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Deformabilidade eritrocitária na anemia ferropriva
Erythrocyte deformability in iron deficiency
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A deformabilidade é a característica que permite ao eritrócito normal de 7 a 8
micrômetros (µm) circular por capilares de até 3 µm de diâmetro. Esse fenômeno
depende da geometria celular, da viscosidade interna e de propriedades visco-elásticas
da membrana eritrocitária. Dentre as técnicas de estudo da deformabilidade eritrocitária
(DE), como aspiração por micropipeta, filtração e reoscopia, destaca-se a ectacitometria.
Esta técnica utiliza um viscosímetro de fluxo laminar no qual as modificações de forma
dos eritrócitos são monitoradas continuamente por um feixe de raio laser, processadas
por microcomputador, gerando o "Índice de Deformabilidade" (ID), que mede a
eliptocitogênese dos eritrócitos quando submetidos a uma força denominada "shear
stress". Alterações de DE foram descritas em diversas situações, como em anemias
hemolíticas hereditárias ou auto-imunes. Na anemia ferropriva, os trabalhos são con-
troversos. O presente estudo avalia a DE em 21 pacientes portadores de anemia
ferropriva, utilizando a ectacitometria. Os resultados obtidos a partir do ID demons-
tram DE diminuída nesses doentes, quando comparada ao grupo controle (p< 0,0007).
O presente estudo sugere que o fator responsável pela diminuição da DE na anemia
ferropriva é a microcitose. Recentemente, relatos desta anemia associada a fenômenos
trombóticos aumentaram o interesse no estudo da DE para melhor entendimento des-
ses casos. Rev. bras. hematol. hemoter. 2006;28(4):253-257.
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Introdução

O termo deformabilidade eritrocitária é utilizado para
caracterizar a propriedade de adaptação dos glóbulos verme-
lhos ao fluxo durante os 120 dias (em média) que permanece
na circulação. Esse fenômeno complexo depende de três fa-
tores: geometria celular, viscosidade intracitoplasmática e
propriedades mecânicas da membrana.1

Na última década foram observados alguns casos gra-
ves de tromboses cerebrais associados à anemia ferropriva,
em especial nas crianças. Esta tem sido apontada como cau-
sa provável da diminuição da deformabilidade eritrocitária,
com conseqüente alteração reológica do sangue na microcir-
culação.  Alguns autores sugerem que na anemia ferropriva

ocorra uma redução na sobrevida da hemácia microcítica e
hipocrômica e que um dos principais fatores seria a sua me-
nor flexibilidade. Este fato estaria relacionado com o menor
conteúdo interno de hemoglobina e uma relação desfavorá-
vel superfície/volume da célula, com conseqüente seqüestro
precoce pelo sistema retículo-endotelial.2,3,4,5

 A ectacitometria é uma técnica viscosimétrica que per-
mite o estudo dos diversos determinantes da deformabilidade
eritrocitária, sendo possível avaliar a relação área de superfí-
cie/volume e a geometria celular. Foi inicialmente descrita por
Bessis e Mohandas, em 1974, e posteriormente utilizada por
diversos autores tanto em animais como em seres humanos
com diferentes patologias.6-11

 O objetivo desse estudo é avaliar a deformabilidade
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eritrocitária em portadores de anemia ferropriva com a técni-
ca da ectacitometria.

Material e Métodos

Foram avaliados 21 pacientes com anemia ferropriva
acompanhados no Ambulatório de Hematologia do Hemo-
núcleo de Santos-SP, no período de 01 de outubro de 2000 a
20 de novembro de 2001.

Os critérios de inclusão foram: a presença de anemia
(Hb < 12,0 g/dl) e ferropenia (ferro sérico < 75 µg/dl); capa-
cidade total de ligação de ferro no plasma (> 250 µg/dl);
saturação de ferro (< 20%) e ferritina (< 24 ng/dl para ho-
mens e < 11 ng/dl para mulheres). Os pacientes com hemo-
globinopatia associada foram previamente excluídos.

A hemoglobina inicial variou de 5,8 a 11,0 g/dl (média
de 8,52 g/dl), e o hematócrito oscilou entre 22,1% a 37,0%
(média de 30,91%). Após o tratamento com sais de ferro, hou-
ve melhora dos níveis de hemoglobina e hematócrito em to-
dos os pacientes, que apresentaram valores de hemoglobina
de 11,0 a 13,9 g/dl (média de 12,74 g/dl) e hematócrito de 37,8
a 53,2% (média de 42,29%).

A carência de ferro dos pacientes foi documentada pe-
los seguintes resultados antes do tratamento: dosagem de
ferro de 8 a 42 µg/dl (média de 17,85 µg/dl); CTLF de 283 a
449 µg/dl (média de 388,66 µg/dl); satura-
ção de ferro de 1,0 a 9,0% (média de 4,19%)
e dosagem de ferritina de 1,0 a 30,0 ng/ml
(média de 5,8 ng/ml). Os valores encontra-
dos após o tratamento foram: dosagem de
ferro de 17,0 a 198,0 µg/dl (média de
64,95µg/dl); CTLF de 333 a 374 µg/dl (mé-
dia de 312,76µg/dl); saturação de ferro de
5,0 a 82,0% (média de 21,61%) e dosagem
de ferritina de 5,0 a 412,0 ng/ml (média de
45,0 ng/ml).

Os exames antes e depois do tratamen-
to foram realizados no Laboratório de
Hematologia da Disciplina de Hematologia
e Hemoterapia da Faculdade de Medicina
da Universidade de São Paulo-USP/ Funda-
ção Pró-Sangue/ Hemocentro de São Paulo.
Um grupo de 21 doadores de sangue por
aférese foi escolhido aleatoriamente para ser
o controle.

A deformabilidade dos glóbulos ver-
melhos foi determinada em vários shear stress
por um ectacitômetro LORCA® (Laser-
Assisted Optical Rotational Cell Analyser)
versão 1.0, da RR Mechatronics, Amsterdan.
O instrumento consiste em um diodo a laser,
um sistema de recipientes de vidro com
termostato, um motor e uma câmara de vídeo
acoplada a um microcomputador. A amostra

é depositada no espaço de 3 mm3 compreendido entre os
dois cilindros de vidro. O microcomputador é programado
para controlar a velocidade do cilindro interno, assim como a
temperatura ideal. O laser é projetado perpendicularmente à
amostra e o padrão de difração produzido pelos glóbulos
vermelhos é analisado pelo computador.

As alterações de ID refletem mudanças da defor-
mabilidade de células individuais. Quanto maior o ID, mais
deformável é o eritrócito. O ID é calculado para cada shear
stress em unidade de tensão Pascal: 0,3- 0,53- 0,95- 1,69- 3,0-
5,34- 9,48- 16,86 e 30,05.

Resultados

Os resultados deste estudo evidenciaram que a defor-
mabilidade eritrocitária, determinada pelo "Índice de Defor-
mabilidade" pela ectacitometria, mostrou-se diminuída na
anemia ferropriva.

A Figura 1 mostra os valores médios do ID na suspen-
são de 300 mOsm, em shear stress progressivo, dos contro-
les e dos pacientes portadores de anemia ferropriva antes do
tratamento. Observa-se uma diferença estatisticamente
significante após o shear stress de 0,95 Pa (p< 0,0007). Os
resultados obtidos demonstram diminuição da defor-
mabilidade eritrocitária na anemia por deficiência de ferro.

Figura 2. Correlação entre microcitose acima de 20% e ID

Figura 1. ID no grupo controle e nos pacientes pré-tratamento
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Observa-se na Figura 2 que nos pacientes com micro-
citose acima de 20%, o "Índice de Deformabilidade" tende a
ser menor nos diversos shear stress.

Discussão

A Organização Mundial da Saúde estima que 4 a 5 bi-
lhões de pessoas no mundo apresentem algum grau de defi-
ciência de ferro e conseqüente anemia em cerca de 2 bilhões.12

A anemia ferropriva é uma ocorrência bastante comum
na prática médica que se caracteriza por alterações morfológicas
acentuadas dos glóbulos vermelhos. A anisocitose é o sinal
mais precoce seguido do aparecimento de hemácias
microcíticas e hipocrômicas, conforme o agravamento do caso.
Ocorre ainda a presença de ovalócitos, eliptócitos e, mais rara-
mente, hemácias "em alvo". Todas essas alterações depen-
dem do grau da anemia e do tempo de evolução do quadro.13

Os trabalhos relativos à ectacitometria disponíveis na
literatura têm sido controversos, pois as diferentes técnicas
utilizadas para medir a deformabilidade eritrocitária não po-
dem ser comparadas entre si.

Diversos autores interessados na reologia eritrocitária
são unânimes em afirmar que há necessidade de mais estu-
dos dessa propriedade do eritrócito, uma vez que existe uma
interação dos fatores responsáveis pela deformabilidade da
hemácia.14,15

Dessa maneira, a diminuição da deformabilidade eritro-
citária na anemia ferropriva estaria relacionada com a maior
rigidez da membrana e com a geometria celular alterada do
micrócito. A viscosidade intracelular pode, em determinadas
condições, compensar esses dois fatores, tornando a célula
mais "fluida" e assim aumentar a sua deformabilidade.16-20

A "geometria celular" depende da forma, do volume e
da relação superfície/volume do eritrócito. A conformação
discóide proporciona ao glóbulo vermelho normal um vanta-
joso excesso de superfície em relação ao volume, o que faci-
lita a sua adaptação quando necessário. A "viscosidade intra-
citoplasmática" depende da concentração de hemoglobina e
de propriedades físico-químicas.21

 A "membrana citoplasmática" desempenha uma fun-
ção primordial na habilidade de deformação dos eritrócitos,
além de manter sua integridade estrutural. Para que o eritrócito
mantenha essa capacidade, é necessário que ela esteja com
todos os seus constituintes quantitativa e qualitativamente
normais. As anormalidades na fração lipídica, nas proteínas
integrais (glicoforina, Banda 3) e principalmente nas proteí-
nas do citoesqueleto (espectrinas, proteína 4.1, anquirina e
outras) alteram a deformabilidade do eritrócito.22,23

Sabe-se que a deformabilidade está diminuída em
eritrócitos senescentes e em anemias hemolíticas como ane-
mia falciforme, hemoglobinopatia C, talassemias, micro-
esferocitose hereditária, eliptocitose hereditária, deficiência
de glicose-6-fosfato-desidrogenase e anemias hemolíticas
auto-imunes.24,25,26

Algumas técnicas permitem avaliar a reologia e a
deformabilidade eritrocitária, embora muitas delas permane-
çam restritas a poucos centros de pesquisa.

Os principais métodos de estudo da deformabilidade
eritrocitária são a aspiração por micropipeta, a filtração e a
viscometria. A aspiração com micropipeta é feita por aplica-
ção de pressão negativa sobre a membrana eritrocitária, fa-
zendo com que a célula penetre na luz da mesma. É uma téc-
nica trabalhosa e que permite apenas o estudo de células
individualizadas.1

A filtração está fundamentada na passagem de uma
amostra de sangue em filtros com poros de diversos tama-
nhos, aplicando-se uma pressão constante. Quando se ana-
lisa o sangue total por este método, pode haver influência de
outros elementos como proteínas plasmáticas, leucócitos e
plaquetas, o que limita o seu uso.14,16

Os métodos viscosimétricos utilizam uma suspensão
de hemácias sob efeito de uma tensão, num aparelho deno-
minado viscosímetro. Nessas condições, os eritrócitos
discóides tornam-se elípticos, com o seu maior eixo parale-
lo ao sentido do fluxo. Essa técnica permite a observação
direta das modificações da célula, denominada reoscopia.
Além disso, pode-se medir o grau de deformabilidade em
função da tensão aplicada através da técnica da ectacito-
metria.25

O ectacitômetro é um instrumento versátil e sofistica-
do, com a vantagem de usar uma pequena quantidade de
sangue e coeficiente de variação próximo de 1%, o que au-
menta a sua sensibilidade. A expressão shear stress tem sido
traduzida na literatura nacional como tensão ou força de
"cisalhamento" ou "tosquiamento". O shear stress na circu-
lação normal é definido como a força de resistência tangencial
produzida pelo movimento do sangue na superfície vascular
endotelial. Sua magnitude é diretamente proporcional ao flu-
xo e à viscosidade do sangue e inversamente proporcional
ao cubo do seu raio.6,9

No ectacitômetro, o shear stress é fixo e não existe va-
riação do recipiente onde a amostra é analisada. Assim, as
alterações observadas dependem das modificações próprias
dos glóbulos vermelhos. Estes geram em repouso um padrão
de difração circular no ectacitômetro, ocorrendo a transfor-
mação elíptica e orientação paralela ao fluxo quando subme-
tidos à tensão.9

A avaliação da densidade óptica, entre os pontos de
maior e menor difração gerada pelo ectacitômetro-LORCA®,
determina o "Índice de Deformabilidade" (ID) ou "Índice de
Elongação" (IE), o qual proporciona uma medida direta da
eliptocitogênese. Um valor numérico de zero significa que
não há deformação, enquanto os índices positivos são pro-
gressivamente proporcionais à deformabilidade celular.9

A ectacitometria permite a análise das células em dife-
rentes condições de tonicidade, quando associada a um
gradiente de osmolalidade. É uma técnica que permite o
estudo dos diversos determinantes da deformabilidade
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eritrocitária, sendo possível avaliar a relação superfície/
volume, a geometria celular, a densidade celular e a mem-
brana citoplasmática.9

A análise da deformabilidade eritrocitária pela ectaci-
tometria tem sido considerada "padrão ouro" dentre as téc-
nicas existentes e representa o passo mais importante para o
diagnóstico nas patologias por defeito de membrana.9,10,22,24

Entretanto, foram encontrados raros trabalhos publicados a
respeito de deformabilidade eritrocitária na anemia ferropriva.

Tillmann17 utilizou a filtração e sugeriu que a redução
da flexibilidade da hemácia microcítica ocorreria por maior
fluidez conseqüente ao menor conteúdo de hemoglobina.

A observação de 21 pacientes com anemia ferropriva
quando comparados com controles normais mostrou dimi-
nuição da deformabilidade eritrocitária antes do tratamento
convencional. Não foi verificada correlação entre o grau da
anemia e a redução da DE. 27

Vaya28 verificou uma diminuição no índice de elongação
por ectacitometria em anemia ferropriva devido a alterações de
superfície/ volume das hemácias. Esta pesquisa relata ainda
que essa técnica é bastante útil e sensível.

O presente estudo demonstrou que, na anemia ferro-
priva a deformabilidade eritrocitária está diminuída quando
comparada a um grupo controle de doadores de sangue por
aférese. Dos fatores determinantes da deformabilidade
eritrocitária, a geometria celular representada pela porcenta-
gem de micrócitos parece ser o componente mais importante
na carência de ferro.

 Recentemente, algumas publicações relacionaram a
deformabilidade eritrocitária a situações clínicas como trom-
boses, pré-eclâmpsia, nefropatia diabética, erisipela e outras.
O método viscosimétrico da ectacitometria foi o mais utiliza-
do, o que sugere a necessidade de novos estudos e uma
maior familiaridade com essa técnica.29-33

A ectacitometria foi bastante sensível às alterações
eritrocitárias e de fácil reprodução. A avaliação da defor-
mabilidade das hemácias pode levar a um melhor entendi-
mento da fisiopatologia de diversas doenças comuns na prá-
tica médica.

Abstract

Deformability allows the 7 to 8 µm red cell to cirDeformability
allows the 7- to 8-µm red blood cells to circulate through capillaries
of 3 µm. This phenomenon depends on cellular geometry, internal
viscosity and viscoelastic properties of the membrane. Among the
various techniques of erythrocyte deformability analysis, such as
micropipette aspiration, filtration and reoscopy, we chose
ektacytometry. This technique uses a laminar flow viscometry,
where red blood cell shape changes are continuously monitored
by laser, processed by a computer, generating the "Deformability
Index", which shows the elliptocytogenesis of the erythrocyte under
"shear stress" force. Erythrocyte deformability has been described
in a number of situations like hereditary or autoimmune hemolytic
anemia. In respect to iron deficiency anemia, conclusions are

controversial. The present study evaluates erythrocyte deformability
in 21 patients with documented iron deficiency, using ectacytometry.
Results obtained from deformability Index demonstrate diminished
erythrocyte deformability in individuals with iron deficiency ane-
mia, when compared to a control group (p< 0.0007). The present
study suggests that the factor responsible for diminished erythrocyte
deformability in iron deficiency is microcytosis. Recently, this ane-
mia has been associated to thrombotic phenomenon, which has
raised interest in the study of erythrocyte deformability, in order to
understand these cases. Rev. bras. hematol. hemoter. 2006; 28(4):
253-257.

Key words: Erythrocyte deformability; ektacytometry; deformability
index; iron deficiency..
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