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Resumo

Introducao: A drepanocitose é a doenca monogénica mais prevalente no mundo, com
aproximadamente 300 000 novos casos anualmente e afetando cerca de 30 milhoes de
individuos. Apesar da sua maior prevaléncia entre populacoes africanas, representa um
problema de satide global, reconhecido como prioridade de satde publica pela
Organizacdo Mundial de Satde desde 2006. A drepanocitose é caracterizada por
complicacoes agudas recorrentes, incluindo crises vaso-oclusivas, sindrome toracica
aguda, acidente vascular cerebral, priapismo, sequestro esplénico agudo, infecao aguda
e crise aplasica. Esses eventos contribuem significativamente para a morbidade e

mortalidade da doenca, frequentemente exigindo intervencées no servigco de urgéncia.

Objetivo: Esta revisdo de literatura tem como objetivo fornecer uma sintese
abrangente sobre as abordagens diagnosticas e terapéuticas para as complicacoes
agudas da drepanocitose no servigo de urgéncia, com foco na melhoria dos desfechos

clinicos.

Métodos: Foi realizada uma pesquisa bibliografica nas bases de dados PubMed e
Google Scholar, complementada por diretrizes da American Society of Hematology,
American Stroke Association, American Pain Society e American Urological
Association. Os termos de pesquisa incluiram "sickle cell disease” combinados com
complicacoes especificas. Os critérios de inclusdo priorizaram artigos em inglés e

portugués, sem restricoes de data.

Resultados: As complicagoes agudas da drepanocitose contribuem significativamente
para a morbidade e mortalidade. A crise vaso-oclusiva é a manifestagdo clinica mais
comum, caracterizada por dor intensa e potencial dano organico. A sindrome toracica
aguda, a principal causa de morte em criancas e adultos com a doencga, apresenta-se
com sintomas respiratérios e manifestagoes sistémicas. O acidente vascular cerebral
afeta 25 a 30% dos pacientes, sendo o isquémico mais frequente em criancas e o
hemorragico mais frequente em adultos. O priapismo, predominantemente isquémico,
esta associado a alta morbidade e disfuncao erétil. O sequestro esplénico agudo e as
infecOes agudas exigem intervencao imediata para prevenir desfechos fatais, enquanto
a crise aplasica, frequentemente associada ao parvovirus B19, resulta em anemia grave

e reticulocitopenia.
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Conclusao: A drepanocitose constitui um problema de satide publica global, com
complicacoes agudas que requerem diagnostico rapido e tratamento eficaz no servico
de urgéncia para reduzir a morbidade e a mortalidade. Apesar dos avancos cientificos, a
auséncia de marcadores especificos e a falta de diretrizes consensuais dificultam a
padronizacao das préaticas clinicas. Protocolos baseados em evidéncias robustas e um
acompanhamento multidisciplinar sdo fundamentais para melhorar os desfechos

clinicos e a qualidade de vida dos doentes.

Palavras-chave

Drepanocitose;Anemia Falciforme;Complicacoes Agudas;Crise Vaso-oclusiva;Analgesia
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Abstract

Introduction: Sickle cell disease is the most prevalent monogenic disorder in the
world, with approximately 300 000 new cases annually, affecting around 30 million
individuals. Despite its higher prevalence among African populations, it represents a
global health concern, recognized as a public health priority by the World Health
Organization since 2006. Sickle cell disease is characterized by recurrent acute
complications, including vaso-occlusive crises, acute chest syndrome, stroke, priapism,
acute splenic sequestration, acute infection, and aplastic crisis. These events contribute
significantly to the disease’s morbidity and mortality, often requiring emergency care

interventions.

Objective: This literature review aims to provide a comprehensive synthesis of
diagnostic and therapeutic approaches for acute complications of sickle cell disease in

the emergency department, focusing on improving clinical outcomes.

Methods: A literature search was conducted in PubMed and Google Scholar
databases, complemented by guidelines from the American Society of Hematology,
American Stroke Association, American Pain Society, and American Urological
Association. Search terms included "sickle cell disease" combined with specific
complications. The inclusion criteria prioritized articles in English and Portuguese,

without date restrictions.

Results: Acute complications of sickle cell disease contribute significantly to morbidity
and mortality. Vaso-occlusive crisis is the most common clinical manifestation,
characterized by intense pain and potential organic damage. Acute chest syndrome, the
main cause of death in children and adults with the disease, presents with respiratory
symptoms and systemic manifestations. Stroke affects 25 to 30% of patients, with
ischemic stroke being more common in children and hemorrhagic stroke more
common in adults. Priapism, predominantly ischemic, is associated with high
morbidity and erectile dysfunction. Acute splenic sequestration and acute infections
require immediate intervention to prevent fatal outcomes, while aplastic crisis, often

associated with parvovirus B19, results in severe anemia and reticulocytopenia.

Conclusion: Sickle cell disease is a global public health concern, with acute
complications that require rapid diagnosis and effective treatment in the emergency

department to reduce morbidity and mortality. Despite scientific advances, the absence
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of specific markers and the lack of consensual guidelines make it difficult to standardize
clinical practices. Protocols based on robust evidence and multidisciplinary monitoring

are essential to improve clinical outcomes and patients' quality of life.

Keywords

Sickle Cell Disease;Sickle Cell Anemia;Acute Complications;Vaso-occlusive Crisis;

Analgesia
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1. Introducao

A drepanocitose é o distirbio monogénico mais comum a nivel mundial, com
aproximadamente 300 000 novos casos anualmente e afetando cerca de 30 milhoes de
pessoas. Embora seja mais prevalente entre individuos de raca negra, especialmente na
populacdo africana, representa um problema significativo de satide a nivel
internacional (1—3). Com uma distribuicdo global que abrange paises como a Grécia,
Italia, Israel, India, Estados Unidos da América e Arabia Saudita, esta condicdo foi
reconhecida como uma prioridade de Satide Publica pela Organizacio Mundial de
Saade (OMS) em 2006 (1,4).

Enquanto o termo anemia falciforme (AF) se refere especificamente a homozigotia para
o alelo BS (HbSS), sendo esta considerada a forma mais severa das sindromes, os
termos drepanocitose e doenca falciforme (DF) abrangem diversos gendétipos que
resultam na sindrome clinica, incluindo a hemoglobina S-p° talassemia (HbSp°), a
hemoglobina S-f+ talassemia (HbSB*), a hemoglobinopatia SC (HbSC) e a
hemoglobinopatia SD (HbSD) (4,5). O estado homozigoto, caracterizado por uma
hemoglobina (Hb) de 6 a 8 g/dL na fase estavel, estd particularmente associado a

manifestacOes clinicas mais graves e a uma maior incidéncia de complicacoes agudas
(1,4,6).

A Hb S, associada a esta patologia, resulta da substituicio de uma adenina por uma
timina na 172 posicao do codao 6 no gene da B-globina da Hb A. Esta mutacao origina
a substituicdo do acido glutamico por valina na superficie da molécula, mantendo uma
conformacdo semelhante a Hb normal no estado oxigenado (1,4,5). Contudo, a
desoxigenacao da Hb torna-a relativamente insolavel, levando a agregacao em longos
polimeros. Este processo de polimerizacao, conhecido como falcizagcdo, causa uma
alteracao conformacional nos eritrocitos, que assumem uma forma de foice,
aumentando a sua rigidez, adesao as paredes vasculares e predisposicdo a hemoélise
prematura, conferindo-lhes uma meia-vida de apenas 10 a 20 dias. O grau de
polimerizagdo é proporcional a concentracdo de Hb S eritrocitaria e tem uma
correlacao inversa com o contetido de Hb F (1,4,5,7). Este fendmeno é observavel nos
primeiros meses de vida, sendo que apenas 6% dos lactentes com 6 meses de idade
demonstram sintomas de AF, enquanto aos 12 meses a percentagem de sintométicos

sobe para 32% (8).

Embora a alteracao conformacional dos eritrécitos seja o principal fator subjacente as

manifestacoes clinicas da drepanocitose, a doenca envolve multiplas alteragoes



Diagnostico e terapéutica de complicagcoes agudas no servigo de urgéncia

patologicas que potenciam a sua gravidade. A hemolise e a libertacao constante de Hb
esgotam a hemopexina e a haptoglobina, proteinas essenciais para a reciclagem de Hb,
resultando na reducdo da biodisponibilidade do 6xido nitrico (NO) devido ao seu
sequestro, aumento do stress oxidativo e disfuncdo do endotélio vascular (1,4).
Promove-se, assim, um ambiente pro-inflamatorio e de hipercoagulabilidade, capaz de
desencadear vaso-oclusiao e lesdoes de isquemia e reperfusao, que, por sua vez,

intensificam ainda mais a resposta inflamatoria, perpetuando um ciclo vicioso (1).

Decorrente destes mecanismos, a drepanocitose pode manifestar-se através de diversas
complicacOes agudas, que levam os doentes a recorrer ao Servico de Urgéncia (SU) 7 a
30 vezes mais do que individuos da mesma idade sem a doenca (9). Muitos pacientes ja
se encontram sob terapéutica com Hidroxiureia, o tnico modificador de doenca
aprovado pela Food and Drug Administration (FDA) ou sob terapéutica transfusional,
sendo um fator a considerar na abordagem no SU (6). Deste modo, torna-se crucial
desenvolver competéncias diagnosticas, bem como habilidades clinicas e terapéuticas,

para responder eficazmente a estes casos.

Abordaremos nesta revisao as estratégias diagnosticas e terapéuticas aplicaveis as
complicacoes agudas mais frequentes, incluindo crise vaso-oclusiva (CVO), sindrome
toracica aguda (STA), acidente vascular cerebral (AVC), priapismo, sequestro esplénico

agudo (SEA), infecao aguda e crise aplasica (CA).

1.1 Material e métodos

Para a realizacao desta revisao de literatura foi realizada uma pesquisa bibliografica nas
bases de dados PubMed e Google Scholar, complementada por diretrizes da American
Society of Hematology (ASH), da American Stroke Association (ASA), da American
Pain Society (APS) e da American Urological Association (AUA). As estratégias de
pesquisa utilizadas no PubMed foram: (sickle cell disease[Title/Abstract]) AND (vaso-
occlusive crisis[Title/Abstract]); (sickle cell disease[Title/Abstract]) AND (acute chest
syndrome|[Title/Abstract]); (sickle cell disease[Title/Abstract]) AND
(stroke[Title/Abstract]); (sickle cell disease[Title/Abstract]) AND
(priapism[Title/Abstract]); (sickle cell disease[Title/Abstract]) AND (acute splenic
sequestration[Title/Abstract]); (sickle cell disease[Title/Abstract]) AND (acute
infections[Title/Abstract]); (sickle cell disease[Title/Abstract]) AND (aplastic
crisis[Title/Abstract]).
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A selecao dos artigos baseou-se nos seus titulos e resumos. Foi dada preferéncia a
documentos escritos em inglés e portugués, sem limitagoes quanto a data de

publicacao.
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2. Crise Vaso-oclusiva

A CVO ¢ definida como um novo inicio de dor intensa, persistente por pelo menos 4
horas, para a qual nao ha outra explicacdo além da vaso-oclusao (9). Esta representa a
manifestacdo clinica mais comum da drepanocitose, ocorrendo com maior frequéncia
na terceira e quarta décadas de vida (4). Embora alguns doentes permanecam
assintomaticos por longos periodos, outros podem ter até 6 ou mais episddios anuais
(1). A frequéncia de CVO tende a aumentar com a idade sendo a principal causa de
hospitaliza¢gdes em doentes com DF. Estas crises estdo associadas a maior mortalidade,
danos organicos e reducao significativa na qualidade de vida e produtividade individual

(10).

O fendmeno de vaso-oclusdo ocorre mais frequentemente na microcirculacao, sendo
um processo de interacoes complexas. A falcizacao repetida dos eritrocitos leva a
exposicao de proteinas na superficie celular, a producdo de espécies reativas de
oxigénio e a hemolise. Estes fatores proporcionam danos nas células endoteliais da
parede vascular, levando a sua ativacao e expressao de moléculas de adesao, como a
molécula de adesdo vascular 1 (VCAM-1), a molécula de adesao intercelular 1 (ICAM-1)
e a E-seletina. E, ainda, induzida a producéo de citocinas e interleucinas (IL), como
IL-6 e IL-8, e a libertacao de pro-coagulantes e vasoconstritores, como as endotelinas 1
e 2 (1,2,4). A interacao destes fatores leva a captura e adesao de leucdcitos e eritrocitos,
que por sua vez também apresentam propriedades adesivas aumentadas. Geralmente
estes leucocitos encontram-se ativados e acredita-se que, especialmente os neutrofilos,
tenham um papel principal no processo vaso-oclusivo, contribuindo para a lentidao
circulatoria e tendéncia obstrutiva. De igual importancia, temos as plaquetas ativadas,
que exacerbam a inflamacao local pela libertacdo de mediadores inflamatoérios (4). A
constricdo vascular inflamatoria resultante deste processo é ainda agravada pela Hb
livre, que atua como sequestrador de NO, e pelo stress oxidativo, que influencia a
concentracdo de NO intravascular. A redu¢io da biodisponibilidade deste vasodilatador
foi reconhecida como um fator critico para o desenvolvimento de oclusdo microvascular
(1,4). O ambiente inflamatorio decorrente dessas interacoes é evidenciado pelo
aumento de varios indicadores inflamatoérios, incluindo o fator de necrose tumoral alfa
(TNFa), o fator de crescimento transformante beta (TGF-3) e a IL-17 (2,4). Assim, é de
salientar que os doentes com drepanocitose, como consequéncia das interacoes
previamente referidas, encontram-se num estado de hipercoagulabilidade,
apresentando niveis elevados de marcadores como fator tecidual (FT), D-dimeros, fator
ativador de plaquetas (PAF) e fator de von Willebrand (VWF) (4).
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As lesoes teciduais isquémicas resultantes da vaso-oclusao levam a ativacao dos nervos
aferentes periféricos e resultam em dor nociceptiva (1,7). As crises dolorosas tipicas
resultam predominantemente da oclusdo microvascular na medula Ossea,
manifestando-se com dor espontanea, latejante e aguda. Essas crises acometem
principalmente ossos longos, articulacoes e a regiao lombar, no entanto, outras éreas,
como o couro cabeludo, face, torax e pelve, também podem ser afetadas. Episodios de
dor aguda associados a edema nas maos e pés sao comuns em crianc¢as entre os 6 meses

e os 2 anos de idade, sendo extremamente raros apos os 77 anos (1,2,4,7).

Estudos sugerem que a CVO consiste em 4 fases distintas. A fase 1, considerada
prodromica, dura aproximadamente 3 dias e é caracterizada por dor de baixa
intensidade e parestesias. Um pico agudo de dor intensa inicia a fase 2, correspondente
ao enfarte local, que posteriormente estabiliza, dando lugar a fase 3. Nesta fase, a dor
persistente é atribuida a inflamacdo subsequente a vaso-oclusao, podendo ser
acompanhada de febre, com duracdo de 3 a 5 dias. A fase 4, caracterizada pela
resolucdo da CVO, ocorre entre 1 a 2 dias ap6s a fase 3. Devido a complexidade da
patofisiologia da vaso-oclusdao, nem sempre uma fase 3 da lugar a fase 4, podendo

retroalimentar para a fase 1, estabelecendo um ciclo vicioso (3).

Atualmente, os fatores desencadeantes bem estabelecidos incluem infecdo, febre,
desidratacdo, acidose, mudancas abruptas no clima, como variacoes na velocidade do
vento, frio, chuva e polui¢ao do ar, assim como tensao emocional, consumo de alcool,
alteracdes no ciclo menstrual e gravidez (2,4,7,9). Fatores genéticos, como o genotipo
da AF, idade avancada, niveis elevados de hematdcrito e niveis reduzidos de Hb F sao
fatores de risco para a CVO (9). Adicionalmente, comorbilidades como sarcoidose,

diabetes, colecistite e infecoes por herpes também podem precipitar crises de dor (2).

Considerando que a CVO est4 frequentemente associada ao desenvolvimento de outras
complicacoes, incluindo STA, priapismo e sequestro hepético e esplénico (10), a gestao
otimizada dessas crises no SU e durante o internamento torna-se crucial para prevenir

um agravamento clinico.

2.1 Diagndstico no servico de urgéncia

As crises de dor sao as condicoes mais comumente triadas no SU dentro do espectro da

doenca falciforme (9).

Segundo as orientacoes da ASH, um doente com drepanocitose que se apresente no SU

com queixas de dor e suspeita de CVO deve ser rapidamente triado, com atribuicao de
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prioridade urgente, a fim de garantir que a avaliagao clinica seja realizada no maximo 1
hora ap6s a admissao. Apés a administracao inicial de analgesia, é recomendada a
reavaliacao clinica do doente em intervalos regulares de 30 a 60 minutos, conforme a
resposta a terapéutica (11). O diagnostico da CVO é principalmente clinico e deve
excluir outras etiologias de dor nao relacionadas com a DF, sem, contudo, adiar o inicio
da abordagem terapéutica (12,13). Ao considerar este diagnostico, é fundamental ter
em mente que a CVO pode afetar tanto criancas como adultos, e que as suas
manifestacoes podem ser heterogéneas, variando na intensidade da sintomatologia e na

sua localizacao anatémica.

A avaliacdo da dor deve ser prontamente realizada, incluindo a mensuracao de
parametros como intensidade, duracao e localizacdo. A avaliacdo em criancas apresenta
desafios adicionais em comparacdo com os adultos, requerendo a utilizacao de
ferramentas especificas, como a escala FLACC (Face, Pernas, Atividade, Choro e

Consolabilidade), a Escala de Faces e a Escala Visual Analbgica (14).

Em termos de avaliacao analitica, os doentes devem realizar um hemograma completo
com contagem de reticuldcitos, sendo de extrema importancia conhecer os niveis de Hb
basal do doente. Os valores tipicos de Hb basal sao de 6 a 8 g/dL para a AF, de 10 a 15
g/dL para a HbSC e de 9 a 12 g/dL para a HbSB*, sendo que pacientes com AF em
tratamento com hidroxiureia podem atingir niveis basais de Hb de até 10 a 11 g/dL. E
importante salientar que os doentes com sindromes falciformes geralmente apresentam
uma contagem de reticulocitos aumentada na linha basal, a qual se eleva de forma
adicional durante a CVO. A reducdo significativa na contagem de reticulécitos deve
levantar a suspeita de complicacoes adicionais, como a CA, devendo ser investigada de

forma imediata (6).

Embora nao existam, até ao momento, testes especificos que permitam excluir o
diagnostico de CVO, diversos marcadores inflamatérios séricos tém sido identificados
como potencialmente associados as crises de dor. Contudo, o aumento desses
marcadores é frequentemente observado apenas apos o inicio do episédio doloroso,
estando, assim, mais correlacionado com a gravidade da crise do que com a sua
predicao. Estudos adicionais indicaram que niveis de CD163 soluvel superiores a 1 400
ng/mL podem ter valor preditivo para a ocorréncia de CVO (2), no entanto, sao

necessarios mais estudos nesta area para viabilizar a sua aplicacao pratica no SU.

Em situagGes especificas de doentes com sintomas persistentes que retornem ao SU

apos um diagnostico presumivel de CVO, deve-se considerar a realizacdo de uma
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tomografia computorizada (TC) para avaliacdao adicional. Episodios de dor abdominal
sdo frequentemente atribuidos a enfartes mesentéricos ou viscerais, os quais podem ser
identificados através da TC. O espessamento da parede intestinal, associado a isquemia
aguda, manifesta-se como o sinal de “alvo”, observavel na TC com contraste
intravenoso. Desta forma, a TC pode ter um papel relevante na diferenciacao entre as
alteracoes relacionadas com a CVO aguda, as suas potenciais complicacOes e outras

patologias intra-abdominais (15).

2.2 Terapéutica no servico de urgéncia

Apesar de algumas CVO serem autolimitadas e em geral resolverem apos 1 semana, o
tratamento sintomatico é essencial e assenta em 4 etapas: avaliacdo, tratamento,
reavaliacdo e ajuste terapéutico (4,7). A APS recomenda o inicio rapido de analgesia,
dentro de 30 minutos ap6s a triagem ou dentro de 60 minutos apés a chegada ao SU. A
selecdo analgésica deve seguir um protocolo individualizado, baseado na terapia eficaz

prévia do doente, respeitando as suas preferéncias (11,12).

Em adultos e criancas com uma CVO associada a dor leve ou moderada, devem ser
administrados anti-inflamatérios nio esteroides (AINEs), na auséncia de
contraindicaces, como insuficiéncia renal ou tlcera péptica. Devem ser vigiados
efeitos gastrointestinais, cardiovasculares e a possibilidade de hipersensibilidade
causada por alergia a medicamentos (2). A aplicacao de calor e métodos de distragao

podem ser abordagens nao farmacologicas bastante uteis nestes casos (12).

Nos casos de dor intensa deve ser iniciado tratamento com opioides parenterais,
tipicamente morfina ou hidromorfona, dispondo de AINEs orais como adjuvantes na
analgesia. As doses padrao iniciais sdo de 0,1 mg/kg para a morfina e 0,015 mg/kg para
a hidromorfona, podendo ser administradas de forma intravenosa (IV) ou subcutanea
(2). No entanto, a dose parenteral adequada para administracdo deve ser calculada com
base na dose diaria total de opioides de acdo curta, previamente utilizada no domicilio.
Em seguida, deve ser realizada uma reavaliacdo da dor. Em casos de dor intensa e
persistente, recomenda-se a readministracdo de opioides, em intervalos de 15 a 30
minutos, até alcancar o controlo adequado da dor, mantendo vigilancia para possiveis
efeitos adversos. Em doentes que apresentem prurido secundario ao uso de opioides,
deve-se considerar a administracdo de um anti-histaminico por via oral, podendo ser
readministrado a cada 4 a 6 horas, conforme necesséario. £ fundamental monitorizar
sinais de sedacao excessiva através de escalas objetivas de avaliacdo da sedacao e niveis
de oxigenacdo (12). A APS sublinha, ainda, que o uso de petidina deve ser evitado

devido ao seu maior risco de inducao de dependéncia fisica a longo prazo e a redugao
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do limiar convulsivo, causada pelos seus metabolitos, ap6s utilizacdo por mais de 72

horas (4,12).

Uma nova abordagem terapéutica, o fentanil intranasal (FIN), pode ser utilizada em
servicos que disponham deste recurso, com seguranca e eficacia devidamente
comprovadas. O FIN é facilmente administrado e tem um rapido inicio de acao,
reduzindo significativamente o tempo necessario para fornecer a primeira dose de

opioide e o namero de intervencées IV (13,16).

Doentes com saturacao periférica de oxigénio (SpO.) inferior a 95% em ar ambiente

devem receber oxigénio suplementar (12).

Os corticosteroides estdo contraindicados devido a sua associagdo com o
reaparecimento da dor apds a interrupcdo do tratamento e com o aumento das
readmissoes hospitalares. A sua utilizacdo deve ser restrita a situacoes em que outras

indicacoes médicas, como a asma, exijam controlo prioritario (5,11).

Relativamente a hidratacdo, segundo a APS, os pacientes euvolémicos que nao
consigam ingerir liquidos devem receber hidratacdo IV que ndo ultrapasse a taxa de
manutencdo, de modo a evitar hidratacdo excessiva (12). No entanto a ASH mantém
uma posicdo neutra, abstendo-se desta recomendacdo, por riscos associados a
disfuncdo cardiopulmonar, verificada principalmente nos adultos com drepanocitose
(11). Outros estudos sugerem que, para pacientes com crises nao complicadas, a
hidratacao pode ser realizada utilizando uma solucao de glicose a 5% e soluc¢ao salina
isotonica, em proporc¢ao de 1:1. Contudo, estabelecem um limite de 3 litros por dia em
pacientes adultos, sendo a administracao restrita a doentes com funcdo cardiaca
preservada. Estes casos devem ser acompanhados com rigor para prevenir o
desenvolvimento de insuficiéncia cardiaca congestiva ou desequilibrio eletrolitico

iatrogénico (4).

A CVO, geralmente, nao tem indicacao para terapéutica transfusional, sendo esta

apenas ponderada em caso de agravamento clinico que revele complicacoes adicionais

(12).

Para manutencao apos esta abordagem inicial, é possibilitada a analgesia controlada
pelo paciente (PCA) ou a administracao de opioides por profissionais, conforme
solicitado pelo paciente (12). Esta estratégia € moderadamente recomendada pela APS,
que relata uma evidéncia de baixa qualidade, embora a ASH opte por nao oferecer uma

recomendacao a favor ou contra, deixando ao critério do médico assistente a decisdao de
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realizar ou nao esta técnica (11,12). Devem sempre ser ponderados os beneficios e as

desvantagens, atendendo ao historial e preferéncia do doente.

Em casos de dor refrataria, ndo tratada eficazmente com opioides, é indicada a
administracdo de uma infusdo subanestésica de cetamina, na dose de 0,1 a 0,3
mg/Kg/hora, administrada por profissionais experientes, até um maximo de 1
mg/kg/hora. Caso a dor refrataria seja localizada no abdémen ou numa regido
anatoémica inferior, pode ser considerada outra abordagem terapéutica, nomeadamente

a analgesia epidural ou de nervo periférico (11).

Apos controlo da dor, os pacientes devem ser instruidos a realizar espirometria de
incentivo e a caminhar o mais rapidamente possivel. Estas estratégias ajudam a mitigar

o risco de complicacoes pulmonares (13).

De forma mais abrangente, a integracdo de todas estas indicagdes clinicas em um
algoritmo terapéutico para a CVO deve ser implementada em cada institui¢ao, dado
que estd comprovado que a abordagem clinica estruturada resulta em maior eficacia e

obtencao de beneficios para os doentes (14).
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3. Sindrome Toracica Aguda

A STA é definida como o desenvolvimento de um novo infiltrado pulmonar na
radiografia do térax, acompanhada de febre e/ou sintomas do trato respiratorio inferior
(1,12). E o segundo motivo mais frequente de hospitalizacio e a causa mais comum de
morte em criancas e adultos com drepanocitose (12). A incidéncia é maior em criancas
entre os 2 e 0s 4 anos, embora a gravidade seja maior em adultos, com uma taxa de

mortalidade de até 9% (9,17).

A apresentac¢ao desta patologia difere de acordo com a etiologia e a idade do doente. As
criancas sdo mais propensas a apresentar sibilancia, febre e tosse, enquanto os adultos
apresentam mais frequentemente dispneia, dor, tosse produtiva e hemoptises (9). Do
ponto de vista radiolégico, as criancas geralmente apresentam comprometimento dos
lobos superior e médio, enquanto os adultos apresentam mais comumente doenca

multilobular (12).

A etiologia mais comum ¢ a infecdo, principalmente nas criangas, seguida da embolia
gordurosa pds-enfarte da medula 6ssea e enfarte pulmonar. Os agentes infeciosos mais
detetados atualmente sdo Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae e virus
sincicial respiratorio (VSR). O Streptococcus pneumoniae, o agente causador mais
comum na década de 1960, é raro nos dias de hoje, devido a vacinacao pneumococica.
Pacientes com émbolos gordurosos pulmonares tém um curso hospitalar mais longo e
grave do que aqueles com etiologia infeciosa ou com enfarte pulmonar. No entanto, em
muitos pacientes, a causa especifica ou o fator desencadeante nao é aparente, de modo

que os principios de gestao sao os mesmos para todos os doentes (12,13,18).

E importante destacar que a STA ocorre frequentemente durante a hospitalizacio por
CVO e apos cirurgia (9). Um estudo retrospectivo identificou asplenia, febre, reducao
da SpO., niveis baixos de Hb e leucocitose como preditores significativos para o
desenvolvimento de STA, ao comparar doentes com DF hospitalizados que evoluiram
com esta complicacao com aqueles que nao a apresentaram. Adicionalmente, o estudo
demonstrou que um declinio na contagem de plaquetas constitui um preditor
independente de STA (18).

Os fatores de risco conhecidos para STA, identificados em criancas, incluem genotipos
graves, como HbSS ou HbSp°, concentracoes mais baixas de Hb F, niveis mais altos de
Hb e de leucocitos no estado estacionario, histéria de asma ou atopia e exposicao ao

fumo do tabaco. Paradoxalmente, apesar do risco reduzido de STA em pacientes com

11
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formas mais leves de drepanocitose, como HbSB* e HbSC, a gravidade da STA pode ser
maior. Em situacoOes raras, a STA pode ser precipitada por sobredosagem de opioides,
conduzindo a hipoventilagdo, ou por hiperidratacdo associada a administracao de
fluidos IV (18).

Os marcadores de uma evolucao grave iminente da STA sdo doenca multilobular,
aumento do trabalho respiratério, incapacidade de manter a SpO. acima de 95% apos
administracdo de oxigénio suplementar, derrames pleurais e contagem de plaquetas
inferior a 200 000/mL (12,17). A evolucao desfavoravel traz complicacoes adicionais,
como insuficiéncia respiratoria, sindrome do desconforto respiratério agudo e faléncia
multiorganica, sendo ainda associada a hospitalizacao prolongada e desenvolvimento

de doenca pulmonar crénica a longo prazo (9,17,18).

3.1 Diagnostico no servico de urgéncia

Um paciente com drepanocitose que se apresente no SU com febre e sintomatologia do
sistema respiratorio deve obter uma prioridade urgente na triagem por suspeita de
STA. Esta condi¢do pode manifestar-se através de uma ampla variedade de sintomas,
incluindo febre, tosse, dor toracica, dispneia, taquipneia, taquicardia, sibilancia,
retracao intercostal, adejo nasal, dor Ossea, hipoxia e hemoptises (1). A sua
apresentacdo tem uma sobreposicdo significativa com a da pneumonia, levando

frequentemente a um diagndstico incorreto (17).

E importante relembrar que as criancas sdo mais propensas a apresentar sibilancia,
febre e tosse, com comprometimento dos lobos superior e médio, enquanto os adultos
apresentam mais frequentemente dispneia, dor, tosse produtiva, hemoptises, apirexia e

doenca multilobular, com a possibilidade de ocorrer derrame plural (9,12,18).

No exame objetivo, podem ser auscultados estertores semelhantes aos de outras
doencas respiratérias agudas, incluindo pneumonia, exacerbacdo de asma ou
bronquiolite (9). Para distincao diagnoéstica e confirmacao da STA, as avaliagoes inicias
devem incluir uma radiografia toracica e a medicao da saturacdo de oxigénio por
oximetria de pulso ou gasometria. O paciente deve ser hospitalizado caso esta se
verifique (12). Posteriormente, devem ser realizados exames complementares, como
hemograma completo, hemocultura, cultura de secre¢des nasais e contagem de
reticuldcitos. Deve ser considerada a realizacao de uma reacao em cadeia da polimerase
(PCR) de M. pneumoniae e testes rapidos de rastreio para VSR, influenza A e influenza

B, de acordo com a estacdao do ano (1,13,19). Em casos refratarios ou de suspeita de

12



Diagnostico e terapéutica de complicagoes agudas no servigo de urgéncia

diagnostico alternativo, deve ser realizada uma broncoscopia com lavagem

broncoalveolar, que possibilita a confirmacao de embolia gordurosa (1,18).

A imagiologia revela, tipicamente, infiltrados segmentares ou lobares, no entanto, a sua
auséncia nao exclui o diagnostico de STA. A angiotomografia computorizada do térax
pode ser realizada em caso de suspeita de doenca tromboembolica pulmonar, embora o
seu uso rotineiro nao seja recomendado (20). Analiticamente, os resultados incluem
leucocitose, trombocitopenia e uma redugao dos niveis de Hb em relacao ao valor basal

(1,12).

Atualmente, a ecografia toracica e os niveis de procalcitonina (PCT) e fosfolipase A2
secretora (SPLA2) estio em estudo como possiveis ferramentas utilitarias para o
diagnostico e orientacdo clinica desta complicacdo. A ecografia do térax a cabeceira do
doente mostrou alta especificidade de 82 a 89% e sensibilidade de 72 a 94%, sendo ttil
para instituicoes com poucos recursos. Estudos mostraram que niveis baixos de PCT
podem sugerir infecdo bacteriana grave como causa da STA e podem direcionar a
selecdo da antibioterapia (18). A sPLA2, uma enzima que liberta acidos gordos livres
dos fosfolipidos da medula 6ssea, esta significativamente elevada em pacientes com
STA, demonstrando uma sensibilidade de 73% e especificidade de 71%, no entanto, o

seu valor preditivo positivo é de apenas 24%, limitando o seu uso (20).

Ainda n3o existem marcadores laboratoriais especificos ou critérios clinicos para
categorizar a gravidade da doenca e orientar os cuidados clinicos. Apesar de a ASH
reconhecer essa necessidade nas suas diretrizes de 2020, tais definicoes ainda nao
foram totalmente esclarecidas. Nestas diretrizes, a STA grave implica uma queda rapida
da Hb, hipoxia grave (com SpO. igual ou inferior a 94% ou varios pontos percentuais
abaixo do valor basal do doente) e/ou necessidade de suporte ventilatério invasivo. No
entanto, ainda nao existem definicoes de STA moderada ou leve. Alguns estudos
propuseram uma classificacao potencial de STA com base nos dados atuais e na pratica
clinica, utilizando categorias como pirexia, descricdo imagiologica, SpO., intensidade
algica, contagem plaquetaria e niveis de Hb (18). Contudo, mais estudos serdo

necessarios para estabelecer uma classificacao globalmente aceite.

3.2 Terapéutica no servico de urgéncia

Devido a incerteza sobre a fisiopatologia da STA e a dificuldade em identificar uma
etiologia exata, o tratamento deve ter como alvo tanto a infecdo quanto a vaso-oclusao

(17), baseando-se em antibioterapia, suporte transfusional e oxigénio suplementar (1).

13



Diagnostico e terapéutica de complicagcoes agudas no servigo de urgéncia

Os antibidticos devem ser de largo espectro, contra bactérias Gram-negativas e Gram-
positivas, de modo a abranger os patdgenos mais frequentemente encontrados neste
quadro clinico, respeitando sempre os padroes locais de resisténcia aos antibioticos
(4,17). E recomendada a administracio IV de uma cefalosporina de terceira geracio e a
administracdo oral de um macroélido, podendo, ainda, ser administrada vancomicina
para cobertura da infecao por Staphylococcus aureus resistente a meticilina em
pacientes gravemente doentes (12,19). Se o subtipo HiN1 do virus influenza A for
encontrado ou a admissao do paciente ocorrer dentro da sua sazonalidade, este deve
ser tratado com oseltamivir, idealmente a iniciar dentro de 48 horas apods o inicio dos
sintomas, pois a presenca do mesmo estd associada a aumento da morbilidade e

mortalidade da STA (17,19).

De acordo com a ASH, pacientes com STA grave devem realizar exsanguinotransfusao
(EST) automatizada ou manual, de modo a aumentar a capacidade de transporte de
oxigénio do sangue. A EST automatizada, denominada eritrocitaférese, é mais
aconselhavel do que a manual, pois reduz mais rapidamente os niveis de Hb S. Contudo
a sua aplicacio requer equipamentos e profissionais especializados (21). E fundamental
estabelecer contacto com o banco de sangue, de forma a otimizar a compatibilidade
fenotipica, minimizando o risco de desenvolvimento de aloanticorpos e outras reagoes
transfusionais (13). Adicionalmente, é imprescindivel a realizacio de um hemograma
completo antes e ap6s o procedimento, bem como a realizacao de uma eletroforese de
Hb, com o objetivo de maximizar a seguranca e a eficicia do tratamento. Em casos
leves e moderados de STA, segundo a ASH, ainda nao existem evidéncias suficientes
que corroborem a preferéncia pela EST, seja automatizada ou manual, em detrimento
das transfusoes simples (21). A transfusao simples, nestes casos, apresenta a vantagem
de ser facilmente realizada em qualquer unidade hospitalar, no entanto, é crucial que a
Hb alvo pés-transfusdo seja inferior a 10 g/dL, a fim de minimizar o risco de

hiperviscosidade e reduzir a probabilidade de complicacoes neurologicas (13,18).

A oxigenoterapia é recomendada para manter a SpO. igual ou superior a 95%, ou

dentro de 3% da linha basal do doente (12,13,18).

O conforto do doente deve ser uma prioridade, sendo fundamental a implementacao de
uma estratégia analgésica adequada. O cetorolac, um AINE, é amplamente utilizado e
administrado por via parenteral, por um periodo maximo de 5 dias. Em casos de dor
nao responsiva ao AINE, a morfina e a hidromorfona sao comumente usadas como

analgésicos opioides de primeira linha. Doentes com STA devem ser monitorizados
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regularmente quanto a exacerbacdo algica, de modo a ajustar eficazmente a analgesia

(19).

Deve ainda ser realizada tromboprofilaxia de rotina nos adultos, devido a ligacao
estabelecida entre a STA e a predisposi¢ao para eventos tromboembdlicos venosos,
utilizando heparina de baixo peso molecular, heparina nao fracionada ou fondaparinux

(17,20).
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4. Acidente Vascular Cerebral

Criancas e adultos com drepanocitose apresentam risco elevado de complicagoes
neurologicas, como AVC isquémico e hemorragico. O AVC é definido como um
comprometimento neurologico focal, com duracao superior a 24 horas (22), e tem uma

prevaléncia de 4,01% no gendtipo HbSS (9).

Em individuos com DF, o risco de sofrer um AVC sintomatico ao longo da vida varia
entre 25 e 30% (23). No contexto pediatrico, a probabilidade de ocorréncia é mais
elevada entre os 2 e os 9 anos, sendo o AVC isquémico a forma mais frequentemente
observada (13). Nos adultos, o AVC hemorragico predomina, com maior incidéncia na
segunda e terceira décadas de vida. De uma forma geral, as complicacGes neurologicas

associadas a DF sao de gravidade significativa, podendo ser fatais em até 15% dos casos

(4.

A sintomatologia pode variar entre cefaleias, vomitos, convulsoes, alteracao do estado
de consciéncia, alteracbes de linguagem, parésias e parestesias, dependendo da
localizacdo, do tamanho e do tipo de lesdo envolvida (9,12,24). No entanto,
aproximadamente 10% das criancas com drepanocitose podem ter um AVC
assintomatico, resultando em complicagbes adicionais, como problemas de

aprendizagem, deficiéncias fisicas e coma (1).

Os fatores de risco para AVC incluem genétipo HbSS, STA recente, infecio por
parvovirus B19, niveis baixos de Hb, leucocitose, pressao arterial sistolica elevada e
sexo masculino (9,12,17,24). Cada tipo de AVC esta ainda associado a fatores de risco
especificos. No caso do AVC isquémico, destaca-se o historial de acidente isquémico
transitorio, enquanto, no AVC hemorragico, fatores relevantes incluem a realizacdo de

terapia transfusional ou o uso de corticosteroides e AINEs nas 2 semanas anteriores

(25).

Os principais fatores causais envolvem o desenvolvimento de aneurismas, no caso do
AVC hemorragico, e a sindrome de Moyamoya, que pode contribuir tanto para o AVC
isquémico como para o hemorragico. Esta sindrome é caracterizada por uma
vascularizacao colateral de aspeto enovelado, associada a estenose progressiva das
artérias carétidas internas terminais e dos seus ramos, estando presente em 30 a 40%

dos pacientes (4,17,24,25).

Atualmente, a monitorizacao do risco de AVC isquémico é realizada em criancas entre

0s 2 e 0s 16 anos, através da realizacao anual de Doppler Transcraniano (DTC) com
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medicao da velocidade do sangue nas artérias cerebral média e carétida interna
(1,9,13). Velocidades elevadas, associadas a estenose arterial, identificam criancas em
risco aumentado de sofrer AVC, que podem beneficiar do tratamento com hidroxiureia
ou de um esquema transfusional cronico. Esta prevencao tem o objetivo de manter as
concentracoes de Hb S abaixo de 30%, reduzindo o risco de AVC em até 70% (1,4,9). No

caso do AVC hemorragico, ainda nao existem estratégias preventivas eficazes (17).

4.1 Diagnostico no servico de urgéncia

Individuos que se apresentem no SU com cefaleia intensa, alteracdo do estado de
consciéncia, convulsoes, parestesias, parésias ou alteracoes na fala, como afasia ou
disartria, devem ser triados com suspeita de AVC agudo (12,24). No AVC isquémico, a
hemiparesia é a manifestacdo clinica predominante (23), enquanto, no AVC
hemorragico, o quadro tipico inclui cefaleia intensa, vomitos, convulsoes e alteracao do
estado de consciéncia (9). Em adultos que se apresentem com tonturas, vertigens,
alteracdes visuais e acufenos, deve-se considerar a possibilidade de AVC na circulagao

posterior (26).

Inicialmente, deve ser realizado um exame neurologico para avaliar os défices
neurologicos focais, seguido de exames de imagem diagnosticos (6). A TC craniana deve
ser efetuada o mais rapidamente possivel, sendo a ferramenta de primeira linha para a
detecdo de hemorragia cerebral (12,24). Ap6s a exclusio de hemorragia, deve-se
proceder a realizacdo de ressondncia magnética (RM) e, quando disponivel, de
angiografia por ressonancia magnética (ARM), com o objetivo de identificar areas
isquémicas e excluir outras condicoes neurolégicas agudas (12,17,24). A imagem
ponderada por difusdo (DWI) na RM é o método mais sensivel para detetar isquemia
cerebral aguda, sendo capaz de identifica-la dentro de 1 hora apos o inicio do AVC
(6,24). Por sua vez, a ARM permite a avaliacdo da vascularizacdo intracraniana,

incluindo a identificagdo da sindrome de Moyamoya (24).

A avaliacdo laboratorial deve incluir um hemograma completo com contagem de
reticulocitos, tipagem de sangue, medicao quantitativa de Hb S e um estudo do perfil de
coagulacao com tempo de protrombina (TP), tempo de tromboplastina parcial (TTP),
razao normalizada internacional (INR), proteinas C e S, mutacao do fator V de Leiden,

anticorpos anticardiolipina, antitrombina e homocisteina sérica (24,26).

Em casos de sintomas neurolégicos associados a febre, especialmente em criancas com
menos de 5 anos e imunizacao incompleta para Streptococcus pneumoniae, deve ser

considerada a realizacao de puncao lombar para exclusao de etiologia infeciosa (26).
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4.2 Terapéutica no servico de urgéncia

Apoés a confirmagao imagiolégica de AVC, deve ser iniciada terapéutica transfusional.
De acordo com as diretrizes da ASH, criancas e adultos com AVC isquémico que se
apresentem com Hb superior a 8,5 g/dL devem realizar uma EST o mais prontamente
possivel, dentro de um prazo de 2 horas. Se nao for possivel o cumprimento deste prazo
ou a Hb for igual ou inferior a 8,5 g/dL, deve ser realizada uma transfusao simples, com
Hb alvo de 10 g/dL, enquanto é planeada uma EST manual ou uma eritrocitaférese. O

objetivo final destes procedimentos é atingir uma percentagem de Hb S de 15 a 20%

(27).

Para doentes com idade superior a 18 anos, deve ser ponderado o uso de ativador de
plasminogénio tecidual (tPA) IV, de acordo com os critérios de inclusao e exclusao. Este
tratamento pode ser administrado em casos de AVC isquémico, na auséncia de
hemorragia na TC craniana, desde que realizado dentro de 4,5 horas apo6s o inicio dos
sinais e sintomas, em doentes sem contraindica¢des para trombolise. A administragao
de tPA nao deve atrasar a terapia transfusional e pode ser mais benéfica em doentes
com determinadas condicoes como, idade avancada, fibrilhacdo auricular, diabetes,

hipertensao e hiperlipidemia (27).

No caso do AVC hemorragico, nao existem orientacoes especificas para pacientes com
drepanocitose, sendo a abordagem terapéutica semelhante a adotada para individuos
sem esta condicdo. Nessas situagoes, as decisdes terapéuticas devem ser tomadas de
forma consensual por uma equipa multidisciplinar composta por hematologistas,
neurologistas e neurocirurgioes, considerando a necessidade de descompressao

cirargica (25).

Como medida de suporte, todos os doentes devem receber oxigénio suplementar para
garantir que a SpO. se mantenha superior a 95% (24). A fluidoterapia IV pode ser
administrada para atingir um estado euvolémico em doentes com sinais de
desidratacdo, sendo fundamental a monitorizacdo rigorosa devido ao risco de

hiperidratacao, que pode resultar em edema pulmonar e STA (26).

O posicionamento da cabeceira do doente deve ser ajustado de acordo com o tipo de
AVC. No AVC isquémico, a elevagio entre 0° e 15° contribui para otimiza¢iao do fluxo
cerebral, enquanto no AVC hemorragico, a elevacao entre 15° e 30° favorece a reducao

da pressao intracraniana (26).

19



Diagnostico e terapéutica de complicagcoes agudas no servigo de urgéncia

20



Diagnostico e terapéutica de complicagoes agudas no servigo de urgéncia

5. Priapismo

O priapismo é uma complicacdo frequente da drepanocitose, que se define como uma
erecao dolorosa, sustentada e indesejada, com duracao igual ou superior a 4 horas, que
pode levar a disfuncdo erétil, prejudicando substancialmente a qualidade de vida do
doente (9,12,28). A probabilidade de ter pelo menos um episédio de priapismo aos 20
anos ¢ de 89%, e a carga de disfuncao erétil grave é cerca de 5 vezes maior entre

homens com doenca falciforme e historial de priapismo (1,29).

Existem 2 apresentacoes clinicas, o priapismo agudo, considerado uma emergéncia, e o
priapismo recorrente ou intermitente (4). Relativamente aos episdédios de priapismo
intermitente, estes apresentam-se com duracdo inferior a 4 horas e precedem
frequentemente priapismos agudos (9). O diagnoéstico de priapismo agudo divide-se em
isquémico, ou de baixo fluxo, que representa 95% dos casos na drepanocitose, e nao

isquémico, ou de alto fluxo, associado a lesao arterial e trauma (28,29).

O priapismo isquémico ocorre quando as células falciformes obliteram os corpos
cavernosos e esponjoso e impedem a drenagem eficaz do pénis (4), estando este
processo associado a deplecao de NO, um importante regulador da vasodilatacao, que
proporciona o relaxamento da musculatura lisa peniana (28,29). A pressao intersticial
aumentada, resultante da obstrucao, leva a classificacao deste tipo de priapismo como
uma sindrome compartimental, associada a dor intensa, necrose tecidual e
comprometimento funcional irreversivel. A nao resolucao deste quadro clinico resulta

em fibrose corporal, encurtamento peniano e disfuncao erétil persistente (28).

Alguns fatores precipitantes frequentes sdo atividade sexual, sono e febre (9). Infecao,
bexiga cheia ao dormir e desidratacdo também foram associadas ao desenvolvimento
de priapismo, mas ainda nao existe uma relacao bem estabelecida entre estes. Também
foram identificados medicamentos e substancias precipitantes, como antidepressivos,

antipsicoticos, anticoagulantes, alcool e cocaina (29).

A identificacdo precoce do priapismo e o inicio do tratamento clinico conservador
podem levar a detumescéncia e limitar a necessidade de uma intervenc¢ao mais invasiva
(12). No entanto, a eficicia de uma resposta rapida é frequentemente limitada pelo
conhecimento insuficiente sobre a doenca e pelo constrangimento dos doentes em

relatar a ocorréncia da mesma (29,30).
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5.1 Diagndstico no servico de urgéncia

Sintomas de erecao dolorosa, sustentada por mais de 4 horas, num doente com
drepanocitose, devem ser considerados uma emergéncia (28). A historia clinica deve
ser colhida rapidamente, abordando fatores como historial médico e sexual, duracao e
intensidade da dor, ocorréncia de trauma desencadeante e de episédios semelhantes

prévios (29,31).

Um exame objetivo minucioso da area genital e do perineo, complementado por uma
gasometria dos corpos cavernosos, constitui uma etapa essencial para diferenciar o
priapismo isquémico do nao isquémico (31). O priapismo isquémico caracteriza-se por
uma erecao rigida e dolorosa com glande flacida, sendo que o sangue recolhido
apresenta coloracido escura e valores analiticos compativeis com hipoxia, hipercapnia e
acidose, incluindo pressao parcial de oxigénio (PO.) inferior a 30 mmHg, pressdo
parcial de di6xido de carbono (PCO.) superior a 60 mmHg e pH inferior a 7,25. Por
outro lado, o priapismo nao isquémico associa-se a uma erec¢ao nao rigida, indolor e
frequentemente acompanhada por sinais de trauma, e o sangue recolhido é
avermelhado, apresentando valores normais, como PO, superior a 90 mmHg, PCO,

inferior a 40 mmHg e pH aproximadamente de 7,40 (12,29,31).

Em casos de dificuldade na distingao diagnostica, pode ser realizada uma ecografia
Doppler duplex peniana (PDUS). Os achados da PDUS indicativos de priapismo
isquémico agudo incluem auséncia bilateral de fluxo nas artérias cavernosas, fluxos
sistélicos maximos inferiores a 50 cm/seg, velocidade média inferior a 6,5 cm/seg e
reversao diastolica, ou seja, velocidades diastélicas finais negativas (31). No priapismo

nao isquémico, a PDUS revela velocidades de fluxo sanguineo normais ou elevadas

(28,29).

5.2 Terapéutica no servico de urgéncia

Em doentes com diagnostico de priapismo isquémico agudo, as terapias conservadoras,
como observacao, medicacao oral e compressas frias, tém baixa probabilidade de serem
eficazes, razao pela qual nao se deve atrasar a implementacao de terapias definitivas

(31).

A terapia transfusional ndo é recomendada como terapéutica inicial, devendo ser
priorizada a intervencao uroloégica especifica para o quadro (12,31). No entanto, a

terapia de suporte, como analgesia e hidratacao, pode ser realizada concomitantemente

(4,29).
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A terapeéutica de primeira linha, segundo a AUA, é a aspiracdo peniana, com ou sem
irrigacdo, e a administracdo de fenilefrina intracavernosa (31). Esta terapéutica deve
comecar com controlo local da dor, para maior conforto do doente. Para iniciar a
aspiracao, deve ser inserida uma agulha de calibre 16 ou 18 no corpo cavernoso lateral,
proximo a base do pénis. A agulha deve ser conectada a uma seringa Luer Lock de 30-
60 cc, e deve ser realizada aspiracao de coagulos sanguineos, alternada com instilagao
de solucdo salina fria, até obter algum grau de detumescéncia. Apds este passo, pode
ser instilada fenilefrina, comumente diluida em solugcdo salina normal a uma
concentracao de 100 a 500 mcg/mL, sendo administrada em dosesde 1 mL acadagas
minutos. A dosagem maxima deve ser de 1 mg/h. A pressao arterial e a frequéncia
cardiaca devem ser monitorizadas regularmente, de modo a detetar efeitos adversos da
fenilefrina, como hipertensao, taquicardia ou bradicardia reflexa. Se, apds a conclusao
deste processo, a detumescéncia nao for alcancada, deve ser rapidamente ponderada

intervencao cirdrgica e terapia transfusional pré-intervencao (28,29,31).

A intervencao cirdrgica indicada, apos insucesso da terapéutica de primeira linha no
priapismo isquémico agudo, é o shunt corporoglanular distal, com ou sem tunelizacao.
A estratégia de tunelizacao esta associada a uma maior degradacao da funcao erétil pos-
procedimento, quando comparada ao shunt distal isolado, e a sua utilizacado deve ser
ponderada pelos profissionais. Caso o priapismo persista apds a intervencao, deve ser
realizada gasometria dos corpos cavernosos ou PDUS antes de se repetir a intervencao

cirargica, a fim de avaliar a oxigenacao cavernosa ou o fluxo arterial (31).

Em casos refratdrios a intervencio cirargica, os médicos devem explicar que a
probabilidade de recuperacgao da funcao erétil é baixa e devem discutir com o paciente a

possibilidade de colocacao de prétese peniana (31).

O tratamento do priapismo agudo nao isquémico é conservador, nao havendo indicacao
para aspiracao, irrigacao ou administracao de fenilefrina. Deve ser realizada observacao
com aplicacdo de gelo no perineo e compressao local. Caso seja necesséaria intervencao
invasiva, a embolizacdo arterial seletiva é a terapéutica de primeira linha, com
preferéncia por émbolos nao permanentes, como coagulos sanguineos aut6logos ou géis
absorviveis. Este procedimento apresenta uma taxa de sucesso de 89%, no entanto, esta

associado a disfuncao erétil e a uma taxa de recorréncia de 30 a 40% (28).

23



Diagnostico e terapéutica de complicagcoes agudas no servigo de urgéncia

24



Diagnostico e terapéutica de complicagoes agudas no servigo de urgéncia

6. Sequestro Esplénico Agudo

A crise de sequestro esplénico caracteriza-se pela reducao dos niveis basais de Hb em
pelo menos 2 g/dL, associada a hiperplasia compensatoria da medula 6ssea, com
aumento da reticulocitose e esplenomegalia subita (4,9). Esta complicacdo da
drepanocitose é uma emergéncia médica e, na auséncia de tratamento, pode levar a

morte em 1 a 2 horas devido ao choque e insuficiéncia circulatoéria (7).

O SEA foi identificado como a segunda causa de morte na primeira década de vida. No
entanto, a taxa de mortalidade associada diminuiu nos tltimos anos, especialmente nas
regioes onde a triagem neonatal estd implementada e a educacao dos pais permite uma

intervencao médica precoce (32,33).

Em doentes com AF, esta patologia é mais prevalente entre 1 e 4 anos de idade, embora
possa surgir nos primeiros meses de vida. A autoesplenectomia, resultante de enfartes
esplénicos repetidos, ocorre tipicamente por volta dos 5 anos, o que leva a uma reducao
na frequéncia de episddios de SEA em criancas mais velhas e em adultos com genotipo
HbSS (12,13,34). A prevaléncia do SEA ao longo da vida em pacientes com AF foi
reportada entre 7 e 30% (12). Em individuos com HbSC ou HbSf+, a autoesplenectomia
nao ocorre, e o SEA tende a manifestar-se mais tarde na infincia ou mesmo durante a
idade adulta (6,12).

Os sintomas incluem dor e distensao abdominal, palidez, taquicardia, hipotensao e
letargia (9), contudo, a sua apresentacao pode variar conforme a faixa etaria do doente
(12). Embora os fatores preditivos do SEA ainda ndo sejam completamente
compreendidos, a Hb F é reconhecida como um importante fator protetor. No que diz
respeito aos fatores precipitantes, apesar de amplamente indefinidos, destaca-se a
associacdo frequente com eventos infeciosos, particularmente as infecées por
parvovirus B19. Além disso, em mais de 50% dos casos, é possivel identificar um evento
clinico concomitante, como febre isolada, infecdo do trato respiratorio superior ou

gastrointestinal, ou CVO (32,33).

Aproximadamente 50% dos doentes com SEA apresentam episédios recorrentes. Apds
a resolucao do evento agudo, deve ser ponderada a realizacdo de esplenectomia
preventiva, em articulacdo com o hematologista responsavel pelo acompanhamento do
doente (6).
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6.1 Diagndstico no servico de urgéncia

A apresentacao clinica tipica caracteriza-se por dor abdominal e esplenomegalia, no
entanto, pode variar consoante a idade do doente e o intervalo de tempo até a procura
de cuidados médicos (6,34). Os doentes podem apresentar dor, sensibilidade e
distensao abdominal, frequentemente associadas a palidez, taquicardia, hipotensao e
letargia, sinais que sugerem deplecao de volume e um potencial choque hipovolémico
iminente (6,9,33). Nos lactentes, a febre e a letargia sdo os achados predominantes,
sem sinais evidentes de dor abdominal, enquanto nos adultos mais velhos, a dor
abdominal é geralmente intensa e de inicio mais insidioso. A suspeita de SEA deve
conferir ao doente uma categorizacao emergente, com alta prioridade para intervencao

terapéutica (6,12).

O diagnostico de SEA é estabelecido com base nos sinais clinicos caracteristicos, ap6s
um exame objetivo minucioso, ndo sendo necesséaria a realizacao de exames de imagem.
No entanto, caso sejam realizados, nao devem atrasar a instituicao de terapéutica (33) e
podem ser um recurso importante nos casos de sintomatologia inespecifica associada a

palpacao abdominal sem alteracées (34).

Do ponto de vista analitico, podem ser encontradas trombocitopenia e leucopenia, para
além de um aumento na contagem de reticulocitos e uma reducdo na concentracao de
Hb em pelo menos 2 g/dL abaixo do valor basal (6,12). Contudo, alteragdes apenas
ligeiras nos parametros laboratoriais sdo frequentes e, quando associadas a sintomas
inespecificos e a achados fisicos normais, podem contribuir para o atraso no

diagnostico de SEA (34).

6.2 Terapéutica no servico de urgéncia

O tratamento inicial do SEA consiste na reposicao volémica através de uma transfusao
simples de sangue, com o objetivo de corrigir parcialmente a anemia, mantendo os
niveis de Hb abaixo de 8 g/dL (6,12). O volume de sangue a ser transfundido deve ser
administrado de forma cautelosa, especialmente em criancas, nas quais se recomenda
iniciar com 5 a 10 mL/kg. Tal precaucao ¢ necessaria devido ao risco de recirculacao
rapida do sangue sequestrado ap6s a transfusdo, o que pode aumentar
significativamente o risco de hiperviscosidade (13). Em doentes com sinais de choque
iminente, a ressuscitacdo volémica com solucdes cristaléides deve ser iniciada
enquanto se aguarda pela disponibilizacdo de hemoderivados, independentemente do
nivel de Hb (6).
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Em doentes com colapso circulatorio refratario a fluidos e terapéutica transfusional,

deve ser realizada esplenectomia laparoscopica de emergéncia (32,34,35).
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7. Infecao Aguda

Em doentes pediatricos com drepanocitose, a funcao imunoldgica encontra-se
significativamente comprometida por diversos fatores, nomeadamente a depuracao
esplénica deficiente de bactérias encapsuladas opsonizadas. Esta disfuncdo aumenta a
suscetibilidade a infe¢bes graves causadas por microrganismos encapsulados (4,36). As
infecoes foram, durante muito tempo, a principal causa de morte na AF, especialmente
na infancia, antes da introducdo da profilaxia medicamentosa e da vacinaciao. No
entanto, as infecGes continuam a ser responséaveis por taxas de mortalidade pos-
septicemia que variam entre 35 e 50% (4,36). Deste modo, qualquer episodio febril com
temperatura superior a 38,5 °C deve ser tratado como uma urgéncia médica, exigindo

avaliacao imediata (9,37).

A vaso-oclusdo cronica e a isquemia comprometem progressivamente a estrutura e a
funcdo do baco, culminando em autoesplenectomia por volta dos 5 anos de idade.
Contudo, a asplenia funcional e a consequente suscetibilidade a infecoes bacterianas
graves manifestam-se ainda mais precocemente durante a infancia. A disponibilidade
insuficiente de imunoglobulina esplénica M resulta em opsonizacao prejudicada e
diminuicdo da ativacao da via classica. Outras opsoninas, incluindo a tuftsina, que sio
produzidas no baco e necessdrias para a ativacdo de granuldcitos, macroéfagos e
monocitos, estdo diminuidas em pacientes com DF. S3o, ainda, verificados niveis
diminuidos de fator B do complemento, uma protease que amplifica a via alternativa do
complemento. A vulnerabilidade acrescida a bactérias atipicas e virus resulta de uma
funcdo comprometida dos linfocitos B e T, revelada por disfungido das células B de
memoria e producao inadequada de anticorpos antipolissacarideos independentes das

células T (4,7,36—38).

Previamente ao uso aumentado de esquemas de vacinacdo e profilaxia de rotina com
penicilina, Streptococcus pneumoniae causava a maioria dos casos de sépsis grave,
seguido por Neisseria meningitidis, Haemophilus influenzae e Escherichia coli.
Atualmente, a epidemiologia das infe¢cOes bacterianas varia consoante as circunstancias
geograficas e socioeconomicas, englobando patogenos como Staphylococcus aureus,
Salmonella typhi e non-typhi, espécies do género Bacteroides e outros bacilos
entéricos Gram-negativos (17,36). Entre os fatores de risco mais comuns para
bacteriemia, destacam-se os cateteres intravasculares de curto e longo prazo, que

frequentemente contribuem para a disseminacao desses microrganismos (36).
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As infecoes podem manifestar-se de diversas formas, incluindo pneumonia, meningite,
osteomielite, infecdo do trato urinario (ITU) e septicemia (1,36). Cada tipo de infecao
apresenta sinais e sintomas distintos, sendo predominantemente associada aos

microrganismos encapsulados previamente mencionados.

A pneumonia é frequentemente causada por S. pneumoniae em criancas mais novas,
enquanto Chlamydia pneumoniae, Mycoplasma pneumoniae, Mycoplasma hominis e
Staphylococcus aureus sao os principais agentes etiologicos em criancas mais velhas e
adultos. A infecao pulmonar é um dos principais fatores desencadeantes da STA, sendo
desafiador diferenciar os doentes com STA daqueles que apresentam pneumonia ou,

ainda, daqueles que sofrem de ambas as condicoes (36,37).

A meningite é causada em 70 a 75% dos casos por S. pneumoniae, sendo que 0s 20 a
25% restantes sao maioritariamente atribuidos a H. influenzae e N. meningitidis. A
apresentacao e progressao da meningite em doentes com drepanocitose ocorrem de
forma semelhante a observada em individuos sem a condicdo. No entanto, os doentes
com AF apresentam uma maior predisposi¢do ao desenvolvimento de complicagoes,
como o AVC. O acompanhamento clinico rigoroso destes doentes é essencial para a
detecdo precoce de sinais de hipertensao intracraniana e convulsoes, que podem surgir
como consequéncia da inflamacao meningea. A mortalidade associada a meningite em

individuos com DF é consideravel, com taxas descritas entre 10 e 20 % (36).

A osteomielite é frequentemente causada por Salmonella, particularmente pela espécie
typhi, que é encapsulada, e por S. aureus. As regioes mais frequentemente afetadas sao
a diéfise do fémur, da tibia e do imero, contudo, a patologia pode afetar qualquer osso

e, em casos mais graves, pode manifestar-se de forma multifocal (36).

A ITU apresenta uma prevaléncia de até 26% em criancas com drepanocitose, sendo
mais frequente nesta populacdo em comparacdo com criancas sem DF. Estudos
demonstraram que a ITU é uma causa comum de febre em criancas com drepanocitose,

podendo evoluir para septicemia Gram-negativa (36).

A dor abdominal associada a febre é uma manifestacio comum em doentes com DF e
pode indicar a presenca de colecistite. Nesses casos, ¢ comum o isolamento de
patégenos como bactérias Gram-negativas entéricas, enterococos e anaerdbios. E
importante destacar que essa apresentacdo clinica nao é exclusiva da colecistite,
podendo ocorrer em outras infeces, como a febre tifoide, causada por S. typhi, e a

infecao por Yersinia enterocolitica (36).
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Do ponto de vista viral, agentes respiratorios como o VSR, virus influenza, rinovirus,
metapneumovirus humano e virus parainfluenza podem desencadear complicagoes
significativas em doentes com drepanocitose, incluindo superinfecdo bacteriana, STA,
CA, SEA e CVO. Adicionalmente, virus como o parvovirus B19, hepatite B, hepatite C,
virus Epstein-Barr, influenza, dengue e virus da imunodeficiéncia humana podem ser
responsaveis por consideravel morbilidade. Em particular, o parvovirus B19, uma
infecdo comum em criancas e geralmente de evolucao benigna na auséncia de
drepanocitose, pode desencadear complicacOes graves em criancas com a doenga,
incluindo STA, CA, CVO, AVC, sequestro esplénico e hepatico e necrose da medula

Ossea (36).

Relativamente aos parasitas, considera-se que o traco falciforme, a forma
heterozigética assintomatica da doenca, confere um efeito protetor contra a malaria
grave, uma vez que os eritrocitos falciformes sao prontamente eliminados pelos
macrofagos esplénicos. Em contrapartida, a malaria em individuos homozigoticos para
a DF estd associada a um impacto significativo na morbilidade, com uma taxa de
mortalidade substancialmente superior quando comparada a observada em individuos

sem a doenca (36,37).

Atualmente, a administragao profilatica de penicilina V oral é recomendada a partir dos
3 meses de idade para criancas com geno6tipo HbSS e HbS[+*, demonstrando uma
reducao de 84% no risco de doenga pneumocdcica invasiva em crianc¢as com menos de
3 anos, com um perfil de seguranca favoravel e reacdes adversas minimas (37). As
vacinas disponiveis para doentes com drepanocitose conferem protecdo significativa,
abrangendo 75% das infe¢oes. O esquema vacinal recomendado inclui a vacinagdo
infantil padrdo, como a pneumocdcica conjugada 13-valente, seguida da vacina
polissacaridica pneumocdcica 23-valente aos 2 anos, com reforgos a cada 5 anos. Além
disso, recomenda-se a vacinacdo meningococica 4-valente aos 2 anos, com reforcos
periodicos, e a vacinacao anual contra a gripe. Para viagens a areas endémicas, sao

indicadas a vacinacao contra meningite dos serogrupos A e C e a profilaxia antimalarica

(37).

7.1 Diagnoéstico no servico de urgéncia
Um episodio febril superior a 38,5°C em individuos com drepanocitose é considerado
uma urgéncia médica e sinaliza a necessidade de uma avaliacdo médica aprofundada, a

fim de identificar e tratar possiveis complicacoes (9,37).
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A avaliacao deve incluir anamnese e exame fisico detalhados, hemograma completo
com contagem de reticulocitos e formula leucocitaria, radiografia do térax e estudos
bacteriologicos, incluindo culturas de sangue, urina e secrecoes da orofaringe. Em caso
de suspeita de meningite, deve ser realizada uma punciao lombar (4,6,12,13).
Adicionalmente, nos casos clinicamente sugestivos, deve ser considerada a investigacao

de gripe sazonal (13).

Em doentes cujo episédio febril é acompanhado de dispneia, taquipneia, tosse ou
estertores, deve ser dada prioridade a radiografia toracica para investigar a presenca de
STA (12).

Quadros clinicos febris com sensibilidade 6ssea localizada ou multifocal,
particularmente quando associada a eritema e edema, devem levantar a suspeita de
osteomielite bacteriana, sendo necessario iniciar o tratamento adequado até a

confirmacao diagnostica (12).

Em casos de sépsis, a apresentacao clinica pode incluir choque séptico, coagulopatia
intravascular disseminada e sindrome do desconforto respiratério agudo,

frequentemente sem a evidéncia de um foco primario de infecao (37).

A investigacdo diagnostica, embora fundamental, ndo deve atrasar o inicio da

antibioterapia empirica em casos de febre, especialmente em doentes criticos (13).

7.2 Terapéutica no servico de urgéncia

A antibioterapia empirica inicial em casos de suspeita de bacteriemia deve ser de largo
espectro, abrangendo tanto organismos encapsulados quanto outros patogenos
comumente isolados. A escolha da terapia antibi6tica é fortemente influenciada pela
epidemiologia local e pelos padrdes de resisténcia antimicrobiana. O uso empirico de
vancomicina, em associacdo com uma cefalosporina de terceira geracdo, como a
ceftriaxona, oferece cobertura eficaz contra pneumococos resistentes, patdgenos com
penetracao meningea, estafilococos e bacilos Gram-negativos entéricos (6,36). Apds a
obtencado dos resultados das culturas, a cobertura antibi6tica deve ser ajustada para
reduzir o risco de desenvolvimento de resisténcia bacteriana e infe¢oes oportunistas. A
inclusao de antibiéticos com atividade contra Pseudomonas deve ser ponderada em
casos de pneumonia nosocomial, e o oseltamivir deve ser iniciado em casos de suspeita

de infecao por influenza (36).
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O suporte circulatorio deve ser individualizado e sujeito a reavaliagoes frequentes. Nao
¢ possivel recomendar um tnico inotrépico ou vasopressor como padrao, uma vez que
o tratamento deve ser ajustado consoante avaliacdes hemodinamicas seriadas. Embora
os agentes vasoconstritores sejam frequentemente necessarios para manter a pressao
de perfusao nos o6rgaos vitais, a sua utilizacdo deve ser minimizada e gradualmente

reduzida, dado o seu efeito na promocao da polimerizacao da Hb falciforme (36).

A analgesia deve ser instituida em doentes com queixas algicas, particularmente nos
casos de dor pleuritica toracica, com o objetivo de promover a mobilidade toracica

adequada, facilitando a tosse eficaz e a inspiracao completa (36).

A elevacgao da pressao intracraniana, observada em determinados casos de meningite e
sépsis, deve ser abordada com medidas terapéuticas que incluam sedacao, elevaciao da
cabeceira do doente, terapia osmolar com solucdo salina hiperténica ou manitol,
controlo rigoroso da temperatura, manutencdo da normoglicemia, supressao de
convulsdes e administracdo de antibioticos de largo espectro apropriados. A consulta
neurocirurgica deve ser considerada para monitorizacdo invasiva da pressao
intracraniana, drenagem do liquido cefalorraquidiano e intervencao cirurgica para

evacuacao de hematomas ou material purulento (36).

Deve ser realizada uma EST com o objetivo de reduzir os niveis de Hb S para valores
inferiores a 30%, o que proporciona protecio contra AVC. A transfusdo simples pode
ser executada para otimizar a capacidade de transporte de oxigénio e alterar
minimamente a percentagem de Hb S, quando a EST ndo se revela necessaria ou
possivel de realizar. A plasmaférese pode ainda ser util em doentes com quadro clinico

trombotico, semelhante ao da ptarpura trombocitopénica (36).

A utilizacao de corticosteroides, reconhecida pela sua eficicia na minimizacao da perda
auditiva associada a meningite por H. influenzae, pode ser considerada em casos
selecionados. No entanto, o seu beneficio ndo estd comprovado noutras formas de
meningite, e a sua administracao deve ser avaliada com precaucao, uma vez que o uso
de corticosteroides sistémicos na DF esta associado a um risco aumentado de recidiva

de crises de dor (36).

Os critérios de baixo risco em doentes com febre e AF, com recomendacdo de
tratamento em ambulatério, incluem: estado geral preservado e estabilidade
hemodinamica; temperatura corporal inferior a 40°C; idade igual ou superior a 6

meses; contagem de leucocitos entre 5 e 30x109/L; contagem de plaquetas igual ou
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superior a 100 x 109/L, sem redugoes significativas em relacao ao valor basal e Hb
igual ou superior a 6 g/dL, ndo apresentando uma reducao superior a 2 g/dL em
relacdo ao valor basal. Em casos onde o valor basal é desconhecido, considera-se o
internamento hospitalar. O doente deve apresentar auséncia de dificuldade respiratéria
ou alteracoes na radiografia toracica, bem como auséncia de sinais clinicos sugestivos
de meningite, osteomielite, artrite séptica, STA ou SEA. Nao deve haver historial de
sépsis ou meningite por pneumococo, nem presenca de dor significativa ou
desidratacido. E igualmente necessario que se trate da primeira ocorréncia de um
quadro clinico infecioso e que existam condicoes adequadas para a alta, com

possibilidade de acompanhamento rigoroso (13).

Se, posteriormente, os exames laboratoriais ndo confirmarem a presenca de infegdo
bacteriana, a antibioterapia pode ser descontinuada apds 3 dias. Contudo, o doente

deve ser cuidadosamente monitorizado nas 24 a 48 horas seguintes (4).
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8. Crise Aplasica

A crise aplasica é definida como um episdédio de insuficiéncia transitéria da
eritropoiese, com queda acentuada nos niveis de Hb e de reticulocitos (4,39).
Geralmente, nao ha alteracao significativa na contagem de leucdcitos e plaquetas, no

entanto, pode ocorrer leucopenia leve e trombocitopenia em alguns casos (39).

A etiologia mais comum de CA em doentes com drepanocitose é a infecdo por
parvovirus B19, ocorrendo mais frequentemente em criancas, durante o inverno e
primavera (39). Este virus, responsavel pela quinta doenca, habitualmente apresenta
uma forma benigna em criancas saudéveis, caracterizada por mal-estar, febre e,
ocasionalmente, erupcao cutanea discreta. O parvovirus B19 compromete a eritropoiese
ao invadir e destruir os progenitores eritroides na medula 6ssea, prejudicando a
producao de reticulocitos e, consequentemente, de eritrocitos. Considerando que a
sobrevida eritrocitaria é reduzida para aproximadamente 10 a 20 dias, ocorre uma
diminuicao significativa na concentracao de Hb nestes doentes (7,12,17). Deste modo,
criancas com genoétipos distintos daquele da AF, nos quais a hemdlise basal ¢ menos

intensa, apresentam eventos clinicamente silenciosos (12).

Geralmente, esta complicacao é autolimitada, com a recuperacdo da eritropoiese a
ocorrer num periodo de 5 a 10 dias (4). No entanto, durante a fase aguda da anemia,
pode ser necessaria a administracdo de terapia transfusional para estabilizacao clinica
do doente. A recorréncia deste evento € rara, dado que a exposicao ao parvovirus B19

confere imunidade humoral vitalicia (4,12).

8.1 Diagnostico no servico de urgéncia

A apresentacao clinica da CA é caracterizada por fadiga, palidez, letargia, dispneia e,
ocasionalmente, sincope, decorrentes da anemia aguda (6,12). A histéria clinica
detalhada, com énfase em sintomas prodréomicos como febre, mal-estar e
manifestacOes gastrointestinais, é crucial para a investigacao etiologica viral da CA. O
exame objetivo deve ser cuidadosamente realizado e pode revelar exantema, embora
este seja frequentemente de dificil visualizacdo em individuos de raca negra (39).
Adicionalmente, é fundamental avaliar a presenca de sinais sugestivos de choque

hipovolémico, uma complicacao potencialmente grave da crise aplasica (6).

Em termos analiticos, deve ser obtido um hemograma completo com contagem de
reticuldcitos (6,12). A verificacdo de uma queda igual ou superior a 2 g/dL na Hb basal

do paciente, ou de um valor de Hb inferior a 6 g/dL quando a Hb basal é desconhecida,
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juntamente com uma contagem absoluta de reticulécitos inferior a 100 ooo/uL, é
diagnostica de CA (12,17). Pode ainda ser encontrada leucopenia leve e

trombocitopenia, bem como eosinofilia e a presenca de linfocitos atipicos (39).

O diagnostico especifico da infe¢ao pelo parvovirus B19 pode ser confirmado através de
testes serologicos e técnicas de detecdao viral em amostras biologicas. A pesquisa de
imunoglobulina M e imunoglobulina G pode ser realizada por meio de imunoensaio
enzimatico, radioimunoensaio ou imunofluorescéncia. O antigénio, por outro lado,

pode ser detetado por hibridizacdo de DNA, PCR ou microscopia eletrénica (39).

8.2 Terapéutica no servico de urgéncia

Doentes com anemia gravemente agudizada ou com sinais de choque hipovolémico
devem receber suporte transfusional imediato. Nestes casos, esta indicada a transfusao
de concentrado eritrocitario, com o objetivo de elevar a Hb a um valor seguro, embora

ndao necessariamente ao nivel basal (6,12,13).

Os doentes hospitalizados devem ser mantidos em isolamento, a fim de prevenir a
disseminacao do parvovirus B19, especialmente para mulheres gravidas e individuos

com AF ou imunossupressao (12).

A administracdo de imunoglobulina endovenosa pode ser considerada como terapia
adjuvante em pacientes com imunossupressao grave, tendo sido verificada como uma

estratégia terapéutica eficaz (39).
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9. Conclusao e Perspetivas Futuras

A drepanocitose constitui um problema de satde publica global, caracterizado por uma
patofisiologia complexa e um amplo espectro de complicagcoes agudas que exigem uma
abordagem terapéutica eficaz e multidisciplinar. Assim, a necessidade de um
diagnostico rapido e de um tratamento adequado no SU ¢é fundamental para minimizar

a morbilidade e a mortalidade associadas a doenca.

Apesar dos avancos cientificos no conhecimento sobre a drepanocitose, persistem
desafios consideraveis na sua gestao, nomeadamente em relacao a uniformizacao das
abordagens diagndsticas e a solidez das evidéncias que as sustentam. A auséncia de
marcadores laboratoriais especificos para categorizar a gravidade da doenca, tal como
ocorre na STA, e a falta de diretrizes claras para a gestao de complicacoes especificas da
DF dificultam a tomada de decisOes clinicas e podem comprometer a eficacia e a

seguranca do tratamento.

Um dos aspetos mais criticos refere-se as divergéncias entre as recomendagoes
emitidas por diferentes entidades, como a ASH e a APS, no que diz respeito as
intervencoes para as complicacoes da drepanocitose. Mesmo dentro das diretrizes de
cada entidade, as informacoes disponiveis sdo frequentemente ambiguas, complicando
a definicao das melhores praticas, tanto em termos diagndsticos como terapéuticos. No
caso da ASH, por exemplo, apesar de referir algumas estratégias terapéuticas
atualmente utilizadas, esta mantém uma posicao neutra em determinados aspetos,
devido ao baixo nivel de evidéncia cientifica. Essa ambiguidade torna especialmente
desafiadora a gestao dos doentes no contexto do SU, onde seria imprescindivel dispor

de protocolos diagnosticos e terapéuticos mais claros, eficazes e seguros.

Face a este panorama, sublinha-se a necessidade urgente de estabelecer diretrizes mais
consensuais e baseadas em evidéncias cientificas robustas, de forma a garantir uma
abordagem terapéutica consistente e de alta eficicia. A implementacao de protocolos
bem definidos em cada instituicao, aliada a formacao dos profissionais de saude, é
crucial para melhorar os resultados clinicos dos doentes com drepanocitose. O
acompanhamento multidisciplinar e individualizado, adaptado as necessidades de cada
doente, revela-se igualmente indispensavel para otimizar a qualidade de vida e reduzir
as complicacOes associadas a doenca. Por fim, a investigacdo continua sobre novos
marcadores diagndsticos, opcoes terapéuticas e a consolidacao de evidéncias cientificas
sobre as intervencoes sao pilares fundamentais para o avanco no tratamento da DF e

das suas complicacoes.
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