pode ser

encontrada indistintamente. 2
3.2 - Formas clinicas:

Uma das caracteristicas dessa doenga € a sua variabilidade clinica: enquanto alguns
pacientes t€ém um quadro de grande gravidade e estdo sujeitos a indmeras complicacdes e
freqiientes hospitalizacdes, outros apresentam uma evolugdo mais benigna, em alguns casos
quase assintomaticos.

Tanto fatores hereditdrios como adquiridos contribuem para esta variabilidade
clinica (Tabela 1). Entre os fatores adquiridos mais importantes est o nivel sécio-econdmico,
com as conseqiientes variagdes na qualidade de alimentagio, de prevencio de infecgdes e de
assisténcia médica.

Os fatores hereditdrios envolvidos geneticamente na gravidade da evolugio clinica
sio os niveis de hemoglobina fetal (HbF), a concomiténcia de alfa-talassemia e os holétipos

associados ao gene da HbS.
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Os niveis de HbF estdo inversamente associados com a gravidade da doenga. Ha
cinco diferentes alétipos associados ao gene da HbS, cada uma recebendo o nome da regido

ou grupo étnico em que é mais prevalente: Senegal, Benin, Camardes e Arabe-Indiano.

Tabela 1 - Formas clinicas mais comuns da doenca falciforme

1. Anemia faiciforme (doenca SS), forma homozigota.
2. Traco falciforme (doenga AS)
Eritrofalcemia associada a Peta talassemia:
- S Peta o thal: nio hi produgdo de hemoglobina Peta pelo gene da B-talassemia

- S Peta + Thal: O individuo produz cadeias Petas normais porem em pequena

quantidade.
4. Eritrofalcemia associada & hemoglobina C(Hb SC).
5. Eritrofalcemia associada 4 hemoglobina D(Hb SD).
Adaptada 3,5.

O termo “sindrome falciforme” identifica as condicdes em que o eritrocito sofre
falcizacdo apds redugdo na tensdo de oxigénio, enquanto a designagdo “doencas falciformes”
é reservada as situagbes em que a falcizacdo da hemécia conduz a manifestagOes clinicas
evidente. Assim, as doencas falciformes incluem a anemia falciforme, que representa o estado
homozigotos para a hemoglobina S (SS), ¢ as interacdes hemoglobina S-p talassemia (S/{ tal),
hemoglobinopatias SC (SC), bemoglobinopatias SD (SD), e hemoglobina S-persisténcia
hereditdria de hemoglobina fetal (S/PHHF). E importante observar que nessa definigdo o
estado heterozigoto para hemoglobina S§ (“trago falciforme™) € classificado como sindrome

falciforme, mas ndo como doenga falciforme. 6

3.3 - Fisiopatologia:

A substituicio de adenina por tinina (GAG->GTG), codificando valina ao invés de
4cido glutamico, na posigdo 6 da cadeia do B-globina com produgio de hemoglobina S (HbS)
causa modificagdes estruturais e é responsdvel por profundas alteragdes nas propriedades
fisico-quimicas da molécula de hemoglobina no estado desoxigenado. Estas alteragbes

culminam com um evento conhecido como falcizagio, que é a mudanga da forma normal da




)

)

21

hemdcia para a forma de foice, resultando em alterages da reologia dos glébulos vermelhos e
da membrana eritrocitéria.

Virios fatores influenciam no grau de falcizagdo: a porcentagem de HbS
intracelular, o gran de desidratagfo celular, a concentracio de hemoglobina corpuscular média
(CHCM), o tempo de transito dos glébulos vermelhos na microcirculagio, a composicéo da
hemoglobinas dentro das células (% de HbS e % de Hb nio- S), o pH, entre outros. 5

Os glébulos vermelhos em forma de foice ndo circulam adequadamente na
microcirculaciio, resultando tanto em obstru¢do do fluxo sangiiineo capilar como em sua
propria destruigdo precoce. Este mecanismo fisiopatolégico acarreta graves manifestacdes
clinicas, com maior freqiiéncia ap6s os 3 meses de idade. Durante os 6 primeiros meses de
vida, esses individuos sio geralmente assintomaticos devido aos altos niveis de hemoglobina
F.

O fendmeno de afoicamento dos eritrGcitos € responsdvel por todo o quadro
fisiopatoldgico nos pacientes com anemia falciforme. *"(Tabela 2).

Afoicamento repetidos podem também levar a formagdo de inclusdes com
caracteristicas de pequenos corpisculos de Heinz. Essas inclusoes se ligam & membrana e sdo

parcialmente responsdveis pela destrui¢do prematura dessas hemdcias.




Tabela 2 — Manifestagdes clinicas da doenca falciforme:

22

Vaso-oclusio;

Necrose avascular da medula 6ssea (crises dlgica/ sindrome mao-pé/necrose da cabega do
fémur);

Filtragdo esplénica alterada (aumento do risco de infecgOes por germes encapsulados);
Fibrose esplénica progressiva;

Osteomielite;

Sindrome toracica aguda;

Vasculopatia cutdnea (Glceras cronicas);

Priapismo;

Retinopatia proliferativas;

Acidente vascular encefélico;

Acometimento renal (tubulopatia/insuficiéncia renal cronica);

Seqiiestro de glébulos vermelhos (agudo ou cronico);

Crescimento e desenvolvimento puberal atrasados;

Hemédlise;

Anemia (Hb entre 6 e 9g/100ml);

Hiperbilirrubinemia, ictericia e pigmento biliar;

Expansao da medula 6ssea;

Crise de aplasia induzida pelo parvovirus humano B19

Adaptada7

3.4 - Diagndstico:

-

O diagnéstico laboratorial da anemia falciforme € realizado pela deteccao da

hemoglobina S e de sua associagio com outras fragdes, feito através de eletroforese de

hemoglobina, focalizando isoelétrica ou cromatografia liquida de alta performance (HPLC).

As cadeias B globinicas sio detectaveis em fase precoce da vida fetal, a partir da 10 a 12

. - NP . . . 2,19
semana de gravidez, a que possibilita o diagnéstico pré-natal da anemia falciforme. ™

Pacientes com anemia falciforme apresentam cerca de 2 a 20% de HbF e 2 a 4%

de Hb A2. O restante 6 Hb S. A Hb A ndo é detectdvel no paciente que tenha sido

transfundido nos dltimos 4 meses. 3
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A scguir, apresentamos um quadro sobre as principais caracteristicas laboratoriais

dos diferentes tipos de doenca falciforme. (Tabela 3). 4

Tabela 3: Diferenciagio laboratorial das hemoglobinopatias mais comuns

Diagnéstico | Severidade Hb |Ht(%)| VCM | Reticulécito | Morfologia | Eletroforese
Clinica (g/dl) (m3) (%) Hb (%)
SS Moderadaa | 7.5 22 93 11 Freqlientes S: 80-90
severa (6-9) (18-30) (4-30) hemécias em | F: 02-20
foice, em alvo | A2: <3.5
eritroblasto.
SC Levea 11 30(26- | 80 3(1.5-6) Freqiientes S:45-55
moderada (9-14) | 40) Hemiécias em | C: 45-55
alvo e raras F:0.2-8
em foice
S Pal+4. levea 11 32 76 3 Discreta S:55-75
moderada (8-13) | (25-40) (11.5-6) hipocromia Al: 15-30
microcifose F: 1-20
Hm em foice | A2:>3.6
S Ptal Leve a severa | 80 25 69 8 Acentuada S: 50-85
(7-10) | (20-36) (3-18) hipocromia ¢ | F: 2-30
microcitose A2:1-3
Hm em alvo e
em foice
'AS | Assintomitico | Normal [ Normal | Normal | Normal Normal S:38-45
A1:55-60
| A2:1-3

Ministério da Sadde: 2006

Em 6/6/2001 o Ministério da Saide langou o Programa Nacional de Triagem

Neonatal por meio da Portaria Ministerial n 822/01 e representou, sem divida alguma, um

passo importante no reconhecimento da relevincia das hemoglobinopatias como problema de

Satide Pdblica no Brasil e também da mudanca da histéria natural da doenga no pais. O

programa consiste em trés fases: Fase I — Fenilcetondria e Hipotireoidismo Congénito. Fase II

inclui Hemoglobinopatias ¢ Fase III — Inclui Fibrose Cistica (Figura 2).
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Teste do Pezinho - Doencas Falciformes

NORDESTE:
BA, PE & MA

CENTROQESTE
MS e GO

SUDESTE:
SuL. SP. RJ, MG e ES
RS, SCe PR

¥ Fase | (fenilcetondriae hipotireoidismag

Fase H (Fase | + triagem de hemoglobinas
anormais}- 12 Estados

Figura 2

Este exame ¢ realizado na primeira semana de vida da crianca, em sangue total
colhido do calcanhar (teste do Pezinho). 2021,22
Finalmente, para um diagnostico laboratorial completo ¢ importante a realizagio do

hemograma.
3.5 - Tratamento na anemia falciforme

Ndo ha tratamento especifico das doengas falciformes. Assim, medidas gerais ¢
preventivas no sentido de minorar as conseqiiéncias da anemia crénica, crises de falcizagéo e
suscetibilidade as infecgdes sio fundamentais na terapéutica desses pacientes. Estas medidas
incluem boa nutrigfio; profilaxia, diagndstico e terapéutica precoce de infec¢Oes; manutengéo
de boa hidratacdo e evitar condigdes climéticas adversas. Além disso, acompanhamento
ambulatorial 2 a 4 vezes ao ano, de acordo com a faixa etaria, ¢ educagdo da familia e
paciente sobre a doenga, sdo auxiliares na obtengio de bem-estar social ¢ mental. L1

H4 atualmente uma preocupagdo por parte do Ministério da Satde, médicos, de
comunidades negras e de pais, no sentido de normatizar o atendimento e de garantir o
fornecimento de medicamentos essenciais para o paciente portador de doenga falciforme.

Em 2006, o Ministério da Saude langou um manual atualizado com as Condutas
Bidsicas na Doenca Falciforme. No quadro ha um resumo dos cuidados globais ao paciente

com doenca falciforme. (Tabela 4)




Tabela 4: O Ministério da Satide enfoca os cuidados globais ao paciente com doenga

falciforme:

Tipo de Avaliacio Intervalo
Exame fisico

< 6 meses mensal

> 6 meses A cada 2 meses
>1a5 anos A cada 3 meses
> 5 anos A cada 4 meses

Aconselhamento genético

Estudo familiar inicial

Aconselhamento - educagao anual

Avaliacao dentaria semestral

Avaliagio nutricional anual

Exame oftalmolégico direto Anual > de 10 anos

Esquema de imunizacao

Triplice, Sabin, BCG, MMR, Sarampo
intervalos padronizados.

Anti pneumocdcica polissacarideo

intervalos padronizados

2 meses

E > 2 ap0s
Anti H. influenza e Anti hepatite B

Anti pneumocdcica heptavalente

2,4,6¢ 15 meses

Uso profilatico de penicilina Até 5 anos
Estudos hematolégicos
Hemoglobina A cada consulta

Hemograma com reticulécitos

A cada 4 meses

25
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Eletroforese de Hb e quantificagao de Hb | inicial

fetal

Aloanticorpos eritrocitarios Basal, pré e pos transfusional.

Estudos de figado-vesicula biliar

Fung#o hepatica anual

Anticorpos e antigenos para hepatite B ¢ Anual nos transfundidos
C

Ultrassom abdominal Anual em > de 6 anos

Estudo de fung¢io renal ' ' _ |
Uréia, creatinina, acido urico, EAS. anual ‘

Avaliagdo cardiaca

ECG e ecocardiograma | bianual ‘

Avaliacio pulmonar

| Rx de torax, testes de fungdo pulmonar. Bianual

L

Ministério da Satde 2006

3.6 - Transfusio sangiiinea na doenca falciforme:

Transfusdes sanguineas devem ser utilizadas com indicacdes especificas no
tratamento dos pacientes com doenca falciforme, principalmente na prevencdo de
complicagdes agudas.

A maioria dos pacientes portadores de hemoglobinopatias apresenta anemia, sendo
freqiiente encontrarem-se niveis de hemoglobina téo baixos como 6,0g/dl. A instalagfio
crénica da anemia associada a maior liberagdio de oxigénio pela Hb S possibilitam que estes

pacientes tenham um desenvolvimento normal apesar dos baixos niveis de hemoglobina.
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A anemia por si s6, nio € indicativa de transfusiio de sangue, ja que estes pacientes
toleram baixos niveis de hemoglobina. As transfusdes podem expor o paciente a agentes
infecciosos, provocar aloimunizagio, hiperviscosidade sanguinea ¢ hemossiderose.

As avaliagbes e consideragdes para o tratamento da anemia devem, portanto, ser
baseadas na mudanca dos niveis hematol6gicos basais do paciente e no aparecimento de
novos sintomas efou sinais de descompensacio hemodinimica. As transfusdes devem ser

indicadas cuidadosamente.

Indicacbes especificas de transfusoes:

= Tratamento das complicagdes anémicas severas;
Crise apléastica
Crise hiper hemolitica
Crise de seqiiestracio esplénica

» Manuseio do acidente vascular cerebral;

= Manuseio pré-operatorio;

= Doenga pulmonar hipdxica progressiva.

A transfusdo deve elevar o hematécrito a 28 ou 33%, a hemoglobina a 9 ou 11g/dl.
Usar, preferencialmente, concentrado de hemdécias lavadas ou filtradas para reduzir as reacbes
transfusionais nio hemoliticas.

A exsanguienotransfusio deve ser realizada em pacientes com acidente vascular
cerebral isquémico, pneumonia grave, hipoxemia aguda, no pré-operatrio de cirurgias com
anestesia geral e priapismo agudo. Deve ser usado concentrado de hemacias colhido ha menos
de dez dias. O objetivo é manter a concentragio de hemoglobina S inferior a 30% ¢
hemoglobina final entre 10 a 12g/dl. 4

Nas hemoglobinopatias, o suporte transfusional deverd ser orientado em conjunto

com o especialista e que estes orientemn a transfusio individualmente. >

Principais complicagdes das hemotransfusoes:
Sobrecarga de volume — Ocorre quando um grande volume € transfundido
rapidamente. Associado ao aumento do débito cardiaco comum na anemia falciforme, essa

sobrecarga de volume pode levar a insuficiéncia cardiaca ¢ edema pulmonar.®
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Aloimunizacio e reacio hemolitica pés transfusional tardia — A aloimunizag@o,
decorrente das repetidas transfusdes, dificulta a obtencio de sangue compativel para o
paciente com anemia falciforme e pode levar a epis6dios de reacdo transfusional tardia.

Reagio hemolitica transfusional aguda — como nos individuos normais, ocorre
principalmente por incompatibilidade do grupo ABO, estando os individuos com anemia
falciforme em maior risco devido as diversas transfusdes. Tanto que as reagdes as hemdlises
agudas podem levar a intensa anemia e desencadear crises vaso oclusivas.

Anemia auto-imune seguida de alossensibilizagio — em pacientes aloimunizados
pode ocasionar reagéio hemolitica aulimune. O teste de Coombs permanece positivo 2 a 3
semanas.

Infecgdes — Hepatite, AIDS e outras infecgdes virais transmitidas pelo sangue podem
ocorrer, adquirindo doengas sérias nesses pacientes. Eles devem ser submetidos a exames de
marcadores virais principalmente para hepatite.

Sobrecarga de ferro — se niveis de ferritina séricas ultrapassarem 2.000ng/ml (o que
geralmente ocorre apés em pacientes politransfundidos) e as transfusdes continuarem sendo
necessarias deve ser iniciada terapia de quelaggo.

Como se sabe as transfusdes de sangue regular constitui uma importante abordagem
terapéutica da anemia falciforme. Entretanto como o ser humano ndo dispde de um
mecanismo préprio para a excregdo do excesso de ferro, as repetidas transfusdes sangiineas
acabam levando a uma elevacdo dos niveis de ferro que resulta em graves danos a virios

6rgdos e até a morte. =

3.7 - Sobrecarga de ferro
A sobrecarga de ferro resulta de um catabolismo aumentado das hemdcias, por
exemplo, em pacientes que recebem freqiientes transfusdes sangiiineas.
Hi diversos métodos de se avaliar a carga de ferro no organismo.
Estabelecidos
* Bi6psia hepatica
* Dosagem da ferritina sérica
Em fase de pesquisa
*  Susceptometria biomagnética do figado, com o uso de um dispositivo supercondutor
de interferéncia quéntica (SQUID).

¢ Medida do ferro hepatico com o uso da ressonincia magnética (RM)
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* Modelagem estatistica do CFH
» Proteomica exploratéria para a descoberta de novos marcadores da sobrecarga de

ferro. 3

A ferritina é a mais importante proteina de reserva do ferro e € encontrada em todas
as células, especialmente naquelas envolvidas na sintese de compostos férricos, no
metabolismo e na reserva do ferro. A dosagem de ferritina é o mais fiel indicador da
quantidade de ferro armazenada no organismo. Sua grande utilidade clinica esta no
diagnéstico diferencial entre as anemias hipocrémicas e microcrociticas por deficiéncia de
ferro de anemias por ouiras etiologias, alem de ser um bom indicador do excesso de ferro em
pacientes politransfundidos em neoplasias. B

A ferritina s6 é dosada quando est4 ligada ao ferro. Seu valor normal no sangue varia
de 10 a 80ng/dl. Um grama de ferritina pode estocar até 8mg de ferro. A ferritina € uma
importante proteina de estocagem que seqiiestra o ferro e pode transformar o ferro bivalente
em ferro trivalente ativo.

A sobrecarga de ferro é uma condigio que requer um tratamento efetivo. Varios
estudos importantes ressaltam o mau prognostico dos pacientes com sobrecarga de ferro que
permanecemn sem tratamento.”®

A sobrecarga transfusional de ferro pode ser efetiva controlada através da terapia de
quelagio do ferro.”®

O Ministério da Satde, por meio da Coordenagio da Politica Nacional do Sangue e
Hemoderivados, estd organizando o processo de fornecimento de bombas infusoras de
Desferral, importada da Itilia e filtros de sangue, vindo dos Estados Unidos. Inicialmente o
programa ird contemplar 500 pacientes cadastrados nos servigos de hematologia.

O trabalho consiste em adequar o sistema informatizado do Ministério da Satide para
atender as demandas do novo programa, que tem como desafio a integridade da assisténcia
aos portadores de talassemia e doenca falciforme no Sistema Unico de Saiide — SUS.

Além das bombas infusoras para uso domiciliar e filtros para remogéo de leucocitos
do sangue doado, o programa de Atengéo Integral as Pessoas com Doenga falciforme e outras

Hemoglobinopatias ird fornecer medicagdo essencial — penicilina injetdvel e oral, analgésico,

antiinflamatério e acido félico. '
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4 - MATERIAL E METODO

4.1 — Tipo de estudo
Trata-se de um estudo transversal, descritivo dos pacientes portadores de anemia
falciforme do tipo SS da regizo norte do estado, determinando o perfil dos niveis de ferro

destes pacientes.

4.2 — Local do estudo

O estudo foi realizado no Hemocentro Regional de Sobral, ambulatério do Servigo
de Hematologia ¢ Laborat6rio de Hematologia e Hemoglobinopatias, na Santa Casa de
Misericérdia de Sobral (SCMS), sector do ambulatério e enfermaria do Servigo de

Hematologia e no Laboratério de Anélises Clinicas Fernando Mendes.

4.3 — Populacao e amostra

A populagio estudada foi os pacientes portadores de anemia falciforme com
hemoglobina homozigota SS que sio acompanhadas no ambulatrio de hematologia no
Hemocentro Regional de Sobral e no ambulatério do Servico de Hematologia da Santa Casa
de Misericérdia de Sobral (SCMS).

A amostra abrange um total de portadores de anemia falciforme onde foram
excluidos:

- Os portadores de traco falcémicos;

- Os que se recusaram a participar do estudo, alegando a dificuldade de se
deslocarem de suas cidades e porque estavam bem;

- O material que foi hemolisado.

4.4 — Procedimentos de coleta de dados

Os dados informativos sobre os portadores de anemia falciforme foram coletados
nas fichas de registro de dados colhidos da histéria clinica nas consultas e dos prontudrios.

Os pacientes foram chamados a comparecerem ao ambulatério de hematologia,
foram esclarecidos sobre os objetivos da pesquisa e alertados para o cardter voluntdrio de sua
participacio, bem como da sua importincia. Apés isso, cada responsével assinou um termo de

consentimento informado (Anexo 2), conforme recomendacao do artigo 11 da resolugéo n 196
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de 10/10/1996 sobre pesquisa envolvendo seres humanos do Conselho Nacional de Saude do
Ministério da Saude.

Foram colhidos sangue dos pacientes para realizagio dos exames: hemograma
completo, reticuloeito, ferro sérico e ferritina sérica. '

Por ocasifio da consulta foi colhido material de sangue periférico e realizado a
confirmacfio da hemoglobinopatias SS através do exame de eletroforese de hemoglobina pela
técnica eletroforética - eletrofese acida em Agar / amido pH 8, 6, preparado e realizado no
laboratdrio de hemoglobinopatias do Hemocentro Regional de Sobral.

Para a realizagdo do hemograma foi colhido 1 ml de sangue periférico em EDTA
realizado esfregaco do mesmo, o material foi lido na automaciio e entéio conferido a leitura
manualmente pelo exame da ldmina no microscdpico 6ptico.'®

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Santa Casa de
Misericordia de Sobral conforme declaragio da Sub-comissfio de Pesquisa do Departamento
de Ensino, Pesquisa e Extenséo da Santa Casa de Misericordia de Sobral, dentro das normas
que regulamentam a pesquisa em seres humanos do Conselho Nacional de Satide — Ministério
da Saude, de acordo com a resolugiio n 196 de 10 de outubro de 1996 e resolugéio n 251 de 07
de agosto de 1997, publicados no Didrio Oficial, respectivamente em 16 de outubro de 1996 e
23 de setembro de 1997 (Anexo 3 ).

4.5 — Forma de apresentac¢io dos dados:

Apds a coleta dos dados contidos nos prontudrios, registro dos pacientes juntamente
com os dados colhidos no momento da consulta e os resultados dos exames; foi realizada a
tabulagfio dos mesmos, seguindo-se a apresentacfio dos resultados. Optou-se em apresentar a
parte quantitativa através de tabelas e grafica, analisada e discutida, confrontando-os com a
literatura pertinente.
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5-RESULTADOS

Nos ambulatérios onde sdo atendidos os pacientes portadores de anemia falciforme
da Regifio Norte do Ceara: ambulatério de hematologia do Hemocentro Regional de
Sobral e Servico de Hematologia da Santa Casa de Misericérdia de Sobral, foram
encontrados registros de 40 pacientes portadores de doenca falciforme, sendo que 84,6%
sdo portadores de hemoglobina homozigota SS ¢ 15,3% de outras doengas falciformes
(SC, Sb) e 1 paciente talassémico.

Os pacientes selecionados para o presente trabalho so aqueles homozigotos para
hemoglobina S, por serem pacientes mais graves e necessitarem de maiores cuidados.

Desses pacientes acompanhados 28 compareceram ao ambulatério atendendo ao
nosso chamado. Foram avaliados, aplicado o questiondrio (Anexo 1) e colhido exame de
sangue. Sendo que 06 do total dos pacientes cadastrados no compareceram alegando a
dificuldade de se deslocarem de suas cidades e por estarem clinicamente bem. Os outros
06 pacientes sfio portadores de trago falcémico.

Dos 25 pacientes avaliados 58% eram do sexo masculino e 42% séo do sexo

feminino (Grafico 1), com relagfio masculino:feminino 1,38:1 .

F Masculinos m Femininos _1

Fonte: SCMS — Servigo de Hematologia — UFC/ HEMOCE.

Gréafico 1 — Distribuigiio dos pacientes com Anemia Falciforme, segundo o sexo.
Sobral - CE, 2007.
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A faixa etdria variou de 1 a 40 anos. As idades variaram entre 1 ¢ 10 anos em

37%, de 11 a 20 anos em 36% e intervalo de 21 a 40 anos em 27% (Gréfico 2).

Variagdes de Idades 1

mDe1a10anos
B De 11 a 20 anos
021 a 40 ancs

36%

Fonte: SCMS — Servigo de Hematologia — UFC / HEMOCE.

Grafico 2 - Distribuigdo dos pacientes com Anemia Falciforme segundo a faixa
etaria. Sobral - CE, 2007.
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No Mapa podemos ver a procedéncia e distribuigio desses pacientes na regiio

norte do Estado do Cearz de nove diferentes municipios, predominando no municipio de

Sobral, com 9 casos. (Figura 3).
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Figura 3 — Distribuigéio dos pacientes com Anemia Falciforme conforme e procedéncia.

Sobral- Ce, 2007
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O Hemograma realizado por ocasidio da consulta mostrou a seguinte variagdo de

37

hemoglobina (Hb), hematéerito (Ht), Volume Corpuscular Médio (VCM) e os exames de

reticuldcitos (Ret) e ferro sérico (Fe) (Grafico 3).

250

200

150

100

50

Ret Hb Ht VCM Fe

W Maior
m Menor

Fonte: SCMS — Servigo de Hematologia — UFC / HEMOCE.

Grafico 3 - Distribuicfio dos pacientes com AF, segundo os valores de Ret.
(Reticuleitos), Hb (hemoglobina), Ht (hematéerito), VCM (volume corpuscular

média) e Fe ( ferro sérico). Sobral - CE, 2007.
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Dentre os niveis de ferritina sérica atuais dos pacientes com anemia falciforme
colhidos no ato da nossa consulta, 15% tiveram sua ferritina abaixo de 500 ng/dl; 4%

apresentaram entre 500 a 1.000ng/dl e 2% acima de 1.000ng/dl. (Grafico 6)

r Ferretina Atual (ng/ml) ]

16
14 -
12
10

m Abaixo de 500
- | mDe 500 a 1000
~ | D Acima de 1000

o N A O

Fonte: SCMS — Servigo de Hematologia — UFC / HEMOCE.

Grafico 6 - Distribuicio dos pacientes com Anemia Falciforme segundo a dosagem

de ferritina. Sobral - CE, 2007.

Outro parimetro analisado foi se o paciente possuia alguma seqiiela. O grafico 7
revelou que 14% dos pacientes j4 apresentaram seqiielas ou j4 sofreram alguma patologia
complicada como por exemplo: abortos, sopro cardiaco, calculo biliar, pneumonias € até

AVC,

Sequelas

14,5
14 |

14

13,5

13 o 0 Tiveram Sequelas
12,5 m Néo Tiveram Sequelas

11,5 [
"

Fonte: SCMS — Servigo de Hematologia ~ UFC / HEMOCE.

Gréfico 7 - Distribui¢do dos pacientes com Anemia Falciforme segundo a presenca
de seqiielas. Sobral - CE, 2007.
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O estudo comparative dos niveis de ferritina comparado 4 idade do pacientes mostra que
os niveis de ferro de dep6sito subiram com o passar dos anos em alguns pacientes como

podemos ver na tabela 5.
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6. DISCUSSAQ

A doenga falciforme, segundo dados atuais do Ministério da Saide estima-se que
existam cerca de 7 milhdes de portadores do traco falciforme e fregii€ncia anual de
nascimento de 200.000 recém-nascidos com traco falciforme. Com relacio & doenca
falciforme, o niimero estimado de brasileiros com anemia falciforme seja de 25.000 a 30.000
€ que o nimero de casos novos por anos seja proximo de 3.500, ou seja, 1 recém-nascido
doente para cada 1.000 recém-nascidos vivos.!

A maioria destes pacientes sdo atendidos ¢ acompanhados em centros de
referéncia, geralmente ligados aos Hemocentros e aos Hospitais Universitarios.

No presente estudo, foram encontrados 40 pacientes registrados como portadores
de doenca falciforme; pacientes estes atendidos no Servigo de Hematologia do Hemocentro
Regional de Sobral e no ambulatério de hematologia da Santa Casa de Miseric6rdia de Sobral.
Destes pacientes registrados 1 havia morrido, 6 eram portadores de trago falciforme (Hb AS),
1 era talassémico (P-talass€mico), 6 ndo compareceram ao nosso chamado alegando
dificuldade de se deslocarem de suas cidades e que estavam bem clinicamente, 1 paciente teve
seu resultado retirado do estudo pois havia hemolizado.

Sendo estes ambulatorios referéncias para a tegido norte do estado do Ceard, a
distribuicio geografica foi representada na figura 2, sendo 1 caso do municipio do Ipu,
Massapé, Forquilha, 2 casos de Alcdntaras, Croatd, Meruoca, 3 casos de Morrinhos, 4 casos
de Vigosa do Ceara ¢ 9 casos de Sobral.

Dos pacientes que conseguimos aplicar nosso estudo, 25 no total, vimas que 58%
eram do sexo masculino e 42% do sexo feminino.

Apenas 1 destes pacientes, no periodo que estdvamos produzindo este estudo,
esteve internado com quadro de Sindrome tordcica aguda, o restante estavam em
acompanhamento ambulatorial. Devido & maioria destes pacientes residirem no interior do
estado houve uma dificuldade de reuni-los.

Nosso estudo teve como objetivo principal a avaliagio do metabolismo do ferro
nos pacientes com Anemia Falciforme (AF) acompanhados em nosso servigo, para tanto
como descrevemos anteriormente aplicamos um questiondrio (anexo 1) ¢ obtivemos
informacgGes ji contidas em seus registros. Colhemos novos exames que consistiram em

hemograma, reticulécitos, ferro sérico e ferritina.



43

Os valores encontrados nestes pacientes estdo de acordo com o perfil dos pacientes
descritos na literatura. Conforme Serjeant, 1999 o diagnéstico € firmado através da
eletroforese de hemoglobina, sendo o exame mais utilizado.”

A distribuicio do gene no Brasil é bastante heterogénea, dependendo de
composicio negréide ou caucaséide da populagdo. Assim, a prevaléncia de heterozigotos para
a hemoglobina S é maior nas regides norte ¢ nordeste (6 a 10%), enquanto que nas regides sul
e sudeste a prevaléncia € menor (2 a 3%). O presente estudo confirmou uma prevaléncia mais
elevada na nossa regido nordeste. .

Rodolfo Delfini Cangado, coordenador do I Encontro Brasileiro de Doenca
Falciforme, em maio de 2007 conceitua Anemia Falciforme como sendo a forma da doenga
Falciforme que ocorre nos individuos homozigotos SS. Estes individuos sao sintométicos e
apresentam quadro clinico decorrente da anemia hemolitica cronica e fendmenos vasculares
trombo-embolicos recorrentes.’’

Devido ao quadro hemolitico freqiiente nestes pacientes encontramos como
descreve Ballas et al, 2001 que cles requerem transfusdes sanguineas repetidas tendo dois
objetivos maiores, que sio aumentar a capacidade de transporte de oxigénio do sangue e diluir
as hemicias falciformes circulantes visando assim, melhorar a perfusdo da microcirculacio.”’

Ballas et al, em 2001, comparando pacientes com anemia falciforme com e sem
sobrecarga de ferro, demonstrou que o grupo de pacientes com sobrecarga de ferro apresenta
vam maior risco de crise vasooclusiva, insuficiéncia de érgios ¢ de morte.”**

Sdo pacientes que como vistos em nosso estudo, 33% deles revelam que foram
transfundidos tantas vezes que nao souberam quantifici-las. E descrito em vérios estudos as
complicaches advindas desta pritica terapéutica (Porter, B), que devidos a repetidas
transfusbes sanguineas acabam levando a uma elevagio dos niveis de ferro em Orgios
importantes como figado, bago, miocirdio e diversos 6rgaos endécrinos.”***’

Embora a doenca atualmente ndo possa ser curada, muitas de suas complicagdes
podem ser prevenidas ou tratadas mais eficazmente caso a doenga subjacente seja detectada.'

A elaboracio das Diretrizes para o Diagndstico e Tratamento de Doengas
Falciformes concluida no 1 Encontro Brasileiro de Doencga Falciforme vai procurar junto aos
6rgdos governamentais competentes as condigdes indicadas pelos especialistas para a
implementagio de politicas da assisténcia aos portadores da doenca. Isto contribuird para

melhor a qualidade de vida dos pacientas.13 15,17
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6 - CONCLUSOES

1. A faixa etdria dos pacientes analisados foi diferente do relatado na literatura, com paciente

jé na idade adulta, 40 anos com poucas seqiiclas.

2. O presente estudo mostrou a alta incidéncia desses pacientes em nossa regido nordeste (40

pacientes) com hemoglobinopatias SS, forma mais grave, confirmando dados descritos na

literatura nacional.

3. Em 2% dos pacientes foi detectado o nivel de ferritina elevado que colocam os pacientes no

perfil que se beneficiariam com terapia de quelagao do ferro.

4. E necessirio conscicntizar os nossos servicos de saide do acompanhamento regular,
sistematizado dos pacientes portadores de doenca falciforme, da atualizagao dos
conhecimentos a respeito dessa doenga e da necessidade do fornecimento de resumos

indispensaveis a assisténcia desses pacientes.
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Procedéncia dos dados — Instituigso:

ANEMIA FALCIFORME

1. Prontuario; . Ficha:
Nome:
Idade: Sexo: Profiss&o:
Procedéncia: Estado Civil:
Pai:
Mae:
2. Primeiros siniomas:
3. Data dos primeiros sintomas: {até¢ o diagndstico em
meses).
4. Datado diagndstico:
4. Exame fisico:
{ ) Palidez { )lctericia
{ ) Febre { ) Ganglios
{ ) Perdaponderal{ )Figado -
( )Atrasocrescimento (. ) Bago cm
( ) Dores nas pernas ().
{ ) Artralgia { ) Outros
( ) Sindrome maoc-pé
5.  Hemoglobinopatia
8. Eletroforese de hemoglobina:
6.1.Paciente: taboratdrio: Data:
Hb A1 Hb A2 Fetal HbS
Outras
6.2 Mae: laboratdrio Data:
Hb A1 Hb A2 Fetal HbS
Qutras . !
6.3 Pai: . laboratério Data:
Hb A1 Hb A2 Fetal HbS
QOutras

7. Exames laboratoriais (por ocasi&o do diagnéstico):

7.1, LDH:

7.2, VHS:

7.3. Reticulocitos:

7.4. Hemograma

7.5.Hemoglobina:
Hematdcerito:

RDW

Hemacdias:

VCM:




- 7.6 Descriggo do esfregago perifético

( ) normocitose { ) normocromia
( ) Anisocitose ( ) anisocromia
( ) microcitose { ) microcitose
( ) poiquilocitose ( ) hipocromia
( ) policromasia { )hcem aivo
{ }ponteado basdfilo ( )ane! de cabot
& ( )c. howell jolly ( ) esferdcitos
( ) drepandcitos { )outros
8. Capacidade Ferropexia
" 8.1. Ferro sérico data
8.2. Ferritina sérica: Data;
= Ferritina sérica: Data:
Feritina sérica; Data:
Ferritina sérica; Data:
2 8.3 Capacidade latente de ligagéa do ferro Data:
= 8.4 Capacidade total de ligagao do ferro Data:
8.5 [ndice de saturagso de transferina data:
" 8. Tratamento - Medicanento utilizado:
{ ) Acido félico { }Vitamina B12
= { }Fero endovenoso { ) sulfato ferroso
{ ) Ferro intramuscular ( ) hydrea
{ ) Outros
“ Periodo;
. 10. Realizou transfuszo? '
4 = { )Sim { )Nao
Se afirmativo qual e quantas
‘ ( ) Concentrado de hemécias quantas ( )
; ( ) Concentrado de hemacias lavado { )
( ) Concentrado de hemécias desleucociado { )
* { ) Concenirado de hemachs filtrado quantas( )
y ( ) ndo especificado
Observagies
= 11.  Situagio atual: ‘
a) Periodo de avaliaggo: (da primeira consuita),
. b) Ultima, noticia: data: ! /
A Estado Clinico:
{ ) obito em / ! { )semnoticia
3 { )outros
i { )acompanhamento ambulatorial
P

12.  Observagdes:




Anexo (2

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO PARA
PARTICIPACAO EM PESQUISA

O objetivo do presente estudo ¢ avaliar o nivel de fermro nos pacientes portadores
de Anemia Falciforme atendidos no ambulatorio do Servigo de Hematologia do
Hemocentro Regional de Sobral ¢ Servigo de Hematologia da SCMS no estado do
Ceara. Destina-se a fazer um levantamenio de dados através de prontuarios
(informagdo clinica e coleta de resultados de exames laboratoriais) e entrevista com os
pacientes submetidos a novos exames, com a finalidade de detectar sobrecarga de
ferro e conhecer o perfil desses pacientes.

Convido 0:Sr.(a) a participar da pesquisa,em caso da divida, podera comunicar-se
com a pesquisadora Dra. Alaide Maria Rodrigues Deolindo, que reside na Av. Dom
José n 2280, blA, ap 203, fone: (0xx88)36116442. Para tanto, necessitamos que o
Sr.(a) responda um questionirio contendo informagdes importantes para o
desenvolvimento da pesquisa e que autorize a obtencio da coleta de mformagdes e
conscientize a coleta de novos exames.

A participagdo do Sr.(a) na pesquisa sera plenamente voluntaria ¢ consciente, ndo
havendo qualquer forma de pagamento ou compensagdo material, sendo que, ao
participar da pesquisa, nio ficara exposto(a) a nenhumn risco , podendo desistir de o
participar, a qualquer momento, sem prejuizo de sua assisténcia médica.

Sua identidade serd mantida em sigilo absoluto, sendo a divulgagio dos resultados
“totalmente proibida a terceiros, ficando restrita a discussdo académica~de ambito
cientifico ¢, ainda assim, sem qualquer possibilidade de identificagio dos pacientes,
Sera, no entanto, permitido o acesso as informages sobre procedimento relacionados
a pesquisa, - '

Certo e ciente dos detalhes acima descritos, €, por concordar na integra com todos
0s fermos acima expostos, manifesto, por vontade prépria, livre e consciente,
propésito de participar do presente estudo,

Sobral, de de

Assinatura do participante da pesquisa

Assinatura do responsavel legal

Assinatura de quem obteve o termo
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4 Santa Casa de Misericérdia de Sobral
SANTA CASA Departamento de Ensino, Pesquisa e Extenséo
DL AT RICORILA L & - .

DE SOBRAL Sub-Comissdo de Pesquisa

Sobral-CE., 28 de maio de 2007.

DECLARACADO

Declaramos que o Projeto de Pesquisa para fins de Conclusdo do Curso de
Especializagdo em Hematologia e Hemoterapia intitulado: Avaliacédo dos Niveis de
Ferro nos Pacientes com Anemia Faiciforme da Regido Norte do Ceara, tendc

como pesquisadora: Dra. Alaide Maria Rodrigues Deolindo, obedece ao protocolo

para realizagdo de pesquisa desta instituicao, obtendo Parecer Favoravel desta sub-

comissé@o para sua realizagao,

A pesquisa tera como campo de atuagdo o Ambulatério e Enfermaria do
Servico de Hematologia e Laboratério de Andlises Clinicas Femando Mendes da
Santa Casa de Misericordia de Sobral, no periodo de abril a junho de 2007.

Atenciosamente,
0, Do\ \N V0 / g, !’{-'L-./‘\,,___
Enf® Michelle Alves Vasconcelos Dr. Luiz Derwal Salles Junior
Coord. da Sub-comissao de Pesquisa Coordenador do DEPE

Dep. de Ensino, Pesguisa e Extensio




