Parto na Mulher com Doenca
Falciforme



Oque faz 0 gue Somos ao nascer € o gue
herdamos de Nnossos ancestrais.

As anemias hereditarias sdao as doencas
geneéeticas mais comuns da humanidade.
A anemia falciforme € um tipo de
anemia hereditaria e constitui a doenca
genética mais comum da populacéao
negra em todo o mundo, e € a doenca
genetica mais comum do Brasil.

Slides 2 a 23 Extratos do livro Saude da Populacao Negra Brasil 2001.
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Anemia Falciforme

A anemia falciforme resulta de uma mutagcdo na
molécula de hemoglobina, que adquiriu a forma de meia lua ou
foice, dando origem ao nome: anemia falciforme, tambem
conhecida pelos nomes de drepanocitose ou siclemia (do
inglés, sickling: falciforme; derivado de sickle: foice; siclemia).

Esta mutagédo se deve a uma alteragcao na estrutura da
hemoglobina: substituicdo do aminoacido (unidade das
proteinas) acido glutamico pela valina, que confere a
hemoglobina S, quando desoxigenada, a capacidade de se
agregar, formando fibras de hemoglobina S, que deforma a
hemacia, dando-lhe aspecto de foice.

Hemoglobina A ou HbA: hemoglobina normal; Hemoglobina S
ou HbS: hemoglobina siclémica ou falciforme.



A anemia falciforme € um exemplo classico da
selecdo natural de Darwin/Wallace. E uma doenca que
surgiu na Africa, em zonas endémicas de malaria, e
chegou ao Brasil, e em toda a Ameérica, via trafico de
escravos. Trata-se de uma resposta da natureza que
preservou a espéecie humana naquele habitat malarico.
Na auséncia de tal mutacao a especie humana, naquela
regiao, talvez tivesse sido extinta. Pessoas com anemia
falciforme ndo contraem malaria, posto que o
Plasmodium n&o se desenvolve em células em forma de
foice.



O Plasmodium consome grande quantidade de
oxigénio. Quanto mais solicita oxigénio a hemacia assume a
forma de foice — forma em que € destruida pelos leucocitos,
e que destroi tambem o Plasmodium.

A pessoa portadora do trago falciforme n&o adquire
a malaria, pois possui parte de suas hemacias com
hemoglobina S (cerca de 22 a 45% da hemoglobina total)
que, nas condicoes de desoxigenacao Iimpostas pelo
Plasmodium, sofrem falcizagcdo (adquirem forma de foice),
condicao letal para o parasita!



As mutacgOes génicas na hemoglobina s&o originarias
de focos geograficos distintos, todos de zonas endémicas de
malaria, que determinam  diferentes tipos de
hemoglobinopatias hereditarias. Ha quatro focos africanos
definidores da anemia falciforme: o da regido do Senegal, o
da regido do Benin, o da regido de Camaroes e o foco do
grupo étnico Banto — sdo povos africanos da regido da
Republica Centro Africana e povoam sobretudo a Africa do
Sul, Ruanda, Mocambique, Botswana, Congo e Angola;
Benin — originarios da Costa Oeste da Africa; Benin, Gana,
Nigéria, Togo e Costa do Marfim; Senegal - do Senegal,
Serra Leoa e Gambia.



Através de técnicas de DNA podemos classificar a
anemia falciforme, conforme o foco original, em cinco
tipos: Senegal (de média gravidade), Benin (de pouca
gravidade) e Banto (o tipo mais grave), Camarfes e
Arabe-indiano (ambos de forma clinica dita benigna). No
Brasil predomina a anemia falciforme do tipo Banto
(70%). A explicacao € elementar: prevaléncia deste grupo
étnico na formacao da populacédo brasileira. Apenas 1%
dos diagnosticos, no Brasil, € do tipo Senegal.




O foco de hemoglobinopatias hereditarias localizado
na Asia d4 origem as anemias hereditarias denominadas
talassemias ou anemia do Mediterraneo, cuja alteracéo
ocorre na sintese da hemoglobina. Incide em populagoes da
Sardenha (Italia; Chipre e Grecia); e orientais, sobretudo na
Tallandia, Laos, Camboja, Malasia, sudeste da China e
algumas regides da India. H4 também sindromes falciformes
na India.

Talassemia (do grego: thalassa: mar; e hemos:
sangue), ou anemia de Cooley, ou anemia mediterranea,
visto que € de alta incidéncia em pessoas da regiao do
Mediterraneo: turcos, gregos e italianos, mas tambem tem
alta incidéncia na India e Oriente Médio.



As talassemias consistem em mutagOes na sintese
das cadeias da globina (alfa ou beta), e classificam-se em
alfa talassemias e beta talassemias, de acordo com o local
da mutacdo, se cadeia alfa ou beta. As sindromes
talassémicas sao constituidas pelas alfa e beta talassemias
e outros tipos de talassemias (delta-beta-talassemias,
talassemias interativas).

Cura-se atualmente a talassemia com enxerto de
medula ossea, logo apos o nascimento. O defeito genético
que origina a talassemia em geral nao ocorre na estrutura
da hemoglobina (como na anemia falciforme), mas se da na
sintese das cadeias de globina, por esta razao o enxerto de
medula 0ssea "funciona” e cura a talassemia.



A anemia falciforme € uma descoberta da “velha
genetica’, ou genetica classica. Foi a primeira doenca
molecular humana a ser descoberta (médico James Herrick,
em 1910, Chicago, no sangue de um estudante de medicina
negro nascido nas Antilhas).



Foi sobre a hemoglobina falciforme que se
desenvolveram os estudos iniciais do campo hoje conhecido
como biologia molecular. Para Gribbin “a chave trazida pelas
células falciformes’ € o alicerce da biologia molecular, pois
“Essa descoberta, ligando a genética mendeliana, a evolucao
darwiniana e a bioguimica € notével”. Gribrin, Jonh. A procura
da dupla hélice: a fisica quantica e a vida. Lisboa, Portugal:
Editorial Presenca, 1989.



ORIGEM

“A doenca originou-se na
Africa, estendeu-se para a
Peninsula Arabica, sul da Italia e
India e foi trazida &s Américas
pela imigracao forcada de cerca
de 3-4 milhGes de africanos
trazidos ao pais como escravos.

No Brasil, distribui-se heterogeneamente, sendo mais
frequente onde a proporgao de antepassados negros da
populacdo é maior (Nordeste). Além da Africa e Américas, é
hoje encontrada na Europa, em virtude da migragao voluntaria
da Africa e do Caribe, principalmente para a Inglaterra, Franca,
Bélgica, Holanda e Alemanha, e em grandes regides da Asia’.



“No Brasil, a estimativa atual € que nascem 3.500/ano
com doenca falciforme e 200.000/ano com traco falciforme, e €
predominante entre negros (pretos + pardos), porém também
ocorre em fenotipos brancos’.

No Sudeste do Pais, a prevaléncia média de
heterozigotos (portadores do trago) € de 2%, valor que sobe a
cerca de 6-10% entre negros e pardos no Nordeste.



Heranca das formas mais comuns de defeitos hereditarios
das hemoglobinas envolvendo a HbS.

Genitores* Filhos*
Assintomaticos Doentes
AS, AA AA, AS
AS, AS AA, AS SS

AS, AC AA, AC, AS SC
AS, AD AA, AS, AD SD

AS, A-Btal  |AA, AS, A-Btal |S-Btal

* Genitores: AS, AC, AD, A-ftal: respectivamente, heterozigotos para HbS,
HbC, HbD e B-talassemia.

SS, SC, SD, S-Btal: respectivamente, homozigoto para HbS (anemia falciforme)
e heterozigoto composto para HbS e HbC, HbS e HbD, e HbS e [-talassemia.
FONTE: Reproduzido em HAMANN, Edgar Merchan e TAUIL, Pedro Luiz (Org.).
Manual de Doencas mais Importantes, por Razdes Etnicas, na Populacio
Brasileira Afro-descendente. Brasilia, DF: Universidade de Brasilia, 2000.



Sindromes falciformes

As duas principais formas clinicas da sindrome
falciforme sao:
. Doenca Falciforme ou anemia falciforme — pessoa com
dois genes para anemia falciforme, um originario da mae e
outro do pai: HbS/HbS;
. Traco falciforme — pessoa com um gene para anemia
falciforme, recebido ou do pai ou da mae: HbS/HDA.

Para herdar anemia falciforme é necessario que a mae
e 0 pai sejam falcémicos ou portadores do traco falciforme.
Pode-se herdar o tracgo falciforme nas seguintes condigdes:
1. quando a méae ou o pai sao portadores do trago;
2. quando a mae ou so o pai € portador(a) do tragco. Quando
apenas um dos genitores (s6 a mae, ou so o pai) € falcémico
nao ha possibilidade de ter alguém na prole que seja
falcémico, apenas portadores(as) do traco falciforme.



Outras formas clinicas de anemia hereditaria tambem
integram o rol das sindromes falciformes ou doencgas das
celulas falciformes — presenca de dois genes anormais para a
hemoglobina, sendo um deles um gene para hemoglobina S.

Isto €, sdo sindromes que resultam da associa¢ao da
celula falciforme com outras mutagoes da hemoglobina, pois
existem centenas de hemoglobinopatias estruturais e
dezenas de hemoglobinopatias de alteracao de sintese da
hemoglobina: Alfa-talassemias e Sindromes de
persisténcia hereditaria de hemoglobina fetal (HbF)



*Alfa-talassemias ocorrem em populacdes asiaticas e negroides
e as beta-talassemias no mediterraneo, India, Oriente Médio,
regides malaricas da Africa e paises que receberam migrantes de
tais regioes; e

Sindromes de persisténcia hereditaria de hemoglobina fetal
(HbF) — mutacao que se caracteriza pela persisténcia de cadeias
gama da globina na vida adulta. A diminuigao e encerramento da
sintese de HbF € controlada por um gene situado no
cromossomo 11, quando ele esta alterado, aparecem as
seguintes situagoes: persisténcia de HbF tipo Negro e do tipo
Grego, mutagoes diferentes, que produzem aumento de
producao de HbF por todas as células. Existem persisténcia de
AbF do tipo Suico e outros, que se caracterizam por producao de
AbF por apenas algumas hemecias.




No Brasil as sindromes falciformes mais comuns s&o
a associagao da hemoglobinopatia S com a C, resultando na
doenca SC; associa¢ao da hemoglobinopatia S com
talassemia, Stalassemia —ST. E freqiiente também a
associacao de hemoglobinopatia C com talassemia, C-
talassemia —CT. Todas apresentam maior suscetibilidade as
infeccOes fatais, em particular na primeira infancia e podem
até levar a morte, quando nao devidamente cuidadas.

A sintomatologia da anemia falciforme € variavel, mas
0 que chama mais atencao é a anemia hemolitica cronica
ocasionada pelas crises frequentes de falcizacdo e estas sao
devidas a “aglomeracdes de celulas falciformes, obstrucao
vascular e infartos dolorosos em varios tecidos como 0ssos,
bacgo, pulmoes”.



A falcizacao ocorre pelo enrijecimento das hemacias
em forma de foice, acarretando dificuldade de circulacao nos
pequenos vasos, ocasionando areas de infarto que levam a
comprometimento progressivo de 6rgaos vitais e até a perda
de fungao deles. Durante a crise a pessoa sofre de dores em
geral intensas, com duragao variavel de horas ou dias. Ao
ocasionar a hemolise a falcizacao causa a destruicao precoce
das hemacias (uma hemacia normal dura cerca de 120 dias,
contra uma média de vida entre 15 e 20 dias da falciforme), o
que gera o quadro clinico de anemia cronica grave.



Morbidade do traco falciforme

Ha registro de complicagOes as vezes letais durante
anestesia geral, infeccao grave, esforco fisico excessivo,
desidratacao, voo em avides sem pressuriza¢ao, em episodios
de acidose...

Ha muitas referéncias a associag¢ao de trago falciforme
a doencas osteo-articulares, renais (hipostenuria, hematuria),
cardiacas (alteracOes eletrocardiograficas, sobrecarga do
ventriculo esquerdo) e neurologicas (Ramalho, 1978). Sem
nos esquecermos dos chamados “riscos reprodutivos’
(Teixeira, 1993) em casamento entre duas pessoas
heterozigotas e das consequéncias em transfusdes de sangue
contendo hemoglobina S, tais como: reagao hemolitica, morte
em exosanguineo-transfusao (Silva, 1999).



Respostas do Estado Brasileiro a Anemia Falciforme:

PAF/Programa de Anemia Falciforme do Ministério da Saude
(1996);

Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN), criado pela
Portaria GM/MS No. 822, 06 de junho de 2001; e

Politica Nacional de Atencéo Integral as Pessoas com Doenca
Falciforme e outras Hemoglobinopatias, Portaria No. 1391, 16
de agosto de 2005 - que institui no ambito do SUS a referida
Politica, composta por agdes de promogao, prevencao, diagnostico
precoce, tratamentamento e reabilitacao de agravos a saude,
ssegurando as pessoas diagnosticadas com hemoglobionopatais
no PNTN e aquelas com diagnéstico tardio no SUS, via Cadastro
Nacional de Doentes Falciformes e outras Hemoglobinopatias,
atencao integral, e atendimento por Equipe Multidisciplinar; acesso
aos medicamentos essenciais, imunobiologicos e insumos (filtros d
eleucocitos e bombas de infusdo); e estimulo a pesquisa.



Teste do Pezinho

O “Teste do Pezinho”, consiste em uma amostra de
sangue seco em papel-filtro colhida por puncao do calcanhar
no 50. dia de vida do recém-nascido. Os meétodos utilizados
para 0 exame sao: eletroforese por focalizacao isoelétrica
(IEF); analise do DNA (PCR) para confirmagédo de Hb A, S, C,
E e D-Punjab; e estudo familiar.

Os objetivos da Triagem Neonatal, via “Teste do
Pezinho™ sdo: controle e reducao da morbi-mortalidade por
doenca falciforme, fenilcetonuria e hipotireoidismo congénito.



Impactos socials de um Programa Populacional de Anemia
Falciforme

No caso da anemia falciforme n&o ha mais duvida
sobre a reducao da morbimortalidade das pessoas acometidas
e 0 aumento de possibilidades de bem-estar e vida digna,
quando o diagnostico € precoce e ha 0 acesso ao tratamento,
boa alimentagdo e acompanhamento adequados.

Um programa populacional de anemia falciforme sé tem
sentido se for para realizar uma abordagem integral da pessoa
e se sinceramente objetivar incorporar as suas agoes, pelo
menos 0s seguintes itens: o diagnostico, o suprimento das
necessidades de alimentacao, cuidados medicos, terapéuticos
e sociais que cada caso requer — pontos indispensaveis ao
viver com bem-estar minimo e dignidade.



Acompanhamento do Parto

* Pré parto

? Monitorizacao do trabalho de parto;
? Analgesia com Peridural continua; e
? As alterac6es hemodinamicas da anemia e o debito
cardiaco alto sao acentuados durante a contragao. A
funcao cardiaca esta frequentemente comprometida. A
reposicao de fluidos deve ser feita durante todo o
trabalho de parto e o parto, com o controle das fungdes
pulmonares e cardiacas. A monitoracao fetal deve ser
continua, ja que a insuficiéncia placentaria € comum.




* Parto
? O parto vaginal € o desejavel. A indicacdo de cesariana
e obstétrica;

? Transfus&o de sangue no parto; e
? As transfusdes tem sido indicadas para toxemia,
gravidez gemelar, mortalidade peri-natal prévia,
septissemia, insuficiéncia renal aguda, bacteremia, anemia
grave reducao de 30% dos niveis basais ou Ht= ou menor
que 20, niveis de hemoglobina abaixo de 7g/dl, sindrome
toraxica aguda, hipoxemia, cirurgia e angiografia.



* Pos-Parto
? Os cuidados pos parto incluem evitar tromboembolismo
atraves da deambulacao precoce, evitar anemia por perda
de sangue e manter hidratacao adequada.



Cuidados como RN

Pode nascer com trago falciforme ou com doenca falciforme
*Cuidados habituais na sala de parto
*Triagem neonatal obrigatoria

‘RN com trago — nao precisa de acompanhamento
especializado

‘RN com doenga — encaminhar para servigo de assisténcia
integral ao doente falciforme



POLITICA NACIONAL DE ATENCAO INTEGRAL
AS PESSOAS COM DOENCAS FALCIFORME

COORDENACAO DA POLITICA NACIONAL DE SANGUE
E HEMODERIVADOS/DAE/SAS/MS

(61) 3315-2428 / 3315-2440
sangue@saude.gov.br



