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Diagnostico diferencial da deficiéncia de ferro

Differential diagnosis of iron deficiency

Perla Vicari! A deficiéncia de ferro é considerada a patologia hematologica mais prevalente no

Maria Stella Figueiredo’

homem. Assim, é fundamental a adequada identificagdo de suas causas, bem como a
diferencia¢do com outras patologias distintas para adequada abordagem da deficiéncia

de ferro. Neste artigo sdo brevemente descritas outras condi¢des que podem cursar
com anemia microcitica, tais como. talassemias, anemia de doenga créonica, anemia
sideroblastica e envenenamento por chumbo, patologias estas que devem ser afastadas
durante investigag¢do de anemia ferropriva. Rev. Bras. Hematol. Hemoter. 2010;

32(Supl.2):29-31.
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Introdugao

A deficiéncia de ferro ¢ considerada a patologia hema-
tologica mais prevalente no homem.'?* De acordo com a
Organizagdo Mundial de Saude, cerca de 30% a 48% da
populagdo dos paises em desenvolvimento possui anemia
ferropriva, constituindo assim grande impacto na saude
publica.’

A deficiéncia de ferro ¢ uma patologia sistémica com
multiplos sintomas, atingindo praticamente todas as células
do organismo, visto ser um participante de varias reagdes de
oxido-redugdo, bem como fundamental para o sistema imuno-
logico.** Muitas sdo as situa¢des que acarretam desequilibrio
entre oferta e consumo de ferro, resultando na ferropenia.
Assim, devido a alta prevaléncia desta condigdo, ¢ funda-
mental a adequada identificagdo de suas causas, bem como
sua diferenciagdo de outras patologias distintas para ade-
quada abordagem da deficiéncia de ferro.

A anemia ferropriva ¢ a causa mais comum de anemia
microcitica. Caracteriza-se pela diminui¢do do volume

corpuscular médio (VCM), geralmente acompanhada pela
diminui¢ao da hemoglobina corpuscular média (HCM) e
da concentracdo de hemoglobina corpuscular média
(CHCM), caracterizando a presenca de hipocromia asso-
ciada. Entretanto, outras condigdes podem cursar com
anemia microcitica, tais como: talassemias, anemia de
doenga cronica, anemia sideroblastica e envenenamento
por chumbo (Tabela 1).°

Sindromes talassémicas

A talassemia ¢ definida como resultado da produgio
reduzida ou inexistente de uma ou mais cadeias globinicas,
acarretando em desequilibrio na produg@o de hemoglobina,
microcitose e alteragdo no padrao eletroforético da hemo-
globina. Assim, a eletroforese de hemoglobina ¢ o exame de
escolha para iniciar a investigagao de talassemia.’

A produgdo das cadeias de globina alfa ¢ codificada
por quatro genes. A delegdo dos quatro genes caracteriza o
quadro de hidropsia fetal, que ¢ incompativel com a vida, ao
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Tabela 1. Diagnéstico diferencial da anemia microcitica

Deficiéncia Talassemia Anemia Envenenamento
. ADC . L
de ferro minor sideroblastica por chumbo
Ferritina sérica U N N ) N
Ferro sérico N N U f Variavel
TIBC N N U U/N N
Saturagéo de

transferrina Y N U f f
Ferro intersticial

medular U fN N f N

Sideroblastos U N U N1(em anel) N

ADC: anemia de doenga crénica; I: aumentado; |: diminuido; N: normal; TIBC: capacidade

ferropéxica total

passo que a delegao de trés genes leva a um quadro de anemia
hemolitica microcitica grave (doenca da hemoglobina H).
Quando ocorre a delecao de dois genes tem-se o quadro de
anemia leve, semelhante ao trago talassémico-P3, ao passo
que, se apenas um gene esta deletado, a anemia ou microcitose
nao costuma estar presente.'

O principal diagnostico diferencial da anemia ferropriva
¢ a talassemia- menor. A produgdo das cadeias de globina 3
¢ controlada por dois genes. Assim, a mutagdo em apenas um
dos genes causa o trago talassémico, enquanto a mutacao de
ambos os genes causa a doenga. Na talassemia B menor,
observa-se contagem normal ou aumentada de globulos
vermelhos, RDW menor que 18%, redugdo discreta da
hemoglobina A e aumento da hemoglobina A,. A presenga de
resisténcia globular aumentada ¢ exame diagnostico auxiliar.
Entretanto, em alguns casos, apenas a analise molecular do
DNA pode fornecer o diagnostico definitivo."

Por outro lado, a associagdo entre talassemia-f3 menor
e anemia ferropriva pode ocorrer, reduzindo a concentragéo
de hemoglobina A,. Logo, para evitar falsos diagnosticos, na
suspeita desta associagdo deve-se corrigir o estoque de ferro
corpdéreo para avaliagdo posterior da eletroforese de
hemoglobina.?

Anemia de doenga crénica

O diagnostico de deficiéncia de ferro poderia ser simples
se ndo houvesse uma série de situagdes clinicas que
influenciam o perfil do ferro. A anemia de doenga cronica ¢ a
anemia mais comum em pacientes hospitalizados e, em geral,
incide em individuos com patologias inflamatorias cronicas
devido aos elevados niveis de citocinas inflamatorias, que
interferem na utilizagdo da eritropoetina e no metabolismo do
ferro.*” Os valores de hemoglobina oscilamentre 9 e 11 g/dL e
¢, habitualmente, assintomatica ou oligossintomatica. A anemia
¢ normocromica e normocitica, podendo ser microcitica e
hipocrémica. Esta patologia altera os testes de triagem na
avaliagdo do perfil do ferro (Tabela 1), sendo que a adequada
diferenciagdo entre a anemia de doenga cronica ¢ anemia
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ferropriva requer a mensuragao tecidual do ferro, que pode ser
inferida pela medida do receptor soluvel da transferrina.®®

Embora a colorag@o do mielograma para ferro permaneca
como o exame padrio para determinag@o do deposito de ferro,
utilizamos a avaliacdo da concentragdo da ferritina sérica,
mesmo reconhecendo sua elevac¢ao na doenga cronica.’ Assim,
ferritina sérica inferior a 15 ng/mL ¢ atribuida a anemia por
deficiéncia de ferro, enquanto valores superiores a 100 ng/mL
praticamente excluem este diagnostico, mesmo na presenca
de doenga inflamatéria ou doenga hepatica.>*!?

Anemia sideroblastica

A anemia sideroblastica ¢ um grupo heterogéneo de
desordens com duas caracteristicas em comum: presenca de
sideroblastos em anel na medula dssea e biossintese do heme
prejudicada. Ocorre eritropoese ineficaz com actimulo de ferro
medular e anemia hipocrémica concomitante, hiperferremia,
saturagdo quase total da transferrina, sideroblastos em anel
devido a distribuigao das mitocondrias na regido perinuclear
das células em desenvolvimento.'"'? A anemia sideroblastica
geralmente ¢ transmitida hereditariamente, ligada ao cro-
mossomo X, levando a um defeito no metabolismo mito-
condrial ainda ndo muito claro. Entretanto, existe também
uma forma autossdmica recessiva que se apresenta em
conjunto com miopatia mitocondrial e acidose latica em judeus
de origem persa, devido a mutagdes na pseudouridina
sintase-1 (PUS-1), que ¢ usada na construgdo do RNA mito-
condrial. As consequéncias desta mutago sao: fosforilagdo
oxidativa prejudicada — o que explica as manifestagdes
nervosas € musculares; ¢ anemia sideroblastica — devido a
disfuncao nas mitocondrias, centro da sintese do heme. Além
destas, existe a forma autossomica dominante, que é extre-
mamente rara.

Estes pacientes tém os sintomas usuais de anemia,
incluindo fadiga, diminuig&o da tolerancia a atividade fisica e
tonturas. Investigacao de historia familiar detalhada procu-
rando anemia, especialmente em parentes do sexo masculino,
¢ importante. A maioria das anemias sideroblasticas
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hereditarias manifesta-se na infancia. No entanto, pode haver
casos mais leves de anemia sideroblastica hereditaria cujos
sintomas ndo chamam a atencao até a idade adulta. A anemia
tende a ser moderada a grave, com niveis de hemoglobina
que variam, geralmente, de 4 a 10g/dL. O esfregaco de sangue
revela hipocromia, microcitose e basofilia. A populacdo de
células vermelhas dimorficas ¢ caracteristica de mulheres
portadoras de condi¢des hereditarias.''?

Anemia sideroblastica permanece no diagnostico
diferencial de pacientes com deficiéncia de ferro ¢ anemia
refrataria a reposi¢cdo de ferro. A medula 6ssea revela a
presenga diagnostica dos sideroblastos em anel.!!-

Intoxicagao por chumbo

Patologia pouco frequente, que atualmente esta asso-
ciada a quadro de pica em criangas, ingestao de tintas a base
de chumbo ou pela contaminagao ambiental.'s

Clinicamente manifesta-se com dor abdominal difusa,
nauseas, vomitos, anorexia, obstipac¢ao ou, ocasionalmente,
diarreia e sintomas neurolégicos, tais como: irritabilidade,
incoordenacao, lapsos de memoria, apatia, paranoia e cefaleia.
Laboratorialmente, a anemia ¢ hipocromica microcitica com
pontilhado basofilico grosseiro nas hemacias. A concentragao
corporea de chumbo conclui o diagndstico. A dosagem de
protoporfirina eritrocitaria ou zinco-protoporfirina pode ser
realizada, entretanto esta dosagem também esta aumentada
na deficiéncia de ferro."'¢

Abstract

Iron deficiency is considered to be the commonest hematological
pathology in humans. Thus, the essential steps in an adequate
approach of iron deficiency include: the proper identification of its
causes and the differentiation between iron deficiency and other
conditions. This article briefly describes other conditions that may
present with microcytic anemia such as thalassemia, anemia of
chronic diseases, sideroblastic anemia and lead intoxication. These
diseases should be considered during the investigation of iron
deficiency anemia. Rev. Bras. Hematol. Hemoter. 2010,;32(Supl.2):
29-31.

Key words: Anemia; iron deficiency; thalassemia; anemia,
sideroblastic.
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