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Definicao

A anemia classicamente tem sido definida como reducdo da massa
eritrocitaria ou da concentracdo de hemoglobina sanguinea, dois desvios
padrées acima ou abaixo da média da populacdo normal, com variacfes
segundo idade, sexo e altitude em relacdo ao nivel do mar, tendo como
resultado uma diminuicdo da capacidade de transporte de oxigénio pelo
sangue para os tecidos. Interessante ressaltar que nesta definicdo 2,5% da
populacdo normal sera classificada como anémica e uma porcentagem igual de
individuos com déficit de hemoglobina serdo alocados dentro de intervalos de
valores considerados como normais. De acordo com a Organiza¢cdo Mundial de
Saude (OMS), sao considerados como anémicos individuos com valores de

hemoglobina e hematécitro inferiores aos descritos nas tabelas 1 e 2.

Tabela 1 — Valores de referéncia de hemoglobina e hematocrito de acordo com
idade, segundo OMS 2011

Idade Hemoglobina (g/dL) Hematocrito (%) ‘
' 6-59meses 11 33
5-11 anos 115 34
12-14 anos 12 36
Mulheres ndo gravidas (> 15 anos) 12 36
Mulheres gravidas 11 33
Homens (> 15 anos) 13 39

Tabela 2 — Valores de hemoglobina média e menos 2 desvios padrao (-2-DP)
de criangas entre O e 6 meses



Hemoglobina média (g/dL)

' Nascimento 16,5 13,5
1-3 dias 18,5 14,5
22 semana 16,6 13,4
1 més 13,9 10,7
2 meses 11,2 9,4
6 meses 12,6 11,1

A anemia fisiolégica da infancia pode as vezes ser confundida com
condi¢do patoldgica. Ela ocorre devido a diminuicdo abrupta da sintese de
eritropoietina nas primeiras semanas de vida, associada a uma menor vida
meédia da hemacia fetal. Estes fatores resultam em uma diminuicdo progressiva
dos niveis de hemoglobina com maior efeito entre 6 e 12 semanas apdés o
nascimento, quando as concentragcdes de hemoglobina pode atingir valores
entre 9 a 11 g/dl na crianga a termo e 7 a 9 g/dl nos pré-termos. Esta anemia é
do tipo normocitica e normocrémica, ndo necessitando de nenhum tipo de

tratamento.

Classificacao das anemias

As anemias podem ser classificadas baseadas em sua fisiopatologia,
morfologia ou producdo eritrocitaria, sendo que a combinacdo destas
abordagens € geralmente utilizada para determinacdo do diagnostico
diferencial inicial.

A classificacdo fisiopatol6gica das anemias é baseada em parametros
como diminuicao ou ineficiéncia de producédo, destruicdo (hemdlise) ou perda
das hemécias. As principais causas de anemia segundo esta classificacdo séo

mostradas na tabela 3.

Tabela 3 — Classificacao fisiopatoldgica das anemias




Diminuicao de producéo

1- Faléncia medular
Anemia aplastica
Aplasia pura de série vermelha — S. Blackfan-Diamond

Anemias hemoliticas

1- Defeitos da hemoglobina
Hemoglobinopatias: Anemia
falciforme, talassemias, outras

Qutras

Perda sanguinea

2-Invasdo medular

2- Defeitos de membrana

Sequestro esplénico

Neoplasias - leucemias, neuroblastoma, etc Esferocitose

Osteopetrose Piropoiquilocitose
Mielofibrose Outras

3- Diminuicao da producao de eritropoetina 3- Defeitos do metabolismo
Doenca renal crénica Deficiéncia G6PD

Hipotireoidismo, hipopituitarismo
Inflamagéo crénica
Desnutricao

Deficiéncia piruvato-quinase
Outras

4- Doencas da maturagao eritroide e eritropoese

inefetiva

4.1- Anormalidades da maturagéo citoplasmatica
Deficiéncia de ferro
Anemias sideroblasticas

Intoxicagao por chumbo

4.2- Anormalidades da maturagéo nuclear
Deficiéncia de B12
Deficiéncia de &cido folico

Aciddria Orética

4.3- Anemias diseritropoieticas primarias

4- Mediada por anticorpo
Auto-imune
Induzida por drogas

5- Mecanicas
Anemia hemolitica microangiopatica

6- Infecgéo
Malaria
Bactérias

7- Agentes quimicos e fisicos
Drogas

Toxinas

Queimaduras

8- Hemoglobindria paroxistica
noturna

A classificacao

morfolégica €

baseada no tamanho das células

vermelhas, segundo o volume corpuscular médio (VCM) em microciticas,

normociticas e macrociticas. A anemia pode também ser caracterizada com

base nos valores da hemoglobina corpuscular média em normocrémica ou

hipocromica. As principais causas de anemia segundo esta classificagdo s&o

mostradas na tabela 4.




Tabela 4 — Classificacao morfoldégica das anemias

Microcitica Macrocitica Normocitica

Deficiéncia de Ferro Com medula dssea megaloblastica Anemia hemoliticas congénitas
Deficiéncia B12 Hemoblobinas mutantes
Deficiéncia acido félico Defeitos enzimaticos
Aciduria ordtica Defeitos de membrana

Sindromes talassémicas Sem medula dssea megaloblastica Anemias hemoliticas adquiridas
Anemia aplastica Mediada por anticorpo
Sindrome de Blackfan-Diamond Anemia hemolitica microangiopatica
Hipotireodismo Secundaria a infec¢do

Doenga hepdtica
Infiltragdo medular
Anemias diseritropoéticas

Anemia sideroblastica Perda aguda
Inflamagdo cronica Sequestro esplénico
Intoxicagdo metal pesado Doenga cronica

Infiltragdo de medula éssea
leucemias, neuroblastoma, osteopetrose

Aplasia de medula 6ssea

Na classificacdo segundo a producéo eritrocitaria, também séo avaliadas
a producédo ou destruicdo/perda dos eritrocitos utilizando-se como parametro a

contagem corrigida de reticulécitos.

Tabela 5 - Classificacdo das anemias segundo producéo eritrocitaria

Contagem reticuldcitos aumentada Contagem reticuldcitos diminuida
Produgao eritrocitaria aumentada Produgao eritrocitaria diminuida
Destruicdo periférica (hemdlise) Anemias carenciais
Perda aguda Infiltragdo medular

Aplasia medular
Anemia doenca cronica, etc

Roteiro Diagndstico das Anemias

A avaliacdo clinica da crianca com anemia deve ser conduzida de
maneira sistematica, incluindo uma histéria detalhada e um exame fisico



completo, de modo que o diagndstico possa ser estabelecido com um minimo
de exames laboratoriais essenciais. A maioria das anemias tem uma unica
causa, mas algumas podem ser multifatoriais e ndo se adequar a uma

categoria especifica.

Anamnese

Deve ser detalhada e alguns pontos da histéria do paciente devem ser
investigados:

Idade: As causas de anemia podem variar com a idade. Nos recém-nascidos
as causas mais frequentes sdo isoimunizacdo, infeccdo congénita, perda
sanguinea recente ou manifestacdo inicial de anemia hemolitica congénita. Nos
lactentes e pré-escolares as principais causas de anemia sao deficiéncias
nutricionais, especialmente de ferro, defeitos na sintese ou estrutura da
hemoglobina, defeitos enzimaticos, defeitos de membrana, anemias
hemoliticas adquiridas (auto-imunes, induzida por drogas, virus) e menos
frequentemente leucemias e aplasias medulares. Nas criancas maiores e
adolescentes a deficiéncia de ferro, anemia de doenca crbnica, perda
sanguinea, defeitos de sintese de hemoglobina e defeitos de membrana,
anemias hemoliticas adquiridas, leucemia e outras patologias da medula 6ssea
s&0 as causas mais comumente observadas.

Sexo: Algumas anemias sao ligadas ao X e presentes apenas em meninos
como deficiéncia de glicose 6-fosfato desidrogenase (G6-PD) e de
piruvatoquinase.

Etnia: Anemia falciforme e hemoglobinopatia C sdo mais frequentes em negros
e beta-talassemia entre pacientes de origem mediterranea

Antecedentes neonatais: Historia de hiperbilirrubinemia pode sugerir anemia
hemolitica congénita. Prematuridade e baixo peso ao nascimento uma
predisposicao ao desenvolvimento de anemia ferropriva.

Dieta: Investigar ingestdo de alimentos ricos em ferro, vitamina B12 e folato.
Medicamentos: Investigar uso de medicamentos que podem induzir hemdlise
ou aplasia de medula.

Infec¢cOes: Pesquisar de maléaria, viroses associadas a anemia hemolitica,

hepatite desencadeando aplasia de medula, verminose.



Antecedentes familiares: Pesquisar consanguinidade, historia familiar de
anemia, ictericia, célculo biliar ou esplenomegalia.

Presenca de diarreia: doencas do intestino delgado podem levar a méa-
absorcdo de ferro, folato e vitamina B12. Pesquisar doenca inflamatoéria
intestinal e enteropatias associadas a sangramento intestinal.

Outros: Pesquisar a presenca de doencas cronicas, pneumonias de repeticéo,
perda de peso, déficit de crescimento, atraso do desenvolvimento

neuropsicomotor,

Manifestagdes clinicas

De modo geral, os sintomas de anemia ndo sdo especificos e podem
nao estar presentes em todos 0s casos especialmente se a anemia for crénica.
Estes sintomas podem incluir cansaco, fadiga, perda de energia, irritabilidade,
distarbios do sono, palpitacdes e em casos mais graves sinais de insuficiéncia
cardiaca congestiva. De acordo com a causa da anemia outros sintomas
podem estar associados e incluem ictericia, dores Osseas e articulares,
sangramentos, febre e adenomegalia.

Ao exame fisico em geral sdo observadas alteracées na pele e mucosas,
especialmente palidez, alteragcbes de faneros, eventualmente taquicardia,
presenca de sopro cardiaco e em casos mais graves ritmo de galope e
insuficiéncia cardiaca congestiva. Na dependéncia da causa da anemia outros
sinais podem estar associados e incluem ictericia, equimoses e petéquias,
alteracbes  musculoesqueléticas, queilite  angular, lingua careca,

hepatomegalia, esplenomegalia, adenomegalia, insuficiéncia respiratoria.

Exames laboratoriais

Na suspeita de anemia, 0 hemograma é o0 primeiro exame a ser
indicado. Sua interpretacdo correta pode nos fornecer informacdes importantes
e nos orientar tanto no diagndstico diferencial da anemia, como nos exames
complementares mais adequados a serem solicitados. Este exame permite a
avaliacdo do grau da anemia, bem como através dos valores do volume
corpuscular médio (VCM) e hemoglobina corpuscular média (HCM), definir se a
anemia é microcitica, normocitica, macrocitica, hipocrdmica ou normocrémica.

Ele também nos permite, através da amplitude de variagcdo eritrocitaria (RDW),



medir a intensidade da anisocitose. Além disso, a analise do esfregaco do
sangue periférico pode indicar a etiologia da anemia baseada na morfologia da
célula vermelha ou na presenca de inclusées no interior dos glébulos
vermelhos (tabela 6). O hemograma nos permite também avaliar as séries

branca e plaquetaria.

Tabela 6 - Alteracdes morfoldgicas e inclusdes comumente observadas nas
anemias

Alteracdes morfologicas ou inclusbées

Diagnésticos provaveis

Esferécitos

Esferocitose hereditaria, anemia hemolitica

auto-imune, hiperesplenismo,

incompatibilidade ABO em neonatos.

Hemacias em alvo

Talassemias, hemoglobinopatia S, C, D e E,
poés-esplenectomia, doenca hepética,

ferropenia

Eliptocitos

Eliptocitose hereditaria, talassemias, anemia

megaloblastica

Estomatoécitos

Estomatocitose hereditéria, doenca hepatica

Dacri6citos

Mielofibrose, diseritropoiese severa,anemias
hemoliticas, anemia megaloblastica

Hemacias crenadas (equindcitos)

Artefato de estocagem, uremia, deficiéncia de

piruvatoquinase

Acantoécitos

Doenca hepética, pés-esplenectomia,

hipobetalipoproteinemia

Esquizdcitos

Anemias hemoliticas microangiopaticas,
anemia megaloblastica, CIVD, queimadura,

préteses valvares

Hemaécias falciformes

Anemia falciforme e sindromes falcémicas.

Hemacias empilhadas (Rouleaux)

Processos inflamatérios, infecciosos e

neoplasicos

Corpusculo de Heinz

Hemoglobinas instaveis; Deficiéncia de G6PD;

Talassemias.

Corpusculo de Howell-Jolly

Esplenectomia, anemia perniciosa, anemia

diseritropoética

Pontilhado baséfilo

Talassemia, intoxicacao por chumbo, anemia

hemolitica, deficiéncia de ferro




Outro exame importante a ser solicitado é a contagem corrigida de
reticuldcitos, que é um indicador de atividade eritropoética. Ele pode ajudar a
distinguir anemias relacionadas a baixa producdo (e consequente reducéo da
contagem de reticulocitos) daquelas associadas a destruicdo de heméacias
(com aumento da contagem de reticulocitos).

Na suspeita de anemia por deficiéncia de ferro solicitar dosagem de ferro
sérico, capacidade total da ligacéo do ferro (TIBC) para o calculo da saturacao
da transferrina (ferro sérico/TIBC x100 — valor normal > 16%). A dosagem de
ferritina para avaliar os depdsitos de ferro também pode ser solicitada. Vale
lembrar que a ferritina € uma proteina de fase aguda e pode estar aumentada
em vigéncia de processos inflamatorios e infecciosos.

Para as anemias em que ha suspeita de defeitos da hemoglobina, a
eletroforese de hemoglobina € o exame de escolha. Na suspeita de anemia
hemolitica dosagem de bilirrubina indireta, desidrogenase l4ctica, teste de
Coombs, dosagem de enzimas eritrocitarias, curva de fragilidade osmatica e
avaliacdo do esfregaco sanguineo sdo exames importantes para o diagnostico
preciso da anemia.

Nas anemias megaloblasticas sdo indicadas a dosagem de acido fdlico,
vitamina Bi,, pesquisa de erros inatos de metabolismo, provas de funcéo
hepatica, renal e endocrinolégica (especialmente funcéo tireoidiana).

Outros exames que eventualmente podem ser solicitados no diagndstico
diferencial das anemias sé@o as sorologias para virus associados com anemia,
pesquisa de sangue oculto nas fezes e urina, ultrassonografia abdominal com
doppler, entre outros.

Mielograma e biopsia de medula 6ssea devem ser reservados para 0s
casos em que ha suspeita de doenca invasiva de medula (leucemias, tumores
metastaticos medulares), doencas mieloproliferaticas ou hipoplasia/aplasia
medular.

Os principais exames laboratoriais Uteis no diagnostico diferencial das

anemias e sua interpretacéo sdo mostrados na tabela 7



Tabela 7 - Principais exames laboratoriais utilizados no diagnostico das

anemias e sua interpretacao

Exames laboratoriais _ Interpretacdo |

Contagem corrigida de reticuldcitos

Diminuida

- Anemias hipoproliferativas

Aumentada

- Anemias por destruicdo (hemoliticas, perda
aguda)

Ferro sérico

Diminuido

- Ferropenia

- Anemia de doenca cronica
Aumentado

- Sobrecarga de ferro

Capacidade total da ligacdo do ferro

Diminuida

- Neoplasias
Aumentada

- Ferropenia

Saturacéo de transferrina

Diminuida (<16%)
-Ferropenia

-Anemia de doencga cronica
Aumentada

- Anemias hemoliticas

- Sobrecarga de ferro

Ferritina

Diminuida

- Ferropenia

Aumentada

- Processos inflamatérios, infecciosos,
neoplasias

Eletroforese de hemoglobina

HbS — anemia falciforme, sindromes
falciformes (Sp-talassemia, hemoblobinopatia
SQC)

HbH — alfa-talassemia

HbA, aumentada — beta-talassemia e outras
sindromes talassémicas (SB-talassemia)

Dosagem de bilirrubina indireta,
desidrogenase lactica (DHL)

Aumentadas nas anemias hemoliticas

Coombs

Presenca de anticorpos anti-eritrocitarios

Dosagem de enzimas eritrocitarias
(G6PD, piruvaroquinase, etc)

Avaliacdo de defeitos enzimaticos

Curva de fragilidade osmoética

Avaliacdo de defeitos de membrana

Dosagem de folato, vitamina B12,
pesquisa de erro inato do metabolismo

Anemias megaloblasticas

Sorologias

Parvovirus B19, HIV, EBV, CMV

Provas de funcao renal, hepatica,
hormonais (TSH, horménios sexuais)

Anemias secundarias

Pesquisa de sangue oculto nas fezes,
urina rotina

Pesquisa de sangramento cronico

Ultrassonografia de abdome com doppler

Pesquisa de hiperesplenismo

Mielograma/bidépsia medula 6ssea

Doencas de infiltracdo medular, hipoplasia ou
aplasia de medula éssea, sindrome
mielodisplasica.




Considerac0es finais

A anemia € manifestacdo frequente na crianca e deve ser prontamente
investigada e tratada. A utilizagcdo parcimoniosa e sistematizada de exames
laboratoriais norteados pelas informagdes obtidas na anamnese, exame fisico e
raciocinio clinico é fundamental para um diagnéstico mais objetivo e para a

definicdo do tratamento adequado.
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