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Anemia e Disfunção Renal na Insuficiência Cardíaca

Anemia and Renal Dysfunction in Heart Failure 
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Ricardo Steffen, Christiane Wiefels, Humberto Villacorta, Evandro Tinoco Mesquita

Resumo

Anemia e disfunção renal (DR) são reconhecidas 
atualmente como fatores de risco que modificam o curso 
da insuficiência cardíaca (IC). Vários mecanismos etio-
fisiopatológicos relacionados à etiologia da anemia que 
estão ligados às doenças crônicas (diabetes mellitus, 
hipertensão arterial sistêmica, envelhecimento, etc), a 
hemodiluição e ao uso dos inibidores da enzima 
conversora de angiotensina (IECA) e bloqueadores dos 
receptores de angiotensina (BRA) são considerados as 
suas principais causas. A DR apresenta uma prevalência 
aproximada de 30% na IC e integra outras vias alternativas 
fisiopatológicas como a produção de fatores inflamatórios 
e alteração do metabolismo do cálcio e do fósforo que 
levam ao agravamento da IC. A presença de DR e anemia 
em portadores de IC é denominada síndrome anemia-
cardiorrenal (SACR), um círculo vicioso que vêm sendo 
relacionado ao aumento da mortalidade. A investigação 
da presença de anemia e da função renal determinando 
a taxa estimada da filtração glomerular deve ser parte 
integrante da avaliação clínico-laboratorial em todo 
paciente com IC, tendo em vista a possibilidade de 
intervenções preventivas e terapêuticas, podendo reduzir 
a evolução clínica dessas comorbidades e interferir no 
prognóstico da IC. O uso de eritropoetina (EPO) 
subcutânea e de ferro endovenoso são novas alternativas 
terapêuticas para a anemia associada à IC que, apesar de 
não modificar a sobrevida, melhora a capacidade 
funcional e a qualidade de vida na IC. A cooperação entre 
cardiologistas e nefrologistas é fundamental para o 
adequado manuseio desses pacientes.

Palavras-chave: Anemia, Disfunção renal, Insuficiência 
renal crônica, Insuficiência cardíaca

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.

Keywords: Anemia, Renal dysfunction, Chronic kidney 
failure, Heart failure
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Introdução

A insuficiência cardíaca (IC) é uma complexa 
síndrome clínica de acometimento multissistêmico 
que, apesar dos avanços científicos direcionados 
para os atuais alvos terapêuticos, ainda é importante 
causa de morbimortalidade na população mundial. 
As comorbidades como anemia e disfunção renal 
(DR) são comuns nos pacientes portadores de IC, 
podendo interferir na intensidade dos sintomas, 
mudar o curso clínico (impacto prognóstico) e 
alterar a resposta ao tratamento, sendo importante, 
pois, o seu reconhecimento1.

O rim é um órgão que está em relação direta com o 
funcionamento cardiovascular. A ativação neuro-
humoral e inflamatória, presente na IC, contribui 
para a progressiva perda da função renal. Por outro 
lado, recentemente, tem sido observado que a DR 
contribui para a piora do prognóstico das doenças 
cardiovasculares, inclusive da IC. O portador de 
DR, freqüentemente, é acometido por doenças 
cardiovasculares, sendo as principais causas de 
morte nessa população: o infarto agudo do 
m i o c á rd i o  ( I A M ) ,  a  m o r t e  s ú b i t a  e  a  I C 
descompensada; em razão dessa estreita relação, o 
rim vem sendo considerado a “Cinderela do 
Coração”1-3.

A anemia é um novo fator de risco associado ao 
prognóstico da IC e pode estar relacionada também 
à DR. A presença de anemia provoca DR pela 
hipoxemia, e IC por hipervolemia. A anemia 
promove ativação do sistema nervoso simpático 
que, frente ao aumento da pré-carga, acentua o 
remodelamento cardíaco com posterior dilatação 
ventricular. Forma-se, então, um círculo vicioso 
conhecido como síndrome anemia-cardiorrenal 
(SACR)4.

A disfunção renal, atualmente, é considerada um 
fator de risco independente para o prognóstico em 
pacientes hospitalizados com IC descompensada2-4. 
Vários estudos avaliaram a presença de anemia em 
pacientes com taxa de filtração glomerular abaixo 
de 60mL/min/1,73m2, demonstrando grande 
impacto sobre a mortalidade na associação de DR, 
IC com disfunção sistólica e anemia, em pacientes 
hospitalizados5. 

O objetivo desta revisão é analisar vários aspectos 
fisiopatológicos e novas abordagens diagnósticas 
e terapêuticas da anemia e da disfunção renal, 
na IC.

Disfunção Renal na Insuficiência Cardíaca

A DR é um achado cada vez mais comum em pacientes 
com IC e sua detecção precoce, seu correto estadiamento 
e controle representam um desafio clínico. A maioria 
dos estudos clínicos em IC exclui pacientes com DR, 
portanto, até mesmo o emprego de medicamentos 
usados no tratamento de IC apresentam potenciais 
riscos à função renal. A DR desequilibra o sistema 
cardiorrenal, podendo instabilizar a IC em curto prazo6 
(Figura 1).

Figura 1
Fisiopatologia da síndrome cardiorrenal 
SRAA=sistema renina-angiotensina-aldosterona

Fatores de risco presentes nos portadores de IC 
também estão associados à doença renal crônica 
(DRC). A hipertensão arterial sistêmica (HAS) e o 
diabetes mellitus (DM) são os mais comuns, porém 
entre todos parece que a idade está fortemente 
relacionada com a origem da DR na IC7. Ainda não se 
sabe se as diferenças 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 8. Vários 
mecanismos inflamatórios e anormalidades no 
metabolismo do cálcio e do fósforo, presentes na DR 
crônica, podem agravar o curso clínico da IC6.

O metabolismo do cálcio e do fósforo é influenciado 
pelo rim. Na DRC de grau avançado, há diminuição 
na eliminação dos fosfatos e aumento na excreção de 
cálcio, levando à hiperfosfatemia e hipocalcemia, com 
posterior estimulação à produção de paratormônio 
(PTH). A sobre estimulação do PTH pode originar o 
hiperparatireoidismo secundário. Todo esse processo 
aumenta a reabsorção de cálcio ósseo, gerando 
aumento da sua concentração no sangue6.

O acúmulo de cálcio e de fosfatos no sangue forma 
vários tipos de sais, como os fosfatos cálcicos que se 
depositam em órgãos como a medula óssea, podendo 
causar anemia; promovem calcificação intravascular 
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e aterosclerose acelerada, possíveis causas de HAS, 
doença vascular periférica, doença arterial coronariana 
(DAC), além de alterações da ultra-estrutura do 
miocárdio, estimulando o remodelamento do miócito 
e insuficiência cardíaca9-11.

A DR, além de produzir alterações hemodinâmicas 
por retenção de sal e água, gera outros componentes 
inflamatórios liberados em resposta ao dano tissular 
do rim (Quadro 1)12-19.

Muitos desses fatores inflamatórios estão associados 
à doença coronariana e à IC. O PCR, a homocisteína, 
a dimetil-arginina assimétrica (ADMA) e o ácido 
siálico são os mediadores inflamatórios que são 
produzidos em maior quantidade quando o rim está 
alterado. Eles modificam a estrutura do miócito por 
m e c a n i s m o s  c o m p l e x o s  d e  a t i v i d a d e 
imunoinflamatória e morte celular programada 
(apoptose)12-19.

Finalmente, se forem somados os fatores inflamatórios 
com as alterações volumétricas e a calcificação 
acelerada por disfunção do paratormônio, ter-se-á um 
quadro complexo de vários fatores que, em conjunto, 
aceleram a história natural da IC e outras doenças 
cardiovasculares12-19.

Quadro 1
Fatores inflamatórios relacionados à doença 
cardiovascular na disfunção renal

Marcador inflamatório	 Doenças correlacionadas
Proteína C-reativa	 Aterosclerose, aterotrombose
Homocisteína	 Aterosclerose, aterotrombose
IL1, IL6, TNFα	 Insuficiência cardíaca,
	 aterotrombose
Fibrinogênio	 Aterosclerose, aterotrombose
VCAM, ICAM	 Aterosclerose, aterotrombose
Lipropoteína	 Aterosclerose, aterotrombose
Produtos finais da 	 Aterosclerose, aterotrombose
glicação avançada
Dimetil-arginina 	 Aterosclerose, aterotrombose
	 assimétrica
FAS	 Doença vascular periférica
Ácido siálico	 DCV, doença vascular periférica
Toxinas urêmicas	 Pericardite, insuficiência cardíaca

IL=interleucina; TNF=fator de necrose tumoral; ICAM=polipeptídeo 
de adesão intracelular; VCAM=molécula de adesão vascular; 
FAS=antígeno da superfície celular humana; DCV=doença 
cerebrovascular

Anemia na Insuficiência Cardíaca

Anemia é definida pela Organização Mundial da 
Saúde (OMS) pelo valor da hemoglobina abaixo de 
13g/dL nos homens e de 12g/dL nas mulheres20.

A hipoxemia crônica produzida pela anemia leva ao 
remodelamento das estruturas do miócito e à ativação 
de outros sistemas inflamatórios que pioram a IC, 
alteram a função renal e perpetuam a anemia21.

A anemia está associada à piora da função cardíaca, 
dos sintomas e ao aumento da mortalidade nos 
pacientes com IC descompensada21-22, porém não está 
relacionada à mortalidade e à re-hospitalização em 
curto prazo23.

As maiores evidências clínicas da associação danosa 
da anemia com IC surgiram de estudos em nefrologia. 
A chamada síndrome anemia-cardiorrenal é fruto da 
observação de um menor número de internações 
hospitalares por descompensação clínica da IC, 
menores doses necessárias de diuréticos, maior 
tolerância aos exercícios, regressão 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 
subcutânea para corrigir a anemia inicialmente 
atribuída à insuficiência renal crônica23,24.

A anemia apresenta elevada prevalência na IC, sendo 
proporcional ao grau de disfunção cardíaca; varia de 
cerca de 17% nos pacientes crônicos estáveis até 67% 
em pacientes descompensados24. Esta ampla variação 
também pode ser explicada pela não-uniformidade 
dos valores de hemoglobina para se definir anemia 
nos diferentes estudos clínicos em IC25. O sexo 
masculino tem uma prevalência de anemia duas vezes 
maior se comparado com o sexo feminino, em grande 
parte dos estudos em IC26. Não há diferenças em 
relação à prevalência de anemia entre pacientes com 
IC e disfunção sistólica (DS) e aqueles com função 
sistólica preservada (FSP)27. A anemia está relacionada 
à piora da classe funcional, maior número de 
internações, assim como uma maior mortalidade para 
todas as causas28-30.

Poucos estudos brasileiros avaliam o impacto da 
anemia na IC. Em um estudo epidemiológico, 
realizado em 2005, observou-se uma prevalência de 
62,6% de anemia em um grupo de pacientes 
hospitalizados com IC descompensada, sendo a 
anemia mais comum no sexo masculino31. 

As causas de anemia na IC são complexas e múltiplas. 
A IC é uma doença crônica e, como tal, marcada por 
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intensa atividade de citocinas e proteínas inflamatórias 
que deprimem a função da medula óssea32. O uso de 
AAS promove a perda intestinal crônica de sangue; 
drogas como os IECA e BRA exercem depressão 
medular33-36; a sobrecarga de volume leva ao aumento 
do plasma, que dilui o sangue (hemodiluição)32; o 
edema intersticial em alças intestinais promove um 
estado carencial crônico. Todos esses, além de 
inúmeros outros são fatores que podem justificar a 
presença de anemia na IC31-32 (Figura 2).

Figura 2
Causas da anemia na IC
Fe=ferro; MO=medula óssea; EPO=eritropoietina; IECA=inibidores 
da ECA; SER=sistema retículo–endotelial; ICC=insuficiência 
cardíaca congestiva

Uma importante causa da anemia é a disfunção renal37. 
A eritropoetina (EPO) é um glicopeptídeo produzido 
pelo fibroblasto peritubular do córtex renal, cuja 
função é diferenciar e formar os eritrócitos em células 
maduras. Quando existe dano no parênquima renal, 
como o caso das doenças renais crônicas, a produção 
da EPO se encontra diminuída, levando à anemia 
crônica. Com o advento da EPO como tratamento para 
a correção da anemia, muitos pacientes com IRC em 
fase terminal foram beneficiados, diminuindo as taxas 
de incidência dessa doença. Estudos em pacientes com 
doença renal crônica na fase pré-diálise e em pacientes 
portadores de anemia e doenças crônicas como a IC 
são escassos, não permitindo a conclusão de que a 
correção da anemia com o uso da EPO possa melhorar 
a sobrevida desses pacientes37.

A anemia tem efeitos deletérios no coração por vários 
mecanismos. Os eritrócitos além de proporcionar 
oxigênio às células miocárdicas favorecem o 
intercâmbio de antioxidantes que previnem o estresse 
oxidativo e a morte celular programada, favorecendo 
a disfunção miocárdica. Em resposta à hipoxemia 
crônica resultante da anemia, o sistema simpático é 
estimulado, causando taquicardia, aumento do 

inotropismo e vasoconstrição que leva à retenção de 
sal e água. Todos estes mecanismos levam cronicamente 
a uma descompensação cardíaca - síndrome do 
coração anêmico – que, quando não corrigida, segue 
o mesmo curso fisiopatológico da IC28-30.

Existe um delicado sistema homeostático entre 
coração, rins e sangue; qualquer alteração de um deles 
pode gerar um mau funcionamento dos outros. Esse 
sistema em disfunção é conhecido atualmente como 
síndrome anemia cardiorrenal, introduzido pela 
primeira vez no ano 2000 por Silverberg, ao estudar o 
uso de EPO para tratamento da anemia em pacientes 
com disfunção renal e IC28. 

Quando um paciente é portador de anemia, em 
resposta à hipoxemia, produz-se uma vasodilatação 
periférica generalizada, levando à hipotensão; em 
resposta, ativa-se o sistema simpático, levando a uma 
nova vasoconstrição para manter os limites normais 
da pressão arterial. A hipoxemia da anemia junto com 
a vasoconstrição dos vasos renais de calibre menor 
produzem isquemia renal com a liberação de vários 
fatores inflamatórios relacionados à lesão miocárdica, 
como o TNFα38. Frente a esse processo, é ativado o 
sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) com 
a subseqüente retenção de sódio e água. O excesso de 
volume, pela lei de Frank Starling, aumenta o volume 
sistólico cronicamente levando à dilatação e ao 
remodelamento, e à produção de novos fatores pró-
inflamatórios no coração que afetam novamente o rim 
e que são considerados causadores de anemia, 
fechando um círculo vicioso - síndrome anemia-
cardiorrenal (SACR) (Figura 3)39.

Figura 3
Círculo vicioso: Síndrome anemia-cardiorrenal 
DRC=doença renal crônica; ICC=insuficiência cardíaca congestiva

A coexistência da disfunção renal e anemia aumentam 
consideravelmente a mortalidade na IC. Num estudo 
retrospectivo, feito com mais de um milhão de pessoas 
incluídas 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 
separadamente39. Outras doenças, como DCV e doença 
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coronariana, também estão adotando esse modelo 
fisiopatológico como fator prognóstico de mortalidade, 
isto pelo componente de hipoxemia e de inflamação 
geradas pela DR e anemia; no entanto, essa condição 
clínica é mais complexa na IC já que esses dois 
mecanismos estão a ela interligados40.

The ANCHOR Study – um estudo retrospectivo (1996-
2002) incluindo 59772 pacientes com IC mostrou que 
tanto níveis de hemoglobina muito altos (>17g/dL) 
quanto  baixos(<13g/dL) e doença renal crônica (taxa 
de filtração glomerular inferior a 45ml/min) são 
preditores independentes de mortalidade e 
hospitalização, independente da fração de ejeção41.

Diagnóstico e tratamento da anemia na IC

A determinação do clearance estimado de creatinina 
(CCr) é útil para o diagnóstico precoce da disfunção 
renal, no entanto existem várias maneiras de ser 
determinado (Quadro 2). Um estudo realizado com 
pacientes portadores de IC com disfunção sistólica 
verificou qual seria o melhor método para medir a 
TFG, encontrando a fórmula da Modified of Diet in Renal 
Disease como a mais acurada42.

Quadro 2
Cálculo da TFG pela fórmula 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 situação que seja diferente da IC. O hemograma 
completo, com determinação da hemoglobina, 
hematócrito e contagem de hemácias, é importante 
para determinar a presença (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, então, classificá-
la de acordo com o VCM (volume corpuscular médio) 
e HCM (hemoglobina corpuscular média) em: anemia 
hipocrômica e microcítica (VCM<80 e HCM<26), 
anemia megaloblástica (VCM >100 e HCM >32) e 
anemia normocítica e normocrômica (VCM: 80-100 e 
HCM: 26-32). 

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

com a solicitação de reticulócitos, LDH, bilirrubina 
indireta (BbI) e haptoglobina. Tais dados podem 
fornecer subsídios para o diagnóstico de anemias 
hemolíticas, quando reticulócitos, LDH, BbI estão 
aumentados e a haptoglobina diminuída. 

Para todos os pacientes anêmicos, sugere-se a 
dosagem de cinética de ferro (Fe, TIBIC, ferritina, 
saturação de transferrina), ácido fólico e vitamina 
B12, PCR, TSH, T4 livre, creatinina, cálculo do 
clearance de creatinina. Na história clínica, deve-se 
buscar evidências de sangramento gastrintestinal 
e geniturinário, incluindo, sempre que possível, a 
pesquisa de sangue oculto nas fezes. 

Pacientes com diagnóstico de anemia megaloblástica, 
anemia hemolítica, anemia aplástica e por sangramento 
gastrintestinal (ou por outros focos de sangramento) 
serão encaminhados ao serviço de hematologia para 
prosseguimento de investigação diagnóstica e 
terapêutica adequada.

A causa mais comum das anemias normocíticas e 
normocrômicas (NN) e microcíticas e hipocrômicas 
(MH) é ferropenia. A segunda, anemia de doença 
crônica.

Na anemia ferropriva, geralmente, o ferro sérico 
<30mcg/dl (na anemia de doença crônica <50mcg/dl; 
nas talassemias e anemia sideroblástica – outras causa 
de anemia microcítica e hipocômica (HM), o ferro 
poderá estar normal ou aumentado). 

A dosagem da ferritina é o exame mais acurado 
para documentar a carência de ferro, sendo o 
primeiro parâmetro (junto com a diminuição dos 
estoques de ferro MO) a se alterar. Na anemia 
ferropriva, a ferritina é <15ng/ml. Na anemia por 
doença crônica, situa-se entre 30–200ng/ml; nas 
talassemias e anemia sideroblástica entre 50ng/ml 
e 200ng/ml. 

A capacidade de ligação do ferro total (TIBC) reflete 
a quantidade de transferrina disponível para se 
combinar ao ferro; na ferropenia é >360mg/dL e na 
doença crônica é <300mg/dL. 

A saturação da transferrina é normal quando se situa 
entre 20% e 40%; na anemia ferropriva é inferior a 15%, 
na anemia de doença crônica 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 poiquilócitos (hemácias 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 óssea, aumentando 
a massa de células vermelhas ao inibir a apoptose dos 
precursores eritróides, com subseqüente proliferação 
e diferenciação de células eritroblásticas. Uso de doses 
entre 150U/kg e 200U/kg/ semana, divididos em uma 
ou três doses IV ou SC, promove aumento da 
hemoglobina para 10g/dL a 12g/dL em mais de 80% 
dos pacientes5,6. Tem meia-vida de 6 horas a 8 horas 
após a infusão venosa. Aproximadamente 25% da dose 
aplicada SC é absorvida, mas a meia-vida plasmática 
só aumenta após 24 horas. A dose de rHuEpo SC usada 
para atingir os níveis de hemoglobina-alvo é cerca de 
25% menor do que a necessária IV7,8.

Mesmo em pacientes sem déficit de ferro, o aumento 
da demanda da medula óssea sob ação da rHuEpo 
promove um déficit relativo desse mineral, sendo 
necessário reposição de ferro concomitante ao 
tratamento com eritropoetina. As apresentações 
disponíveis são orais e parenterais28.

Os pacientes com IC, em sua maioria, apresentam a 
mucosa intestinal congesta, o que dificulta a absorção 
intestinal, principalmente observada em íleo terminal, 
do ferro administrado por via oral. Além disso, tem 
em sua fisiopatologia importante participação de 
mediadores inflamatórios, dentre eles uma proteína 
hepática de fase aguda a hapticedina, que em última 
análise também dificulta a absorção intestinal de ferro. 
Sugere-se, portanto, que a via de escolha para 
reposição de ferro nesses pacientes seja a 
parenteral28.

Os efeitos colaterais da eritropoetina são raros, sendo 
o principal deles a hipertensão, facilmente controlado 
pelo ajuste de doses de drogas anti-hipertensivas. O 
ferro parenteral, muito temido pelos inúmeros casos 
descritos de anafilaxia com uso de ferro dextran, é 
também terapia segura com a nova apresentação como 
sacarato hidróxido de ferro III. Os efeitos colaterais 
são raros, predominantemente gastrintestinais, e a 
anafilaxia observada em menos de 0,1% dos casos28.

O tratamento sugerido para a correção da anemia nos 
pacientes com IC, após constatação de ferropenia ou 
déficit real ou relativo de eritropoetina, excluindo-se 
outras causas de anemia como a presença de 
hipotireoidismo, carência de ácido fólico e vitamina 
B12 e sangramento, é feito com ferro parenteral 200mg 
diluídos em 150ml de soro fisiológico 0,9%, infusão 
em 60 minutos repetidos a cada uma ou duas 
semanas1,28.

Antes da reposição de ferro, deve-se calcular o déficit 
de ferro pela fórmula simplificada: déficit de ferro = 

déficit de Hb x peso(kg) x 2,3(constante) + 1000mg, 
em que 1000mg é a dose acrescida à fórmula para a 
reposição dos estoques corporais de ferro, e o déficit 
de Hb é a diferença entre a Hb ideal e a Hb encontrada. 
Não se deve ultrapassar com a reposição, as doses 
recomendadas pelo déficit de ferro calculado1,28.

Deve-se repetir o hemograma mensalmente, pois 
hematócrito e hemoglobina geralmente voltam ao 
normal após cerca de 4-6 semanas. Já no décimo dia 
tem-se aumento (pico) de reticulócitos. A cinética do 
ferro deve ser repetida a cada três meses. 
A reposição de ferro deve, idealmente, ser mantida 
por seis meses a um ano para repor os estoques 
corporais de ferro. (Ideal: ferritina 500mcg/l 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

Í

Ferropriva??
Í

Descartar outras Causas de Anemia
Sangramento, Hipotireoidismo, Def. folato e vit. B12, 

clearance de Cr
Í 

Ferro IV 200mg  dil. em 150ml de SF0,9% 
Infundir em 60min

Repetir a cada 1-2 semanas
Í

Objetivo: Ferritina 500mcg/l e Sat. Transferrina 
(FE/ TIBIC X 100) >40% ou Hb> 12,5g/dL

Manter infusão de ferro IV em intervalos mais longos 
para manter níveis atingidos de Hb, ferritina 

e sat. de transferrina
PS:	 Se hipotireoidismo ‡ repor levotiroxina

			  Se sangramento‡ tratar a causa
	 Se carência de ácido fólico e vitamina B12 ‡ repor 

5mg dia de ácido fólico e 200mg de complexo B 
–  o b s e r v a r  m e l h o r a  d a  m a c ro c i t o s e

	 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 
benefícios clínicos em pacientes com IC crônica. Ainda 
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não se sabe se os benefícios clínicos são mediados 
pelo aumento dos níveis de hemoglobina e/ou por 
efeitos citoprotetores da eritropoetina ao miocárdio 
e tecidos vasculares43-45. Da mesma maneira, os 
valores ideais de hematócrito e hemoglobina e as 
doses ideais de ferro parenteral e eritropoetina 
subcutânea ainda não estão determinados45.  Sugere-
se a normalização de seus níveis, definido pela OMS 
como maior que 12g/dL para mulheres e maiores 
que 13g/dL para homens9-12.

Dessa maneira, caso não haja resposta ao tratamento 
com a reposição de ferro parenteral, sugere-se iniciar 
a reposição de eritropoetina recombinante humana 
subcutânea 4.000U a 5.000U semanais (até 10.000U 
semanais) até que seja obtido o nível de hemoglobina 
superior a 12,5g/dL1,28

Em estudo retrospectivo, que avaliou pacientes 
internados por IC descompensada, observou-se uma 
prevalência de 47,6% de pacientes anêmicos(OMS), 
sendo 75% dos casos de anemia de doença crônica. No 
entanto, ao se analisar as reduções de custo em número 
de internações por IC descompensada, não se 
justificariam, mesmo quando bem indicadas, gastos 
com EPO46 .

Novos estudos sugerem que o uso adequado dos 
betabloqueadores em pacientes portadores de IC 
promove melhora dos níveis de hemoglobina e da 
função renal ao otimizar o débito cardíaco, melhorando 
a perfusão renal, permitindo a maior produção de 
eritropoetina, ou seja, desfazendo o círculo vicioso da 
SACR47. 

O papel da hemotransfusão no tratamento da anemia 
de pacientes com IC crônica estável ainda não foi 
determinado. Num estudo recente que avaliou efeito 
prognóstico da anemia em pacientes com IC sistólica 
descompensada, observou-se maior mortalidade entre 
os pacientes anêmicos, mas não houve alteração de 
mortalidade quando houve uso de hemoderivados 
para a correção da anemia48. 

Conclusão

A síndrome anemia-cardiorrenal é um mecanismo 
complexo, prevalente e de alta mortalidade. Vários 
mecanismos inflamatórios promovem anemia e 
disfunção renal na IC, promovendo um círculo vicioso. 
Evidências recentes sugerem que tal círculo pode ser 
interrompido ao se tratar precocemente a anemia. No 
entanto, apesar de resultados preliminares de alguns 
estudos sugerirem benefício clínico do uso de 
eritropoetina e ferro endovenoso, ainda não há estudos 
demonstrando a segurança, o alvo terapêutico ideal 

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

Por tudo isso, e dada à prevalência da anemia e seu 
impacto no prognóstico dos pacientes com IC, novos 
trials e estudos que respondam a essas questões se 
fazem imprescindíveis e urgentes.
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