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Anemia ferropénica no adulto — causas, diagnostico e tratamento

Iron deficiency anaemia in the adult — causes, diagnosis and treatment

Rodolfo D. Cangado’
Carlos S. Chiattoné’

A deficiéncia de ferro, especificamente a anemia ferropénica, permanece como uma das
deficiéncias nutricionais mais frequentes e importantes no mundo. Este artigo revisa as
principais causas de anemia ferropénica, os atuais métodos de investigacdo diagnostica
e as estratégias de prevengdo. O tratamento com ferro deve ser iniciado sempre por via
oral, e a investigagdo apropriada de sua causa é obrigatoria; quando houver falha
nesse tratamento por causa de grande perda de sangue, ma absor¢do do ferro ou
intolerdncia a ele, o tratamento por via parenteral deve ser considerado. Os autores
discutem os compostos com ferro atualmente disponiveis, o perfil de eficacia, seguranca
e tolerabilidade desses medicamentos, e o plano terapéutico ideal para o sucesso no
tratamento dessa doenga tdo comum e importante. Rev. Bras. Hematol. Hemoter. 2010;
32(3):240-246.
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Introdugao

O ferro ¢ essencial na maioria dos processos fisiologicos
do organismo humano, desempenhando fungéo central no
metabolismo energético celular; qualquer disturbio no seu
processo de absor¢do, transporte, distribuicdo ou armaze-
namento pode resultar em deficiéncia ou acimulo desse ion
no organismo.'

A quantidade elementar total de ferro no organismo do
adulto ¢, aproximadamente, de 3 g a 4 g (45 mg/kg de peso
corporal), sendo que a maior parte (de 1,5 ga 3,0 g) encontra-
se ligada ao heme da hemoglobina e tem como fungo principal
a oxigenacgao dos tecidos; cerca de 300 mg encontram-se na
mioglobina, na catalase e nos citocromos; de 3 mg a 4 mg
encontram-se no plasma e sdo ferro de transporte; o restante,
de 600 mg a 1500 mg, sdo armazenados no figado, no bago e

na medula 0ssea, sob a forma de ferritina e hemossiderina.!

O ferro ¢ continuamente reciclado através de um
eficiente sistema de reutilizagdo; dessa forma, para manter o
suprimento adequado de ferro necessario a eritropoese, de
20 mg a 30 mg sdo reciclados diariamente, a partir dos
eritrocitos senescentes, que sdo removidos da circulagdo
pelos macrofagos e retornam a medula 6ssea transportados
pela transferrina.**

Fisiologicamente, em adultos normais, de 1 mga2 mg
de ferro provenientes da dieta sdo absorvidos e excretados
diariamente. A hepcedina ¢, atualmente, a principal proteina
que regula a sua homeostase porque ela age sobre a ferro-
portina, ocasionando o aumento da absor¢do intestinal de
ferro e da liberagdo daquele presente no interior dos macro-
fagos, quando ha deficiéncia de ferro.>* Sua deficiéncia é a
alteragao hematologica mais comum, acomete de 20% a 30%
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da populag@o mundial, sendo, portanto, um grave problema
de saude publica, particularmente nos paises em desenvol-
vimento.>

Etiologia da deficiéncia de ferro

A deficiéncia de ferro ocorre quando a quantidade
absorvida ndo ¢ capaz de suprir a necessidade do organismo
e/ou de repor a perda sanguinea adicional; isso se deve a
diversos fatores, como:

Fatores Fisiologicos (aumento de sua necessidade)

* Gestacdo, parto e puerpério. Estima-se que a
necessidade adicional de ferro nas gestantes sem anemia
seja de aproximadamente 1.000 mg, o que equivale ao
requerimento diario médio de 4 mg; nas gestantes com anemia,
de mais de 2.500 mg de ferro.”™

Fatores Nutricionais

» Dieta n3o balanceada, ou seja, com baixa dispo-
nibilidade de ferro heme, cuja quantidade absorvida varia
entre 20% e 30% do total de ferro ingerido, enquanto a
absor¢ao do ferro de origem vegetal varia entre 1% e 7%.
Individuos vegetarianos, principalmente mulheres em idade
reprodutiva, t€m mais chances de apresentar deficiéncia de
ferro, assim como os idosos e pessoas com doengas psiquia-
tricas (deméncia).

* Uso de antiacidos, ingestdo de fitatos, fosfatos,
oxalatos e tanino diminuem a absor¢ao de ferro.>*

Fatores Patologicos (perda de sangue ou diminui¢do
de absor¢do intestinal)

* Sangramentos em geral (originados de trauma,
acidente etc.).

« Sangramento urogenital. A menorragia ¢ a causa
mais frequente de deficiéncia de ferro nas mulheres em idade
fértil. Normalmente, o fluxo sanguineo menstrual varia de
35 mL a 80 mL/periodo e, embora seja variavel de mulher
para mulher, costuma ser constante em cada uma; aquelas
com fluxo sanguineo superior a 80 mL/periodo apresentam
maior probabilidade de desenvolver deficiéncia de ferro. O
fluxo sanguineo menstrual costuma ser maior nas mulheres
com dispositivo intrauterino e menor nas que fazem uso
regular de anticoncepcional *’

+ Sangramento gastrointestinal — esofagite, varizes
de es6fago, hérnia de hiato, ulcera gastroduodenal, tumor,
angiodisplasia, telangectasia, gastrite atrofica autoimune ou
relacionada a infecgdo pelo helicobacter pylori,’ doenga
intestinal cronica, doenga celiaca, diverticulose, doenga
hemorroidaria— € a principal causa de deficiéncia de ferro em
homens e em mulheres pos-menopausa.”!?

» Parasitose (infecgdo por necator americanus,
ascaris duodenale, schistossoma mansoni, trichuris
trichiura).>’
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* Ingestdo de aspirina, anti-inflamatério nado hor-
monal, anticoagulante.’

* Gastrectomia, gastroplastia redutora (cirurgia
bariatrica). A deficiéncia de ferro nos dois primeiros anos
apos a gastroplastia varia entre 15% e 60%, € mais comum em
mulheres pré-menopausa — que tém reservas de ferro mais
baixas —, e pode ter origem multifatorial, incluindo ingestdo
de quantidades menores de carnes em geral, reducdo da
secregdo acida gastrica e transito intestinal acelerado, exclu-
sdo do duodeno — principal area de absor¢do do ferro da
dieta, o que determina também menor absor¢ao de compostos
a base de ferro. E importante ressaltar que sua deficiéncia
pode ocorrer a despeito do uso regular de suplementag@o
oral do metal.**’

* Hemolise intravascular e hemoglobinuria.

* Sangramento pelo trato respiratorio.

* Doacdo de sangue (cada doagdo de 500 mL de
sangue por ano implica a necessidade adicional de aproxi-
madamente 0,5 mg de ferro/dia)."

* Procedimentos como hemodialise, cirurgia, flebo-
tomia.>*’

Estagios e diagnéstico da deficiéncia de ferro

A deficiéncia de ferro desenvolve-se, na maioria das
vezes, de maneira lenta e progressiva e, didaticamente, pode
ser dividida em trés estagios: deple¢ao dos estoques de
ferro, eritropoese deficiente em ferro e anemia ferropénica
(Quadro 1).1314

A presenca de anemia e de ferritina sérica menor que
12 ng/mL praticamente confirma o diagnostico de anemia
ferropénica; entretanto, como a ferritina ¢ uma proteina de
fase aguda, seus valores podem estar elevados quando ha
deficiéncia de ferro no organismo; por exemplo, pacientes
com infecgdo, inflamacdo ou cancer podem apresentar
deficiéncia de ferro ao mesmo tempo em que os niveis de
ferritina estdo normais ou até mesmo aumentados.

Os valores minimos de ferritina considerados para o
diagnostico de deficiéncia de ferro podem variar de acordo
com a doenga subjacente; assim, em pacientes com doenga
renal cronica dialitica, com doenga inflamatéria como artrite
reumatoide, ou com hepatopatia, os valores de ferritina
sérica abaixo dos quais a maioria deles tem deficiéncia de
ferro sdo: menor que 100 ng/mL, menor que 70 ng/mL e
menor que 50 ng/mL, respectivamente.'

Uma historia clinica detalhada, exames fisicos e a
dosagem de proteina C reativa (PCR) podem auxiliar na
confirmagdo de um processo infeccioso ou inflamatorio con-
comitante. A associagdo entre PCR normal, anemia hipo-
cromica e microcitica e ferritina <30 ng/mL praticamente con-
firmam o diagnostico de anemia ferropénica. Entretanto, em
pacientes com anemia decorrente de uma doenga cronica, a
presenca de anemia e de PCR elevada sugere também
deficiéncia de ferro e ndo depende do valor da ferritina, que
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Quadro 1. Estagios e diagndstico da deficiéncia de ferro

Variavel Deplegao dos estoques de ferro

Eritropoese deficiente em ferro

Anemia ferropénica

As reservas de ferro estao
diminuidas ou ausentes, mas

Comentarios

ainda nao ha comprometimento da

oferta de ferro para a eritropoese

Ferro medular Ausente
Ferro sérico (ug/dL) Normal
Capacidade total Normal
de ligacao do ferro (ug/dL)

Saturacéo da transferrina (%) Normal
Ferritina sérica (ng/mL) <30
Hipocromia/microcitose Nao
Anisocitose/poiquilocitose

RDW (%) Normal
Hb (g/dL) Normal

Ocorre a diminuicao da oferta
de ferro para a eritropoese,
porém, néo ha redugéo dos

A diminuigcéo da oferta de ferro a
medula 6ssea reduz a sintese e o
conteudo de Hb nos precursores

valores da Hb eritrocitarios

Ausente Ausente

<50 <50

> 450 > 450

<20 <20

<30 <30

Sim Sim

Aumentado Aumentado

Normal <13 nos homens

<12 nas mulheres
< 11 nas gestantes

RDW= red cell distribution width

Quadro 2. Diagnéstico diferencial entre anemia ferropénica e
talassemia beta menor

Variavel Anemia Talassemia
ferropénica beta menor
Numero de dim normal ou aum
glébulos vermelhos
Hb dim dim ou normal
VCM dim dim
RDW aum aum*

Contagem de normal ou dim normal ou aum

reticuldcitos

Morfologia do hipocromia microcitose,
sangue periférico pontilhado basdfilo
Saturagéo de dim normal ou aum

transferrina
Ferritina (ng/mL) dim normal ou aum
Eletrof. Hb Hb A, normal Hb A, aum
Teste terapéutico positivo negativo

com ferro
VCM = volume corpuscular médio; RDW = red cell distribution
width; dim = diminuido; aum = aumentado; *sobretudo quando
ha reticulocitose

geralmente estd normal ou aumentada; nesses casos, a
dosagem do receptor soluvel da transferrina, quando dispo-
nivel, pode ajudar a confirmar a associagdo, se sua concen-
tragdo estiver aumentada.”*!*

A plaquetose ¢ observada entre 50% ¢ 75% dos paci-
entes com anemia ferropénica devido a perda cronica de
sangue, sobretudo naqueles com sangramento ativo.

Com relagdo ao diagnostico diferencial da anemia
ferropénica, vale a pena ressaltar as seguintes entidades,
que também cursam como anemia microcitica: talassemias
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(alfa e beta) e outras hemoglobinopatias (E, C, Lepore),
anemia de doenga cronica (anemia da inflamagdo), anemia
sideroblastica, intoxica¢do por chumbo e uso de medica-
mentos como pirazinamida e isoniazida.>”'*!> Entretanto, o
diagnostico diferencial mais importante para anemia
ferropénica ¢ a talassemia beta menor. O Quadro 2 relaciona
os principais parametros que auxiliam o diagnostico
diferencial entre essas duas entidades clinicas.

A associacdo entre talassemia menor e anemia ferro-
pénica influi na dosagem da Hb A, diminuindo sua con-
centragdo; assim, quando ha suspeita dessa associagao, reco-
menda-se corrigir a deficiéncia de ferro e a anemia para,
posteriormente, quantificara Hb A..

Outro diagnostico diferencial para anemia ferropénica
¢ aanemia de doenga cronica (ADC); nela, os valores de Hb
variam entre 9 e 11 g/dL, a anemia ¢ usualmente normo-
cromica e normocitica — embora possa ser microcitica e
hipocromica em cerca de 30% dos casos — e esta associada
a presenca de doengas inflamatorias, infecciosas ou neopla-
sicas. Em exames laboratoriais, observa-se a diminuicao de
ferro sérico e da saturagdo da transferrina; paradoxalmente,
os valores do ferro medular e da ferritina estdo normais ou
elevados.>*+714

Prevencédo da deficiéncia de ferro em gestantes,
lactentes e criangas

A anemia ferropénica esta relacionada ao aumento do
risco de complicagdes maternas e fetais, e sua prevengdo ou
corre¢do confere melhores condigdes clinicas e obstétricas
para mae e filho.'®!”

A administracdo profilatica de ferro para todas as
gestantes ndo ¢ universalmente aceita; entretanto, consi-
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derando-se o aumento do requerimento diario de ferro durante
a gestacdo, o parto e o puerpério, esse parece ser o procedi-
mento mais adequado, principalmente em regides e paises
com elevada prevaléncia de anemia ferropénica.'’

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) recomenda a
administragdo profilatica de 60 mg de ferro elementar (com-
binado com 400 pg de acido folico) para toda gestante sem
anemia (Hb> 11 g/dL), a partir do inicio do segundo trimestre
da gravidez ou da vigésima semana de gestacdo, sobretudo
para as gestantes com valores de ferritina menores que
30 ng/mL." Milman et al. demonstraram que a administragdo
de doses diarias menores, de 30 mg de ferro elementar, desde
o inicio da gestagdo, € suficiente e confere resultados similares
aos obtidos com doses maiores. Para gestantes com anemia
ferropénica, o tratamento ¢ igual ao de um individuo adulto.'

Para lactentes nascidos a termo, com peso adequado
para a idade gestacional (IG), em aleitamento materno
exclusivo, ou em uso de formula infantil, com até 6 meses de
idade, ndo ¢ indicada a administragdo profilatica de ferro por
via oral; para os nascidos a termo, com peso adequado para
a IG, a partir da introdug@o de alimentos complementares,
recomenda-se administrar 1 mg de ferro elementar/kg peso/
dia até 2 anos de idade ou 25 mg de ferro elementar por semana
até 18 meses de idade. Para prematuros pesando mais de
1.500 mg e recém-nascidos de baixo peso, a partir do 30° dia
de vida, recomenda-se administrar 2 mg de ferro elementar/
kg peso/dia durante todo o primeiro ano de vida; depois,
recomenda-se 1 mg de ferro elementar/kg peso/dia até 2 anos
de idade."”

Investigacao de sangramento
gastrointestinal (Gl)

Os principais fatores indicativos para definir a perda
menstrual excessiva sdo a inabilidade para controlar o fluxo
sanguineo com absorventes; o uso de mais de 12 absorventes
por periodo, ou quatro por dia, embora esse seja um pardmetro
variavel de acordo com a sensibilidade de cada mulher;
passagem de coagulos, especialmente os acima de 2 cm, ou
sua incidéncia ap6s o 1° dia; e duragdo da perda sanguinea
maior do que sete dias.

Embora a menorragia seja a causa isolada mais frequente
de deficiéncia de ferro nas mulheres em idade fértil, quando a
intensidade da anemia ¢ desproporcional a perda sanguinea
menstrual, ¢ importante a investigacdo de outra causa de
sangramento. Estima-se que 20% das mulheres apresentam
sangramento do trato GI associado.'®

A avaliag@o do trato GI € parte integrante e obrigatoria
na investigagao dos pacientes com anemia ferropénica, sobre-
tudo nos do sexo masculino e nas mulheres pds-menopausa.
Os principais exames utilizados na investigacdo do trato
digestivo sdo a pesquisa de sangue oculto nas fezes, a
endoscopia digestiva alta e a colonoscopia. No caso de paci-
entes que apresentam resultados normais para esses exames,
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pode-se langar mao de outros, mais especificos, como cintilo-
grafia com hemacias marcadas, angiografia e exame com
capsula endoscopica.'

Embora seja mais frequente encontrar anormalidades no
trato digestivo superior por meio da endoscopia digestiva alta,
boa parte das alteragdes encontradas nio explica, por si s0, a
deficiéncia de ferro; no entanto, a presenca de colonoscopia
alterada evidencia, em pelo menos 50% dos casos, a existéncia
de doenca neoplasica, principalmente o tumor de colon."

E importante confirmar, na histéria clinica do paciente,
se ele ndo faz uso de 4cido acetilsalicilico, de medicamento
anti-inflamatorio ou anticoagulante, e se ndo tem antecedente
de sangramento anormal, pois, com essas informagoes, pode-
se chegar a um possivel diagnostico de coagulopatia; por
exemplo, doenga de von Willebrand.’

Dessa forma, recomenda-se a investigacdo de um
possivel sangramento pelo trato GI em pacientes com sinto-
mas GI, como dor abdominal, dispepsia, refluxo; que tenham
perdido peso em pouco tempo, com pesquisa de sangue
oculto positiva, com antecedente de infecc¢do pelo
Helicobacter pylori ou doenga celiaca; com antecedente
familiar de cancer GI. Em mulheres cuja perda sanguinea
menstrual é desproporcional a intensidade da anemia e em
pacientes assintomaticos com anemia intensa, refrataria ou
recorrente, a investiga¢ao do trato GI também esta indicada.

Tratamento

O tratamento da anemia ferropénica foi introduzido por
Blaud, em 1832, com um composto cujo principal constituinte
era o carbonato férrico; a "pilula de Blaud" permaneceu como
pilar do tratamento da deficiéncia de ferro por mais de cem
anos, até o aparecimento de novos compostos a base de
ferro.?

Hoje, o tratamento da anemia ferropénica consiste em
orientagdo nutricional, administracdo oral ou parenteral de
compostos com ferro e, eventualmente, transfusdo de
hemacias.

A identificacdo e a corre¢@o, quando possivel, da causa
— ou causas — que levaram a anemia, associadas a reposi¢ao
do ferro, na dose correta e por tempo adequado, resultam na
sua corregao e, consequentemente, confirmam o diagnoéstico.

Embora o idoso tenha maior tendéncia a anemia, sua
presenga, via de regra, ndo deve ser atribuida a idade; por
isso, tratar a anemia sem identificar sua causa pode significar
a perda da oportunidade de se diagnosticar uma doenga
subjacente maligna em fase ainda potencialmente curavel.

Orientagao nutricional

Recomenda-se aumentar a ingestao de carnes, principal
fonte de ferro heme; estima-se que 100 g de carne corresponde
a 1 kg de feijao (ferro ndo heme). O consumo concomitante
de suco de fruta com vitamina C potencializa a absor¢ao do




Rev. Bras. Hematol. Hemoter. 2010,;32(3):240-246

Cangado RD et al

ferro da dieta, e o uso de panela de ferro para o preparo das
refei¢des também faz parte das orientagdes.

Recomenda-se nao misturar leite e cha na mesma
refei¢do, evitar cereais integrais e chocolate como sobreme-
sa no periodo de tratamento com sal ferroso. Essas reco-
mendagdes ndo sdo necessarias quando o tratamento ¢ feito
com sais férricos, pois, nesses compostos, o ferro ¢ quelado
com agucar ou aminoacido, ndo havendo interagdo da sua
absorcdo com os alimentos em geral.

Alimentos ricos em acido ascorbico (caju, leguminosas,
goiaba) e carnes em geral favorecem a absor¢ao do ferro ndo
heme, enquanto fitatos, fosfatos ¢ carbonatos (abacaxi,
hortaligas, leite), tanino (cha, caf¢), fosfoproteina (gema de
ovo) e medicamentos que elevam o pH gastrico (antiacidos,
inibidores de bomba de proton, bloqueadores histaminicos
H2) dificultam a absorg¢do do ferro ndo heme.

Embora a absorcéo intestinal de ferro possa aumentar
significativamente quando ha deficiéncia dele (de menos de
1% para mais de 50% do ferro presente na dieta), via de regra,
apenas a corregdo da dieta ndo ¢ suficiente para o tratamento
de pacientes com anemia ferropénica.**

Ferro por via oral

O melhor meio de reposigao de ferro € por via oral, ¢ a
dose terapéutica recomendada ¢ de 2 mg a 5 mg/kg/dia por
um periodo suficiente para normalizar os valores da Hb — de
um a dois meses — e restaurar os estoques normais de ferro
do organismo — de dois a seis meses ou até se obter ferritina
sérica maior que 50 ng/mL.>*!*?! Portanto, a duragdo do
tratamento varia amplamente, dependendo da intensidade
da deficiéncia de ferro e de sua causa. E importante o médico
ter ciéncia da quantidade exata de ferro elementar que
prescreveu para o paciente, pois ela varia consideravelmente
de acordo com o composto utilizado ou disponivel.

Na pratica, a dose preconizada para individuos adultos
¢ de 150 mg a 200 mg de ferro elementar por dia,
nio sendo recomendavel a administragdo de

minam menor tolerancia, pior adesdo ao tratamento e,
consequentemente, piores resultados. Entretanto, o sulfato
ferroso ¢ o composto disponivel aos pacientes atendidos
pelo Sistema Unico de Saude (SUS).

As principais medidas praticas para minimizar os EA e
melhorar a adesdo ao tratamento com sais ferrosos sao:
fracionar a dose total diaria em duas ou trés tomadas; orientar
o0 paciente para que tome o medicamento durante ou apos as
refei¢des, sendo que, neste caso, a diminuigdo da absorgdo
podera ser compensada pelo aumento da adesdo ao trata-
mento; administrar doses menores, ou 50% da dose preco-
nizada ou, por exemplo, comegar com apenas uma dose diaria,
aumentando-as gradativamente, de acordo com a tolerancia
de cada paciente.?*

Os sais férricos, como, por exemplo, a ferripolimaltose,
podem ser administrados durante ou apés a refei¢do. Eles
apresentam menor incidéncia de EA, proporcionando maior
ades?o ao tratamento e melhores resultados.”

Uma recente meta-analise, a0 comparar o uso de sulfato
ferroso (em 238 pacientes) ¢ o de ferripolimaltose (em 319
pacientes), mostrou que os dois compostos apresentam
eficacia semelhante em relagao ao aumento da concentragio
da Hb circulante; entretanto, houve maior ocorréncia de EA e
menor tolerancia no grupo dos que foram tratados com sulfato
ferroso, e o tratamento com a ferripolimaltose obteve melhores
resultados com relagdo a reposi¢ao dos estoques de ferro,
que depende de um periodo mais prolongado de tratamento.*

Pacientes idosos sdo mais vulneraveis aos EA quando
a administragdo oral de ferro ¢ feita na dose comumente
indicada; nesses casos, doses inferiores, até mesmo de 15 mg
de ferro elementar por dia, podem ser efetivas, sobretudo devido
a menor ocorréncia de EA.>> A adequada orientagdo dos
pacientes quanto aos possiveis EA, a aderéncia e a duragao
do tratamento sdo fundamentais para o sucesso terapéutico.

Os principais sais de ferro disponiveis para suple-
mentacao oral estdo relacionados no Quadro abaixo.

Quadro 3. Principais compostos com ferro disponiveis para

tratamento oral da anemia ferropénica

doses diarias superiores a 200 mg, pois, nesse

caso, a mucosa intestinal atua como barreira, Composto Quantidade  Quantidade Observagoes
i dindo a absor¢do do metal, ¢ a proporgao com ferro de de ferro
1mpe . 0 o Q . . > lfzo pore ferro total elementar
absorvida d.1m1nu1 mgmﬁcgtlyamente. T Ferripolimaltose 333 mg 100 mg 1mL (20 gotas) equivale a
Os sais ferrosos administrados por via oral 50 mg de ferro elementar;
sdo rapidamente absorvidos, devendo ser inge- 10 mL do xarope equivale a
ridos, de preferéncia, com o estdbmago vazio, ou 100 mg de ferro elementar
uma hora antes das refei¢oes, ou entre as refeigdes Sulfato 300 mg de 50 a 1 mL (20 gotas) equivale a
ou antes de dormir, horario de maior produgao de ferroso 60 mg 25 mg de ferro elementar;
acido gastrico.>*!* Apesar da elevada eficacia e 10 mL do xarope corresponde
.. a 80 mg de ferro elementar
da efetividade dos compostos com sal ferroso,
| 3 iados a elevada fr dncia d Fumarato 200 mg de30a -
eles estdo associados a elev equénc ¢ e ferToso 60 mg
efeitos advefsos (EA) que Pode ch?ggr a 40%, Gluconato 300 mg 36 mg B
sendo os mais frequentes: nausea, vomito, gosto ferroso
metalico, epigastralgia, dispepsia, desconforto Ferro quelato 300 mg 60 mg -
abdominal, diarreia, obstipacdo. Esses EA deter- glicinato
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Monitoracao da resposta ao tratamento

Os principais critérios de boa resposta ao tratamento
oral com ferro sdo: reducao ou desaparecimento de sintomas
como fadiga ¢ cansago; maior tolerancia a exercicios ja na
primeira semana de tratamento; reducdo progressiva da queda
de cabelo; reticulocitose, que pode ser observada entre o 3°
¢ 0 5°dia do inicio do tratamento ¢ ¢ maxima entre 0 8° e 10°
dia; e aumento de, pelo menos, 2 g/dL apds duas ou trés
semanas de tratamento.>*

Uma dosagem subsequente da ferritina é recomendada
quando houver normalizagdo da Hb e a cada dois ou trés
meses; a normalizac¢do da ferritina sérica indica reconstituigao
das reservas normais de ferro e sinaliza a suspensdo do
tratamento.>'*

As causas mais frequentes de falha no tratamento oral
com ferro, ou sua refratariedade, sdo: continuidade da perda
de sangue por falha na identificagdo de sangramento e/ou
de disturbio de absorgao de ferro; medicacdo usada inade-
quadamente — baixa adesdo ao tratamento devido aos EA
gastrointestinais e/ou dose inadequada e/ou duragdo insu-
ficiente; doenga coexistente interferindo na resposta ao
tratamento oral com ferro — doenca renal cronica; doenca
inflamatoria ou infecciosa associada; doengas associadas
com disturbio de absor¢do do ferro — doenga celiaca, gas-
trite atrofica autoimune e infecc¢do pelo Helicobacter pylori,
diagnéstico incorreto; e deficiéncias nutricionais combi-
nadas.2-4,10,11

Ferro por via parenteral

No Brasil, a opgao disponivel para a administragao de
ferro intramuscular ¢ o ferro polimaltosado — sacarato de
hidroxido férrico —, com ampolas contendo 2 mL e 100 mg de
ferro elementar. Entretanto, devido a absor¢ao irregular e aos
efeitos adversos como, por exemplo, dor, mancha hiper-
cromica e necrose muscular (rara) no local da aplicacdo, essa
via de administragdo tem sido pouco utilizada, embora a
ocorréncia desses efeitos possa ser minimizada quando a
técnica de aplicagdo escolhida ¢ a intramuscular em Z.%

Com relagao ao ferro endovenoso, a constatacdo de
EA graves, como reag¢des anafilaticas (em 0,5% a 1% dos
casos) ¢ casos de morte em pacientes tratados com o ferro
dextran, gerou, na década de 80, grande temor na utilizagido
de ferro por essa via; entretanto, desde o inicio da década de
90, novos compostos, como o gluconato e o sacarato, estao
disponiveis e apresentam excelente perfil de eficacia e
segurancga.>**’ Segundo a OMS, houve a notifica¢ao de 31
obitos em 12 milhdes de doses administradas do ferro dextran
endovenoso, mas nenhum o6bito em 25 milhdes de doses
administradas do gluconato e sacarato.

As principais indicagdes para a administracao parenteral
de ferro sdo: intolerancia ao ferro via oral determinada pela
ocorréncia de EA que levaram ao abandono do tratamento;

resposta inadequada definida como incremento menor que
50% dos valores iniciais da Hb apds 30 dias de administracéo
oral de sulfato ferroso na dose de 5 mg/kg/dia de peso
corporal (pos-gastrectomia e gastroplastia, doengas GI
cronicas, hemorragia digestiva de repeti¢@o); normalizagao
mais rapida dos estoques de ferro; Hb < 7,0 g/dL, com o
objetivo de se obter uma resposta terapéutica mais rapida e
diminuir o risco da necessidade de transfusdo de hemacias;
pacientes em dialise, nos quais o valor de ferritina sérica
desejado ¢ de, pelo menos, 100 ng/ml, a fim de assegurar uma
resposta ideal a administragdo de agente estimulador da
eritropoese. 27

No Brasil, a opgdo disponivel de ferro para uso
endovenoso ¢ o sacarato de hidroxido férrico, e as principais
orientagdes praticas para o seu uso sdo as seguintes: para o
calculo da dose total em mg de ferro a ser reposta, pode-se
utilizar a seguinte formula: (Hb desejada - Hb encontrada) x
200 + 500, ndo havendo necessidade de se administrar dose
teste; diluir o composto apenas em solucao fisiologica (SF)
a 0,9%; diluir cada ampola (5 ml, 100 mg) em, pelo menos,
100 mL de SF; infundir cada 100 mg de ferro endovenoso
por, pelo menos, 15 minutos; respeitar o tempo de infusdo
do medicamento; respeitar o limite da dose maxima por
aplicagdo, de 200 mg (duas ampolas), e da dose maxima
semanal de 500 mg; respeitar o intervalo entre as aplicagdes,
que ¢ de, pelo menos, 24 horas.

Quanto ao uso de sacarato de hidroxido férrico endo-
venoso em criangas, recomenda-se a dose de 0,35 ml/kg de
peso corporal diluidos em, pelo menos, 200 ml de solugdo
fisiologica; a duragdo da infusdo deve ser de, pelo menos,
trés horas, uma vez por semana.*%’

Conclusoes

» Todasituagao de deficiéncia de ferro tem uma causa
e sua investigacao ¢ imprescindivel.

* A anemia ferropénica continua sendo um grave
problema de Saude Publica, sobretudo em paises em
desenvolvimento.

* A melhor via para a reposigdo de ferro ¢ a oral, e a
dose terapéutica recomendada ¢ de 2 mg a 5 mg/kg/dia, pelo
periodo suficiente para normalizar os valores da hemoglobina
(de um a dois meses) e restaurar os estoques normais de
ferro do organismo (de dois a seis meses, ou obtengdo de
ferritina sérica > 30 ng/ml), portanto, sdo necessarios pelo
menos noventa dias de tratamento.

* A adequada orientagdo dos pacientes quanto aos
possiveis EA, a aderéncia ¢ a duragdo do tratamento sao
fundamentais para o sucesso terapéutico.

* Ferripolimaltose confere melhores resultados por
apresentar menor frequéncia de EA e melhor adesdo ao
tratamento.

* O uso intravenoso do sacarato de hidroxido férrico
¢ uma opgdo eficaz e segura no tratamento de pacientes
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adultos com anemia ferropénica que ndo obtiveram resposta
satisfatoria com a utilizagdo do ferro oral.

Abstract

Iron deficiency, and especifically iron deficiency anaemia, remains
one of the commonest and most important nutritional deficiencies in
the world today. This article reviews the main causes of iron
deficiency anaemia, the current diagnostic methods and prevention
strategies of iron deficiency. The treatment of iron deficiency should
always be initiated with oral iron and an investigation of the cause
of iron deficiency anaemia is mandatory. When oral iron therapy
fails due to high blood losses, iron malabsorption or intolerance to
oral iron, parenteral iron administration should be considered. The
authors discuss available iron preparations, their efficacy, safety
and tolerability, and the optimal therapeutic approach to successfully
treat this common and important disease. Rev. Bras. Hematol.
Hemoter. 2010,32(3):240-246.

Key words: Iron deficiency; etiology; diagnosis; therapeutics, ferrous
compounds; ferric compounds.
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