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RESUMO

A deficiéncia de ferro € um problema comum na gravidez, com graves
consequéncias para a saude, incluindo anemia materna, aumento do numero de
transfusGes de concentrado de hemacias, trabalho de parto prematuro, baixo peso
do bebé ao nascer, Apgar escore <7° no 5° minuto de vida, maior admissao na
unidade de cuidados intensivos neonatal e problemas de desenvolvimento
psicomotor e mental a longo prazo na crianca. A anemia na gestacao €, portanto, um
tema muito relevante e de importancia na saude publica, porém ha poucos estudos
relacionando a gravidade da anemia com esses desfechos maternos e fetais. Sera
realizado um trabalho retrospectivo, observacional, unicéntrico e do tipo transversal,
gue objetiva demonstrar o impacto do grau de anemia na gestante, ao dar entrada
na maternidade para o parto, nos desfechos maternos e neonatais. Serdo incluidas
mulheres gestantes com anemia (Hb<1lg/dL no cartdo de pré-natal) que deram
entrada na Maternidade Escola Assis Chateaubrinad (MEAC) para parto vaginal ou
cesariana de idade gestacional de 21 a 41 semanas e 6 dias no periodo de janeiro a
dezembro de 2020.

Palavras-chave: Anemia, gestacéo, deficiéncia de ferro.



ABSTRACTS

Iron deficiency is a common problem in pregnancy, with serious health consequences
including maternal anemia, increased number of packed red blood cell transfusions,
preterm labor, low birth weight, Apgar score <7 at 5 ° minute of life, increased
admission to the neonatal intensive care unit, and long-term psychomotor and mental
development problems in children. Anemia during pregnancy is, therefore, a very
relevant issue of public health importance, but few studies have related the severity
of anemia with these maternal and fetal outcomes. Therefore, we suggest a
retrospective, observational, single-center and cross sectional study, which aims to
demonstrate the impact of the degree of anemia in the pregnant women, when
entering the maternity hospital for delivery, on maternal and neonatal outcomes.
Pregnant women with anemia (Hb<11g/dL in the prenatal card) who were admitted to
the Maternidade Escola Assis Chateaubriand (MEAC) for vaginal delivery or
cesarean section of gestational age from 21 to 41 weeks and 6 days from January to
December 2020 will be included.

Keywords: Anaemia, pregnancy, iron deficiency
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1. INTRODUCAO

1.1 REVISAO DE LITERATURA

A anemia € a concentracdo de hemoglobina (Hb) anormalmente baixa, mais
frequentemente em consequéncia de deficiéncia de um ou mais nutrientes
essenciais. Hemoglobina menor que 13g/dL em homens, menor que 12g/dL em
mulheres ndo gestantes e menor que 1lg/dL em gestantes € compativel com o
diagnoéstico de anemia (ATHE et al.,, 2020; KUMAR et al.,, 2022). Apesar de a
dosagem de hemoglobina isoladamente nédo identificar a etiologia dessa condicao,
habitualmente a concentracédo baixa de Hb em ambito populacional €, muitas vezes,
considerada como sendo consequéncia de anemia ferropriva. 1ISso ocorre porque a
anemia por deficiéncia de ferro é a causa mais prevalente de anemia na gestacéo
(MEANS, 2020).

A anemia ferropriva € a caréncia nutricional mais comum em todo o mundo,
com 30% da populacdo sendo afetada (ATHE et al., 2020; KUMAR et al., 2022). A
anemia ferropriva atinge grande numero de criancas, adolescentes e mulheres em
idade fértil, tanto em paises em desenvolvidos como em desenvolvimento (ATHE et
al., 2020). Mesmo nos paises em desenvolvimento, onde a desnutricdo ja foi

praticamente eliminada, a anemia ferropriva continua a ser um problema

A deficiéncia de ferro se instala por mecanismos diversos, como dieta
deficiente do micronutriente, aumento da necessidade de ferro ou excesso de
perdas (ABDULREHMAN et al., 2019, MEANS, 2020). As principais causas Sao
sangramento em trato gastrointestinal e perda menstrual em mulheres, mas dieta e
absorcdo deficientes também séo fatores causais (KUMAR et al.,, 2022; MEANS,
2020). Apesar de ser uma doenca de etiologia multifatorial, podendo ocorrer por
causas primarias, pode também ter origem secundaria, como manifestacdo de
algumas doencas, como a doenca celiaca (BRASIL, 2010). Os grupos populacionais
nos quais a anemia € mais prevalente englobam as mulheres gravidas, lactentes,
criangas pré-escolares e mulheres ndo gravidas em idade reprodutiva, entre 15 e 49
anos (LOPEZ et al., 2016).

Considerada um sério problema de Saude Publica, a anemia pode prejudicar

o desenvolvimento mental e psicomotor, causar aumento da morbimortalidade
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materna e infantil, além da queda no desempenho do individuo no trabalho e
reducdo da resisténcia as infeccbes (MEANS, 2020; MACHADO et al.,, 2019;
LEITAO, OLIVEIRA, OLIVEIRA, 2016).

No Brasil, de acordo com a Pesquisa Nacional de Demografia e Saude da
Crianca e da Mulher, realizada em 2006, no que diz respeito as doencas
relacionadas as deficiéncias de micronutrientes, confirmou-se que a deficiéncia de
ferro ainda persiste como problema de salde publica. E mais prevalente, como
esperado, em mulheres em idade reprodutiva e criangas menores de cinco anos,
com anemia encontrada em 29,4% e 20,9%, respectivamente (MACHADO et al.,
2019).

Estudos realizados em varias regides do Brasil mostram alta prevaléncia de
anemia, estimando-se que aproximadamente 4,8 milhGes de pré-escolares sejam
atingidos pela doenca (LEITAO, OLIVEIRA, OLIVEIRA, 2016). Uma pesquisa
nacional estimou prevaléncia de 20,9% de anemia entre as criangcas menores de
cinco anos, com maior prevaléncia na regiao Nordeste (25,5%) (NOVAIS et al.,
2017). Outros estudos de base populacional demonstram prevaléncias superiores:
em Pelotas, Rio Grande do Sul (30,2%), Alagoas (45%), Paraiba (36,4%) e
Pernambuco (32,8%) (NOVAIS et al., 2017).

O aumento da prevaléncia da anemia ferropriva em criancas pode ser
decorrente das mudancas nos habitos alimentares, que acompanham a transicéao
nutricional no pais. Entre os grupos de risco, 0s pré-escolares constituem conjunto
de grande vulnerabilidade a anemia ferropriva, suscitando preocupacdo pelos
prejuizos que acarreta, como depressdo do sistema imune com aumento da
propensdo a infeccdo, reducdo da funcdo cognitiva, do crescimento e do
desenvolvimento psicomotor, implicando dificuldades na aprendizagem e reducéo da
capacidade fisica (BRASIL, 2011). Tais alteracdes podem perdurar até mesmo apos

o tratamento medicamentoso (NOVAIS et al., 2017).

Devido a sua elevada prevaléncia e as suas consequéncias, o0 combate a
anemia ferropriva € uma das prioridades para os profissionais responsaveis pelo
planejamento de Programas de NutricAo em Saude Publica (MACHADO et al.,
2019), encontrando respaldo politico no compromisso social assumido pelo Brasil de
reduzir a anemia por caréncia de ferro. O Ministério da Saude tornou obrigatoria a

fortificacdo das farinhas de milho e trigo com ferro e acido fdlico, por serem
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alimentos de facil acesso a populacdo e ndo terem alteracbes de suas
caracteristicas organolépticas no processo de fortificacdo, além de ser
economicamente viavel. A partir de 1998, foi implantado o Programa Nacional de
Suplementagcdo Medicamentosa de ferro aos grupos de risco (criangas de seis a 18
meses, gestantes e mulheres no pos-parto). Em 2017, a Anvisa publicou a
Resolucdo RDC n°. 150/2017, que revogou a Resolucdo RDC n. 344/2002 e
estabeleceu novos requisitos para o enriquecimento das farinhas de trigo e de milho
com ferro e acido folico. Esta atualizagédo foi necessaria, principalmente, para evitar
gue compostos com baixa biodisponibilidade fossem usados na fortificacdo de
farinhas e para estabelecer limites maximos de fortificacdo, além dos limites
minimos, visando reduzir riscos desnecessarios a populacao brasileira (ANVISA,
2019).

O ferro € fundamental para processos biologicos, incluindo respiracao,
producdo de energia mitocondrial, processos enzimaticos, transporte de oxigénio,
sintese de DNA e proliferacéo celular (HENTZE et al., 2010, KUMAR et al., 2022). A
necessidade diaria de ferro € de aproximadamente 15mg/dia, com aumento em
algumas situacdes. Na gravidez, a necessidade diaria de ferro fica em torno de
27mg/dia (TOWNSLEY, 2013). Essa necessidade de ferro diaria aumenta ao longo
dos trimestres da gestacdo, sendo maior no terceiro trimestre e pds-parto. Pacientes
com ferritina >70ug/L pré-gestacional tendem a ndo necessitar de suplementacao de
ferro oral durante a gestacao (MEANS, 2020). A absorcao de ferro é limitada a 1 a
2mg/dia de ferro no trato gastrointestinal, uma vez que o excesso de ferro é
prejudicial ao corpo humano, que néo possui mecanismo de excrecao do mesmo. O
ferro ja presente no organismo é reutlizado apos fagocitose de hemacias
senescentes pelos macréfagos (CAMASCHELLA, 2015).

O metabolismo do ferro é regulado pela hepcidina, um peptideo produzido
no figado que atua na regulacdo da absorcdo de ferro pelos enterdcitos e
macrofagos, ao induzir a degradacao da ferroportina, que exporta ferro das células
(MEANS, 2020). Esse controle se baseia no nivel sérico de ferro. O ferro sérico
baixo e hipoxia tecidual inibem a producdo de hepcidina, enquanto niveis
plasmaticos elevados de ferro, inflamacdo e infecgcdo estimulam a producdo de
mesma (HENTZE et al., 2010; MEANS, 2020).

Os sintomas da anemia por deficiéncia de ferro podem variar desde fadiga,
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dispneia, palpitacéo, taquicardia e angina pela reducdo da oxigenacao tecidual. Essa
hipoxemia pode causar reducdo compensatoria no fluxo sanguineo intestinal,
gerando desordens de motilidade intestinal, nauseas, mal absorcéo, perda de peso e
dor abdominal. A hipoxia central pode cursar com cefaleia, vertigem, letargia e
disfuncéo cognitiva. Muitos desses sintomas melhoram ao tratar a anemia (KUMAR
et al., 2022).

A anemia ferropriva também afeta significativamente a qualidade de vida do
paciente, com estudos recentes mostrando que o tratamento da anemia ferropriva
melhora qualidade de vida (STEIN, DIGNASS, 2013; KUMAR et al., 2022).

A deficiéncia de ferro é problema muito comum também na gravidez. O ferro
é crucial para fun¢des bioldgicas, incluindo a producao de energia, sintese de DNA e
proliferacéo celular. A deficiéncia do ferro, portanto, causa hipoxia pré placentaria, o
que pode influenciar no bom funcionamento da placenta e interferir no
desenvolvimento do feto (DRUKKER et al., 2015). Pode gerar também graves
consequéncias para a saude, incluindo anemia materna, aumento do numero de
transfusées de concentrado de hemacias e trabalho de parto prematuro
(ABDULREHMAN et al., 2019). A anemia deve ser vista como um importante fator de
risco para o parto prematuro e o baixo peso ao nascer (MACHADO et al., 2019). No
neonato, a deficiéncia de ferro também estd associada a Apgar escore <7 no 5°
minuto de vida, maior admissdo na unidade de cuidados intensivos neonatal e
problemas de desenvolvimento psicomotor e mental a longo prazo (ABDULREHMAN
et al., 2019).

Fatores de risco conhecidos para o desenvolvimento de anemia e de
deficiéncia de ferro nos primeiros dois anos de vida incluem parto prematuro, peso
ao nascer <2500g, baixo nivel socioeconémico, bebés nascidos de méaes com
anemia ou obesidade, clampeamento precoce do cordao umbilical, sexo masculino,
amamentacao exclusiva por mais de 6 meses, alta ingesta de leite de vaca, uso
prolongado de mamadeira, infec¢des crbénicas, exposi¢cdo ao chumbo e baixa ingesta
alimentar de alimentos ricos em ferro (UNGER et al., 2019). Cabe salientar também,
que a anemia por si sO € um fator de risco para a saude da mulher e da crianga
(STEVENS et al., 2013).

A maior prevaléncia de deficiéncia de ferro e anemia ferropriva na gravidez

se deve a demanda materna aumentada por ferro para acomodar a expansao da
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massa eritrocitaria materna, o desenvolvimento da placenta e do feto e a perda
sanguinea no trabalho de parto (Abdulrehman et al.,, 2019). Muitas mulheres
também ja iniciam a gestacdo com estoque de ferro baixo, devido a perda por
sangramento transvaginal volumoso ao longo do tempo. Outras causas de
ferropenia na gestacdo sao verminose e sangramentos agudos do primeiro, segundo
e terceiro trimestres (TOWNSLEY, 2013; ACHEBE, GAFTER-GVILI, 2017). A
ferropenia € diagnosticada por um valor de ferritina menor que 30ug/L (na auséncia
de inflamacé&o) (STEIN, DIGNASS, 2013) ou menor que 100ug/L, na presenca de
inflamacédo (WEISS, 2015; KUMAR et al., 2022).

A British Society of Hematology recomenda o rastreio de anemia com 0 uso
do exame de ferritina nos seguintes casos: hemoglobinopatias, anemia, pré
reposicdo de ferro parenteral, multiparidade, intervalo entre gestacbes < 1 ano,
gestacdo em adolescentes, alto risco de sangramento, historia recente de
sangramento, vegetarianos, testemunha de Jeova e patologias associadas a
deficiéncia de ferro (BUTWICK, McDONNEL, 2021). A investigacao diagnéstica de
anemia na gestacdo deve incluir os exames de hemograma, reticulécitos, ferritina,
indice de saturacdo da transferrina (IST), capacidade total de ligacdo do ferro
(CTLF), folato e vitamina B12 (TOWNSLEY, 2013; BUTWICK, McDONNEL, 2021).

A anemia é a alteracdo hematologica mais comum na gestacdo. Por
definicdo, € um valor de hemoglobina (Hb) menor que 11g/dL nos primeiro e terceiro
trimestres ou menor que 10,5g/dL no segundo trimestre. No puerpério, €
considerado anemia, hemoglobina menor que 10g/dL (WHO, 2016; BUTWICK,
McDONNEL, 2021). A anemia tem uma prevaléncia global de 38% em gestantes e
29% em nao gestantes e de 23% em gestantes em paises industrializados (WHO,
2016). A anemia na gestacdo também pode ser classificada em leve (Hb 10-
10,99/dL), moderada (Hb7-9,9g/dL), grave (Hb7g/dL) e muito grave (hb<4g/dL)
(BUTWICK, McDONNEL, 2021).

A anemia na gestacao pode ser fisiologica, devido ao aumento do volume
plasmatico (40-50%) maior que o aumento da massa eritrocitaria (20-30%), porém

hemoglobina menor que 11g/dL demanda sempre investigacao.

A principal causa de anemia na gestacdo é a ferropenia por motivos ja
citados (TOWNSLEY, 2013). Por isso, entdo, a reposicao profilatica de ferro na

gestacdo é recomendada na dose de 30 a 60mg de ferro elementar ao dia. Quando
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ja se tem a anemia ferropriva, a reposicao terapéutica de ferro deve ser na dose de
100 a 200 mg de ferro elementar ao dia (WHO, 2016). O tratamento de primeira
linha para anemia ferropriva é a reposicdo de ferro oral, pois € mais barata,
acessivel, eficiente e com boa biodisponibilidade, além de existirem mudltiplas
preparacdes (KUMAR et al., 2022). A reposicao de ferro oral pode cursar com alguns
efeitos colaterais, sendo o principal a constipacdo, seguida de nauseas e diarreia.
Esses efeitos impactam na aderéncia ao tratamento, muitos fazendo reposigcéo
inadequada ou até cessando o tratamento (KUMAR et al., 2022). Estudos mostram
gue uma tomada Unica diaria ou até uma tomada de dose maior em dias alternados
de ferro oral reduzem os efeitos colaterais e aumentam a absorcdo do ferro oral
(STOFFEL et al., 2019).

A reposicao de ferro endovenosa na gestacao deve ser feita em casos de:
resposta inadequada com reposicdo de ferro oral (aumento de Hb <l1g/dL em 14
dias), intolerancia ao ferro oral (principalmente gastrointestinal), hemoglobina menor
gue 8g/dL, anemia no 3° trimestre da gestacdo com hemoglobina menor que 10g/dL,
alto risco de sangramento (ex: acretismo, testemunha de Jeova), cirurgia de bypass
gastrico prévia, hiperémese gravidica e ma absorcéo gastrica (ACHEBE, GAFTER-
GVILI, 2017; PAVORS et al.,, 2020; BUTWICK, McDONNEL, 2021). A reposicao
venosa cursa com menos efeitos colaterais de trato gastrointestinal (TGI) ao fazer
um bypass na absorcdo pelo TGI, evitando inflamacdo e agravos na mucosa
gastrointestinal. Ela também leva a uma correcdo mais rapida dos niveis de
hemoglobina da paciente (KUMAR et al., 2022).

Outras etiologias de anemia na gestacdo incluem anemia megaloblastica
(deficiéncia de vitamina B12 e/ou de folato), hemoglobinopatias, anemia hemolitica
autoimune (AHAI), anemia aplasica e anemia da inflamacédo (TOWNSLEY, 2013;
BUTWICK, McDONNEL, 2021).

A anemia megaloblastica pode ocorrer por deficiéncia de folato e/ou de
vitamina B12. A deficiéncia de folato pode levar a defeitos do tubo neural, como
espinha bifida e anencefalia. Ela era a segunda causa mais comum de anemia na
gestacdo antes dos programas de fortificacdo de folato na alimentacdo. E mais
comum no terceiro trimestre da gestacao. A profilaxia de deficiéncia de folato deve
ser feita com a suplementacédo de 0,4mg/dia de folato na gestacdo. O uso de dose

maior como 5 mg/dia de folato é recomendado quando a demanda é maior, como
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nos seguintes casos: gestacdo multipla, hemdlise, desordens do metabolismo do
folato, historia pessoal ou familiar de doenca do tubo neural, diabetes pré gestacao,
epilepsia em uso de valproato ou carbamazepina (TOWNSLEY, 2013; WHO, 2016;
ACHEBE, GAFTER-GVILI, 2017).

A deficiéncia de vitamina B12, por sua vez, ficou mais comum apos a
realizacdo de cirurgia bariatrica, por desencadear a diminuicdo da producéao de fator
intrinseco no estdmago e a ligacao dele a cobalamina no duodeno para absorgcéo no
ileo terminal. A deficiéncia de vitamina B12 pode lavar ao retardo de crescimento do
bebé, hipotonia geral e perda de habilidades neuromotoras. A reposicdo em
pacientes com deficiéncia pode ser oral (1000mg/d) ou parenteral (intramuscular
(IM)). A reposicdo parenteral é recomendada se: cirurgia bariatrica prévia, méa
absorcao intestinal, pacientes com alteracdo neuroldgica por deficiéncia de vitamina
B12.

Nas hemoglobinopatias, destacam-se doenca falciforme e talassemia,
doencas genéticas com alteracdo qualitativa e quantitativa da hemoglobina
respectivamente. Podem cursar com alteragdes materno-fetais na gestacdo como:
piora da anemia, aumento da frequéncia e gravidade de crises algicas, aumento de
infeccbes, aumento de complicacbes pulmonares, abortos espontaneos, preé-
eclampsia e Obito, aumento de partos prematuros, aumento de restricdo de
crescimento intrauterino (por vasoclusao placentaria), sofrimento fetal no trabalho de
parto e parto e maior mortalidade perinatal (TOWNSLEY, 2013; ELENGA et al.,
2016). A letalidade em gestantes ndo cuidadas adequadamente devido a
hemoglobinopatia pode variar de 20 a 50%, e a letalidade fetal pode ser até 50%,
portanto, o Ministério da Saude do Brasil, em 2011, acrescentou ao rol dos exames
de pré-natal a eletroforese de hemoglobina. Mulheres com diagndstico de
hemoglobinopatias, portanto, devem ser encaminhadas ao pré-natal de alto risco,
recebendo orientagdo e informag¢do com todos os detalhes de sua condi¢do genética
(BRASIL, 2011). Uma metanalise de 11 estudos de coorte envolvendo 1 291
participantes mostrou que a transfusdo profilatica na gestante falciforme foi
associada a uma reducdao da mortalidade materna, de crises vaso-oclusivas, de
complicagbes pulmonares, de pielonefrite, de mortalidade perinatal, de 0bito
neonatal e de prematuridade (OTENG-NTIM, 2021).

A anemia hemolitica autoimune (AHAI) é uma causa de anemia por
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autoanticorpos contra as hemacias. Em 80-90% dos casos, esses autoanticorpos
sao da classe IgG e atravessam a barreira placentaria, podendo causar anemia no
feto (doenca hemolitica do feto e do recém-nascido). A AHAI pode cursar com
exame de Coombs direto positivo (na maioria dos casos) ou negativo (mais raro).
Mais comum no terceiro trimestre da gestacao, ela pode ser idiopatica ou secundaria
a neoplasias, doencas autoimunes, infec¢cdes, doencas linfoproliferativas; e,
portanto, sempre deve ser investigada a causa da AHAI. Deve-se também fazer
diagndstico diferencial com outras causas de hemolise na gestacao, como sindrome
HELLP, figado gorduroso da gestacdo e puarpura trombocitopénica
trombadtica/sindrome hemolitica urémica. O tratamento de primeira linha € com
corticosteroides (GUPTA et al., 2014; LAUZIKIENE et al., 2015; PARVEEN et al.,
2019).

A aplasia de medula é uma causa rara de anemia na gestacdo e
ameacadora a vida. Ela cursa com pancitopenia e hipocelularidade da medula
Ossea. Pode cursar com hemorragias e infec¢des, necessitando de suporte
transfusional agressivo, tratamento das infeccbes e acompanhamento com equipe
multidisciplinar de perto. Muitas vezes tem resolucdo com o fim da gestacéo
(TOWNSLEY et al., 2013; CHEN et al., 2017; PEREZ-JAIME et al., 2021).

A anemia da inflamac&o geralmente € leve a moderada, cursa com ferritina
elevada e indice de saturacdo da transferrina baixo. O aumento de citocinas
inflamatérias causa supressdo da producdo de eritropoetina e diminuicdo da
producdo de reticuldcitos, além de apoptose eritroide e supressao da proliferacédo
eritroide e aumento da hepicidina com down regulation da ferroportina, o que leva a
diminuicdo da disponibilidade do ferro presente nos macréfagos e eritrocitos. Pode
estar presente na doenca renal, endocrinopatia, doenca hepatica, sindrome da
imunodeficiéncia adquirida, doencas autoimunes e infec¢des virais. O tratamento é

direcionado a causa base, podendo fazer reposicao de eritropoetina (GANZ, 2019).

Drukker et al. (2015), mostraram que os recém nascidos de maes anémicas
eram significativamente mais propensos a serem macrossémicos ou grandes para a
idade gestacional (GIG) e menos provaveis de serem pequenos para a idade
gestacional (PIG), o que pode ser explicado por uma hipétese de “demanda de
ferro”: o crescimento rapido de um feto GIG e sua placenta requer ferro abundante,
induzindo anemia materna (DRUKKER et al., 2015). Drukker et al. (2015), também
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mostraram que a presenca de anemia no trabalho de parto também esta
significativamente associada a resolucdo do parto por cesarea (DRUKKER et al.,
2015).

A anemia na gestacdo gera piores desfechos maternos e fetais como:
depressdo materna, hemorragia periparto, maior taxa de transfusdo, maior risco de
natimorto, prolongamento da internacdo hospitalar, hipertrofia placentaria e maior
risco de pré-eclampsia e trabalho de parto prematuro, maiores taxas de parto
cesarea, morbidade infecciosa (corioamnionite e infec¢des urinérias), maior
mortalidade materna e fetal, baixo peso do recém-nascido ao nascer e disturbios do
neurodesenvolvimento da crianca (OWNSLEY et al., 2013; WHO, 2016; ACHEBE,
GAFTER-GVILI, 2017; PAVORD et al., 2020; MEANS, 2020; BUTWICK AJ.;
McDONNEL, 2021). A anemia ferropriva ha méae aparenta predizer ferropenia nos
primeiros 6 meses de vida do bebé (MEANS, 2020).

Apesar de numerosos estudos sobre anemia, as evidéncias sao limitadas
sobre a associacdo da gravidade da anemia com a saude materna e fetal (SHI et al,
2022).

Anemia grave por deficiéncia nutricional e por sangramento obstétrico na
gravidez, parto e poés-parto sédo indicacbes comuns de transfusdo de sangue pelo
mundo (BANGAL et al., 2017). O tratamento da deficiéncia nutricional acaba sendo
também uma forma de evitar transfusfes. O Patient Blood Management (PBM) em
obstetricia otimizaria o rastreio e 0 manejo da anemia materna na gestacdo e no
pos-parto, com reducdo do numero de transfusées. O tratamento eficaz da anemia
na gestacdo melhora a saude materna e previne efeitos deletérios na crianga
(BUTWICK, McDONNEL, 2017; ACHEBE, GAFTER-GVILI, 2017).

A reposicao de ferro oral na gravidez é, portanto, uma forma conveniente,
barata, viavel e eficaz de combater a deficiéncia de ferro e anemia, uma vez que a
anemia ferropriva é a principal causa de anemia na gestagdo (PENA-ROSAS et al.,
2015; ABDULREHMAN et al., 2019).

1.2 Justificativa

Nao se sabe ainda o impacto do grau de anemia nas gestantes em Fortaleza

e o0s desfechos maternos e neonatais associados nessa populacdo, sendo
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importante esse estudo para adquirir mais conhecimentos acerca do tema, além de

descrever os desfechos nesse grupo de pacientes.

Devido a sua elevada prevaléncia e as suas consequéncias, a importancia
do combate & anemia na gestacdo é fundamental para a obtencdo de desfechos
maternos e neonatais favoraveis e com menos intercorréncias periparto, além de
melhor qualidade de vida de ambos. Esse estudo, portanto, contribuird para as
acdes que visam a prevencao dos diversos graus de anemia na gestacdo e suas
consequéncias, além da identificacdo precoce de ferropenia/anemia e seu manejo

adequado.

1.3 Questao de Pesquisa

Qual a relacdo do grau de anemia em gestantes anémicas que tiveram parto
na Maternidade Escola Assis Chateaubriand (MEAC) no ano de 2020 e os desfechos

maternos e perinatais?

1.4 Contexto do Problema

Grau de anemia na gestacao e suas consequéncias em desfechos maternos

e neonatais.
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2. OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Descrever os desfechos maternos e neonatais de 84 gestantes com anemia

atendidas para assisténcia ao parto em uma maternidade de referéncia em 2020.

2.2 Objetivos Especificos

e Descrever as caracteristicas (variaveis do estudo) das 84 gestantes com
anemia avaliadas na MEAC,;

e Comparar os desfechos maternos e neonatais entre os subgrupos de pa-
cientes com anemia leve (Hb= 10g/dL) e anemia néo leve (hb < 10g/dL).

e Criar um fluxograma para tentar minimizar a prevaléncia de anemia ferro-
priva das gestantes de Fortaleza, orientando como rastrear e conduzir uma gestante
com ferropenia e/ou anemia em geral (ndo se restringindo apenas a anemia ferropri-
va) na atencédo primaria e na Maternidade Escola Assis Chateaubriand (MEAC)

e Escrever o protocolo de rastreio e manuseio de anemia na gestacéo de
pacientes da MEAC e indicac¢des de transfusdo nas gestantes, além de transfusao

profilatica em gestantes com doenca falciforme.
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3. METODOLOGIA

3.1 Tipo de Estudo

Estudo observacional do tipo transversal.

3.2 Local do Estudo

Maternidade Escola Assis Chateaubriand.

3. 3 Populacéao

Foram selecionadas gestantes com anemia (Hb <11 g/dL) internadas na
MEAC de janeiro a dezembro de 2020 em trabalho de parto.

3.4 Amostragem

De 475 prontuarios avaliados, foram selecionados 84 com gestantes com
anemia.

3.5 Critérios de elegibilidade
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3.5.1 Critérios de inclusao

Mulheres gestantes que deram entrada na MEAC para parto vaginal ou
cesariana de idade gestacional (IG) de 21 a 41 semanas e 6 dias e com
hemoglobina (Hb) menor que 1lg/dL de até 12 semanas antes do parto
documentada no cartdo da gestante. O uso de uma hemoglobina mais recente foi
escolhido para deixar os resultados mais fiéis, pois a chance daquela anemia ter
sido corrigida até o parto € menor do que ao se utilizar uma hemoglobina do inicio

da gestacéo.

3.5.2 Critérios de exclusao

e Gestantes sem anemia (Hb=11g/dL);

e Gestantes com anemia relacionada a alguma doenca de base, como doen-
¢a falciforme, hepatopatia cronica e doenca renal cronica;

e Gestantes com risco aumentado de sangramento por doencas hemorragi-
cas, como doenca de von Willebrand e trombocitopenia imune;

e Gestantes submetidas a cesarea eletiva por desejo pessoal,

e Gestantes sem valor de Hb no cartdo de pré-natal e sem hemograma na

admissao.

3.6 Fontes de Dados

e Cartdo do pré-natal

e Prontuarios medicos para avaliagdo dos desfechos maternos e neonatais

e Sistema Master — para avaliagdo dos exames laboratoriais e utilizacdo de
ferro endovenoso

e Sistema informatizado do HEMOCE — SBS-WEB - para avaliacdo de trans-

fusdes e reacdes transfusionais

3.7 Variaveis do Estudo

3.7.1 Variavel Independente Quantitativa Continua
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e Valor de hemoglobina antes do parto: valor de hemoglobina encontrado no
cartdo de pré-natal na data mais proxima ao parto.

3.7.2 Variaveis Dependentes Qualitativas Nominais

e Nome da gestante: nome encontrado no documento de identificacao;
e Data de nascimento da gestante: data de nascimento registrada no docu-
mento de identificagcéo;

e Histdria pessoal e familiar de sangramento: histéria anterior de sangra-
mento importante da propria paciente ou de algum parente, segundo 0 pron-
tuario;

e Comorbidades: estado patoldgico ou doenca que a paciente ja tenha.

e Uso de ferro endovenoso: aplicacdo de ferro endovenoso (noripurum, no

caso) durante a gestacao.

e Via de parto realizado: via de resolucdo da gestacéo atual, segundo consta

no prontuario, categorizada em parto normal, cesarea ou parto com férceps.

e Presenca de transfusdo pos-parto: recebimento de qualquer hemocompo-
nente (concentrado de hemacias, plasma, crioprecipitado e/ou concentrado de

plaquetas) apos o parto, durante a internacao;

e Presenca de hemorragia pés-parto: perda sanguinea consideravel (mais de

500ml pds-parto vaginal ou 1000mL pds-parto cesarea) apds o parto;

e Admisséo na UTI neonatal: ocupacao do recém-nascido de um leito na UTI
neonatal do hospital;

3.7.3 Variaveis Quantitativas discretas

e Apgar no 1° e no 5° minuto de vida: teste feito no recém-nascido ap6s o

nascimento para avaliar estado geral e vitalidade do bebé;

e Idade gestacional: tempo de gestacdo, em semanas, identificado pela dife-

renca em semanas da data da uUltima menstruacdo e/ou ultrassom obstétrico
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realizado até o segundo trimestre e a data de resolucéo da gestacdo. Se hou-

ver discordancia, utilizar a data do primeiro ultrassom realizado.

e Histdria gineco-obstétrica: numero de gestacfes (detectada pelo beta HCG
positivo), abortos (perda fetal com < 20 semanas de idade gestacional), par-
tos (retirada de concepto com mais de 20 semanas de idade gestacional, in-

dependente da via de parto e da viabilidade do feto);

3.7.4 Variaveis Dependentes Quantitativas continuas

e Peso ao nascer: peso, em gramas, do recém-nascido logo apds o nascimen-

to, segundo consta em prontuario.

3. 8 Coleta de Dados

Foi elaborada tabela com todos os dados necessarios para a pesquisa, sen-
do os mesmos coletados a partir da revisdo de prontuarios da MEAC e colocados

em uma planilha de excel em uma tabela.

3.9 Anélise de Dados

Os dados obtidos através da coleta de informac¢des dos prontuarios dos pa-
cientes foram digitados em planilha do programa Microsoft Excel 2010. Os resulta-
dos estao expressos em tabelas do Microsoft Word 2010.

Para a realizacao do trabalho, foram usadas técnicas estatisticas apresenta-
das em forma de tabelas.

Nas variaveis numéricas, os dados foram apresentados em mediana, mini-
mo e maximo. Nas variaveis categoricas, os dados foram expostos em frequéncia e
taxa de prevaléncia de modo a investigar fatores associados a anemia.

Na analise das caracteristicas dos participantes foi utilizado o teste U de

Mann-Whitney, verificada a ndo aderéncia dos dados a distribuicdo gaussiana. Na
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investigacdo de associacdo entre as variaveis categoricas utilizar-se-4 o teste de
qui-quadrado de Pearson e o teste exato de Fisher.

Adotou-se um nivel de significancia de 5% (p<0,05). As andlises estatisticas
foram realizadas utilizando o programa estatistico JAMOVI e Microsoft Excel 2016.

3.10 Aspectos Eticos

O estudo foi aprovado pelo comité de ética da Maternidade Escola Assis
Chateaubrinad (MEAC) com numero CAAE 44391621.6.0000.5050 e estando em
conformidade com os principios da resolucdo n 466/12 da Comissdo Nacional de
Etica em Pesquisa, que normatiza estudos envolvendo seres humanos. A pesquisa
foi realizada através da coleta de dados em prontuarios, mantendo sempre o
anonimato dos participantes, assim como o sigilo dos dados obtidos nos prontuarios
e confidencialidade, respeitando principios éticos e legais. Os participantes nao
receberam nenhuma remuneracdo, assim como nao houve qualquer despesa em
decorréncia da inclusdo no estudo. Como se trata de estudo de prontuario, ndo
houve necessidade de assinatura de termo de consentimento livre e esclarecido

pelos participantes.

3.11 Limitacdes Metodoldgicas:

N&o foi possivel dividir as gestantes com anemia em trés grupos: leve (Hb
10-10,9g/dL), moderada (Hb 7-9,9g/dL) e grave (hb<7g/dL), pois o numero de
gestantes com anemia grave era muito pequeno, sendo por isso feitos dois grupos

(anemia leve x néo leve). Outra limitagdo é ser um estudo retrospectivo.
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4. RESULTADOS

Foram avaliados 475 prontuarios de gestantes atendidas na MEAC que tive-
ram parto cesarea ou vaginal no periodo de janeiro a dezembro de 2020. Destes 84
(17,7%) eram de gestantes com anemia (hb<11g/dL), enquanto 391 (82,3%) ndo se
encontravam nessa condi¢do. As 84 gestantes com anemia foram nosso grupo de
pesquisa.

As pacientes foram analisadas quanto as variaveis ja pré-estabelecidas, co-
mo: idade gestacional/ prematuridade, via de parto utilizada, uso de ferro oral e/ou
endovenoso, hemoglobina e ferritina pré-parto, presenca de transfusdo pré e pos-
parto, apgar do bebé no 1° e no 5° minutos de vida, admissdao em UTI neonatal e

peso ao nascer.

As pacientes inseridas no estudo apresentaram idade entre 14 a 44 anos
com mediana de 28 anos de idade. Quanto a histdria gineco obstétrica, as pacientes
tiveram de 1 a 10 gestacbes com mediana de 3 gestacdes, além de 0 a 2 abortos,

com mediana de 0 aborto e 0 a 10 partos com mediana de 1 parto. O valor da
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hemoglobina variou de 5,9g/dL a 10,92g/dL, com mediana de 10,5g/dL. Nenhuma
paciente tinha valor de ferritina e VCM (Volume corpurscular médio) documentados
no cartdo de pré-natal. Das 84 pacientes, apenas 3 (3,5%) ndo estavam em uso de
sulfato ferroso oral. Apenas uma paciente (1,2%) fez reposi¢éo de ferro endovenoso,

a qual possuia uma hemoglobina de 5,9g/dL.

Dentre as gestantes anémicas, 19 (9,8%) possuiam anemia moderada e
grave (nado leve) e 65 (77,2%) possuiam anemia leve (Hb = 10g/dL). 20 (23,53%)
pacientes tiveram parto prematuro (antes de 37 semanas de idade gestacional), com
mediana de IG dos partos de 38 semanas e 4 dias. 37 pacientes tiveram parto vagi-
nal (44%), enquanto 47 (56%) tiveram parto cesarea.

A mediana de apgar dos neonatos no primeiro minuto foi de 8, e 9 (10,6%)
neonatos tiveram apgar no primeiro minuto abaixo de 7. A mediana de apgar no
quinto minuto de vida dos neonatos foi de 9, sendo que 2 neonatos (2,35%) tiveram
apgar abaixo de 7 no quinto minuto de vida. 8 neonatos (42% do subgrupo néo leve)
precisaram de UTI neonatal. A mediana de peso do RN ao nascer foi de 3136g; 11
(13,1%) tiveram baixo peso ao nascer, enquanto 73 (86,9%) nao tiveram baixo peso
ao nascer. Nao houve transfusdo documentada pré e pds-parto nos prontuarios ana-
lisados e nem reacdes transfusionais e hemorragia pés-parto.

Ao dividir as pacientes em dois grandes grupos: pacientes com anemia leve
(Hb = 10g/dL) e pacientes com anemia nao leve (Hb < 10g/dL), pode-se fazer algu-
mas comparacdes. Os resultados dos dois grupos também foram cruzados e anali-
sados quanto a diversas variaveis encontradas, como: diabetes gestacional, pré-
eclampsia (PE) com sinais de gravidade, pré-eclampsia sem sinais de gravidade,
trabalho de parto (TP), retrovirose, sindrome Hellp, sofrimento fetal, interatividade,
rotura anteparto de membranas ovulares (RAMO), trabalho de parto prematuro, pro-
dromos de trabalho de parto, colestase, restricdo de crescimento intrauterino (RCIU),
pds datismo, macrossomia, cesarea anterior, trombose venosa profunda (TVP), 6bito
fetal, taquicardia fetal, mal formacéao fetal, apresentacao pélvica do bebé, cardiopatia
fetal, cardiopatia materna, gastrosquise no bebé, anemia fetal, presenca de meco-
nio, gemelaridade, sifilis materna, desproporcdo céfalo-pélvica (DCP), hipertenséo,
diabetes mellitus, hipotireoidismo, iminéncia de rotura uterina, oligodmnio, parada de
progressdo no parto vaginal, taquissistolia, descolamento prematuro de placenta

(DPP), circular de cordao, malogro de inducéo, distocia e prematuridade.



32

Em relacdo a gravidade da anemia, leve x nao leve, foi evidenciada diferen-
ca estatistica na utilizacdo de UTI neonatal e na taxa de parto prematuro. O uso de
UTI neonatal foi maior em pacientes com anemia nao leve (8; 42%) do que nas pa-
cientes com anemia leve (9; 14%) com p valor de 0,019. A taxa de trabalho de parto
prematuro (TPP) foi maior no subgrupo de anemia néo leve (2, 11%) x nenhum no
grupo de anemia leve.

O cruzamento das outras variaveis (idade da paciente, idade gestacional no
momento do parto, hemoglobina pré-parto, uso de ferro oral, uso de ferro venoso,
via de parto, apgar do recém-nascido no primeiro minuto, apgar no quinto minuto)
nao mostrou diferenca com significancia estatistica.

Foi criado um fluxograma para tentar minimizar a prevaléncia de anemia nas
gestantes de Fortaleza, orientando o rastreio e conduta frente & anemia na gestante
na atencao primaria do sistema de saude.

Foi escrito também o protocolo de rastreio e manuseio de anemia na gesta-
cdo em pacientes da MEAC, além de indicacfes de transfuséo terapéutica e profila-
tica nas gestantes (anexo 2).

Tabela 1: Caracteristicas das pacientes gestantes anémicas.

Caracteristicas

Idade (anos) 28 (14-44)
Hemoglobina (g/dL) 10,5 (5,9-10,92)
Uso de sulfato ferroso oral 82 (96,5%)
Uso de sulfato ferroso EV 1(1,17%)
Via de parto

Vaginal 37 (43,5%)
Cesarea 48 (56,5%)
Parto prematuro 20 (23,53%)
Apgar 1° minuto 8 (1-9)
Apgar 5° minuto 9 (3-10)
Grau de anemia

N&o leve 19 (9,8%)
Leve 65 (77,2%)

Tabela 2: Andlise Estatistica.

Variavel N Total Anemia Leve Anemia Néo P valor

Leve
. 10,22+/-0,81 10,54+/-0,26
Hb pré-parto (g/dL) 84 (10,5) (10,6) 9,13 +/-1,08 (9,4) <0,001

UTI neonatal 84 17 (20%) 9 (14%) 8 (42%) 0,019
Apgar 1 min 84 7,89+-1,8(8,0) 7,89+/-1,8(8,0) 7,89+/-1,85(9,0) 0,799
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: 8,77 +/- 1,02 8,83 +/- 0,89
Apgar 5 min 84 9,0) 9,0) 8,58 +/-1,39 (9,0) 0,507
Ferro EV 84 1 (1,2%) 0 (0%) 1 (5,3%) 0,226
TPP 84 2 (2,4%) 0 (0%) 2 (11%) 0,049
3,024 +/- 825 3,114 +/-675 2,717 +/- 1,179
Peso RN 84 (3,158) (3,136) (3,218) 0,461
5. DISCUSSAO

Ao se avaliar os diversos desfechos maternos e neonatais que podem ser
influenciados pelo grau de anemia nas gestantes em nosso estudo, foi visto que sé
houve correlacdo estatisticamente significativa na maior ocorréncia de trabalho de
parto prematuro nas gestantes com anemia nao leve (p 0,049) e maior uso de UTI

neonatal em recém nascidos de gestantes com anemia néo leve (p 0,019).

N&o foi vista relagdo estatisticamente significativa entre o grau de anemia
das gestantes e os demais desfechos maternos e neonatais avaliados, além dos

anteriormente citados.

Sabe-se que cerca de pelo menos 50% das gestantes possuem anemia
(WHO, 2017). Sendo ela mais comum em paises de baixa e média renda. Sabe-se
também que a anemia pode levar a piores desfechos maternos e neonatais, como

mostrado em varios estudos anteriores.

Jung et al. (2019), numa revisdo sistematica com metanalise, onde foram
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incluidos 117 estudos com 4.127.430 gestacOes, evidenciaram que a anemia
materna aumentou o risco de baixo peso ao nascer (odds ratio (OR) 1,65; intervalo
de confianca (IC) de 95%: 1,45- 1,87, prematuridade (OR 2.11 1C95%: 1,76-2,53),
mortalidade perinatal (OR, 3,01; 95% IC: 1,92-4,73), natimortalidade (OR, 1,95; 95%
IC:1,15-3,31) e mortalidade materna (OR, 3,20; 95% IC: 1,16-8,85). Uma relacéo
nao linear foi encontrada entre hemoglobina materna e desfechos adversos
maternos e neonatais (JUNG et al.,, 2019). O OR de desfechos como trabalho de
parto prematuro, pequeno para a idade gestacional, pré-eclampsia, hipertensao
gestacional e hemorragia pos parto aumentaram de duas a trés vezes (JUNG et al.,
2019).

A associacdo da gravidade da anemia e a saude materna e fetal tem
evidéncia limitada (WHO, 2017). Poucos dados sugerem que a anemia grave é
associada com aumento do risco de baixo peso ao nascer e de parto prematuro
(PARKS et al.,, 2019). Parks et al. (2019), notaram forte associacdo entre 0s
desfechos neonatais e os niveis de hemoglobina das gestantes com anemia na india
e no Paquistdo. Evidenciaram ainda maior risco da mortalidade neonatal com menos
de 28 dias, maior risco de baixo peso (< 2500g) e muito baixo peso (< 1500g) ao
nascer, parto prematuro e mortalidade neonatal com menos de 7 dias no grupo de
pacientes com anemia grave (PARKS et al.,, 2019). Isso estd de acordo com o
aumento da taxa de partos prematuros e da utilizacdo de UTI neonatal pelos

neonatos das gestantes com anemia néo leve evidenciado em nosso estudo.

Smith et al. (2019), num coorte retrospectivo na British Columbia, avaliaram
65.906 gestantes anémicas num total de 512.270 mulheres com parto entre 2004 e
2016. As mulheres anémicas tiveram tempo de internagcdo mais prolongado e mais
internacdes pré-natais, aléem de maiores taxas de pre-eclampsia, placenta prévia e
parto cesariana. A taxa de transfusao intraparto e p6s parto foi de 5,1 por 1.000 entre
as mulheres sem anemia, e maior entre as mulheres com anemia (aOR 2,45, IC 95%
1,74-3,45 para anemia leve; 21,3, IC 95%:12,2—-37,3 para anemia moderada; nao
analisada para anemia grave e 48,3, IC 95% 6,60—353,9 para anemia de gravidade
nao especificada) (SMITH et al., 2019)

Dentre as pacientes do nosso estudo nao foi observada nenhuma
transfusdo, provavelmente pelas estratégias de Patient Blood Management (PBM) ja

implantadas na instituicdo, ja estando consolidada entre os médicos assistentes o
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conceito de reservar a transfusdo de concentrado de hemacias apenas para as
pacientes com sangramento grave e/ou instabilidade clinica, devendo-se investigar a

causa da anemia e tratar a anemia ferropriva em pacientes estaveis

A despeito disso, foi observada uma baixa utilizagio de ferro endovenoso na
MEAC nas pacientes envolvidas no nosso estudo (1,2% do total de gestantes

anémicas).

Acredita-se que a taxa de uso de ferro endovenoso na MEAC estaria mais
alta caso o estudo tivesse analisado pacientes atendidas na instituicdo no ano de
2023, uma vez que as acdes de PBM e a sensibilizacdo da equipe sobre o tema,
especialmente quanto ao uso do ferro endovenoso na anemia durante a gestacao,
visto sua alta eficacia com baixos eventos adversos, vem continuamente sendo

ampliada e aplicada na instituic&o.

Além disso, desde 2018 foi implantado na MEAC o ambulatério de anemias,
sendo realizada avaliacdo das gestantes portadoras de anemia e acompanhadas na
instituicdo por apresentarem morbidades que justificam seguimento em pré-natal de
alto risco, e sendo administrado ferro endovenoso naquelas pacientes com anemia
ferropriva que nao respondem ao ferro oral ou que jA apresentam gestacdo

avancada, quando ndo havera tempo habil de correcdo da anemia antes do parto.

Entretanto, para as gestantes de baixo risco de complicacdes gestacionais,
seguidas na atencdo primaria de saude, ainda se percebe dificuldade da equipe em
diagnosticar e manejar de forma adequada a ferropenia, bem como em indicar e
administrar o ferro endovenoso, um dos pontos que gostariamos de melhorar com a

realizacédo do fluxograma de manejo da anemia na atencédo primaria de saude.

Foi evidenciada no nosso estudo também uma alta taxa de gestantes em
uso de ferro oral, 0 que consideramos um achado positivo. Em muitos casos, o ferro
oral feito na dose correta pode evitar o surgimento da anemia na gestagcédo e/ou
trata-la, além de ser uma terapia de facil acesso, barata e eficaz. E importante,
entretanto, saber em que pacientes e quando se deve fazer o uso de ferro
endovenoso, como destacado no fluxograma, a fim de que nenhuma gestante

chegue ao parto com hemoglobina menor que 11g/dL.

Smith et al. (2019) evidenciaram que a anemia esta associada a

prematuridade (anemia leve, ORa 1,09, IC 95% 1,05-1,12; anemia moderada, ORa
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2,26, IC 95% 2,02-2,54; anemia de gravidade nao especificada, OR 2,27, IC 95%
2,06-2,50), nascidos vivos pequenos para a idade gestacional (PIG), baixo apgar no

5° minuto e Obito neonatal e perinatal (SMITH et al., 2019).

Parks et al. (2019), na india e no Paquistdo, também mostraram que a ane-
mia grave estava associada a mortalidade fetal e neonatal (taxa de natimorto
(n/1000) - normal 27,7, leve 25,8, moderado 30,1, e grave 90,9; P < 0,0001; mortali-
dade neonatal até 28 dias (n/1000) - normal 24,7, leve 22,9, moderada 28,1, e grave
72,6 (P <0,0001), além de baixo peso ao nascer, parto prematuro e hemorragia pos
parto.® Eles viram que a anemia materna grave esta associada a maiores riscos de
desfechos desfavoraveis maternos, fetais e neonatais, mas outros graus de anemia,
ndo. Logo, intervencdes para a prevencao de anemia, principalmente na forma gra-
ve, devem ser sempre consideradas (PARKS et al., 2019). A conclusao acima tam-

bém foi observada no estudo atual.

Shi et al. (2022), mostraram que em comparagdo com a auséncia de
anemia, a anemia moderada ou grave foi associada a riscos aumentados de choque
materno, admissdo na UTI, morte materna, restricdo do crescimento fetal e
natimorto, e a anemia leve foi associada a riscos diminuidos de internacdo em UTI,
morte materna e restricdo do crescimento fetal. Eles sugerem, entdo, que a anemia
durante a gravidez estd associada a desfechos desfavoraveis na saude materna e
fetal, sendo que a anemia leve esta associada a melhora da sobrevida materna e
fetal e melhor crescimento fetal comparada com anemia moderada e grave. Mais
estudos, entretanto, sdo necessarios para validar a hemoglobina com a qual a saude

materna e fetal ideal é alcancada (SHI et al., 2022).

Nair et al (2017), mostraram na Inglaterra que, comparado com mulheres
com hemoglobina> 11g/dL, o risco de natimorto e de morte perinatal era cinco e trés
vezes maior em mulheres com anemia moderada a grave (hemoglobina < 10g/dL)

na primeira visita e com 28 semanas respectivamente (NAIR et al., 2017).

As evidéncias no nosso trabalho de maior taxa de uso de UTI neonatal (8;
42% versus 9; 14%) e de maior taxa de trabalho de parto prematuro (TPP) (2, 11%
versus 0, 0%) no subgrupo de pacientes com anemia néo leve comparado com as
pacientes com anemia leve, com significancia estatistica, estdo, portanto, de acordo

com a literatura cientifica.
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Isso reforca a importancia da reposicdo de ferro oral profilatica e/ou
terapéutica no combate a anemia na gestacéo, uma vez que a anemia ferropriva € a
principal causa de anemia nas gestantes. Devemos lembrar, porém, que a
deficiéncia de ferro ndo é a Unica causa de anemia, logo os outros possiveis fatores

causais devem ser investigados.

Com esse trabalho, vale propor o uso da ferritina como exame de rastreio de
ferropenia no pré-natal de baixo risco em todos os trimestres para uma deteccgdo
precoce e manejo mais adequado de gestantes que ja possuem ferropenia antes de
gestarem ou que evoluem com ferropenia durante a gestacdo, mas ainda nao
possuem anemia. A ferritina baixa pré concepcao é bastante comum, uma vez que
muitas mulheres tem sangramento transvaginal volumoso ao longo da adolescéncia
e da vida adulta jovem, o que as leva a ter um estoque baixo de ferro, mas as vezes
ainda sem apresentar anemia. Tais pacientes deveriam ja ser identificadas para uma
reposicao mais eficaz de ferro oral, antes de evoluirem com anemia. Nao se deve
esquecer também de orientacdes basicas de rastreio de outras causas de anemias e

tratamento direcionado para cada causa identificada.

Os trabalhos mostram também que a anemia ferropriva materna grave na
gestacdo também esta associada a niveis mais baixos de ferritina e, em menor grau,
de hemoglobina em bebés ao nascer. Dados emergentes também sugerem que a
anemia grave na gestagdo aumenta o risco de deficiéncia de ferro e de anemia em
lactentes de 6 a 12 meses de idade, embora os estudos longitudinais sejam

limitados.?

A prevencéao eficaz da anemia na gestagao, assim como a suplementacao
de ferro, podem reduzir o risco de anemia na infancia e a deficiéncia de ferro durante
o primeiro ano de vida; no entanto, mais evidéncias sdo necessarias para determinar
o impacto funcional da suplementacdo de ferro na gravidez sobre os indices
hematoldgicos das criangas (DAVIDSON, SIMPSON, FOWKES, 2023).

E importante também pontuar que a lactente deve manter a suplementac&o
de ferro, pois 0 mesmo passa pelo leite materno para a crianca, evitando a
ferropenia e a anemia ferropriva nos primeiros meses de vida, enquanto o bebé

ainda ndo comecou a suplementacéo oral dele.

A nossa associacdo de anemia nao leve com maior taxa de parto prematuro
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e maior uso de UTI neonatal, junto com evidéncias cientificas, sugere que o combate
a anemia na gestacao deve ser feito na intencdo de pelo menos minimizar esse grau

de anemia e, se possivel, trati-la totalmente.

A reposicdo de ferro oral é barata, viavel e eficaz em combater a anemia na
gestacdo, diminuindo desfechos desfavoraveis. Em alguns casos, entretanto, é
necessaria a reposicao endovenosa, como: na resposta inadequada com reposi¢ao
de ferro oral (aumento de Hb <lg/dL em 14 dias), intolerancia ao ferro oral
(principalmente gastrointestinal), anemia no 2° e 3° trimestre da gestacdo com
hemoglobina menor que 10,5 g/dL, alto risco de sangramento (ex: acretismo,
testemunha de Jeova), cirurgia de bypass gastrico prévia, hiperémese gravidica e
ma absor¢ao gastrica.

Na coleta de dados, foi visto que nenhuma paciente apresentava dosagem
de ferritina no pré-natal, visto ndo ser um exame de rotina. A ferritina, porém, pode
identificar aquelas pacientes que ja teriam um estoque de ferro corporal reduzido e
que possuem maior risco de evoluir com anemia, como ja discutido. Seria
interessante, entdo, incluir o exame de ferritina na rotina de pré-natal nos trés
trimestres da gestacéo, a fim de j& se fazer a reposicao profilatica de ferro oral em

gestantes com ferropenia e evitar o surgimento de anemia ao longo da gestacéo.

Sendo a anemia na gestacdo uma entidade bem prevalente e com

desfechos desfavoraveis tanto maternos como neonatais; € importante reforcar,

entdo, a prevencao, o diagnéstico e o tratamento, a fim de minimiza-los.

Segue abaixo uma sugestdo de fluxograma para ser utilizado na rotina de
pré-natal na atencdo basica de saude a fim de minimizar a taxa de anemia na

gestacao.

Fluxograma 01 - Rastreio, Prevencdo e Tratamento de Anemia na

Gestagao.

Diagnostico de gestacao

BHCG positivo

Inicio do pré natal
Exames do 1° trimester:

Hemograma, ABO/Rh, coombs indireto, VDRL, Anti-HIV, sorologia para
Toxoplasmose 1gG e IgM, HBsAg, urina tipo |, urocultura, glicemia de jejum,
eletroforese de hemoglobina, parasitoldgico de fezes e FERRITINA
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Hb < 11g/dL Hb > 11g/dL

Reticuldcitos, IST (indice de Ferritina < 30** ng/dL Ferritina > 30*** ng/dL
saturacao da transferrina), vitamina
B12, &cido fdlico, TSH, Cr

Reposicao de ferro
elementar oral 100-
Tratar causa da anemia: 200mg/dia
Se ferropenia: 100-200mg/dia Fe
elementar (avaliar necessidade de
reposicao EV*);
Se deficiéncia de folato: >400mcg/dia;
Se deficiéncia de vit B12: 1000mcg/dia
VO (avaliar reposi¢ao IM**)

Reposicéo profilatica de:
Fe elementar 30-
60mg/dia;

Folato 400-800 mcg/dia;
Vitamina B12 2,6mcg/dia

*A reposicao de ferro endovenosa na gestagéo deve ser feita em casos de: resposta inadequada com reposicédo de ferro oral (aumento
de Hb <1g/dL em 14 dias), intolerancia ao ferro oral (principalmente gastrointestinal), anemia no 2° e 3° trimestre da gestacdo com
hemoglobina menor que 10g/dL, alto risco de sangramento (ex: acretismo, testemunha de Jeova), cirurgia de bypass gastrico previa,
hiperémese gravidica e ma absorcéo gastrica.

** A reposicdo IM de vitamina B12 deve ser feita se: Cirurgia bariatrica, ma absorgao intestinal, pacientes com alteragédo neurolégica por
deficiéncia de vit B12.

***Se paciente inflamado, usar corte de ferritina 100ng/dL.8, (WEISS, 2015; KUMAR et al., 2022).

6. CONCLUSAO

A anemia materna na gestacdo representa um fator de risco comum e
potencialmente reversivel associada a morbidade materna anteparto, intraparto e

puerperal e morbimortalidade perinatal.

Esse trabalho nos mostrou que a gravidade da anemia pode interferir nos
desfechos maternos e neonatais, ao demonstrar que as gestantes com anemia nao
leve tiveram maior frequéncia de trabalho de parto prematuro e maior necessidade
de UTI neonatal quando comparadas com as com anemia leve. Dessa forma,
sempre deve ser feito prevencdo, rastreio precoce, diagndéstico e tratamento da

anemia na gestacao

Esse estudo tem o potencial de afetar futuras intervencdes de politica de
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saude publica, além de tentar auxiliar o rastreio e tratamento de anemia em

gestantes com o uso do fluxograma e do protocolo de anemia elaborados.

Ensaios clinicos randomizados e controlados de tratamento sdo necessarios
para determinar se a identificacdo e o tratamento da anemia podem afetar esses
importantes desfechos, além de estudos para comprovar a relacdo entre gravidade

de anemia e piores desfechos maternos e neonatais.
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ANEXO 1: PEDIDO DE ISENCAO DE TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO

PEDIDO DE ISENCAO DE TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E
ESCLARECIDO

Ao Coordenador do Comité de Etica em Pesquisa,

Solicitamos ao Comité de Etica em Pesquisa desta instituicdo, a isencdo do Termo
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de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) deste projeto encaminhado para
vossa apreciacdo. O projeto intitulado As consequéncias da presenca de anemia em
gestantes na entrada da maternidade nos desfechos maternos e neonatais é um
estudo observacional retrospectivo, e, portanto, ndo intervencionista e que dispensa
a coleta de informacédo direta com o sujeito de pesquisa. As razdes para solicitacao
da isencéao do TCLE sdo enumeradas abaixo:

1. Levantamento retrospectivo de dados em prontudrios, o que nao interfere no
cuidado recebido pelo paciente;

2. Nao hé riscos fisicos e/ou biolégicos para o paciente uma vez que o estudo é
meramente observacional,

3. Populacédo de estudo eventualmente sem seguimento na instituicdo no presente
(pacientes de outras localidades ou falecidos);

4. A confidencialidade da identificacdo pessoal dos pacientes é garantida pelo
pesquisador principal e pelas técnicas de levantamento e guarda dos dados: 0s
pacientes serdo identificados apenas através de iniciais e nUmeros de registro que
servem apenas para validar a individualidade da informacgé&o. Esses dados néo serao
objetos de andlise.

Por esses motivos e como 0 uso e destinacdo dos dados coletados durante este
projeto de pesquisa estdo descritos no mesmo, solicitamos a dispensa do referido
documento.

Atenciosamente,

Pesquisador Responsavel e Equipe

ANEXO B — PROTOCOLO DE ANEMIA GESTACIONAL DA MEAC

PROTOCOLO DE ANEMIA GESTACIONAL DA MEAC

1. AUTORES
- LILIAN MONTEIRO DE ALBUQUERQUE

2. SIGLAS E CONCEITOS

- Hb: hemoglobina;

- Fe: ferro;

- IST: indice de saturacao da transferrina;
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- TGI: trato gastrointestinal;

- IM: intramuscular;

- EV: endovenoso.

- SF0,9%: soro fisiologico 0,9%

- CH: concentrado de heméacias

- AVC: acidente vascular cerebral

3. OBJETIVOS

Esse protocolo visa diagnosticar precoce a ferropenia na gestacao, a fim de
se prevenir a anemia na gestacao. Visa também identificar anemia na gestacéo pre-
cocemente e investigar a causa da mesma para trata-la da forma adequada.

4. JUSTIFICATIVAS

A anemia na gestacdo é um problema de saude publica e deve ser identifi-
cada e tratada precocemente. A anemia € a alteracdo hematologica mais comum na
gestacdo e € definida como hb< 11g/dL.

A principal causa de anemia na gestacao é ferropriva e ela sempre deve ser
investigada quanto ao fator causal para manejo e tratamento adequado.

A anemia na gestacdo gera piores desfechos maternos e fetais como: de-
pressdo materna, hemorragia periparto, maior taxa de transfusao, maior risco de na-
timorto, prolongamento da internacédo hospitalar, maior risco de pré eclampsia e tra-
balho de parto prematuro, maiores taxas de parto cesarea, morbidade infecciosa
(corioamnionite e infeccBes urinarias), maior mortalidade materna e fetal, baixo peso
do recém-nascido ao nascer e distdrbios do neurodesenvolvimento da crianca

Por isso, a importancia do combate a anemia na gestacéo é fundamental pa-
ra a obtencdo de desfechos maternos e neonatais favoraveis e com menos intercor-
réncias periparto, além de melhor qualidade de vida de ambos.

5. HISTORIA CLINICA E EXAME FISICO

Na historia clinica de uma investigacdo de anemia é importante fazer uma
anamnese completa, perguntando sobre comorbidades, medicacbes em uso pela
paciente, habitos alimentares (produtos animais e vegetais), histéria ginecoldgica
prévia e de sangramentos, cirurgias e internacdes hospitalares prévias, historia ocu-
pacional da paciente e histéria familiar de anemia, doencas cronicas e oncohemato-
l6gicas.

E importante questionar a paciente sobre sintomas de sindrome anémica
(adinamia, fadiga, unhas e cabelos quebradicos, tontura. Cefaleia, precordialgia,
dispneia aos esfor¢cos e em repouso, entre outros) e tempo de duragcdo dos mesmos,
além de tratamentos prévios e transfusées sanguineas.

Ao exame fisico, € importante observar alteracbes como a presenca de pali-
dez cutanea mucosa, lingua despapilada, taquicardia, sopro cardiaco, hipotenséo,
facies de hemoglobinopatias, adenomegalias palpaveis, hepatoesplenomegalia, en-
tre outras.

6. EXAMES DIAGNOSTICOS INDICADOS

Para uma avaliacdo inicial, € importante solicitar entre os exames do
primeiro trimestre hemograma completo e ferritina para rastreio inicial de anemia e
ferropenia (a causa mais comum de anemia na gestacao); esses exames devem ser
repetidos no segundo e no terceiro trimestre.
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Se anemia estiver presente, ou seja, Hb< 11g/dL, prosseguir investigacado de
causa com dosagem de vitamina B12, acido fdlico, cinética de ferro (Ferro sérico,
IST, ferritina), reticulécitos, além de funcéo tireoideana (TSH e T4L) e creatinina.

7. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL
Dentre as causas de anemia na gestacao, destacamos:
-Anemia fisiolégica da gestacao;
-Anemia ferropriva;
-Anemia megaloblastica;
-Hemoglobinopatias;
-Anemia hemolitica autoimune;
-Anemia aplasica;
-Anemia da inflamacéo

8. TRATAMENTO INDICADO E PLANO TERAPEUTICO

A anemia é uma consequéncia e, portanto, a causa dela sempre deve ser
investigada para adequado manejo. O tratamento vai variar de acordo com a causa
encontrada.

» Anemia ferropriva:

A reposicao profilatica de ferro oral deve ser feita ha gestacdo com a dose
de 30-60mg de Fe elementar ao dia. A reposi¢cédo terapéutica de ferro oral deve
ocorrer se ja tiver algum grau de anemia com a dose de 100-300mg de Fe elementar
ao dia e reavaliada com 15 dias, com o objetivo de aumentar 1g/dL a Hb da
paciente. A reposicao de ferro oral pode cursar com alguns efeitos colaterais, sendo
o principal a constipacdo, seguida de nauseas e diarreia, 0 que pode prejudicar a
aderéncia ao tratamento. A reposicao de ferro oral € mais eficaz se feita em tomada
Gnica diaria, antes da refeicdo, no periodo da manha e com algum suco citrico ou
vitamina C.

A reposicdo de ferro endovenosa na gestacdo deve ser feita, a partir do
segundo trimestre, em casos de: resposta inadequada com reposi¢cao de ferro oral
(aumento de Hb <l1g/dL em 14 dias), intolerancia ao ferro oral (principalmente
gastrointestinal), hemoglobina menor que 8g/dL, anemia no 3° trimestre da gestacao
com hemoglobina menor que 10g/dL, alto risco de sangramento (ex: acretismo,
testemunha de Jeova), cirurgia de bypass gastrico previa, hiperémese gravidica e
ma& absor¢ao gastrica.

A reposicdo venosa cursa com menos efeitos colaterais de trato
gastrointestinal (TGI) ao fazer um bypass na absor¢éo pelo TGI, evitando inflamagao
e agravos na mucosa gastrointestinal. Ela também leva a uma correcdo mais rapida
dos niveis de hemoglobina da paciente.

Ambulatorialmente, ha disponivel o Sacarato de Hidroxido de Ferro |lli
(Noripurum) ampola 100 mg. A prescricdo sugerida do ferro parenteral €: primeira
dose (em pacientes que nunca receberam reposicdo endovenosa) deve ser de 1
ampola em 100 mL SF0,9%, com infusdo em 2 horas. As préximas doses, a serem
realizadas em dias alternados, € de 2 ampolas em 200ml SF0,9% com infusédo em 1
hora (o ambulatorio de infusédo de ferro EV na MEAC funciona dias de terca e quinta;
sendo, portanto, feito ferro ev ambulatorial apenas 2x/semana).
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» Anemia megaloblastica:

Por deficiéncia for de &cido fdlico: a profilaxia de deficiéncia de folato deve
ser feita com a suplementacédo de 0,4mg/dia de folato na gestacdo. O uso de dose
maior como 5 mg/dia de folato € recomendado quando a demanda € maior, como
nos seguintes casos: gestacdo multipla, hemdlise, desordens do metabolismo do
folato, historia pessoal ou familiar de doenca do tubo neural, diabetes pré gestacao,
epilepsia em uso de valproato ou carbamazepina e na anemia por deficiéncia de
acido folico.

Por deficiéncia de vitamina B12: a reposicao profilatica na gestacao deve ser
na dose de 2,6mcg ao dia de vitamina B12 oral. A reposicao terapéutica pode ser
oral (1000mg/d) ou parenteral (intramuscular-IM). A reposicdo parenteral é
recomendada se: cirurgia bariatrica prévia, ma absorcao intestinal, pacientes com
alteracdo neuroldgica por deficiéncia de vitamina B12. A reposicdo parenteral pode
ser feita de varias maneiras, uma delas pode ser: 5000ui IM 1x/dia por 5 dias e
depois uma aplicacdo semanal até reavaliacdo da paciente.

» Anemia devido hemoglobiopatias:

Necessita de acompanhamento no pré natal de alto risco e em conjunto com
hematologista. Sempre oferecer acido folico 5mg/dia, hidratacdo oral abundante e
suporte adequado a essas pacientes por suas peculiaridades.

» Anemia hemolitica autoimune:

A maioria é por auto anticorpo quente IgG e cursa com provas de hemolises
(reticuldcitose, LDH elevado, bilirrubina indireta elevada, coombs direto positivo)
positivas. O tratamento de primeira linha é com corticoide (pulso de dexametasona
40mg 1x/dia, venoso ou oral, por 4 dias ou pulso de metilprednisolona 1g venoso por
3 dias, seguidos de prednisona 1mg/kg/dia. Deve-se suplementar com acido folico
5mg/dia oral devida hemdélise. Acompanhamento com hematologista em conjunto
deve acontecer.

» Anemia Aplasica:

Doenca ameacadora a vida e cursa com pancitopenia e medula 0ssea
hipocelular, reticulopenia. Pode cursar com hemorragias e infec¢bes de repeticao,
além de parto prematuro, restricdo de crescimento intrauterino e obito fetal. Deve ter
acompanhamento em conjunto com hematologista. Deve ser feito suporte
transfusional agressivo, tratamento das infeccbes e acompanhamento com equipe
multidisciplinar. Muitos casos melhoram apos resolugcéo da gestacao.

» Anemia da inflamagéo:

A anemia da inflamagéo geralmente é leve a moderada e cursa com ferritina
elevada e indice de saturagdo da transferrina baixo. O aumento de citocinas
inflamatorias causa supressdo da producdo de eritropoetina e diminuicdo da
producdo de reticuldcitos, além de apoptose eritroide e supressdo da proliferacéo
eritroide e aumento da hepicidina com down regulation da ferroportina, o que leva a
diminuicdo da disponibilidade do ferro presente nos macréfagos e eritrécitos. Pode
estar presente na doenca renal, endocrinopatia, doenca hepatica, sindrome da
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imunodeficiéncia adquirida, doencas autoimunes e infec¢des virais. O tratamento é
direcionado a causa base, podendo fazer reposicao de eritropoetina.

9. MONITORAMENTO

O monitoramento deve ser feito com coleta de hemograma e exames
previamente alterados apds o tratamento especifico da anemia.

10.TRANSFUSAO NA GESTAQAO

A transfusao terapéutica de CH deve ser feita, quando ndo se tem tempo
hébil de tratar a causa base da anemia, ou seja, quando a paciente se encontra com
alguma instabilidade.

Considera-se instabilidade:

hipotensao arterial,

alteracao do nivel de consciéncia,
precordialgia,

dispneia em repouso

doenca hemolitica do feto e do recém nascido.

abrownNpeE

A transfuséo tem sido utilizada em gestantes com doenca falciforme para
corrigir a anemia grave e reduzir as complicacdes relacionadas a doenca de base.
Ela também pode reduzir as complicacbes da gestacdo ao reduzir a extensdo da
falcizacdo em circulagdo materna e placentaria, e, consequentemente, melhorar o
fluxo sanguineo e a oxigenacgéo do feto. Deve ser sempre feita uma avaliacao entre
esses beneficios e 0s riscos associados as transfusdes, como aloimunizacao e he-
molise tardia associada a transfuséo.

O tipo de sangue selecionado para gestantes falciformes deve ser CMV ne-
gativo, hemoglobina S negativa e compativel em todos os antigenos eritrocitarios Rh
e Kell. E de fundamental importancia a historia transfusional prévia da paciente e a
histéria de aloimunizacéo prévia também. Se a paciente possuir aloanticorpo, o con-
centrado de hemacia selecionado deve também ser negativo para esse antigeno.

A transfusdo profilatica em pacientes falciformes pode impactar positiva-
mente em desfechos graves maternos e neonatais, porém essa evidéncia vem de
poucos estudos. O risco x beneficio da transfusao profilatica em gestantes falcifor-
mes deve ser discutido entre obstetra, hematologista e paciente no inicio da gesta-
céo. Ela deve ser considerada em:

1. Gestantes falciformes com problemas obstétricos ou fetais atuais ou em

gestacao prévia relacionados a hemoglobinopatia,

2. Mulheres que usavam hidroxiureia devido a doenca grave,

3. Gestacao multipla atual.

Deve sempre ser avaliado, fendtipo (ex: doenca grave), genotipo
(hemoglobinopatia SS deve se beneficiar mais que hemoglobinopatia SC) e
aloimunizacao prévia (pacientes com aloanticorpos prévios e/ou reacdao hemolitica
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tardia prévia tem mais risco de complicacGes associadas as transfusfes). Nao existe
uma hemoglobina alvo ou nivel de hemoglobina S bem estabelecido a ser
alcancado.

Gestantes falciformes que ja faziam transfusé@o crénica para prevencao de
AVC ou para melhorar de complica¢gBes graves relacionadas a doenca devem man-
ter as transfusbes regulares durante a gravidez.Transfusoes também podem ser
consideradas para as gestantes com complicacfes agudas relacionadas a hemoglo-
binopatia ( ex: sindrome toracica aguda, AVC, dor intratavel) ou com piora da ane-
mia ao longo da gestacdo. Recomenda-se também uma hemoglobina pré operatoria
maior que 9g/dL para pacientes falciformes, sendo essa recomendacao extrapolada
para parto cesariana.

Pacientes com hemoglobinopatias e gestantes devem ser acompanhadas
em conjunto com equipe de hematologia do Hemoce.



