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Resumo

Anemia e disfuncdo renal (DR) sdo reconhecidas
atualmente como fatores de risco que modificam o curso
da insuficiéncia cardfaca (IC). Varios mecanismos etio-
fisiopatoldgicos relacionados a etiologia da anemia que
estdo ligados as doencas cronicas (diabetes mellitus,
hipertenséo arterial sistémica, envelhecimento, etc), a
hemodiluig¢do e ao uso dos inibidores da enzima
conversora de angiotensina (IECA) e bloqueadores dos
receptores de angiotensina (BRA) sdo considerados as
suas principais causas. A DR apresenta uma prevaléncia
aproximada de 30% na IC eintegra outras vias alternativas
fisiopatolégicas como a producdo de fatores inflamatérios
e alteracdo do metabolismo do célcio e do fésforo que
levam ao agravamento da IC. A presenga de DR e anemia
em portadores de IC é denominada sindrome anemia-
cardiorrenal (SACR), um circulo vicioso que vém sendo
relacionado ao aumento da mortalidade. A investigacado
da presenca de anemia e da fungdo renal determinando
a taxa estimada da filtragdo glomerular deve ser parte
integrante da avaliacdo clinico-laboratorial em todo
paciente com IC, tendo em vista a possibilidade de
intervengoes preventivas e terapéuticas, podendo reduzir
a evolugdo clinica dessas comorbidades e interferir no
prognéstico da IC. O uso de eritropoetina (EPO)
subcutanea e de ferro endovenoso sdo novas alternativas
terapéuticas para a anemia associada a IC que, apesar de
ndo modificar a sobrevida, melhora a capacidade
funcional e a qualidade de vida naIC. A cooperagao entre
cardiologistas e nefrologistas é fundamental para o
adequado manuseio desses pacientes.

Palavras-chave: Anemia, Disfuncdo renal, Insuficiéncia
renal crénica, Insuficiéncia cardiaca

Abstract

Anemia and renal dysfunction (RD) are today
acknowledged as risk factors that modify the course of
heart failure (HF). Several etio-physio-pathological
mechanisms related to the etiology of anemia that are
linked to chronic diseases (diabetes mellitus, systemic
hypertension, aging etc), hemo-dilution and the use of
angiotensin converting enzyme (ACE) inhibitors and
angiotensin receptor blockers (ARB) are viewed as the
main causes. The prevalence of RD in HF reaches
approximately 30% and encompasses other alternative
physio-pathological pathways such as the production
of inflammatory factors and alterations to the calcium
and phosphorus metabolism that worsen HF. The
presence of RD and anemia in HF patients is called the
Cardio-Renal Anemia (CRA) syndrome, which is a
vicious circle linked to rising mortality rates. The
investigation of the presence of anemia and the renal
function, measuring the glomerular filtration rate, must
be an integral part of clinical and laboratory assessments
for all HF patients, due to the possibility of preventive
and therapeutic interventions, and possibly slowing the
clinical progress of these co-morbidities and affecting
the HF prognosis. The use of subcutaneous erythropoetine
(EPO) and endovenous iron are new alternatives for
treating a anemia associated with HF that — although
not extending survival times — upgrade functional
capacity and quality of life with HF. Cooperation
between cardiologists and nephrologists is crucial for
the proper handling of these patients.
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Introducao

A insuficiéncia cardiaca (IC) é uma complexa
sindrome clinica de acometimento multissistémico
que, apesar dos avancos cientificos direcionados
para os atuais alvos terapéuticos, ainda é importante
causa de morbimortalidade na populagdo mundial.
As comorbidades como anemia e disfung¢éo renal
(DR) sdo comuns nos pacientes portadores de IC,
podendo interferir na intensidade dos sintomas,
mudar o curso clinico (impacto progndstico) e
alterar a resposta ao tratamento, sendo importante,
pois, o seu reconhecimento’.

O rim é um 6érgédo que estd em relacdo direta com o
funcionamento cardiovascular. A ativacdo neuro-
humoral e inflamatdria, presente na IC, contribui
para a progressiva perda da fungdo renal. Por outro
lado, recentemente, tem sido observado que a DR
contribui para a piora do progndstico das doengas
cardiovasculares, inclusive da IC. O portador de
DR, freqtlientemente, é acometido por doencas
cardiovasculares, sendo as principais causas de
morte nessa populacdo: o infarto agudo do
miocdrdio (IAM), a morte subita e a IC
descompensada; em razdo dessa estreita relagdo, o
rim vem sendo considerado a “Cinderela do
Coracgao”!3.

A anemia é um novo fator de risco associado ao
prognostico da IC e pode estar relacionada também
a DR. A presencga de anemia provoca DR pela
hipoxemia, e IC por hipervolemia. A anemia
promove ativacdo do sistema nervoso simpaético
que, frente ao aumento da pré-carga, acentua o
remodelamento cardfaco com posterior dilatagdo
ventricular. Forma-se, entdo, um circulo vicioso
conhecido como sindrome anemia-cardiorrenal
(SACR)*.

A disfuncdo renal, atualmente, é considerada um
fator de risco independente para o progndstico em
pacientes hospitalizados com IC descompensada®*.
Vdrios estudos avaliaram a presenga de anemia em
pacientes com taxa de filtracdo glomerular abaixo
de 60mL/min/1,73m?, demonstrando grande
impacto sobre a mortalidade na associagdo de DR,
IC com disfungédo sistdlica e anemia, em pacientes
hospitalizados®.

O objetivo desta revisdo é analisar vdrios aspectos
fisiopatolégicos e novas abordagens diagnoésticas
e terapéuticas da anemia e da disfungdo renal,
na IC.

Disfun¢ao Renal na Insuficiéncia Cardiaca

ADR é um achado cada vez mais comum em pacientes
comICesua detecgéo precoce, seu correto estadiamento
e controle representam um desafio clinico. A maioria
dos estudos clinicos em IC exclui pacientes com DR,
portanto, até mesmo o emprego de medicamentos
usados no tratamento de IC apresentam potenciais
riscos a funcdo renal. A DR desequilibra o sistema
cardiorrenal, podendo instabilizar a IC em curto prazo®
(Figura 1).
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Fatores de risco presentes nos portadores de IC
também estdo associados a doencga renal crénica
(DRC). A hipertensdo arterial sistémica (HAS) e o
diabetes mellitus (DM) sdo os mais comuns, porém
entre todos parece que a idade estd fortemente
relacionada com a origem da DR na IC’. Ainda néo se
sabe se as diferencas raciais influenciariam diretamente
o aparecimento de DR. Smith et al. encontraram que
para cada aumento de 0,5mg/dL de creatinina houve
um incremento de 10% em afro-americanos e 15% em
brancos na mortalidade em um ano®. Vdrios
mecanismos inflamatdrios e anormalidades no
metabolismo do calcio e do fésforo, presentes na DR
crénica, podem agravar o curso clinico da IC®.

O metabolismo do calcio e do fésforo é influenciado
pelo rim. Na DRC de grau avangado, hd diminui¢do
na eliminagdo dos fosfatos e aumento na excregdo de
célcio, levando a hiperfosfatemia e hipocalcemia, com
posterior estimulagdo a producdo de paratormoénio
(PTH). A sobre estimulagdo do PTH pode originar o
hiperparatireoidismo secunddrio. Todo esse processo
aumenta a reabsorcdo de cdlcio ésseo, gerando
aumento da sua concentracdo no sangue®.

O acimulo de célcio e de fosfatos no sangue forma
vérios tipos de sais, como os fosfatos cdlcicos que se
depositam em 6rgdos como a medula éssea, podendo
causar anemia; promovem calcifica¢do intravascular
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e aterosclerose acelerada, possiveis causas de HAS,
doenca vascular periférica, doenga arterial coronariana
(DAC), além de altera¢des da ultra-estrutura do
miocdrdio, estimulando o remodelamento do midcito
e insuficiéncia cardiaca®'.

A DR, além de produzir alteragdes hemodinamicas
por retencdo de sal e dgua, gera outros componentes
inflamatorios liberados em resposta ao dano tissular
do rim (Quadro 1)'27%°,

Muitos desses fatores inflamatérios estdo associados
a doenca coronariana e a IC. O PCR, a homocisteina,
a dimetil-arginina assimétrica (ADMA) e o 4cido
sidlico sdo os mediadores inflamatérios que sdo
produzidos em maior quantidade quando o rim estd
alterado. Eles modificam a estrutura do midcito por
mecanismos complexos de atividade
imunoinflamatéria e morte celular programada
(apoptose)* ™.

Finalmente, se forem somados os fatores inflamatérios
com as alteragdes volumétricas e a calcificagédo
acelerada por disfuncdo do paratormonio, ter-se-4 um
quadro complexo de vdrios fatores que, em conjunto,
aceleram a histéria natural da IC e outras doencas
cardiovasculares'*".

Quadro 1
Fatores inflamatérios relacionados a doencga
cardiovascular na disfun¢ao renal

Marcador inflamatério Doengas correlacionadas

Proteina C-reativa Aterosclerose, aterotrombose

Homocisteina Aterosclerose, aterotrombose

IL1, IL6, TNFa Insuficiéncia cardiaca,
aterotrombose

Fibrinogénio Aterosclerose, aterotrombose

VCAM, ICAM Aterosclerose, aterotrombose

Lipropoteina Aterosclerose, aterotrombose

Produtos finais da Aterosclerose, aterotrombose
glicagdo avangada
Dimetil-arginina Aterosclerose, aterotrombose
assimétrica

FAS

Acido sidlico

Doenca vascular periférica

DCYV, doenga vascular periférica

Pericardite, insuficiéncia cardiaca
IL=interleucina; TNF=fator de necrose tumoral; ICAM=polipeptideo

Toxinas urémicas

de adesido intracelular; VCAM=molécula de adesdo vascular;
FAS=antigeno da superficie celular humana; DCV=doenga
cerebrovascular

Anemia na Insuficiéncia Cardiaca

Anemia é definida pela Organizagdo Mundial da
Satde (OMS) pelo valor da hemoglobina abaixo de
13g/dL nos homens e de 12g/dL nas mulheres®.

A hipoxemia cronica produzida pela anemia leva ao
remodelamento das estruturas do midcito e a ativacao
de outros sistemas inflamatérios que pioram a IC,
alteram a fungdo renal e perpetuam a anemia®..

A anemia estd associada a piora da funcéo cardfaca,
dos sintomas e ao aumento da mortalidade nos
pacientes com IC descompensada®*, porém ndo estd
relacionada a mortalidade e a re-hospitalizagdo em
curto prazo®.

As maiores evidéncias clinicas da associacdo danosa
da anemia com IC surgiram de estudos em nefrologia.
A chamada sindrome anemia-cardiorrenal é fruto da
observacdo de um menor nimero de internacdes
hospitalares por descompensacdo clinica da IC,
menores doses necessdrias de diuréticos, maior
tolerdncia aos exercicios, regressdo parcial da
hipertrofia ventricular esquerda, melhora da qualidade
de vida e menor mortalidade nos pacientes com IC e
pacientes tratados com ferro venoso e eritropoetina
subcutdnea para corrigir a anemia inicialmente
atribuida a insuficiéncia renal cronica®*.

A anemia apresenta elevada prevaléncia na IC, sendo
proporcional ao grau de disfuncéo cardiaca; varia de
cerca de 17% nos pacientes cronicos estdveis até 67%
em pacientes descompensados®. Esta ampla variacdo
também pode ser explicada pela ndo-uniformidade
dos valores de hemoglobina para se definir anemia
nos diferentes estudos clinicos em IC%». O sexo
masculino tem uma prevaléncia de anemia duas vezes
maior se comparado com o sexo feminino, em grande
parte dos estudos em IC%*. N&o hd diferencas em
relagdo a prevaléncia de anemia entre pacientes com
IC e disfuncéo sistélica (DS) e aqueles com fungédo
sist6lica preservada (FSP)¥. A anemia estd relacionada
a piora da classe funcional, maior ntimero de
internagdes, assim como uma maior mortalidade para
todas as causas®®*™.

Poucos estudos brasileiros avaliam o impacto da
anemia na IC. Em um estudo epidemiolégico,
realizado em 2005, observou-se uma prevaléncia de
62,6% de anemia em um grupo de pacientes
hospitalizados com IC descompensada, sendo a
anemia mais comum no sexo masculino?.

As causas de anemia na IC sdo complexas e multiplas.
A IC é uma doenga cronica e, como tal, marcada por
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intensa atividade de citocinas e protefnas inflamatérias
que deprimem a fung¢do da medula ¢ssea®. O uso de
AAS promove a perda intestinal cronica de sangue;
drogas como os IECA e BRA exercem depressdo
medular®**®; a sobrecarga de volume leva ao aumento
do plasma, que dilui o sangue (hemodilui¢do)® o
edema intersticial em algas intestinais promove um
estado carencial créonico. Todos esses, além de
indimeros outros sdo fatores que podem justificar a
presenca de anemia na IC**? (Figura 2).
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Causas da anemia na IC

Fe=ferro; MO=medula 6ssea; EPO=eritropoietina; IECA=inibidores
da ECA; SER=sistema reticulo—endotelial; ICC=insuficiéncia
cardfaca congestiva

Uma importante causa da anemia é a disfungdo renal®.
A eritropoetina (EPO) é um glicopeptideo produzido
pelo fibroblasto peritubular do cértex renal, cuja
funcgéo é diferenciar e formar os eritrécitos em células
maduras. Quando existe dano no parénquima renal,
como o caso das doengas renais cronicas, a producao
da EPO se encontra diminuida, levando a anemia
cronica. Com o advento da EPO como tratamento para
a corregdo da anemia, muitos pacientes com IRC em
fase terminal foram beneficiados, diminuindo as taxas
de incidéncia dessa doenga. Estudos em pacientes com
doenga renal croénica na fase pré-didlise e em pacientes
portadores de anemia e doengas cronicas como a IC
sdo escassos, ndo permitindo a conclusdo de que a
corre¢do da anemia com o uso da EPO possa melhorar
a sobrevida desses pacientes™.

A anemia tem efeitos deletérios no coragdo por vérios
mecanismos. Os eritrécitos além de proporcionar
oxigénio as células miocdrdicas favorecem o
intercambio de antioxidantes que previnem o estresse
oxidativo e a morte celular programada, favorecendo
a disfun¢do miocdrdica. Em resposta a hipoxemia
cronica resultante da anemia, o sistema simpético é
estimulado, causando taquicardia, aumento do

inotropismo e vasoconstrigdo que leva a retengdo de
sal e dgua. Todos estes mecanismos levam cronicamente
a uma descompensagdo cardiaca - sindrome do
coragdo anémico — que, quando ndo corrigida, segue
0 mesmo curso fisiopatolégico da IC*.

Existe um delicado sistema homeostédtico entre
coracdo, rins e sangue; qualquer alteragdo de um deles
pode gerar um mau funcionamento dos outros. Esse
sistema em disfuncdo é conhecido atualmente como
sindrome anemia cardiorrenal, introduzido pela
primeira vez no ano 2000 por Silverberg, ao estudar o
uso de EPO para tratamento da anemia em pacientes
com disfungéo renal e IC%.

Quando um paciente é portador de anemia, em
resposta a hipoxemia, produz-se uma vasodilatagdo
periférica generalizada, levando a hipotensdo; em
resposta, ativa-se o sistema simpético, levando a uma
nova vasoconstricdo para manter os limites normais
da presséo arterial. A hipoxemia da anemia junto com
a vasoconstricdo dos vasos renais de calibre menor
produzem isquemia renal com a liberacdo de vdrios
fatores inflamatoérios relacionados a lesdo miocdrdica,
como o TNFo*. Frente a esse processo, é ativado o
sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) com
a subseqtiente retencdo de sodio e dgua. O excesso de
volume, pela lei de Frank Starling, aumenta o volume
sistélico cronicamente levando a dilatacdo e ao
remodelamento, e a produgdo de novos fatores proé-
inflamatdrios no coragdo que afetam novamente o rim
e que sdo considerados causadores de anemia,
fechando um circulo vicioso - sindrome anemia-
cardiorrenal (SACR) (Figura 3)*.

/Circulo

Vicioso

N’

Figura 3
Circulo vicioso: Sindrome anemia-cardiorrenal

DRC=doenca renal crénica; ICC=insuficiéncia cardfaca congestiva

A coexisténcia da disfungdo renal e anemia aumentam
consideravelmente a mortalidade na IC. Num estudo
retrospectivo, feito com mais de um milhdo de pessoas
incluidas no Medicare I e Medicare II, encontrou-se uma
taxa de mortalidade em dois anos para portadores de
IC, DR e anemia de 22,9%, duas vezes maior se o
paciente era portador de IC com anemia ou com DR
separadamente®. Outras doengas, como DCV e doenga
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coronariana, também estdo adotando esse modelo
fisiopatoldgico como fator progndstico de mortalidade,
isto pelo componente de hipoxemia e de inflamagéo
geradas pela DR e anemia; no entanto, essa condicdo
clinica é mais complexa na IC jd que esses dois
mecanismos estdo a ela interligados®.

The ANCHOR Study —um estudo retrospectivo (1996-
2002) incluindo 59772 pacientes com IC mostrou que
tanto niveis de hemoglobina muito altos (>17g/dL)
quanto baixos(<13g/dL) e doenga renal cronica (taxa
de filtracdo glomerular inferior a 45ml/min) sdo
preditores independentes de mortalidade e
hospitalizacéo, independente da fragdo de ejecao*..

Diagnéstico e tratamento da anemia na IC

A determinacdo do clearance estimado de creatinina
(CCr) é util para o diagndstico precoce da disfuncdo
renal, no entanto existem vdrias maneiras de ser
determinado (Quadro 2). Um estudo realizado com
pacientes portadores de IC com disfungdo sistélica
verificou qual seria o melhor método para medir a
TFG, encontrando a férmula da Modified of Diet in Renal
Disease como a mais acurada*.

Quadro 2
Calculo da TFG pela férmula MDRDs

MDRD simplificada (MDRDs) mL/min/1,73m2
Homens: 186x (creatinina sérica)-1,154 x (idade)-0,203
Homens negros: sMDRD x 1,212

Mulheres: MDRDs x 1,212 x 0,742

Mulheres negras: sMDRD x 1,212 x 0,742

A anemia deve ser pesquisada como em qualquer
outra situacgdo que seja diferente da IC. O hemograma
completo, com determinagdo da hemoglobina,
hematécrito e contagem de hemdcias, é importante
para determinar a presenca (definida pela OMS como
valores de hemoglobina inferiores a 12g/dL para
mulheres e 13g/dL para homens) e a gravidade da
anemia.

Uma vez presente a anemia, deve-se, entdo, classificd-
la de acordo com o VCM (volume corpuscular médio)
e HCM (hemoglobina corpuscular média) em: anemia
hipocrémica e microcitica (VCM<80 e HCM<26),
anemia megalobldstica (VCM >100 e HCM >32) e
anemia normocitica e normocromica (VCM: 80-100 e
HCM: 26-32).

A partir dessa definigdo, investigar as suas
principais causas. Além do VCM e HCM, deve-se
complementar a investigagdo inicial de anemias

com a solicitacdo de reticuldcitos, LDH, bilirrubina
indireta (BbI) e haptoglobina. Tais dados podem
fornecer subsidios para o diagnostico de anemias
hemoliticas, quando reticul6citos, LDH, Bbl estdo
aumentados e a haptoglobina diminuida.

Para todos os pacientes anémicos, sugere-se a
dosagem de cinética de ferro (Fe, TIBIC, ferritina,
saturacdo de transferrina), dcido félico e vitamina
B12, PCR, TSH, T4 livre, creatinina, cdlculo do
clearance de creatinina. Na histdria clinica, deve-se
buscar evidéncias de sangramento gastrintestinal
e geniturindrio, incluindo, sempre que possivel, a
pesquisa de sangue oculto nas fezes.

Pacientes com diagndstico de anemia megalobldstica,
anemia hemolitica, anemia apldstica e por sangramento
gastrintestinal (ou por outros focos de sangramento)
serdo encaminhados ao servi¢o de hematologia para
prosseguimento de investigacdo diagnéstica e
terapéutica adequada.

A causa mais comum das anemias normociticas e
normocrdmicas (NN) e microciticas e hipocrf)micas
(MH) é ferropenia. A segunda, anemia de doenga
cronica.

Na anemia ferropriva, geralmente, o ferro sérico
<30mcg/dl (na anemia de doenga cronica <50mcg/dl;
nas talassemias e anemia siderobldstica — outras causa
de anemia microcitica e hipocomica (HM), o ferro
poderd estar normal ou aumentado).

A dosagem da ferritina é o exame mais acurado
para documentar a caréncia de ferro, sendo o
primeiro pardmetro (junto com a diminuicdo dos
estoques de ferro MO) a se alterar. Na anemia
ferropriva, a ferritina é <15ng/ml. Na anemia por
doenga crdnica, situa-se entre 30—200ng/ml; nas
talassemias e anemia siderobldstica entre 50ng/ml
e 200ng/ml.

A capacidade de ligacdo do ferro total (TIBC) reflete
a quantidade de transferrina disponivel para se
combinar ao ferro; na ferropenia é >360mg/dL e na
doenga cronica é <300mg/dL.

A saturagdo da transferrina é normal quando se situa
entre 20% e 40%; na anemia ferropriva é inferior a 15%,
na anemia de doenca cronica se situa entre 10% e
20%.

Além de alterar a cinética do ferro, a ferropenia pode
cursar com trombocitose. A hematoscopia do sangue
periférico pode mostrar anisocitose com hipocromia
e microcitose e alguns poiquilécitos (hemédcias em
forma de cigarro).
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A eritropoetina recombinante humana (rHu Epo) foi
sintetizada pela primeira vez em 1985, sendo liberada
para uso em 1988. Age na medula dssea, aumentando
amassa de células vermelhas ao inibir a apoptose dos
precursores eritréides, com subseqtiente proliferacao
e diferenciagdo de células eritroblésticas. Uso de doses
entre 150U /kg e 200U/ kg/ semana, divididos em uma
ou trés doses IV ou SC, promove aumento da
hemoglobina para 10g/dL a 12g/dL em mais de 80%
dos pacientes®*. Tem meia-vida de 6 horas a 8 horas
ap6s a infusdo venosa. Aproximadamente 25% da dose
aplicada SC é absorvida, mas a meia-vida plasmatica
s6 aumenta ap6s 24 horas. A dose de rHuEpo SC usada
para atingir os niveis de hemoglobina-alvo é cerca de
25% menor do que a necessdria [V7%.

Mesmo em pacientes sem déficit de ferro, o aumento
da demanda da medula 6ssea sob ag¢do da rHuEpo
promove um déficit relativo desse mineral, sendo
necessdrio reposi¢do de ferro concomitante ao
tratamento com eritropoetina. As apresentagdes
disponiveis sdo orais e parenterais®.

Os pacientes com IC, em sua maioria, apresentam a
mucosa intestinal congesta, o que dificulta a absorcao
intestinal, principalmente observada em fleo terminal,
do ferro administrado por via oral. Além disso, tem
em sua fisiopatologia importante participagdo de
mediadores inflamatérios, dentre eles uma protefna
hepética de fase aguda a hapticedina, que em ultima
andlise também dificulta a absorc¢do intestinal de ferro.
Sugere-se, portanto, que a via de escolha para
reposi¢do de ferro nesses pacientes seja a
parenteral®.

Os efeitos colaterais da eritropoetina sdo raros, sendo
o principal deles a hipertensao, facilmente controlado
pelo ajuste de doses de drogas anti-hipertensivas. O
ferro parenteral, muito temido pelos inimeros casos
descritos de anafilaxia com uso de ferro dextran, é
também terapia segura com a nova apresentagdo como
sacarato hidréxido de ferro III. Os efeitos colaterais
sdo raros, predominantemente gastrintestinais, e a
anafilaxia observada em menos de 0,1% dos casos®.

O tratamento sugerido para a corre¢do da anemia nos
pacientes com IC, apds constatagdo de ferropenia ou
déficit real ou relativo de eritropoetina, excluindo-se
outras causas de anemia como a presenca de
hipotireoidismo, caréncia de 4cido félico e vitamina
B12 e sangramento, € feito com ferro parenteral 200mg
diluidos em 150ml de soro fisiolégico 0,9%, infusdo
em 60 minutos repetidos a cada uma ou duas
semanas’?.

Antes da reposicao de ferro, deve-se calcular o déficit
de ferro pela férmula simplificada: déficit de ferro =

déficit de Hb x peso(kg) x 2,3(constante) + 1000mg,
em que 1000mg € a dose acrescida a férmula para a
reposi¢do dos estoques corporais de ferro, e o déficit
de Hb é a diferenca entre a Hb ideal e a Hb encontrada.
Nao se deve ultrapassar com a reposi¢do, as doses
recomendadas pelo déficit de ferro calculado'*.

Deve-se repetir o hemograma mensalmente, pois
hematécrito e hemoglobina geralmente voltam ao
normal apds cerca de 4-6 semanas. Ja no décimo dia
tem-se aumento (pico) de reticuldcitos. A cinética do
ferro deve ser repetida a cada trés meses.

A reposicdo de ferro deve, idealmente, ser mantida
por seis meses a um ano para repor os estoques
corporais de ferro. (Ideal: ferritina 500mcg/1 e sat.
transferrina (FE/ TIBIC X 100) >40% ou Hb>12,5g/dL)
(Quadro 3).

Quadro 3
Rotina para tratamento ambulatorial da anemia na IC

Anemia: Hb<12g/dL em mulheres
ou <13g/dL em homens
v
Ferropriva??
v
Descartar outras Causas de Anemia
Sangramento, Hipotireoidismo, Def. folato e vit. B12,
clearance de Cr
v
Ferro IV 200mg dil. em 150ml de SF0,9%
Infundir em 60min
Repetir a cada 1-2 semanas
v
Objetivo: Ferritina 500mcg/1 e Sat. Transferrina
(FE/ TIBIC X 100) >40% ou Hb>12,5¢g /dL
Manter infusdo de ferro IV em intervalos mais longos
para manter niveis atingidos de Hb, ferritina
e sat. de transferrina
PS:  Se hipotireoidismo > repor levotiroxina

Se sangramento-> tratar a causa
Se caréncia de dcido félico e vitamina B12 = repor
5mg dia de 4cido félico e 200mg de complexo B
— observar melhora da macrocitose
Se clearance de creatinina <40ml/min.>
eritropoetina recombinante humana SC 4.000U a
5.000U semanais, podendo atingir 10.000U

semanais até hemoglobina-alvo.

Estudos preliminares indicam que a terapia com
eritropoetina é bem tolerada, estando associada com
beneficios clinicos em pacientes com IC cronica. Ainda
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nao se sabe se os beneficios clinicos sdo mediados
pelo aumento dos niveis de hemoglobina e/ou por
efeitos citoprotetores da eritropoetina ao miocardio
e tecidos vasculares**#. Da mesma maneira, os
valores ideais de hematdcrito e hemoglobina e as
doses ideais de ferro parenteral e eritropoetina
subcutanea ainda ndo estdo determinados®. Sugere-
se anormalizagdo de seus niveis, definido pela OMS
como maior que 12g/dL para mulheres e maiores
que 13g/dL para homens®2.

Dessa maneira, caso ndo haja resposta ao tratamento
com a reposicao de ferro parenteral, sugere-se iniciar
a reposicdo de eritropoetina recombinante humana
subcutanea 4.000U a 5.000U semanais (até 10.000U
semanais) até que seja obtido o nivel de hemoglobina
superior a 12,5g/dL%

Em estudo retrospectivo, que avaliou pacientes
internados por IC descompensada, observou-se uma
prevaléncia de 47,6% de pacientes anémicos(OMS),
sendo 75% dos casos de anemia de doenca crénica. No
entanto, ao se analisar as redu¢oes de custo em ntimero
de internag¢des por IC descompensada, ndo se
justificariam, mesmo quando bem indicadas, gastos
com EPO* .

Novos estudos sugerem que o uso adequado dos
betabloqueadores em pacientes portadores de IC
promove melhora dos niveis de hemoglobina e da
fungao renal ao otimizar o débito cardiaco, melhorando
a perfusdo renal, permitindo a maior producdo de
eritropoetina, ou seja, desfazendo o circulo vicioso da
SACRY.

O papel da hemotransfusdo no tratamento da anemia
de pacientes com IC crénica estdvel ainda néo foi
determinado. Num estudo recente que avaliou efeito
prognéstico da anemia em pacientes com IC sistélica
descompensada, observou-se maior mortalidade entre
os pacientes anémicos, mas ndo houve alteragdo de
mortalidade quando houve uso de hemoderivados
para a correcdo da anemia®*.

Conclusao

A sindrome anemia-cardiorrenal é um mecanismo
complexo, prevalente e de alta mortalidade. Varios
mecanismos inflamatérios promovem anemia e
disfungéo renal na IC, promovendo um circulo vicioso.
Evidéncias recentes sugerem que tal circulo pode ser
interrompido ao se tratar precocemente a anemia. No
entanto, apesar de resultados preliminares de alguns
estudos sugerirem beneficio clinico do uso de
eritropoetina e ferro endovenoso, ainda ndo hd estudos
demonstrando a seguranga, o alvo terapéutico ideal

e os cdlculos de custo-efetividade para o tratamento
desses pacientes.

Por tudo isso, e dada a prevaléncia da anemia e seu
impacto no prognéstico dos pacientes com IC, novos
trials e estudos que respondam a essas questdes se
fazem imprescindiveis e urgentes.
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