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INTRODUCAO

O complexo mecanismo da formagao do eritrécito,
a critropoese, ocorre no ambiente especifico da medula
6ssea. Apos a perda do nuicleo picnético, a hemacia é
liberada em circulagio com sua forma caracteristica de
disco biconcavo, e sobrevive, em média, por 120 dias.
Durante esse periodo, percorre uma distancia de apro-
ximadamente 200 quilémetros e enfrenta a turbuléncia
da bomba cardiaca mais de 500 mil vezes. Portanto, é
previsivel que a hemacia seja uma célula metabolicamente
ativa e necessite de suprimento adequado de glicose para
produgio de energia.

A produgio de energia sob a forma de ATP ¢ derivada
do metabolismo da glicose pela via glicolitica de Embden-
-Meyerhof. Além da produgio de ATP, as duas outras vias
metabdlicas ativas nas hemacias, a via das pentoses e a via
de Rapoport-Luebering, resultam, respectivamente, na pro-
dugdo do potencial redutor intraeritrocitario (NADPH e
GSH) e de 2,3 DPG, que ¢ importante no controle da afi-
nidade da hemoglobina pelo oxigénio.

As reacbes do metabolismo eritrocitario anaerdbi-
co de glicose dependem de grande nimero de enzimas
existentes na membrana eritrocitaria. Essas enzimas sio
sintetizadas nos eritroblastos e permanecem nas hemacias
durante toda a vida, embora ocorra progressiva reduciao
na sua atividade com o envelhecimento da célula. O me-
tabolismo eritrocitario e consequente producio de ener-
gia visam fundamentalmente a manter a flexibilidade da
membrana, a forma biconcava da hemicia e a integridade
da hemoglobina. Desse modo, o ATP produzido protege
a membrana celular e a hemoglobina da oxidag¢do de gru-
pos SH, mantém a concentragdo intracelular alta de K e
baixa de Na* e Ca™" contra um gradiente de concentragaio,
sendo ainda fundamental na manutencao de lipideos da
membrana celular.

Com o envelhecimento, a maioria das enzimas da via
glicolitica torna-se menos efetiva ¢ ha dificuldade de ma-
nutencio da concentracio intracelular de ATP. Assim, a
membrana perde lipideos progressivamente, a relacio su-
perficie-volume diminui, e a célula se torna semelhante a
uma esfera. Além disso, a concentracdo de Hb intracelular
aumenta em consequéncia da redu¢io do volume, protei-
nas de membrana tornam-se desnaturadas pela oxidagao de
grupos SH, e a concentracio de fons Ca™ na membrana se
eleva. As moléculas de hemoglobina oxidadas e desnatura-
das se ligam a membrana celular em quantidades crescentes,
combinando-se com as proteinas do citoesqueleto eritroci-
tario formando complexos. HEsse conjunto de fendmenos
resulta em uma célula menos deformavel, o que determina,
em ultima analise, sua destruiciao pelos macréfagos do sis-
tema fagocitico mononuclear.

MECANISMOS DE DESTRUICAO DAS
HEMACIAS

» Fagocitose pelos macrofagos
(hemolise extravascular)

Como a vida média das hemicias em circulacio é de
aproximadamente 120 dias, cerca de 1/120 ou 0,8% da
massa total de hemacias é destruida diariamente, e outra
quantidade igual é produzida, resultando em equilibrio.

Em condi¢cbes normais, a destruicio das hemdcias
ocorre preferencialmente no interior dos macréfagos, e so-
mente pequena quantidade de hemélise ocorre no compar-
timento intravascular (Figura 22.1). A hemolise no sistema
fagocitico mononuclear acontece primariamente no bago,
no figado e na medula éssea. Devido a sua anatomia vascu-
lar peculiar, o bago é extremamente sensivel para detectar
defeitos eritrocitarios minimos. O sangue da zona marginal
do bago e o da arterfola terminal é drenado para a polpa
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Figura 22.1 Catabolismo da hemoglobina apés a hemdlise.

vermelha, diretamente aos seios venosos e dai para as veias
eferentes ou, alternativamente, pata os corddes existentes
entre os seios. A passagem de volta dos corddes esplénicos
para os sinusoides s6 é possivel através de poros estreitos,
irregulares e tortuosos, ¢ os macrofagos ¢ outras células
atuam como obstaculos fisicos a sua volta. Para ultrapassar
esses obstaculos, o eritrdcito necessita de enorme grau de
deformabilidade. Esse tipo de circulagio, além de remover
eritrécitos pouco deformaveis, é capaz de remover particu-
las ligadas a membrana como corpos de Heinz, corpuscu-
los de Howell-Jolly, granulos sideréticos e vacuolos. Outro
importante aspecto da circulagio esplénica ¢ a redugio no
volume de plasma no sangue esplénico (plasma skimming). O
fluxo laminar nas arterfolas centrais desvia o plasma para os
ramos perpendiculares, levando a formaciao de sangue de
elevado hematécrito que circula lentamente na polpa ver-
melha. Como consequéncia, ha maior estase e condi¢oes
metabdlicas desfavoraveis, como hipdxia, acidose e redu-
¢do na concentragio de glicose.

O figado nao ¢ tio sensivel quanto o bago para detectar
defeitos minimos das hemdcias. No entanto, sendo a lesao
suficientemente importante para ser detectada pelos ma-
créfagos hepiticos, ele é mais eficiente que o bago, pois seu
fluxo sanguineo ¢ muito maior: o fluxo sanguineo hepatico
corresponde a 35% do volume-minuto cardiaco, ao passo
que o fluxo esplénico corresponde a 5%.
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Assim, na esferocitose hereditiria as hemacias sdo destrui-
das no bago; o figado nao é capaz de detectar o defeito.
Como consequéncia, a esplenectomia é terapéutica eficaz
nessa moléstia. Ja as hemacias na anemia falciforme sao su-
ficientemente deformadas para serem detectadas pelo fi-
gado, e de nada adianta a remocio do baco nessa doenga.

» Hemolise intravascular

Uma lesao grave das hemdcias pode levar a sua destrui-
¢A0 no espaco intravascular, como acontece nos traumas
ou na hemolise por acdo do complemento. Nessas circuns-
tancias, a hemoglobina ¢ liberada na circulac¢do (hemoglo-
binemia) e pode, eventualmente, ser perdida pela urina
(hemoglobindria) (Figura 22.2).

Quando a quantidade de hemoglobina liberada no plas-
ma € pequena, toda ela se liga a haptoglobina, o -glicoproteina
plasmatica sintetizada pelo figado, e o complexo hemoglo-
bina-haptoglobina ¢é levado ao figado, onde é cataboliza-
do. Esse fenémeno reduz drasticamente a concentracio
de haptoglobina plasmatica. Quando a quantidade de he-
moglobina liberada em circulagdo excede a capacidade de
ligacdo da haptoglobina, a hemoglobina livre ¢ filtrada nos
rins. A maior parte da hemoglobina filtrada nos glomérulos
¢ reabsorvida nos tdbulos; se a capacidade de reabsorcio
dos tubulos ¢ excedida, aparece hemoglobina na urina (he-
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Figura 22.2 Catabolismo da hemoglobina apds a hemolise intravascular.

moglobinuria). A hemoglobina reabsorvida é metabolizada
na célula epitelial tubular, e o ferro fica acumulado sob a
forma de ferritina e hemossidetina. Quando a hemolise in-
travascular ocorre cronicamente, as células epiteliais carre-
gadas de hemossiderina podem ser demonstradas na urina
pela reacdo do azul da prissia (hemossiderinuria).

CONCEITO DE ANEMIA HEMOLITICA

As anemias hemoliticas compreendem um grupo de
doencas em que a sobrevida das hemdcias em circulacdo
esta acentuadamente reduzida e a medula 6ssea nao ¢ capaz
de compensa¢io mesmo aumentando sua produgdo. Essas
doengas podem ser facilmente identificadas porque, além
de anemia, esses pacientes exibem sinais clinicos ¢ labora-
toriais de aumento do catabolismo de hemoglobina e au-
mento da produc¢io de hemacias.

CONSEQUENCIAS DA HEMOLISE
EXACERBADA

» Destruicao excessiva de hemacias

A maior destruicio de hemoglobina resulta em um
rapido catabolismo do heme (por¢ao nao proteica da he-
moglobina), com producio acelerada dos dois principais
catabolitos do heme: pigmentos biliares ¢ mondxido de
carbono. Nos macréfagos, o heme livre é rompido pela
oxidac¢do de uma das quatro pontes de meteno do anel
da protoporfirina, pela acdo da enzima heme oxigenase
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microssomal. O carbono liberado forma monéxido de
carbono, o ferro é reaproveitado, e a protoporfirina rom-
pida e oxidada forma a biliverdina, pigmento esverdeado
que ¢é rapidamente reduzido a bilirrubina. Liberada dos
locais de catabolismo do heme, a bilirrubina aparece no
plasma em valores de 0,5 a 1,0 mg/dL. A bilirrubina é
muito pouco soluvel em agua, mas é lipossoluvel, e por
isso circula ligada a albumina, o que aumenta acentuada-
mente sua solubilidade.

No figado, liberada da albumina, a bilirrubina é capta-
da pelo hepatdcito e conjugada com 4cido glicurénico. A
reacdo ¢ catalisada pela enzima glicuroniltransferase, ocot-
rendo formacio de diglicuronato de bilirrubina (bilirrubina
conjugada). Esse composto ¢ hidrossoluvel e excretado nas
fezes juntamente com a bile, ndo sendo normalmente en-
contrado no plasma em grandes quantidades. Em algumas
condi¢bes patolégicas pode ocorrer aumento de sua con-
centra¢do plasmatica e, nesses casos, ¢ facilmente filtrada e
excretada na urina: bilirrubina (ou “pigmentos biliares”) na
urina ¢ sinal de excre¢do de bilirrubina conjugada (ou bi-
lirrubina direta), enquanto que a bilirrubina ndo conjugada
(indireta) ndo ¢ excretada na urina.

No intestino, a bilitrubina é reduzida a uma série de
compostos incolores conhecidos como urobilinogénios.
Esses podem dar origem a compostos coloridos nas fe-
zes (urobilinas) ou ser absorvidos (10-20%) e levados ao
figado e reexcretados (recirculagido entero-hepdtica do
urobilinogénio). Pequena quantidade desse urobilinogénio
reabsorvido ¢é filtrada e excretada pelos rins. Quando hé




comprometimento de funcdo hepatica, uma quantidade
elevada de urobilinogénio pode aparecer na urina.

Como consequéncia do catabolismo aumentado do
heme, a quantidade de bilirrubina produzida aumenta: isso,
frequentemente (mas nio invariavelmente), leva a elevaciao
da bilirrubina nio conjugada (indireta) no plasma e clinica-
mente se manifesta por ictericia. Como se trata de bilirru-
bina indireta, ela ndo ¢é excretada na urina e, portanto, nio
ha escurecimento da urina (ictericia acolurica).

A grande quantidade de urobilinogénio excretada dia-
riamente leva 2 formacao de calculos biliares. Nas anemias
hemoliticas hereditarias esses calculos podem ser detecta-
dos em 30 a 60% dos pacientes, embora somente 10 a 15%
venham a apresentar sintomas. Em consequéncia, esses
pacientes podem ter crises intermitentes de ictericia obs-
trutiva, com elevacao de bilirrubina conjugada (“direta”) e
excrecdo de pigmentos biliares na urina (ictericia colurica).

A excessiva destruicdo de eritrécitos no sistema fago-
citario quase invariavelmente conduz a hiperplasia celular
e esplenomegalia e, também, ocasionalmente, a hepatome-

galia (Tabela 22.1)

Tabela 22.1

» Consequéncias do aumento da quantidade de eritréci-
tos destruidos diariamente.

Aumento do catabolismo do heme

Elevacao da bilirrubina indireta
Ictericia

[
[
® Aumento da excregao de urobilinogénio
m Calculos biliares

Esplenomegalia

Hepatomegalia

» Compensacgao pela medula 6ssea

Nas anemias hemoliticas, 2 medula 6ssea se mostra ex-
cepcionalmente hiperplasica. Os eritroblastos, que normal-
mente constituem menos de 20% das células da medula
Ossea, chegam a 60% ou malis, isto ¢, a relagdo leucdcito-
-eritroblasto passa de 4 a 5: 1 para 1:1, podendo mesmo
inverter-se.

Além disso, a medula 6ssea ativa expande seu volume,
ocupando areas que normalmente conteriam medula 6s-
sea inativa (medula 6ssea gordurosa). No homem adulto,
a medula 6ssea ativa pode ser duplicada e a quantidade de
precursores eritrocitarios pode ser triplicada na ocorréncia
de anemia hemolitica. Assim, a producio de eritrocitos na
anemia hemolitica pode atingir seis a sete vezes o normal.
A sobrevida das hemacias poderia cair de 120 para vinte
dias (um sexto do normal) ¢ a medula compensaria pro-

m Tratado de Hematologia

duzindo seis vezes o normal sem que houvesse anemia,
situacdo descrita como hemolise compensada. Quando
a sobrevida das hemacias for menor que vinte dias, pro-
vavelmente ndo havera compensacio pela medula, mani-
festando-se a anemia. Nesse caso, apés um periodo inicial
em que a quantidade de hemacias destruidas é maior que
a produzida, o volume de hemacias circulantes diminui al-
cancando um novo equilibrio, em que quantidades iguais de
hemdcias sio produzidas e destruidas, mas como o volume
total de hemdcias esta abaixo do normal, isto ¢é, hd anemia.
Como consequéncia da hiperatividade da médula ssea, ha
aumento de reticuldcitos no sangue periférico.

Nas anemias hemoliticas de evolugdo cronica, o esque-
leto pode manifestar alteragdes importantes, particular-
mente evidentes na talassemia -homozigotica, visiveis nas
radiografias dos ossos. (Tabela 22.2)

Tabela 22.2

» Consequéncias da maior producéo de eritrocitos.

Sangue periférico

m Reticulocitose
® Macrocitose
m Eritroblastos circulantes

Medula éssea

®m Hiperplasia eritroide
m Alteragdes radiolégicas esqueléticas

MECANISMOS DE HEMOLISE

Em geral, os mecanismos conducentes a hemolise po-
dem ser sintetizados em quatro grupos (Tabelas 22.3 e
22.4), embora a causa exata seja obscura ou incompleta-
mente estabelecida em muitas anemias hemoliticas:

a) anormalidades da membrana das hemacias;
b) anormalidades da hemoglobina;
c) anormalidades das enzimas eritrocitarias;

d) fatores extrinsecos as hemacias.

> Alteracoes da estrutura ou fungao da
membrana

Sdo alteragoes que afetam a forma e a deformabilidade
eritrocitaria. Em geral, ocorre diminuicio da relacdo super-
ficie/volume e redugdo da deformabilidade. O exemplo
mais comum desse tipo de anormalidade é a esferocitose
hereditaria. Nessa doenca existem anormalidades em pro-
tefnas do citoesqueleto eritrocitario, que resultam em perda
de lipideos, colesterol e fragmentos da membrana, com a
hemacia perdendo sua forma biconcava e transformando-se
gradualmente em um esferdcito. Esses esferdcitos podem




Tabela 22.3

» Anemia hemolitica por defeitos intrinsecos das hemécias.

Anormalidades da membrana eritrocitaria

Hereditarias

m Esferocitose hereditaria, eliptocitose hereditaria,
piropoiquilocitose hereditaria

Adquiridas

m Hemoglobinuria paroxistica noturna, cirrose hepatica
Anormalidades da hemoglobina

Alteragao estrutural

®m Doencas falciformes, hemoglobinopatia C, hemoglobina
instavel

Alteracao no ritmo de sintese

m Talassemias a e 3

Defeito enzimatico eritrocitario

= Deficiéncia de G6PD, deficiéncia de PK

Tabela 22.4

» Anemia hemolitica por defeitos extrinsecos das hemécias.

Ruptura mecanica das hemacias

® Anemia hemolitica microangiopatica (CID, PTT, SHU,
HELLP)

m Proteses valvares cardiacas
= Marcha prolongada

Agentes quimicos, biolégicos ou micro-organismos

® Maléria
® Veneno de cobra

Imune

Aloimunes

= Doenca hemolitica do recém-nascido
®m Transfusao de sangue incompativel

Autoimunes

®m Por anticorpos a frio
®m Por anticorpos a quente
® Por drogas

Hiperesplenismo

m Esplenomegalia de qualquer etiologia

sofrer hemolise intraesplénica e, devido a sua reduzida de-
formabilidade, podem ser fagocitados pelos macréfagos.
Outras alteragdes da membrana incluem a eliptocitose he-
reditaria e a estomatocitose hereditatia.
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Uma alteracdo adquirida da membrana eritrocitaria ¢
a Hemoglobinuria Paroxistica Noturna (HPN). Na HPN,
ocorre o surgimento de um clone na medula 6ssea com
uma mutagao no gene PIG-A (fosfatidilinositol glican, clas-
se A), produzindo células sanguineas com membrana sen-
sfvel a lise pelo sistema complemento, gerando hemolise
intravascular e graus variados de citopenias. Outra anor-
malidade adquirida da membrana eritrocitaria é provocada
pelo excesso de colesterol que se acumula na membrana em
pacientes com doencas hepdticas, como na cirrose. A célula
perde sua deformabilidade e pode ser destruida prematura-
mente no bago.

A investigagdo laboratorial das anormalidades da
membrana eritrocitaria compreende resumidamente os
seguintes passos:

= Hemograma e observac¢io cuidadosa da morfologia
do sangue periférico.

m  Teste de fragilidade osmotica das hemdcias (incuba-
¢do a 37°C por 24 horas).

= Analise eletroforética das proteinas da membrana
pelos métodos de Fairbanks e Laemmli e avaliagdo
da quantidade de dimeros por gel ndo desnaturante.

= Analise eletroforética apds digestao das proteinas
com tripsina.

= Analise do gene correspondente a proteina qualitati-
va ou quantitativamente alterada.

s  Citometria de fluxo com marcagdo para cosina-
5’maleimida.

m  Ectacitometria.

» Anormalidades da hemoglobina

As anormalidades da hemoglobina podem ser classifica-
das genericamente em estruturais e no ritmo de sintese das
globinas. A presenca da hemoglobina anormal no interior
das hemacias pode alterar sua viscosidade ou sua deforma-
bilidade, sendo o exemplo mais conhecido a hemoglobina
S. As anormalidades no ritmo de sintese sao representadas
pelas sindromes talassémicas 3 e .. A investigacdo labora-
torial das anormalidades das hemoglobinas, em geral,
pode incluir os seguintes aspectos:

= Hemograma, indices hematimétricos confiaveis,
analise da morfologia do sangue periférico.

= Eletroforese das hemoglobinas em tampao alcalino
(acetato de celulose) e, se necessatio, em tampao acido.

= Eletroforese de hemoglobinas por Cromatografia
Liquida de Alta Performance (HPLC) com quantifi-
cagiode Hb A, e Hb E

s Teste de solubilidade da hemoglobina em tampao
fosfato concentrado.

Pesquisa de Hb H ¢ Hb Bart’s.
Pesquisa de Hb instavel e corpos de Heinz.

Eletroforese de cadeias de globinas.

Anilise molecular dos genes da globina.




E importante lembrar que, sempre que possivel, deve
ser realizado o estudo em todos os familiares disponiveis,
pois, sendo a maioria dessas doencas de natureza heredita-
ria, e podendo resultar de associagdes complexas de geno-
tipos, em muitos casos, somente o estudo familiar permite
o diagnéstico correto.

» Anormalidades das enzimas eritrocitarias

Embora seja relativamente simples do ponto de vista
metabdlico, a sobrevida e a funcdo das hemacias dependem
de numerosas enzimas. A produ¢io de cada uma dessas
enzimas pode ser deficiente por alteracdes na codificacdo
genética, podendo levar a manifestacGes clinicas ou labora-
toriais. No entanto, os defeitos da maioria das enzimas sao
muito raros, e apenas algumas enzimopatias tém importan-
cia clinica. As anormalidades das enzimas eritrocitarias po-
dem ser genericamente classificadas em:

m  defeitos da via de Embden-Meyerhof: a anormali-
dade mais frequente ¢ a deficiéncia de Piruvato Qui-
nase ou Cinase (PK, do inglés Pyruvate Kinase);

m defeitos na via das pentoses: a alteragdo mais fre-
quente ¢ a deficiéncia de Glicose-6-Fosfato Desi-

drogenase (GOPD).

A investigacdo laboratorial das anormalidades enzimati-
cas se inicia com a avalia¢do semiquantitativa e quantitativa
da G6PD com os testes de Brewer, imunofluorescéncia e
quantificacio da GOPD. Além disso, deve ser feita a eletro-
forese em acetato de celulose, e nos casos que revelarem
alteragoes, pode ser realizado o estudo molecular do gene
da G6PD em busca das mutagdes mais frequentes. Nos ca-
sos sem alteracoes da GOPD, devem ser avaliadas as demais
enzimas eritrocitarias. A deficiéncia de PK pode ser sugeri-
da pelo pontilhado baséfilo caracteristico nas hemadcias no
esfregaco de sangue periférico e, nesses casos, a dosagem
da atividade da PK esta indicada.

» Fatores extrinsecos a hemacia

Fixagdo de anticorpos 2 membrana. Trata-se de pro-
cessos imunes em que a membrana celular ligam-se agluti-

Um individuo normal com 5 litros de sangue e hemoglobina de
15 g/dL tem uma quantidade total de hemoglobina de 750 g
e, em condicdes normais, produz e destréi diariamente cerca
de 6,3 g de hemoglobina. Se a vida média eritrocitaria for re-
duzida a dez dias, teremos uma destruicdo diaria de 75 g de
hemoglobina e uma producdo méxima pela medula éssea de
aproximadamente 45 g. A massa total de hemoglobina sera en-
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22-1 Gravidade da anemia na hemolise descompensada

ninas tipo IgM, anticorpos incompletos do tipo IgG (que
causa esferocitose imune) ou anticorpos que fixam e ativam
o complemento. Quando o anticorpo fixa e ativa o com-
plemento, ocorre hemolise intravascular. Um exemplo é a
reacdo hemolitica a uma transfusio incompativel do siste-
ma ABO.

Quando se trata de aglutininas, as hemacias aglutina-
das sao retidas pelos macrofagos e destruidas. No caso das
IgG incompletas, elas se fixa a membrana das hemaicias,
que sao entdo reconhecidas pelos macréfagos e retiradas da
circulacdo. Os macréfagos podem fagocitar apenas parte
da membrana, levando a formacao dos esferocitos. Mere-
cem referéncia também anemias hemoliticas secundarias a
drogas, que provocam hemolise por desencadearem me-
canismos autoimunes (por exemplo, a o-metildopa), por
interferéncia com a membrana eritrocitaria (por exemplo,
cefalosporinas), ou ainda por acelerarem processos oxidati-
vos (por exemplo, dapsona).

A investigacdo laboratorial inicial, em geral, inclui:

m  Teste direto da antiglobulina (Coombs direto).

m Teste para autoanticorpos no soro do paciente
(Coombs inditeto).

= Fluicdo e identificagdo da especificidade do anticorpo.

= Titulagio de aglutininas.

Uma causa pouco comum observada recentemente,
mas capaz de induzir anemia hemolitica grave, é o uso de
imunoglobulina endovenosa para tratamento de reposicao
ou em diversas doencas autoimunes, como sindrome de
Guillain-Barré.

Hemsolise mecanica. Inclui tanto as situagdes em que o
rompimento das hemdcias ocorte por lesido por proteses val-
vares cardiacas e marcha prolongada, por exemplo, quanto
as anemias associadas a deposicao de fibrina na microcircu-
lagao, denominadas anemias hemoliticas microangiopaticas.
Essas podem ocorrer, por exemplo, na Coagulagio Intra-
vascular Disseminada (CID), na Purpura Trombocitopé-
nica Trombética (PTT), na Sindrome Hemolitico-Urémica
(SHU) e na pré-eclampsia grave complicada com sindrome
HELLP (Hemolysis, Elevated Liver engymes, Low Platelets — he-
molise, aumento de enzimas hepaticas e plaquetopenia).

tao gradativamente reduzida, até que alcance o valor de 450 g,
quando ocorrerd novo equilibrio, pois as quantidades produ-
zidas e destruidas diariamente serao iguais a 45 g. Mas, nesse
caso, o novo nivel de hemoglobina se estabilizara na concen-
tracdo de 9 g/dL. A gravidade da anemia na doenca hemolitica
é, pois, diretamente proporcional a reducao da vida média das
hemacias circulantes.




Anemia hemolitica em infecgdes. Numerosas in-
feccoes podem estar associadas a hemolise, quer pela acio
direta do parasita na hemdcia (malaria), quer pela produ-
¢ao de substancias biolégicas que atuam sobre a hemacia
¢ sua membrana ou desencadeando mecanismos imunes
(viroses). Formas particularmente graves de infec¢des as-
sociadas a CID podem provocar hemélise do tipo microan-
giopatico.

CLASSIFICACAO

A forma tradicional de classificacio das anemias he-
moliticas identifica, por dois grupos distintos, os defeitos
intrinsecos dos eritrécitos e os defeitos extrinsecos aos
eritrécitos. As Tabelas 22.3 e 22.4 agrupam de maneira re-
sumida as anemias hemoliticas segundo esse tipo de clas-
sificacio.
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