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RESUMO

Introducdo: A Anemia Falciforme ¢é uma anemia
hemolitica genética e hereditaria, que possui como
caracteristica a presenca de eritrocitos que apresentam
uma morfologia anormal com formato de foice. Possui
cariter autossémico recessivo que estd presente em
individuos homozigotos para hemoglobina S. Objetivo:
Analisar aspectos clinicos da anemia falciforme e a atuacio
do Farmacéutico em relagdo a essa doenga. Resultados e
Discussdao: O Farmacéutico pode atuar no diagnéstico da
anemia falciforme que pode ser realizado através de
eletroforese por focalizagdo isoelétrica ou por
cromatografia liquida de alta resolucio, sendo positiva
quando detecta bandas ou picos de hemoglobina S. Com
relacio ao tratamento da anemia falciforme, a
administracdo de medicamentos em casos de dor ou para
prevenir crises em carater paliativo e curativo realizado
através do método de transplante de células tronco
hematopoiéticas. Nesse sentido, o farmacéutico, por meio
da pratica da atencio, assisténcia e cuidado farmacéutico,
tem papel fundamental no tratamento eficaz e seguro
contra a doenca. Consideracdes finais: Este estudo teve
como objetivo abordar aspectos clinicos da anemia
falciforme e a importincia da Farmacéutico nesse quadro.

PALAVRAS-CHAVE: Anemia; Drepanocitose;
Hematologia; Atencgdo farmacéutica, Assisténcia
farmacéutica.

ABSTRACT

Introduction: Sickle Cell Anemia is a genetic and
hereditary hemolytic anemia, characterized by the
presence of erythrocytes with an abnormal sickle-
shaped morphology. It has an autosomal recessive
character that is present in homozygotes for hemoglobin
S. Objective: To analyze clinical aspects of sickle cell
anemia and the role of the pharmacist in relation to this
disease. Results and Discussion: The Pharmacist can act
in the diagnosis of sickle cell anemia that can be
performed through electrophoresis by isoelectric
focusing or by high-performance liquid
chromatography, being positive when detecting
hemoglobin S bands or peaks. Regarding the treatment
of sickle cell anemia, the administration of medications
in cases of pain or to prevent crises in a palliative and
curative character carried out using the hematopoietic

stem cell transplantation method. In this sense, the
pharmacist, through the practice of pharmaceutical,
assistance and care, has a fundamental role in the
effective and safe treatment against the disease. Final
considerations: This study aimed to address clinical
aspects of sickle cell anemia and the importance of the
pharmacist in this context.

KEYWORDS: Anemia; Drepanocytosis; Hematology;
Pharmaceutical attention; Pharmaceutical assistance.

1. INTRODUGAO

A Anemia Falciforme (AF) ou Drepanocitose ¢ um
tipo de anemia hemolitica de origem genética e
hereditaria. A alteracdo no cddigo genético resulta na
produgdo defeituosa da proteina hemoglobina,
responsavel por se ligar e transportar o oxigénio. Como
resultado a essa alteragdo proteica, os eritrocitos sofrem
alteragdes importantes em sua morfologia, produzindo o
eritrocito anormal falcémico, isto ¢é, em forma
semelhante a uma foice (GUIMARAES; COELHO,
2010; HOFFBRAND; MOSS, 2013).

Pacientes com AF apresentam manifestacdes
clinicas varidveis sendo que nas formas mais graves
podem levar a necrose da medula dssea, problemas
esplénicos, sindrome toracica aguda e hemolise
(BRUNETTA et al, 2010). O diagnostico ¢ realizado nos
primeiros meses de vida através de eletroforese por
focalizag@o isoelétrica ou por cromatografia liquida de
alta resolugdo. No tratamento medicamentoso os
farmacos mais utilizados sdo a Hidroxiureia,
Fenoxemetilpenicilina ~ Potassica,  Benzilpenicilina
Benzatina e Estolato de Eritromicina (BRASIL, 2016).

A AF ¢é uma das doengas hereditarias mais
prevalentes no mundo, sendo na regido da Africa
tropical a de maior prevaléncia de hemoglobina S (HbS)
(BRASIL, 2016). No Brasil é considerada um problema
de saude publica sendo mais incidente nos estados da
Bahia, Rio de Janeiro e Minas Gerais (CALVALCANTI;
MAIO, 2011). Estudos demonstraram que no Brasil
existem cerca de 25 a 30 mil portadores da doenga
(CANCADO et al, 2009), acometendo por volta de 0,1
a 0,3% da populagdo negra brasileira (LOUREIRO;
ROZENFELD, 2005). Estima-se que anualmente sdo
diagnosticados cerca de 3.500 novos casos (CANCADO
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et al, 2009).

Dada a gravidade e distribui¢ao da AF, o diagndstico
precoce e terapéutica desta doenca possui grande
impacto para a qualidade de vida dos portadores. Em
vista disso, o farmacéutico desempenha um importante
papel no aconselhamento genético, diagndstico € no
tratamento do paciente, no qual a assisténcia e aten¢ao
farmacéutica se torna uma ferramenta robusta, eficaz e
necessaria. Desse modo, neste trabalho objetivamos
demonstrar os possiveis tratamentos e a importancia do
farmacéutico na AF através do estudo retrospectivo de
publicag¢des relacionadas.

2. MATERIAL E METODOS

A proposta desenvolvida através deste estudo
retrospectivo foi de avaliar o papel da assisténcia e
atencdo farmacéutica mediante o quadro clinico do
portador de doenca falciforme e alguns possiveis
tratamentos aos portadores de AF. A pesquisa foi
realizada através de revisdo bibliografica, buscando
dissertacOes, teses e artigos publicados no Google
Académico e Scientific Electronic Library Online
(SciELO). Com a proposta de investigacao estabelecida,
realizou-se a pesquisa bibliografica utilizando os
seguintes descritores de forma combinada: Doenca
Falciforme, Anemia, Quadro Clinico, Assisténcia
Farmacéutica, Atencdo Farmacéutica. Foram utilizados
no estudo, artigos completos, relacionados ao tema
proposto, publicado entre os anos de 2000 e 2019.
Documentos oficiais e diretrizes vigentes foram
utilizadas para o trabalho. Foram excluidas todas as
producBes cientificas que ndo condiziam com o0s
critérios acima descritos.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

FISOPATOLOGIA E ASPECTOS CLINICOS DA
DOENCA FALCIFORME

A AF ¢ uma doenca genética que possui carater
autossomico recessivo presente em  individuos
homozigéticos para  hemoglobina S  (HbSS)
(HOFFBRAND; MOSS, 2013; BRASIL, 2016). A HbS
tem sua origem na mutacao genética onde ocorre a troca
de um nucleotideo adenina por uma timina (GAG para
GTG), desencadeando uma produgdo anormal da cadeia
beta da hemoglobina, na qual resulta na troca do
aminoacido acido glutdmico por uma valina (MURRAY
et al, 2006; ANVISA, 2002). Caso um individuo receba
apenas um gene para HbS, ela ndo apresentara a doenga
falciforme (DF) e sim o trago falciforme (HbAS), ndo
apresentando alteragdes hematologicas da doenca
falciforme (HOFFBRAND; MOSS, 2013). De outra
forma, individuos podem apresentar a HbS em
heterozigose com outras hemoglobinas anormais, sendo
as mais frequentes HbC, B+ talassemia (SAF) e B°
talassemia (SF) (DI NUZZO; FONSECA, 2004).

Devido a troca de aminoacidos, quando em baixas
tensdes de oxigénio, alteragdes conformacionais na

molécula da hemoglobina ocorrem de modo que a cadeia
lateral da valina se liga a estruturas hidrofobicas das
outras cadeias da hemoglobina formando polimeros
proteicos em formato filamentoso, provocando o
afoigamento do eritrécito (HOFFBRAND; MOSS,
2013; MURRAY et al, 2006). Durante processo de
falcizacdo ha o enrijecimento da membrana do eritrocito
aumentando o contato da superficie celular com as
moléculas de adesdo circulantes no sangue. Desta forma,
a interagdo impede a circulagdo adequada dos eritrocitos
falcémicos na corrente sanguinea, ocorrendo uma
dificuldade no transporte de oxigénio celular e tecidual
(HOFFBRAND; MOSS, 2013). Essas alteragdes
morfologicas favorece a destruicdo precoce dos
eritrocitos e contribui para o processo de vaso-oclusao
causado pela aderéncia dos eritrocitos falc€micos no
endotélio vascular impedindo o fluxo sanguineo,
principalmente nos capilares (HOFFBRAND; MOSS,
2013).

Com relacdo as DF, os eritrdcitos irdo apresentar
uma concentracdo de HbSS acima de 50%, e é a forma
mais prevalente das sindromes falciformes, sendo que
possui maior gravidade clinica e hematolégica, onde
seus pacientes podem apresentar danos organicos desde
a infancia, sendo resultado dos episddios vaso-oclusivos
(MENDONCA et al, 2009; MOUSINHO-RIBEIRO et
al, 2008).

Essas complica¢Bes vaso-oclusivas se tornam mais
probleméticas do que a DF em si, pois sdo crises
dolorosas. Também pode haver outras ocorréncias que
possuem importancia clinica, tais como: sindrome
tordcica, Ulceras de perna, infecgBes bacterianas,
acidente vascular encefalico e complicac@es cardiacas,
que podem levar as internacdes hospitalares, morbidade
e morte. Vale ressaltar que pode haver variagcBes no
quadro clinico de acordo com o acometimento genético
individual e dos habitos profilaticos dos fatores
predisponentes as crises (MOUSINHO-RIBEIRO et al,
2008; SOUZA et al, 2009).

Mediante o quadro clinico da DF, vale ressaltar a
importancia do diagndstico precoce. Um método que €
de extrema importancia para o diagnéstico de DF é a
Triagem neonatal para HbSS, pois possibilita a
instituicdo de tratamento preventivo, com o intuito de
reduzir a morbidade e a mortalidade na infancia
(MENDONCA et al, 2009). Quando a AF é detectada
precocemente e se inicia de imediato os cuidados
basicos e profilaticos, reduz-se significativamente o
indice de mortalidade. A doenca falciforme pode levar
até 6 meses para apresentar manifestacoes de sintomas,
pois ainda predomina um elevado nivel de hemoglobina
fetal - HbF - que continua circulando no organismo do
recém-nascido, dessa maneira “mascarando” e
prevenindo a ocorréncia das  complicacOes
(MENDONCGA, 2009). Segundo a Portaria Conjunta n°
05, de 19 de fevereiro de 2018, que aprova o Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Doenga Falciforme,
o diagnostico pode ser realizado através de eletroforese
por focalizagdo isoelétrica ou por cromatografia liquida
de alta resolugdo. Exames sdo positivos para a DF ao se
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detectar bandas ou picos de hemoglobina S (SS, SC, SB
ou SBetaTal) (BRASIL, 2016).

TRATAMENTO
Tratamento medicamentoso

Em relacdo ao quadro clinico de DF ndo existe um
tratamento especifico. Quanto ao tratamento o Protocolo
Clinico e Diretrizes Terapéuticas da Doenga Falciforme
preconiza a prevengdo de crises vaso-oclusivas, algica,
aplasica, sequestro esplénico, toracica aguda e
neurologica e complicagdes, prevencdo de infecgdes ja
nos primeiros meses de vida, visando a melhora na
sobrevida e a qualidade de vida dos pacientes. Alguns
procedimentos preventivos ou paliativos sdo adotados
como um meio de minimizar seus efeitos, tais como:
suplementacdo com arginina, fitoterapicos e
medicamentos quelantes de ferro (BRAGA, 2007;
BRUNETTA, et al, 2010).

As crises recorrentes em pacientes portadores de DF
sdo caracterizadas por episodios de dor severa. Alguns
medicamentos podem aliviar as dores. FArmacos como
Paracetamol é indicado em episddios de dores leves,
pois é eficaz em dores secundérias. Alguns pacientes
podem apresentar um ndmero maior de crises, e quando
esse numero é acima de 6 episddios de crises por periodo
de um ano, ¢ indicado o uso de Hidroxiureia, pois este
farmaco gera um resultado positivo, tendo em vista que
ele estimula a producéo de hemoglobina fetal, ajudando
no impedimento da sindrome aguda (SANTOS, 2009).
Além da Hidroxiureia, outros farmacos podem ser
utilizados, como a Fenoxemetilpenicilina Potassica,
Benzilpenicilina Benzatina, Estolato de Eritromicina
(BRASIL, 2016).

A Hidroxiureia (HU) é um medicamento que tem
mostrado resultados positivos com relacdo ao
tratamento de DF. Este medicamento passou a fazer
parte do conjunto terapéutico para pacientes com DF no
ano de 1998, e desde entdo tem demonstrado ser um
medicamento com comprovacdo que previne
complicagdes clinicas e que melhora a qualidade de vida
de portadores de DF. A HU promove o bloqueio da
sintese do DNA através da inibi¢do da ribonucleotideo
redutase, impedindo a divisdo do material genético
mantendo as células em fase de sintese (fase S) do ciclo
celular. Ademais, ativa a sintese de HbF, onde ha a
redugdo da polimerizagdo intraeritrocitario de HbS em
processo de desoxigenagcdo e também promove a
redugdo do nimero de neutrofilos, reducdo da expressao
de moléculas de adesdo de eritrocitos, hidratagao
eritrocitdria, aumentando a sintese e a
biodisponibilidade de Oxido nitrico por ativacdo de
guanilil ciclase e assim consequentemente levando ao
aumento de GMP ciclico intraeritrocitério e endotelial
(CANCADO et al, 2009).

Transplante de Células-Tronco Hematopoiéticas

Um tratamento que tem sido visado por portadores

de DF é o transplante de células-tronco hematopoiéticas
(TCTH), pois este é a unia alternativa para obter uma
cura para DF (INCA, 2012). O TCTH é uma alternativa
de tratamento ndo apenas para doengas onco-
hematoldgicas, mas também pode ser Util no tratamento
de doencas autoimunes (NARDI, 2011). Este tratamento
consiste na infusdo intravenosa de células progenitoras
hematopoiéticas, tendo como objetivo restabelecer a
funcdo medular em portadores de medula déssea
danificada ou defeituosa (HOFFBRAND; MOSS,
2013).

Existem duas possibilidades de transplante que
podem ser adotadas, s&o estas: i) transplante alogénico:
é 0 tipo mais comum de transplante, onde as células que
serdo infundadas sejam de um doador compativel,
podendo apresentar grau de parentesco ou n&o; ii) e 0
transplante autogénico: que tem como objetivo retirar do
préprio paciente as células-tronco hematopoiéticas
(CTH) para uma infuséo posterior. Na DF faz o uso do
transplante alogénico, que pode ser realizado a partir de
células obtidas da medula dssea ou do cordéo umbilical
(INCA, 2012, SEBER et al., 2009).

Para se ter um transplante por meio de medula 6ssea
(MO) ¢ realizada uma coleta entre 500 a 1.200 mL de
MO na bacia do doador. Essa medula passa por um
processo de heparinizacdo para evitar que haja
coagulacdo e depois desse procedimento as células
mononucleadas sdo contadas para determinar o seu
rendimento (HOFFBRAND; MOSS, 2013). O TCTH
tem uma capacidade prépria de produzir progenitores
celulares e também células filhas que possuem
capacidade de auto replicagdo. Na realizacdo do
transplante sdo utilizadas células hematopoiéticas,
podendo ser maduras ou imaturas, e também inclui as
células tronco (NASCIMENTO et al., 2014).

O processo de selecdo para realizar o TCTH é
rigoroso, sendo recomendado pelo Comité de
Hemoglobinopatias do Consenso Brasileiro de TCTH
que sejam levados em consideracgdo todos os fatores que
podem oferecer risco ao paciente, tanto no quesito
clinico e laboratorial como no quesito social e
econdmico (SIMOES et al., 2010).

Os portadores de DF transplantados possuem uma
qualidade de vida que ndo abrange somente os sintomas
apresentados mediante o quadro clinico, mas também
abrange o seu bem-estar, tanto fisico como emocional,
levando em consideracdo a sua capacidade de
desenvolver atividades rotineiras. Porém 0 TCTH é um
procedimento agressivo, podendo gerar complicagdes
apos a realizacdo do procedimento, tais como: depressao
do sistema imunoldgico, modificagdes da fisiologia de
alguns drgédos, podendo gerar manifestacfes clinicas
complicadas (TOMASSINI, 2013).

ATUACAO DO FARMACKUTICO NA DOENCA
FALCIFORME

Destaca-se a importancia do Farmacéutico na area da
salide, atuando na garantia do acesso ao medicamento e
ao seu uso racional. De acordo com Novaes (2009) o
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6timo desempenho da terapéutica e do progndstico do
paciente, em muitos casos, ird depender dos cuidados
realizados por uma equipe multiprofissional. Sendo
assim, torna-se importante reforcar a boa integracéo e
comunicacdo entre os profissionais participantes da
equipe, para que o paciente seja bem atendido. Nesse
contexto, pode se destacar a importancia do
Farmacéutico dentro dessa equipe multiprofissional, por
ser responsavel por garantir 0 uso seguro e correto de
medicamentos.

O Farmacéutico possui uma grande importancia na
relacio com a farmécia hospitalar, pois consegue
desenvolver e realizar atividades em que abrange o uso
correto e racional de medicamentos. Com essa relagéo,
0 Farmacéutico consegue identificar e corrigir
determinados problemas que estdo correlacionados as
prescricbes  médicas, tais como: interacdo
medicamentosa, medicamentos com a mesma indicagdo
terapéutica, medicamentos sem via de administracéo,
medicamento sem dose, medicamentos sem ou com
posologia alterada e medicamentos que estdo fora da
padronizacdo (REIS, 2013).

O farmacéutico ndo tem apenas destaque na area
hospitalar, mas fora dela ele possui sua importancia. Por
muitas vezes, o portador de DF ndo possui muitos
recursos ou nao encontra no sistema de satde aquilo que
procura, ele busca no Farmacéutico uma orientacao, por
ser o profissional na area da saude mais “acessivel”. Em
determinadas situagdes, o Farmacéutico serd o ultimo
contato que o paciente tera com um profissional da
salde, antes de usar o medicamento. Deste modo, é de
grande importancia que o Farmacéutico esteja bem
preparado, independente da rea em que atue, para poder
atender bem e ter o conhecimento adequado para
oferecer ao paciente (PEREIRA; FREITAS, 2008).

Além disso, indmeros Farmacéuticos atuam na
triagem neonatal, aconselhamento  genético,
diagndstico. Desta forma o farmacéutico é profissional
qualificado garantindo ao portador da DF assisténcia,
atencdo e cuidado farmacéutico de qualidade. No ambito
do sistema de saide e nas equipes multiprofissionais, 0
Farmacéutico possui um grande destaque, pois ele
representa uma Ultima oportunidade em que possa ser
identificado, corrigido e reduzido possiveis riscos
relacionados a terapéutica medicamentosa (REIS, 2013;
NUNES, et al, 2008).

4. CONSIDERAGOES FINAIS

Dada a amplitude do quadro clinico da DF e o quanto
podem ser complicadas as suas manifesta¢des, nota-se
que em determinadas situacdes sdo utilizados meios
paliativos para conter algumas complica¢des, bem como
meios curativos, que tém apresentado resultados
positivos, destaca-se a importancia do farmacéutico, ndo
apenas dentro do ambiente hospitalar, junto a equipe
multidisciplinar, mas também na comunidade, por ser
um profissional de “facil acesso”. Por isso, € importante
que este profissional esteja qualificado e possua

conhecimento do assunto, ainda que seja basico, para
melhor atender a comunidade e prestar uma assisténcia
adequada.
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