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RESUMO

A doenga falciforme afeta quase que exclusivamente
pessoas com ascendéncia africana. Os portadores da
doenca falciforme podem apresentar sintomatologia
importante e graves complicagbes. A mutacdo da
hemoglobina (HbS) afeta a morfologia do eritrécito que
adquire a forma de foice, afetando a circulagdo sanguinea
com ocorréncia de vaso-oclusdo, hemolise cronica,
inflamagéo e ativacdo endotelial. Realizou-se uma revisao
narrativa da literatura considerando a anemia
Falciforme, gestacdo na anemia falciforme e complicag¢@es
na Gravidez em pacientes com DF, entre o periodo de
2010 a 2023. Os resultados encontrados apontam que a
gestacdo na doenca falciforme apresenta risco materno-
fetal, independentemente do gendtipo (SS, SC ou S-B-
Talassemia), entretanto, ndo existe uma restrigdo em
relacdo a ocorréncia da gestagdo, mas, sim, uma
recomendacdo para acompanhamento precoce e
aconselhamento génico. Conclui-se que a DF é fator de
riscos para morbidade/mortalidade e resultados
perinatais adversos, afetando a salde das gestantes, feto e
recém-nascido.

PALAVRAS-CHAVE: Gestagdo; mutacdo; hemoglobina;
hemolise crénica.

ABSTRACT

Sickle cell disease affects almost exclusively individuals of
African descent. People with sickle cell disease can present
significant symptoms and serious complications. The
mutation in hemoglobin (HbS) affects the morphology of red
blood cells, causing them to acquire a sickle shape, which
impacts blood circulation, leading to vaso-occlusion, chronic
hemolysis, inflammation, and endothelial activation. A
narrative literature review was conducted considering Sickle
Cell Anemia, pregnancy in sickle cell anemia, and pregnancy
complications in patients with sickle cell disease, between the
period of 2010 and 2023. The findings indicate that
pregnancy in sickle cell disease presents maternal-fetal risks,
regardless of genotype (SS, SC, or S-B-Thalassemia).
However, there is no restriction on the occurrence of
pregnancy, but rather a recommendation for early monitoring
and genetic counseling. It is concluded that sickle cell disease
is a risk factor for morbidity/mortality and adverse perinatal
outcomes, affecting the health of pregnant women, fetus, and
newborn.

KEYWORDS: Gestation; mutation; hemoglobin; chronic
hemolysis.
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1. INTRODUCAO

A doenca falciforme (DF) é caracterizada como
uma enfermidade que atinge grande proporcdo de
pessoas de origem africana. Esta ocorre quando o
individuo recebe a heranca homozigética dos genes da
hemoglobina (Hb) S. A identifica¢do dos eritrécitos em
forma de foice é a chave para o diagnostico da doenca.
Sua forma anormal causa oclusdo dos vasos e
hemdlise, originando crises de dor, isquemia nos
6rgdos e complicagcOes sistémicas variadas. As crises
de dor aguda sdo frequentes, assim como a incidéncia
de infeccdo, aplasia da medula éssea ou envolvimento
do pulméo, causando a sindrome toracica aguda e o
6bito. O quadro clinico do paciente acometido pela
doenca converge para a ocorréncia de anemia aguda.
Seu diagndstico é possivel com a observacdo das
células falciformes no exame direto do sangue
periférico e através do exame de eletroforese de
hemoglobina®.

Dados recentes apontam que cerca de 40% da
populacdo africana sofrem com a DF. O que fortalece o
conceito de doenga problematica e preocupa a gestéo
de salide publica, em razdo de sua cronicidade e alta
taxa de morbimortalidade. Apés surgir no continente
africano, a doenga falciforme chegou ao Brasil e
demais paises gracas a exploracdo do povo africano e
sua utilizacdo como méo de obra escrava. O Brasil
possui parte de sua populagdo composta por
afrodescendente, resultando em 0,1 a 0,3% da
populagdo vivendo com a doenga, com prevaléncia nas
regides sudeste e nordeste do pais?.

No periodo de 2014 e 2020, o registro médio de
casos da doenca observados em criangas chegou a
1.087 novos casos, resultando em 3,78 a cada 10 mil
nascidos vivos. Ante estes registros, os pesquisadores
estimam que atualmente existam cerca de 60 a 100 mil
individuos com a doenca Falciforme no Pais.
Apresentando distribuicdo heterogénea, e os maiores
indices de casos nos estados: Bahia, Distrito Federal e
o0 Piaui. Entretanto, segundo os registros do SUS, entre
2014 e 2019 os 6bitos em decorréncia da doenca
ocorreram na segunda década de vida dos afetados,
com idade variante de 20 aos 29 anos. Ainda conforme
0s registros, o Brasil registra mais de um ébito por dia
em decorréncia da doenga, com uma média de 1 (um)
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6bito por semana em criangas de 0 a 5 anos®.

A gestacdo na doenca falciforme é de maior risco
para a gestante, feto e recém-nascido, no entanto, néo é
raro ou contraindicado. As mudancas hormonais e
fisioldgicas durante a gestagdo exigem um maior fluxo
sanguineo, o que é essencial para a nutricdo do
embrido. Sendo assim, para as pessoas com a doenca, é
um periodo critico que provoca anemia aguda e varios
episédios de crise de dor, além de favorecer as
complicacbes fetais, como partos pré-termos,
sofrimento fetal durante o trabalho de parto e no parto,
com maior probabilidade de mortalidade®.

A ocorréncia de anemia na gestagdo é uma
preocupacdo da area obstétrica, entretanto, pode ser
corrigida com o uso de medicacdo adequada, como a
suplementacdo de sulfato de ferro, e mediante Medicéo
do folato sérico. Entretanto, a ocorréncia de gestacdo
na anemia falciforme deve ser vista como um momento
critico, uma vez que independentemente do genétipo
(SS, SC ou S-R-Talassemia) 0s riscos sd0 0S mesmos,
assim como o agravamento da doenca na gestante e a
interferéncia direta na evolucdo gestacional. Outro
ponto de preocupacdo é a complexidade do tratamento,
uma vez que com a progressao da gestacdo a anemia se
agrava. O que exige um tratamento rapido das crises
algicas para ndo comprometer a gestagao®.

A salde bésica e atencdo primaria sdo as portas de
entrada e de atendimento da gestante durante o
acompanhamento  gestacional. O  pré-natal &
fundamental para assegurar a salide de mée e filho.
Neste periodo é possivel detalhar a ocorréncia e
prevaléncia de patologias que afetem o periodo
gestacional. Entre elas, destaca-se a grande incidéncia
de hemoglobinopatias, como a anemia falciforme, que
afeta, principalmente, mulheres negras, pretas ou
pardas (afrodescendentes). Por questdes relacionadas a
organizagdo social do pais, tais mulheres estdo em sua
maioria em situacdo de vulnerabilidade social. Sendo
assim, necessitam de um acompanhamento prioritario e
monitoramento especifico nas unidades basicas de
salde. Ante 0 exposto, visando ampliar o conhecimento
a respeito da problematica, e, ainda, divulgar novas
fontes de pesquisas e fornecer esclarecimento para 0s
profissionais empenhados na atencdo bdsica, este
estudo buscou na literatura atual mais informagdes a
respeito da DF, contribuindo para a visibilidade da
populacdo atingida, e favorecendo o ganho de
conhecimento relacionado aos mecanismos da DF e aos
tratamentos disponiveis.

Com base nessas consideracBes, este estudo
objetiva descrever as complicacbes da anemia
falciforme nas gestantes e fetos no periodo gestacional,
abordar sua fisiopatologia, com foco na identificacdo
dos efeitos da doenga para o feto no periodo
gestacional e, ainda, analisar as complicacfes causadas
pela anemia falciforme nas gestantes e 0s seus agravos
no trabalho de parto.

2. MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo de revisdo narrativa da
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literatura, utilizando os  descritores “Anemia
Falciforme”, “Gestagdo na anemia falciforme” e
“Complicagdes na Gravidez em pacientes com DF”.
Como critérios de inclusdo, foram selecionados artigos
publicados nas linguas inglesa e portuguesa, no periodo
de 2010 a 2023, excluindo-se as produgdes que
avaliassem as principais complicaces da Anemia
Falciforme em mulheres ndo gestantes. Como critérios
de inclusdo foram selecionados artigos publicados nas
linguas inglesa e portuguesa, no periodo de 2010 a
2023, e excluidas as producdes que avaliassem as
principais complica¢cbes da Anemia Falciforme em
mulheres ndo gestantes. A coleta de dados foi realizada
de setembro de 2022 a abril de 2023. Sendo
encontrados inicialmente 30 artigos que abordavam a
tematica, ap0s a realizacdo da primeira avaliagdo
apenas 18 artigos contribuiam para a proposta do
trabalno por apresentarem, ao menos, um dos
descritores selecionados. Neste estudo, analisaram-se
artigos de acesso publico e gratuito disponiveis nas
referidas bases de dados da literatura cientifica e,
portanto, ndo houve necessidade de tramitacdo no
Comité de Etica em Pesquisa no Sistema CEP/CONEP,
conforme Resolugdo CNS n.° 510/2016(18).
Afirmamos ndo haver conflito de interesse na execucao
desta revisdo.

3. DESENVOLVIMENTO
A doenca falciforme

A doenca falciforme (DF) é vista como um
problema critico de salde global, despontando como
uma doenca genética comum e de ocorréncia ao nivel
mundial, sua particularidade se deve a inconstancia nos
sinais clinicos e a variabilidade em sua manifestacéo,
entretanto, existe um consenso relacionado as
potenciais complicagbes e agravamento do quadro
clinico, com ocorréncia de morbidade ao longo da vida,
além de alto risco de mortalidade prematura®.

Descrita pela primeira vez pelo médico norte-
americano James Herrick no ano de 1910, foi
apresentada como uma anemia hemolitica crénica, com
prevaléncia em povos de origem mediterrdnea. No
Brasil, no ano de 1946 o médico Jessé Santiago Acioly
Lins apresentou um estudo completo e bem-estruturado
que apresentava 0 mecanismo de transmissdo genética
da doenca, classificando-a como uma doenga
autossémica recessiva, e tracando tratamentos e
métodos possiveis para combaté-la. Acioly também
abordou a incidéncia da doenca em territorio brasileiro
e sua relagdo com a ancestralidade de povos do
continente africano’.

A doenca da anemia falciforme é um exemplo real
da atuacdo da selecdo natural. Esta resolugdo se
evidenciou durante a realizacdo de um estudo no
Africa, regido castigada pela malaria. Segundo os
pesquisadores, a presen¢a do protozoario causador da
malaria Plasmodium falciparu em algumas regides
endémicas da Africa, contribuiu para a preservacio e
transmissdo dos genes para as proximas geragdes, uma
vez que os individuos possuidores da mutacdo da
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hemoglobina (Hb S) apresentavam uma maior
resisténcia a malaria em comparacdo aos demais
individuos. Pesquisas realizadas com doentes de
anemia falciforme na década de 1990 apontaram que 0
gene HB S teria surgido em mais de uma regido da
Africa, e em localidades da Aréabia Saudita e india.
Atualmente, 40% da populacédo africana é portadora da
DF que atinge uma prevaléncia de 2 a 3% da
populagao®,

Em territério brasileiro, a DF apresente
representatividade em torno de 0,1 a 0,3% da
populacdo negra, possuindo um grande potencial de
expansdo. Este fato esta relacionado & variedade
genética e alto grau de miscigenacdo em nosso pais®. O
que justifica a alta taxa de incidéncia do trago
falciforme (TCE), que se refere a pessoas
assintomaticas  (portadoras do gendtipo), com
prevaléncia de 4% na populagdo geral e de 6-10% entre
os afrodescendentes®®.

Fisiopatologia da doenca falciforme

A DF é uma doenca hemolitica de carater
autossdémico recessivo, que se manifesta em individuos
homozigotos para Hemoglobina S (HbS). Essa
alteracdo ocorre em decorréncia de uma mutacdo que
causa a substituicdo do &cido glutdmico por valina no
6° aminoacido da cadeia beta. A Hb S oxigenada é
menos sollvel que a Hb A oxigenada, causando a
polimerizagdo dos eritrécitos em condigdes de hipoxia
(com baixo PO:), levando a formacdo de um gel
semissélido que deforma a estrutura dos eritrocitos
para modo falciforme. Assim os eritrdcitos distorcidos,
se tornam inflexiveis, o que causa a adesdo ao
endotélio vascular e o entupimento das arteriolas e
pequenos capilares??!.

Sendo a DF uma alteragdo genética que afeta a
producdo de hemoglobinas responsaveis por realizarem
0 transporte de oxigénio na corrente sanguinea, seus
distirbios ocorrem em razdo de uma mutacdo
especifica no gene (beta globina). A fisiopatologia é
caracterizada por episédios vaso-oclusivos e anemia
hemolitica, levando a infarto e/ou lesdo endotelial,
provocando inflamagdes, e até mesmo trombose. Com
a alteragdo de suas estruturas os eritrocitos falciformes
sdo frageis, o trauma mecanico da circulagdo causa seu
rompimento (hemdlise), resultando em complicacGes
agudas e danos progressivos aos orgdost 12,

Com a apresentagdo do formato de foice as
hemécias tendem a se ligar aos vasos sanguineos e,
também, a outras hemacias dificultando a circulacao
sanguinea, e ocasionando o entupimento dos vasos
sanguineos, ocasionando as crises de dor e alteracGes
em praticamente todos os 6rgdos do corpo. Além do
gene para a Hb S, uma pessoa pode herdar ainda um
gene para outras hemoglobinas alteradas, como as
hemoglobinas C, D, E além da beta Talassemia. Todas
essas combinagdes possiveis com a Hb S sdo exemplos
de doenca falciforme e apresentam os mesmos sinais e
sintomas da anemia falciforme, tratadas de forma
similar??,
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A gestacdo na Doenca falciforme

A gestacdo na doenca falciforme consiste em uma
problematica, causando risco materno-fetal,
independentemente do gendtipo (SS, SC ou S-R&-
Talassemia). A gestacdo exige um maior fluxo
sanguineo e a nutricdo do embrido, fato esse que pode
agravar a doenca, aumentando o quadro de anemia
assim como sua frequéncia, além de intensificar as
crises dolorosas e as infecces. Além de afetar a salde
da mae, a doenca falciforme pode causar
comprometimento e a interrup¢do da gestacdo com
ocorréncia de dbito fetal'4.

Considerando a acdo da doenca, e as alteracOes
fisioldgicas decorrentes da gestacdo como 0 aumento
do fluxo sanguineo e a hemostasia, a mulher portadora
da DF precisa de um acompanhamento especifico
durante o periodo gestacional e parto. Uma vez que a
Anemia Falciforme pode influenciar
desfavoravelmente a evolugdo gestacional, com
potencial de complicacGes materno-fetais®?.

Uma gravidez bem-sucedida depende do
crescimento do feto num ambiente intrauterino
saudavel, seguida de trabalho de parto e parto, quando
a vida extrauterina pode ser mantida. Um étimo
crescimento  fetal é  fundamental para o
desenvolvimento do feto, mantido pelos substratos
maternos liberados pela placenta. Quem regula a
quantidade de substrato que o feto recebe é o fluxo
sanguineo uterino para a placenta. A placenta de
pacientes com anemia falciforme é diferenciada em
tamanho, localizacdo e aderéncia a parede uterina e
histologia. Normalmente, apresentam um tamanho
menor em razdo de possuirem um baixo fluxo
sanguineo, causado pela vaso-oclusdo. Durante a
gestacdo as alteracBes histopatoldgicas da placenta
incluem: fibrose das vilosidades; infartos; e
calcificagBes. Logo, a maior incidéncia de aborto, o
atraso e contencdo de crescimento intrauterino, parto
prematuro e mortalidade perinatal estdo ligados a
fisiopatologia da doenca falciforme®®.

Diversos estudos fazem comparagGes entre a
gestacdo normal e a que ocorreu na DF, resultando na
identificacdo de diversas complicagdes. Os principais
motivos sdo as crises vaso-oclusivas, infec¢des do trato
urindrio, trombose venosa profunda e acidente vascular
cerebral, além de complicagdes pulmonares,
insuficiéncia renal cronica, cesariana e casos de morte
materna. As complicacg@es fetais incluem a diminuicdo
do crescimento fetal, parto prematuro, baixo peso ao
nascer, sofrimento fetal durante o trabalho de parto e
aumento da mortalidade perinatal®6.

4. DISCUSSAO

Um estudo acompanhou a gestacdo de 55 mulheres
portadoras da doenca, com observacdo do quadro
clinico e sintomas apresentados ao longo do
acompanhamento. Resultando em 29 partos bem-
sucedidos, com 19 (65,5%) recém-nascidos a termo e
10 pré-termo; destes, 24 (82,7%) partos ocorreram
mediante cesarianas, e 5 (17,2%) partos, de forma
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natural. Com idade gestacional média ao nascer e a
idade da mae foram de 36,6 semanas (30-40) e 26,7
anos (17-39), respectivamente. N&o houve ocorréncia
de morte materna, mas, sim, complicacbes, sendo as
principais  relatadas: pré-eclampsia e diabete
gestacional, crise vaso-oclusiva, infeccdo do trato
urinério e sindrome toréacica aguda, respectivamente.
Contudo, o nimero Obitos fetais foi de vinte e seis
(47,0%) com 24 obitos fetais intrauterinos (14 abortos
precoces, 10 abortos tardios e 2 natimortos)®.

Situacdo semelhante foi relatada ao analisarem a
situacdo da anemia falciforme na gestacdo em 47
estudos publicados entre 1977 e 2020, totalizando
9.827 gestantes com DF acompanhadas. Conforme os
dados triados pelos autores, a situacdo é problematica
para ambos os envolvidos (mée e feto), sendo que as
gestantes que ja convivem com a doencga, se tornam
extremamente vulneraveis, estando sujeitas as varias
situagbes de risco, entre elas, foram observados
episddios de hemorragia pos-parto, prematuridade,
hipertensdo provocada pela gravidez, pré-eclampsia,
eclampsia, cesariana, cesariana de segmento inferior e
a morte materna.

Enguanto os fetos correm maior risco de
apresentarem baixo peso ao nascer, com restricdo de
crescimento na fase intrauterino, morte neonatal,
mortalidade perinatal, sofrimento fetal agudo e morte
fetal intrauterina. Além da ocorréncia de casos de
morbidade, como anemia grave, infeccdo do trato
urinario, crise dolorosa, sindrome toracica aguda e
crises vaso-oclusivas, com varios episddios de
transfusdo sanguinea (fortalecer suprir a demanda do
organismo e a circulagdo sanguinea)®*.

Um levantamento em trabalhos recentes, analisando
a situacdo da gestacdo na DF, e em seus achados
relataram a ocorréncia serviram de fundamentacdo para
alertarem sobre a gravidade da série de complicacBes
materno-fetais da anemia falciforme. Os pesquisados
foram unénimes em comprovar a alta taxa de
morbimortalidade para a gestante e para o feto,
demonstrando a importancia da abordagem da
problematica e o investimento em tratamento e
diagndstico precoce*.

Estudo realizado na india, em uma regido com
varias tribos, por meio de coleta de dados por um
periodo de quatro anos e meio, identificou o total de
14.640 interna¢Bes maternas tribais, sendo que destas,
10.519 internagBes foram partos. As internagdes foram
classificadas em doenca falciforme, traco falciforme e
doenga ndo falciforme. A incidéncia da doenca em
gestante homozigotos (Hb SS) e com traco falciforme
de origem tribais foram diagnosticadas em quase todas
as gestantes. Os autores defenderam que o nimero de
portadores da DF sofreria um aumento nos proximos
anos. Embora tenha sido constatado que a porcentagem
de natimortos, baixo peso ao nascer, partos pré-termo e
transfusdes sanguineas foi maior em partos falciformes
do que partos ndo falciformes, os autores
argumentaram que a baixa qualidade de salde de
atencdo a gestante contribuiu para o resultado?’.
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Evidenciou-se em estudo realizado entre 2011 e
2016, que, das 62 gestantes com acompanhamento, 39
pacientes apresentavam o genétipo (Hb AS) trago, e 23
mulheres eram portadoras da DF, com gen6tipos (Hb
SC) 11 pacientes, (Hb SS) 10 pacientes e (Hb AC) 2
pacientes. As crises vaso-oclusivas foram as causas
mais comum de internacdo pré-parto, seguida de
processos infecciosos. A complicacdo perinatal mais
comum foi a prematuridade, ocorrendo em 26% dos
casos, seguida de restricdo de crescimento intrauterino,
relatada em 6%. Durante o periodo gestacional as
portadoras de DF precisam ser acompanhadas por
equipe multidisciplinar®.

Estudo realizado avaliou 128 em mulheres com DF
(95 com fenotipo SS, e 33, com SC) e 128 em mulheres
com fen6tipo AA, sem registro de Obito materno. E
ocorréncia de dois 6bitos perinatais (2,1%) e cinco
aloimunizacfes (5,3%), todos no grupo SS. Em
comparacdo ao grupo-controle, a doenca (HbSS)
apresentou maior indice de pré-eclampsia (9,4% versus
2,3%, p=.03), parto prematuro (15,8% versus 6,2%,
p=.01), peso ao nascer <percentil 10 (13,7% versus
3,9%, p=.008) e parto cesareo (73,6% versus 26,4%,
p<,01)%.

A gravidez em mulheres com DF esta associada a
riscos aumentados de desfechos perinatais e maternos
adversos em paises de baixa e alta renda, uma vez que
0s riscos estdo relacionados aos fatores fisioldgicos e a
elevada taxa de agravamento da salde da gestante em
decorréncia do proprio processo gestacional®,

Conforme a estimativa dos centros de saude que
atendem & regifo Africa Subsaariana, estima-se que 50
a 90% das criangas vivendo nessa regido morrerdo até
0s 5 anos sem, a0 menos, conhecerem seu prognéstico.
Situacdo que exige maiores esforgos para triagem
neonatal e acompanhamento gestacional, area de
atuacdo dos profissionais de enfermagem?.

Os 6rgdos de salde priorizam o diagndstico
precoce, com a convicgdo de que quanto mais cedo
ocorrer o diagnéstico, melhor serd a qualidade de vida
do portador da DF. Quando o paciente inicia um
tratamento precoce em centros especializados com a
ajuda de equipes multidisciplinares, ele tera todo o
suporte necessario para ter uma vida normal. Sendo
assim, o acompanhamento gestacional e neonatal é
crucial, assim como a realizagdo do exame de triagem
neonatal nos recém-nascidos, conhecido como teste do
“Pezinho”, que identifica seis doencas: fenilcetondria;
hipotireoidismo congénito; sindromes falciformes;
fibrose cistica; hiperplasia adrenal congénita; e
deficiéncia de biotinidase* 2.

Alguns autores consideram que a fragilidade e o
agravamento do quadro clinico da gestante com DF se
devem as condigdes de salde adversas (com auséncia
de assisténcia basica), e fatores assistenciais. Mesmo,
tratando-se de uma condicdo genética, fatores
relacionados a manutencdo adequada de salde podem
influenciar o quadro geral. Assim, faz-se necessaria a
ocorréncia de maior difusdo de informagdo sobre a
doenga, como investimentos no acompanhamento na
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saude basica e tratamento precoce visando a qualidade
de vida do portador da DF?.

E importante reconhecer os avangos da ciéncia em
relagdo ao tratamento da DF. A evolugdo do
conhecimento de novos aspectos moleculares, celulares
e clinicos da doenca evidenciou seu potencial de acéo
inflamatoria crénica, com incidéncia de episodios
agudos, que podem ser controlados clinicamente.

O tratamento tem demonstrado uma melhora
significativa em diversos paises, inclusive no Brasil,
devido ao diagnostico neonatal precoce, aliado a
rapidez do tratamento com vacinas, penicilina
profilatica e capacitagdo das mdes, responsaveis e
cuidadores para reconhecerem os sintomas e sinais do
sequestro esplénico, o que tem contribuido para a
reducdo da mortalidade infantil nos primeiros cinco
anos de vida. 222

5. CONCLUSAO

Conclui-se que a DF é fator de risco para
morbidade/mortalidade e  resultados  perinatais
adversos, afetando a salde das gestantes, feto e recém-
nascido.
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