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RESUMO 

A Doença Falciforme é a doença monogênica mais prevalente no mundo, 

determinando grande impacto na saúde pública. A patologia possui elevada 

morbimortalidade. Por apresentar manifestações clínicas heterogêneas, de acordo 

com a gravidade, a doença exige tratamentos de impacto variável no orçamento do 

Sistema Único de Saúde. O escopo principal do acompanhamento e tratamento dos 

pacientes falcêmicos gira em torno dos cuidados básicos nos primeiros anos de vida, 

que inclui acompanhamento médico especializado, profilaxia infecciosa com 

antibióticos e vacinas, uso contínuo do Ácido Fólico, exames complementares, 

protocolo de prevenção de Acidente Vascular Encefálico (Doppler Transcraniano), 

entre outras ações. Destaca-se ainda o suporte transfusional - fundamental para o 

manejo da patologia, e as hospitalizações. Este estudo foi construído com o objetivo 

de determinar os custos diretos médicos desses três eixos terapêuticos da Doença 

Falciforme no Brasil. Para atendermos tal objetivo utilizamos metodologias e bases de 

dados distintas para as análises dos dados. Para a mensuração dos gastos 

relacionados aos cuidados profiláticos básicos em crianças falcêmicas até os cinco 

anos de idade e aqueles relativos às hospitalizações, utilizamos dados de fontes 

públicas. Para a análise dos custos transfusionais, utilizamos a base do Recipient 

Epidemiology and Donor Evaluation-III (REDS-III) Brazil SCD Cohort - estabelecida 

para definir a prevalência de complicações clínicas com foco nos desfechos 

transfusionais em uma grande amostra da população brasileira com Doença 

Falciforme e para criar a infraestrutura para realizar estudos direcionados dentro da 

coorte. Em todas as três investigações, a perspectiva de custos adotada foi a do SUS 

financiador (pagador). Estes são aqueles pagos pelo sistema de saúde aos 

prestadores de serviços e aos centros de referência para o tratamento da DF, como é 

o caso dos Hemocentros. Nas análises foram incluídos os custos diretos médicos 

(consultas, exames, medicação, etc.). Os custos diretos não médicos 

(acompanhantes, reabilitação, etc.) e os custos indiretos (perda de produtividade) não 

foram incluídos. Concluiu-se em nossa pesquisa que a antibioticoprofilaxia, a 

imunização ativa estendida, o acompanhamento multidisciplinar e o Protocolo de 

Doppler Transcraniano são exemplos de políticas públicas efetivas implementadas 

com impacto positivo na qualidade de vida das crianças com Doença Falciforme, com 

redução da morbidade e mortalidade, com custos consideravelmente inferiores à 



terapia transfusional e aos gastos com internações por complicações da doença. 

Percebeu-se uma enorme lacuna na literatura científica acerca dos custos relativos 

principalmente aos cuidados profiláticos e à terapia transfusional na Doença 

Falciforme, dificultando a comparabilidade dos resultados. Diante da carência de 

estudos acerca da temática em questão, os dados aqui gerados podem ser usados para 

calibrar os critérios adotados em estudos futuros e auxiliar no fomento à discussão sobre 

os importantes custos relacionados à patologia. 

 

Palavras-Chave: Anemia Falciforme. Custos de Cuidados de Saúde. Economia da 

Saúde. Saúde Coletiva. 

  



ABSTRACT 

Sickle Cell Disease (SCD) is the most prevalent single-gene disease in the 

world, with a great impact on public health. The pathology has high morbidity and 

mortality. As it presents heterogeneous clinical manifestations, according to severity, 

SCD requires treatments with a variable impact on the budget of the Unified Health 

System (SUS). The main scope of follow-up and treatment of sickle cell patients 

revolves around basic care in the first years of life, which includes specialized medical 

follow-up, infectious prophylaxis with antibiotics and vaccines, continuous use of Folic 

Acid, complementary exams, a protocol for the prevention of stroke (Transcrian 

Doppler), among other actions. In addition, it is important to mention the transfusional 

support, which – is fundamental for the disease control and the hospitalizations, since 

SCD patients are hospitalized several times throughout their lives. This research aims 

to determine the direct medical costs of these three therapeutic axes of SCD in Brazil. 

In order to accomplish this objective, we use different methodologies and databases 

for data analysis. We only used data from public sources for the measurement of 

expenses related to basic prophylactic care in children with sickle cell disease up to 

five years of age and those related to hospitalizations. For the analysis of transfusion 

costs, we used the basis of the Recipient Epidemiology and Donor Evaluation-III 

(REDS-III) Brazil SCD Cohort. This is a cohort created to define the prevalence of 

clinical complications with a focus on transfusion outcomes in a large sample of the 

Brazilian population with SCD and to create the infrastructure to carry out targeted 

studies within the cohort. In all three investigations, the cost perspective adopted was 

that of the financing SUS (payer). These costs are paid by the health system to the 

service providers and the referral centers for the treatment of SCD, as it is the case of 

Blood Centers. Direct medical costs (consultations, exams, medication, etc.) were 

included in these analyses. Direct non-medical costs (companions, rehabilitation, etc.) 

and indirect costs (loss of productivity) were not included. We conclude that antibiotic 

prophylaxis, extended active immunization, multidisciplinary follow-up and the 

Transcranial Doppler Protocol are examples of effective and already implemented 

public policies that have a positive impact on the quality of life of children with SCD. 

We observed   that morbidity and mortality reduce, the costs are considerably lower 

than those of transfusion therapy and expenses with hospital admissions due to 

disease complications. There was a huge gap in the scientific literature regarding costs 



related mainly to prophylactic care and transfusion therapy in SCD, making it difficult 

to compare results. Given the lack of studies on the subject in question, the data 

generated here can be used to calibrate the criteria adopted in future studies and help 

to encourage discussion about the important costs related to SCD. 

 

Keywords: Sickle Cell Anemia. Health Care Costs. Health Care Economics and 

Organizations. Public Health. 
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1 INTRODUÇÃO 

A Doença Falciforme (DF), descrita em 1910 por James Herrick, é a doença 

monogênica mais prevalente no mundo, determinando grande impacto na saúde 

pública. A mutação, que se originou no continente africano, se estende às populações 

de diversas partes do planeta, com altas incidências na África, Arábia Saudita e Índia. 

No Brasil, os primeiros casos da DF ocorreram no período de imigração forçada dos 

povos africanos. Merece destaque que a incidência de pessoas com traço falciforme 

é de 1:35 dos nascidos vivos e a estimativa é de que existam entre 25 mil e 50 mil 

afetados com a forma homozigótica da DF no país (Anemia Falciforme) (BRASIL, 

2015b; PIEL et al., 2013b). 

O termo doença falciforme se refere a um grupo de patologias em que ocorre 

uma substituição da hemoglobina normal (HbA) por uma variante estrutural (HbS). 

Diversos genes codificam diferentes tipos de proteínas globinas e, suas várias 

combinações tetraméricas, geram vários tipos de hemoglobinas (Hb) que 

normalmente são expressas em diferentes fases da vida. A HbA, a forma mais 

abundante (> 90%) da Hb adulta, compreende duas subunidades: a α-globina e duas 

subunidades β-globina (HBB). Uma única substituição de nucleotídeo em HBB resulta 

no alelo βS da Hb falciforme (HbS). A proteína mutante gerada a partir do alelo βS é 

a subunidade β-globina falciforme e possui uma substituição de aminoácidos (adenina 

por uma timina). Sob condições de baixa oxigenação, tetrâmeros de Hb que incluem 

duas dessas subunidades mutantes de β-globina falciforme (ou seja, HbS) podem 

polimerizar e fazer com que os eritrócitos assumam uma forma de foice, causando 

diversas repercussões clínicas (KATO et al., 2018).  

Entre as DF, a mais frequente e de maior gravidade é a Anemia Falciforme 

(AF). Tal denominação é reservada para a forma da doença que ocorre nos 

homozigotos (HbSS) e se caracteriza por uma única alteração na molécula de Hb. O 

conceito de DF engloba, também, a dupla heterozigose da HbS com outras 

hemoglobinas variantes (HbSC, HbSD-Punjab e outras) e a interação da HbS com as 

beta talassemias. Ressalta-se que nessa definição o estado heterozigótico para HbS 

em combinação com HbA (“traço falciforme”) é classificado como síndrome falciforme, 

mas não como DF (ALENCAR et al., 2015; KATO et al., 2018; PICCIN et al., 2019). 

A ocorrência de traço falciforme na população negra nacional é maior do que 

nos demais grupos populacionais autodeclarados. Entretanto, o processo de 
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miscigenação heterogêneo do Brasil facilita a dispersão das alterações genéticas, 

tornando o traço falciforme cada vez mais presente em todos os grupos étnicos 

(BRASIL, 2015b). 

Levando em conta as disparidades relacionadas aos estratos sociais e 

econômicos no Brasil, com predomínio de negros em grupos mais pobres e com 

menos acesso à educação, as DFs tornam-se comuns nestes grupos sociais devendo 

ser consideradas do ponto de vista da saúde pública. Na região Sudeste do Brasil a 

prevalência média de indivíduos heterozigotos é de aproximadamente 2%, chegando 

a 6 a 10% na população afrodescendente. As regiões Sudeste e Nordeste apresentam 

as maiores taxas de incidência e de prevalência da doença, uma vez que concentram 

um maior número de afrodescendentes (BRASIL, 2015b; GESTEIRA; BOUSSO; 

RODARTE, 2016). 

A doença possui elevada morbimortalidade, podendo causar manifestações 

clínicas agudas, que levam o indivíduo a procurar os serviços de emergência com 

frequência e manifestações crônicas, uma vez que afeta vários órgãos e sistemas. 

Tais manifestações levam os pacientes a inúmeras e prolongadas hospitalizações ao 

longo da vida (SUNDD; GLADWIN; NOVELLI, 2019). 

Tratando-se de uma condição crônica, a prioridade terapêutica deve ser a 

prevenção e o diagnóstico precoce de complicações, de modo a assegurar a melhoria 

da qualidade de vida do portador da doença. Não há tratamento específico das DFs. 

Assim, medidas gerais e preventivas no sentido de minorar as consequências da 

anemia crônica, crises de falcização e susceptibilidade às infecções são fundamentais 

na terapêutica destes pacientes. Como medidas gerais no tratamento da doença 

destacam-se: a profilaxia infecciosa, a Hidroxiureia, as transfusões sanguíneas e o 

Transplante de medula óssea – aprovado em 2015 (BRASIL, 2015b; NEUMAYR; 

HOPPE; BROWN, 2019). Os cuidados preventivos representam a essência do 

tratamento, principalmente nos primeiros cinco anos de vida, que é o período 

considerado de maior mortalidade e complicações graves da DF. Além da 

possibilidade de melhorar a qualidade de vida dessa população, tais terapêuticas 

também aumentaram a expectativa de vida das pessoas com tal patologia e o SUS, 

através da Hemorrede e dos hospitais de referência, busca garantir o acesso a esses 

avanços a seus usuários (BRASIL, 2015b). 

Os cuidados globais às pessoas com DF têm um impacto financeiro 

significativo para o sistema de saúde, uma vez que envolve ampla terapêutica, com 
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diferentes tecnologias, utilizadas conforme o quadro clínico de cada paciente. Tudo 

isto sem levar em conta os custos indiretos, os quais incluem: o gasto com um 

cuidador (geralmente a mãe, afastando-a do mercado de trabalho), o gasto com a 

reabilitação, a incapacidade para o trabalho, entre outros (BRASIL, 2015b).  

Assim, uma análise econômica da DF torna-se um esforço para conhecer 

melhor o problema, suas características e possibilitar o planejamento adequado para 

seu enfrentamento. Sua principal característica é a ênfase no ponto de vista coletivo 

ao invés do individual, o que traz melhor aos nossos olhares e dos gestores da saúde 

a dimensão da patologia em questão. 

Considerando-se que no Brasil a saúde é um direito de todos e um dever do 

Estado, garantido pela carta Magna de 1988 (BRASIL, 2022a), entende-se que as 

doenças crônicas – como é o caso da DF - representam um desafio para o SUS, 

fazendo-se necessária a adoção de medidas efetivas para a minimização de danos e 

gastos com saúde, já que, para atender às necessidades e demandas de saúde, 

dispõe-se de escassos recursos financeiros.  

Sabe-se que no País, os gastos com a saúde não chegam ao patamar dos 

dispêndios realizados pelas nações desenvolvidas. No entanto, estudos brasileiros 

abordando os custos diretos da DF para o SUS são incipientes, deixando uma lacuna 

no conhecimento que desfavorece o processo de decisão sobre as prioridades de 

alocação dos recursos disponíveis. Assim, uma análise econômica do custo associado 

ao cuidado ao paciente com DF é necessária para ajudar a entender o impacto da DF 

na população brasileira, tanto do ponto de vista dos problemas de saúde, quanto das 

consequências econômicas para a sociedade.  
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2 JUSTIFICATIVA 

Os recursos para a prestação de cuidados de saúde são limitados; não há (e 

nunca haverá) recursos suficientes para satisfazer todos os desejos humanos por 

cuidados de saúde. Essa lacuna apresenta problemas especiais no projeto de 

assistência de pacientes com doenças crônicas, como as hemoglobinopatias 

falciformes, que acometem uma população socioeconomicamente pobre e que fazem 

uso intenso dos Serviços Públicos de Saúde (DRUMMOND, 1987). 

A carga global da DF tem crescido nos últimos anos, e em 2010 foi adicionada 

ao estudo Global Burden of Disease (GBD) em razão do alto impacto na qualidade de 

vida e nos serviços de saúde (PIEL et al., 2013a). Shah et al. (2020) desenvolveram 

um escore de gravidade da DF que considerou fatores como idade, número de 

internações por crise vaso-oclusiva no último ano, lesão de órgão-alvo diagnosticada, 

dor crônica presente e genótipo do paciente. Com esses parâmetros, foram 

estratificadas três classes de gravidade da patologia: Classe I) demanda menos 

atendimento ao sistema de saúde; Classe II) apresenta uma condição crônica com 

algum grau de dano aos órgãos-alvo; Classe III) requer hospitalizações frequentes. 

Por apresentar manifestações clínicas heterogêneas, de acordo com a 

gravidade, a DF exige tratamentos de impacto variável no orçamento do SUS. O 

escopo principal do acompanhamento e tratamento dos pacientes falcêmicos gira em 

torno dos cuidados básicos nos primeiros anos de vida, que inclui, segundo o 

Ministério da Saúde, acompanhamento médico especializado, profilaxia infecciosa 

com antibióticos e vacinas, uso contínuo do Ácido Fólico, exames complementares, 

protocolo de prevenção de AVE (doppler transcraniano - DTC), entre outras ações. 

Além disso, destaca-se o suporte transfusional - fundamental para o manejo da 

doença, e as hospitalizações, uma vez que tais pacientes passam por diversas 

internações ao longo da vida (BRASIL, 2015b). 

Neste sentido, compreender os custos relacionados aos cuidados básicos nos 

primeiros cinco anos de vida (vitais para o aumento da sobrevida e melhora da 

qualidade de vida), à hemoterapia e às hospitalizações torna-se relevante para 

estimar e conhecer o impacto das principais terapêuticas da DF nos custos globais 

relacionados à patologia para o SUS, auxiliando no planejamento de um modelo 

sustentável de grupo, ético e não individual. 
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Sabe-se que as análises econômicas se destacam como ferramentas úteis 

para a avaliação de custos e benefícios das intervenções em saúde, auxiliando 

gestores, profissionais da saúde e formuladores de políticas na alocação adequada 

de recursos. Destarte, percebe-se a necessidade dessas investigações no contexto 

da DF no país, já que estudos nessa tônica são escassos. Durante o processo de 

pesquisa do estado da arte sobre tal temática, não foram encontrados muitos estudos 

de custo dos tratamentos disponíveis para a DF, sobretudo pesquisas brasileiras 

(KAUF et al., 2009; LOBO et al., 2022; OLATUNYA et al., 2015; WOODS et al., 1997). 

Diante do exposto, considerando que a DF é a doença monogênica mais 

prevalentes no país e acreditando que a economia da saúde é uma aliada no processo 

de tomada de decisão, a presente pesquisa tem como objeto de estudo os custos 

diretos dos cuidados básicos profiláticos na DF nos primeiros cinco anos de vida, os 

custos transfusionais e os hospitalares da DF na perspectiva do SUS. 
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3 HIPÓTESE 

Nossa hipótese é que as terapêuticas disponíveis para DF e suas 

complicações acarretam um elevado custo para o Sistema Único de Saúde, sendo 

estes distintos nos diferentes scores de severidade da doença. 
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4 OBJETIVOS 

4.1 OBJETIVO GERAL 

Determinar os custos diretos médicos de três eixos terapêuticos da DF no 

Brasil. 

4.2 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

a) Descrever e analisar os custos dos cuidados básicos (preventivos) na DF 

para pacientes menores de cinco anos, no âmbito do SUS; 

b) descrever e analisar os procedimentos transfusionais e seus custos sob a 

ótica do SUS, em pacientes com DF recrutados e inscritos na Coorte 

Retrovirus Epidemiology Donor Study (REDS-III Brasil SCD); 

c) descrever e analisar as hospitalizações por DF e seus custos no Brasil. 
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5 REVISÃO DA LITERATURA 

5.1 A EVOLUÇÃO HISTÓRICA DA HEMOGLOBINA S  

Estudos antropológicos relativos às pesquisas biomoleculares indicam que o 

gene defeituoso relacionado à síntese da hemoglobina S (HbS) pode ter afluído entre 

o período Paleolítico e Mesolítico, cerca de 50 e 100 mil anos atrás, nas regiões da 

África, Índia e Ásia. A causa relacionada a tal mutação permanece desconhecida. No 

entanto, existem indícios de que esta molécula de hemoglobina anormal tem a sua 

origem em diversas regiões do planeta, afetando populações com características 

genéticas diversas. Estudos demonstraram que a disseminação do gene da HbS 

aconteceu, com efeito, no período pré-Neolítico, aproximadamente de 10 a 2 mil anos 

antes de Cristo, sendo assinalada pela miscigenação entre povos da região do Saara 

(EDELSTEIN, 1986; NAOUM, 2000; NAOUM; DOMINGOS, 1997). 

No período Neolítico, entre 3000 e 500 antes de Cristo, ocorria a transmissão 

da malária pelo Plasmodium falciparum proveniente de uma região africana, logo 

abaixo do Rio Nilo, onde hoje encontra-se a Etiópia. Durante este período, o 

movimento migratório aumentou nesta região, com a consolidação de grupos 

populacionais e a instalação de grandes centros de civilização no vale do Nilo, na 

Mesopotâmia, Índia e China (EDELSTEIN, 1986; NAOUM, 1997). 

O aumento da transmissão da malária acompanhou a revolução agrícola e 

exerceu possível pressão seletiva para o gene HbS. Esse ocorrido levou, muitos anos 

depois, Anthony Clifford Allison, em 1954, a associar o efeito protetor da HbS contra 

a malária, corroborando com as observações feitas por José Martins da Cruz Jobim 

em 1835 (NAOUM, 1997). 

Já no período Neolítico posterior (2000 a 500 a.C.), a desertificação do Saara 

promoveu intensa migração populacional para diversas regiões da África facilitando a 

dispersão de gene HbS para o continente europeu. No período medieval esse gene 

defeituoso atingiu o leste e o sudeste da Europa. Com o tráfico de escravos africanos 

(1880 – fase final do tráfico) e início da migração europeia para as Américas, ocorreu 

a introdução da HbS no Brasil (EDELSTEIN, 1986; NAOUM, 1982).  

Até então, não existia nas Américas a mutação responsável pela DF antes do 

fluxo migratório escravo de povos africanos. Investigações realizadas em indígenas 

brasileiros não miscigenados revelaram ausência de hemoglobinas anormais entre 
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diversas tribos de diferentes regiões do país, corroborando com a ideia da influência 

da colonização do Brasil. Considera-se que a introdução do gene da HbS aqui ocorreu 

em regiões específicas durante a colonização, ao longo dos 300 anos de tráfico de 

escravos, entre os séculos XVI e XVIII. A distribuição heterogênea do gene na 

população brasileira deve-se a esse fato histórico, principalmente aos processos de 

miscigenação racial que ocorreram e ocorrem com intensidades variáveis nas 

diversas regiões do país (BRASIL, 2015d; NAOUM, P. C.; NAOUM, F. A., 2004). 

Em 1835, o médico José Martins da Cruz Jobim descreveu as primeiras 

observações científicas associadas à anemia falciforme no Brasil, num discurso lido 

na sessão pública da Sociedade de Medicina sobre as doenças que mais acometiam 

a população pobre do Rio de Janeiro. Ele descreveu a associação entre 

ancilostomíase e anemia (definida por ele como hipoemia intertropical) e a intuição da 

maior resistência às febres intermitentes pelos escravos provenientes da África, 

posteriormente descrito como efeito protetor da HbS contra a malária (BRASIL, 

2015d). 

A DF foi descrita na literatura pela primeira vez em um artigo do médico norte-

americano Bryan Herrick, na Rush Medical College, em 1910. Ele acompanhou um 

jovem imigrante negro vindo das Antilhas, que permaneceu em Chicago por cerca de 

seis anos. Este jovem apresentou um quadro clínico que, até então, era atípico: 

icterícia, dores articulares e um tipo de anemia que não era caracterizada pela redução 

das hemácias e hemoglobina, mas sim pela forma atípica dos eritrócitos (HERRICK, 

2001).  

Em 1917, Victor Emmel observou a transformação da hemácia na sua forma 

original - bicôncava, para a forma de foice, in vitro e, em 1922, o termo “anemia 

falciforme” foi utilizado por Manson. A revelação de que a falcização das hemácias 

está associada à desoxigenação da hemoglobina foi de mérito dos pesquisadores 

Hahn e Gillespie, no ano de 1927. A descoberta da DF se deu por meio da genética 

clássica, sendo a primeira doença molecular humana a ser descoberta (HAHN; 

GILLESPIE, 1927). 

No Brasil, em 1947, o Professor Jessé Accioly propôs a hipótese da 

hereditariedade da DF - uma herança autossômica recessiva. Mas, apenas no ano de 

1949, através dos trabalhos de Neel (pesquisador da Universidade de Wisconsin) e 

Beet é que se definiu a doença somente em estado de homozigose, sendo os 

heterozigotos HbAS portadores assintomáticos (FIGUEIREDO, 1993). 



25 

Em 1949, Linus Pauling, Harvey Itano, Seymour Jonathan Singer e Ibert C. 

Wells, a partir da técnica de eletroforese, separaram a hemoglobina anormal que 

causava a falcização do eritrócito e a sigla passou a ser HbS (S de Sickle). Tais 

pesquisadores ainda demonstraram a diferença na migração da hemoglobina de 

pacientes com DF em comparação com as hemoglobinas de indivíduos normais. Foi 

então adotado o conceito de “doença molecular” e chamada de “anemia de células 

falciformes” a condição apresentada pelos indivíduos com células em formato de foice 

capazes de causar grave anemia crônica em virtude da rápida destruição dessas 

hemácias (PAULING; ITANO, 1949). 

Coube a Ingran, em 1956, elucidar a natureza bioquímica dessa doença 

quando, através de um processo chamado de fingerprint ou eletroforese bidimensional 

associada à cromatografia, fracionou a hemoglobina e estudou os seus peptídeos. A 

HbS foi caracterizada, então, pela substituição do ácido glutâmico por valina na cadeia 

da hemoglobina, dando origem ao conceito de doença molecular (NAOUM, 1997). 

Utilizando técnicas de biologia molecular Yuet Wai Kan e Andree M. Dozy, em 

1978, demonstraram diferença na sequência de bases nitrogenadas no gene que 

codifica a cadeia estrutural beta da hemoglobina. Assim, foi iniciada a era da biologia 

molecular no estudo da DF (BRASIL, 2015d; NAOUM; DOMINGOS, 1997). 

5.2 A DOENÇA FALCIFORME 

A DF é uma doença de herança recessiva, cuja causa é uma mutação no gene 

regulador da síntese da HbA dando origem à hemoglobina mutante S (HbS). O gene 

da HbS pode combinar-se com outras anormalidades genético-hereditárias das 

hemoglobinas (Hb SC, Hb SD-Punjab, entre outras), e, ainda, com as talassemias (Hb 

S/β0 talassemia, Hb S/β+ talassemia, Hb S/ talassemia) gerando combinações 

sintomáticas denominadas de hemoglobinopatias. Estas são doenças genéticas de 

caráter étnico no qual mutações na estrutura das moléculas de globinas podem 

acarretar em modificações funcionais. A denominação “Anemia Falciforme” é 

exclusiva para a forma homozigótica da doença (HbSS). No conjunto, todas as formas 

sintomáticas da troca da HbA (normal) pela HbS (defeituosa) são chamadas de DFs 

(KATO et al., 2018; ZAGO, 2001). 

As hemoglobinas humanas possuem quatro cadeias de aminoácidos, são as 

chamadas globinas. Essas quatro subunidades possuem uma conformação globular 
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de quatro cadeias: duas do tipo alfa globina e duas do tipo beta globina. Cada uma 

dessas subunidades é constituída por uma fração proteica que são as cadeias 

globínicas, e outra não proteica, composta pelo grupamento heme, responsável pela 

ligação à molécula de Ferro. O gene responsável pela codificação da cadeia beta da 

hemoglobina pode sofrer uma mutação que ocorre devido a substituição de uma 

adenina por uma timina (GAG → GTG), levando a troca do ácido glutâmico normal 

pela valina na posição beta 6. Assim, surge uma hemoglobina S (que sofreu uma 

alteração estrutural na cadeia da globina beta) ao invés da hemoglobina A. Essa 

exígua modificação na estrutura da molécula é responsável por alterações físico-

químicas importantes na Hb desoxigenada. São essas mutações que levam à 

falcização das hemácias e resultam em alterações dos glóbulos vermelhos e da 

membrana eritrocitária (ASHLEY-KOCH; YANG; OLNEY, 2000; BRASIL, 2015d). 

A cadeia primária da falcização é a chamada polimerização da 

desoxihemoglobina S. Sob níveis reduzidos de Oxigênio, devido a presença da valina 

na posição 6, ocorrem reações intermoleculares impossíveis de acontecer na HbA. 

Essas reações dão origem a um pequeno aglomerado de hemoglobina polimerizada. 

Os aglomerados maiores dispõem-se em fibras paralelas, formando géis de cristais 

chamados tactoides. As células que possuem esses tactoides assumem a forma 

falcizada (SUNDD; GLADWIN; NOVELLI, 2019). 

O fenômeno da falcização ocorre por diversas causas: porcentagem de 

Hemoglobina fetal (HbF), tensão de oxigênio, pH do sangue, hiperosmolaridade, entre 

outras e as hemácias falcizadas causam diversas alterações no organismo, 

caracterizando a desordem falcêmica (Fluxograma 1):  

Fluxograma 1 – Ciclo da desordem falcêmica 

 

Fonte: Elaborado pela autora (2022). 

Quando existe apenas um alelo da globina beta A, combinado com outro alelo 

da globina beta S, manifesta-se um padrão genético heterozigoto AS que não produz 

sintomas da DF, sendo este indivíduo caracterizado como portador de traço falciforme 
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(Figura 1). A identificação desses indivíduos é de extrema importância, uma vez que 

eles necessitam de receber o aconselhamento genético (BRASIL, 2015d; PICCIN et 

al., 2019). 

Figura 1 – Probabilidades de doença falciforme 

 

Notas: (a) Probabilidade de traço falciforme; 
 (b) Probabilidade de doença falciforme 
 
Fonte: Brasil (2015d, p. 13) 

 

A mutação na AF (homozigótica) atinge o gene da globina beta. Quando esta 

hemoglobina é submetida a concentrações reduzidas de oxigenação suas moléculas 

podem sofrer polimerização, deixando os glóbulos vermelhos disformes e 
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endurecidos, obstruindo a passagem dos mesmos pelos pequenos vasos e capilares. 

Este fenômeno pode causar episódios vasoclusivos que provocam enfartes com 

lesões de órgãos diversos e episódios álgicos. As hemácias falcizadas e endurecidas 

sobrevivem por menos tempo na circulação: sua destruição precoce é a principal 

causa da anemia nestas doenças (BRASIL, 2001d; PICCIN et al., 2019). 

A DF possui uma variabilidade clínica muito sensível: alguns pacientes 

possuem quadros graves da doença com inúmeras complicações e hospitalizações, 

outros evoluem de forma mais branda e, ainda, alguns podem ser quase 

assintomáticos. Esta variabilidade está associada, em parte, a fatores hereditários e 

adquiridos. Entre os adquiridos, o nível socioeconômico é um dos mais importantes, 

além das condições de moradia, de trabalho, da qualidade da alimentação, da 

prevenção de infecções e da assistência médica. Dentre as características genéticas 

que possuem importância na determinação da gravidade clínica estão: os níveis de 

HbF, a concomitância de alfa-talassemia e os haplótipos associados ao gene da HbS 

(BRASIL, 2001d; MAIER et al., 2018). 

Existem cinco haplótipos associados ao gene da HbS, a saber: Senegal, 

Banto, Benin, Camarões e Árabe-Indiano. Cada um desses haplótipos recebe o nome 

equivalente ao grupo étnico ou região em que é mais prevalente. Os haplótipos 

Senegal e Árabe-Indiano estão relacionados a uma DF de evolução mais benigna. Já 

aquela associada ao de Banto possui evolução de maior gravidade (BRASIL, 2015d). 

5.2.1 Diagnóstico 

O Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN), em sua segunda fase, 

inseriu a pesquisa por hemoglobinopatias ao teste do pezinho obrigatório a todos os 

nascidos vivos do Brasil, que até então, buscava detectar apenas fenilcetonúria e 

hipotireoidismo congênito. A detecção precoce da DF, realizada pelos Programas 

Estaduais de Triagem Neonatal (PETN) na Atenção Primária, é fundamental para se 

iniciar a linha de cuidado à pessoa com a patologia; determinar a extensão na 

população estimando a incidência, prevalência e mortalidade e, ainda, planejar a 

estrutura de sistemas em Redes Integradas de Serviços de Saúde (RISS) (BRASIL, 

2001c).  

O diagnóstico das síndromes falciformes depende, principalmente, da 

comprovação da HbS pela eletroforese de hemoglobinas, utilizando conjuntos 
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complementares de suportes e tampões que permitam a distinção das diferentes 

hemoglobinas anormais (BRASIL, 2015b; COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013).  

O exame de triagem neonatal, ou teste do pezinho, consiste na coleta de gotas 

de sangue do calcanhar do bebê até o quinto dia útil de vida da criança, na unidade 

de saúde mais próxima da residência dos responsáveis. No serviço de Atenção 

Primária, a criança também deverá receber as primeiras vacinas e os cuidados iniciais 

necessários (BRASIL, 2015d). Para esta faixa etária, a eletroforese de hemoglobina 

preconizada pelo PNTN é realizada pela metodologia do High Performance Liquid 

Chromatography (HPLC) ou da Focalização Isoelétrica, métodos de maior 

especificidade e sensibilidade e, por isso, mais seguros quanto ao diagnóstico. A partir 

dos quatro meses de idade, o diagnóstico pode ser feito por quaisquer das 

metodologias existentes para eletroforese de hemoglobina. A detecção da HbS pode 

também ser feita com base em HPLC ou Eletroforese com Focalização Isoelétrica 

(FIE) (BRASIL, 2010; COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013). 

5.2.2 Principais manifestações clínicas da doença falciforme 

Pacientes com DF apresentam altos índices de morbidade e mortalidade, 

particularmente nos países em desenvolvimento. Nos países desenvolvidos, embora 

a mortalidade nas crianças tenha diminuído, a patologia ainda é causa relevante de 

mortalidade em adolescentes e adultos (MAIER et al., 2018; MCGANN, 2014). 

Pessoas com DF apresentam períodos sem manifestações clínicas correspondentes 

à fase estável da doença, que pode ser interrompida por manifestações agudas, 

denominadas crises de falcização (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013). 

Os sintomas iniciais da doença surgem por volta do sexto mês de vida do 

bebê, uma vez que no sangue dos recém-nascidos ainda predomina a Hb fetal 

composta por cadeias gama combinadas com cadeias alfa. De fato, apenas quando 

os níveis de Hb fetal declinam significativamente é que aparecem os primeiros sinais 

e sintomas da doença, em geral após os seis meses de idade (BRASIL, 2015d; 

JORDAN et al., 2018). 

Além das manifestações clínicas típicas da anemia crônica, a doença pode 

causar com frequência episódios de crises vaso oclusivas, infecções de repetição e 

infartos pulmonares (Síndrome Torácica Aguda), retardo do crescimento e maturação 

sexual, acidente vascular encefálico, além do comprometimento crônico de múltiplos 
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órgãos, sistemas ou aparelhos, produzindo, também, manifestações de curso crônico 

da doença, como retinopatia, úlceras de perna, hipertensão pulmonar, colelitíase, 

entre outras (JORDAN et al., 2018).  

Todas essas complicações agudas e crônicas levam ao aumento do uso de 

recursos ambulatoriais e hospitalares e a comprometimentos funcionais físicos e 

cognitivos refletidos nas reduções na qualidade de vida e na produtividade escolar e 

no trabalho (LUBECK et al., 2019).  

A seguir serão apresentadas as principais complicações da DF, sobretudo as 

agudas, que levam os pacientes a procurarem, com frequência, os serviços de 

emergência. 

5.2.2.1 Crises vaso-oclusivas (CVO) 

Dentre as manifestações agudas da DF destacamos as crises de falcização, 

que podem ser classificadas em crises vaso-oclusivas ou episódios dolorosos, 

hemolíticas e de sequestro esplênico (SILVA FILHO et al., 2012). 

Episódios dolorosos agudos são uma das manifestações mais recorrentes e 

características da DF. A frequência e intensidade das crises são variáveis, ocorrendo 

em diferentes graus ao longo da vida do paciente. Os fatores desencadeantes desses 

episódios são variados e incluem: infecção, desidratação, atividade física extenuante 

e tensão emocional de qualquer natureza (DÍAZ-MATALLANA et al., 2021). 

A oclusão microvascular, secundária à falcização das hemácias, dá início ao 

episódio doloroso. Tal oclusão causa isquemia dos tecidos que desencadeia uma 

resposta inflamatória aguda. Essas crises álgicas atingem principalmente ossos 

longos, articulações, tórax e região lombar, podendo acometer outras áreas, com 

menor frequência, como face, couro cabeludo e pelve (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 

2013; PICCIN et al., 2019). 

Episódios agudos de dor e inchaço de mãos e pés, chamadas de crises mão-

pé, são frequentes em crianças entre seis meses e dois anos de idade. Geralmente é 

a primeira manifestação dolorosa em crianças e ocorre devido a um processo 

inflamatório que causa edema nos tornozelos, punhos, ossos e articulações (TIRADO-

PÉREZ; ZÁRATE-VERGARA, 2018). 

As crises álgicas mais simples podem ser manejadas no domicílio, com a 

administração de analgésicos por via oral, ingestão de líquidos e uso de compressas. 
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Essas crises vaso-oclusivas, geralmente, são autolimitadas e costumam desaparecer 

após uma semana, embora possam ser recorrentes. Se as medidas domiciliares não 

forem suficientes, deve ser avaliada a necessidade de tratamento hospitalar, com a 

administração parenteral de analgésicos – essas são consideradas crises graves. A 

ocorrência de mais de três episódios graves em um mesmo ano caracteriza DF de 

evolução clínica grave (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013; TIRADO-PÉREZ; 

ZÁRATE-VERGARA, 2018).  

Além das crises vaso-oclusivas, são também consideradas crises de 

falcização as hemolíticas e as de sequestro esplênico. As crises hemolíticas derivam 

de um incremento na taxa de hemólise e pela diminuição dos níveis basais de 

hemoglobina e hematócrito (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013; ZAGO; PINTO, 

2007). 

A crise de sequestro esplênico é um episódio agudo de rápido acúmulo de 

sangue no baço. É definida “pela queda nos níveis basais de hemoglobina de pelo 

menos 2 g/dL, hiperplasia compensatória de medula óssea e aumento rápido do baço” 

(COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013, p. 214). Tal complicação frequentemente 

acomete bebês após o sexto mês de vida e torna-se menos comum após os dois anos 

de idade. Elas são responsáveis por um percentual elevado de mortes na primeira 

década de vida. 

5.2.2.2 Infecções 

Infecções são as complicações mais comuns nos indivíduos com DF. 

Pacientes falcêmicos sofrem episódios vaso-oclusivos frequentes que afetam o baço, 

o que causa atrofia e reduz a funcionalidade do órgão, tornando-os mais susceptíveis 

às infecções (ALONI et al., 2017; BRASIL, 2015d).  

Um famoso estudo realizado por Barrett-Connor (1971) acompanhou 116 

pacientes com DF durante 11 anos. Esta pesquisa mostrou que a infecção bacteriana 

é a maior causa de morte na DF, particularmente na infância, além de constituir a 

principal causa de hospitalização.  

Como consequência da asplenia funcional, pessoas com DF possuem 

maiores chances de serem infectadas por microrganismos encapsulados, com 

destaque para Haemophilus influenzae tipo b (Hib) e pneumococo. No caso deste 

último, o risco de infecção em crianças menores de cinco anos com AF é cerca de 30 
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a 100 vezes maior que em crianças sem a doença (LOGGETTO et al., 1999; TIRADO-

PÉREZ; ZÁRATE-VERGARA, 2018). 

Pneumonias, infecções do trato urinário e nos ossos acometem com 

frequência crianças e adultos com DF. No caso das crianças, existe um risco 

aumentado de ocorrência de septicemia. Além disso, crianças com menos de quatro 

anos possuem um risco elevado de serem acometidas por infecções graves, entre 

elas destaca-se a meningite bacteriana, causada em 78% dos casos por 

pneumococos. Episódios febris devem ser, então, encarados como cenários de risco, 

necessitando de rápido e aprofundado diagnóstico e tratamento (BRASIL, 2015d). 

As bactérias envolvidas com maior frequência (embora não exclusivamente) 

são aquelas que possuem envoltório de polissacarídeos tais como: Streptococcus 

pneumoniae, Haemophilus influenzae tipo b, Neisseria meningitidis, Escherichia coli, 

Enterobacter sp, Klebsiella sp e Staphylococcus aureus, além de Mycoplasma SP – 

este último não capsulado (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013). 

O uso da penicilina profilática reduz acentuadamente o risco da septicemia e 

meningite pneumocócica quando iniciada precocemente, antes dos quatro meses de 

idade. Além disso, a introdução da antibioticoprofilaxia e da vacinação de rotina contra 

pneumococo, meningococo e Haemophilus influenzae b reduziu eficientemente a 

frequência de infecções e a mortalidade por esta causa nestes pacientes (COSTA; 

CONRAN; FERTRIN, 2013; FABRON JR., 1997). 

5.2.2.3 Síndrome torácica aguda 

Os fenômenos vaso-oclusivos e as infecções são os responsáveis por causar 

alterações pulmonares em pacientes com DF. A Síndrome Torácica Aguda (STA) é 

uma complicação aguda, caracterizada por sintomas respiratórios febris, infiltrado 

pulmonar na radiografia de tórax, queda no nível de hemoglobina, podendo evoluir 

com hipóxia grave. É uma das causas mais comuns de hospitalização e morte em 

pacientes falciformes e, assim como outras complicações da DF, a STA é um espectro 

de manifestações clínicas que variam de leve a muito grave (ALONI et al., 2017; 

COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013). 

A incidência de STA é mais comum em crianças do que em adultos, sendo 

mais grave em adultos e mais comum em pessoas com a forma homozigótica da 

doença, a AF. As causas de STA incluem pneumonia, embolia gordurosa da medula 
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óssea, infarto pulmonar e infarto em costelas e esterno, levando a hipoventilação 

pulmonar e atelectasias. Tal complicação está intimamente associada com crises 

álgicas agudas, sobretudo em adultos. Cerca de 50% dos episódios de STA ocorrem 

após a internação para o tratamento das crises dolorosas agudas (BALLAS et al., 

2012). 

5.2.2.4 Complicações neurológicas 

A DF confere elevado risco para acidente vascular encefálico isquêmico, 

hemorragia cerebral e ataques isquêmicos transitórios. No sistema nervoso, ao 

contrário de outras regiões, vasos maiores parecem ser os locais preferencialmente 

acometidos por vaso-oclusão. As complicações neurológicas são graves e podem ser 

fatais em até 15% dos casos (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013). 

O AVE é uma complicação grave que pode ocorrer em pacientes com DF em 

qualquer idade, sendo a AF a principal causa de AVE em crianças. Frequentemente 

está associado à vasculopatia afetando a carótida distal interna e artérias cerebrais 

médias, provocando isquemia e infarto cerebral. Tal evento, quando ocorrido nos 

primeiros anos de vida, tem relação com a falcização da vasa vasorum, com 

consequente estreitamento arterial ulterior. Alguns fatores contribuem para a 

vasculopatia como anemia, leucocitose, hipoxemia, alteração na reologia da hemácia, 

produzindo dano endotelial, deficiência funcional de óxido nítrico associado à 

hemólise e regulação prejudicada do fluxo sanguíneo causando hiperemia 

(PROHOVNIK et al., 2009; SWITZER et al., 2006). 

O risco é mais elevado na primeira década de vida, principalmente entre dois 

e cinco anos de idade, com incidência de 1 por 100 pacientes/ano. Percebe-se uma 

redução na incidência na segunda década com novo aumento após os 29 anos de 

idade. A incidência de AVE hemorrágico é menor nas crianças, mas pode ser 

responsável por até 3% dos casos. O índice de mortalidade é de 25% nos casos de 

AVE hemorrágico, e é menor no AVE isquêmico. No entanto, a ocorrência de sequelas 

é elevada no AVE isquêmico, resultando em disfunções motoras e déficits cognitivos 

importantes e permanentes, dependendo da extensão, área acometida e gravidade 

do evento (ADAMS; OHENE-FREMPONG; WANG, 2001; BRASIL, 2015d; SANTOS; 

PROIETTI, 2017; SWITZER et al., 2006). 
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A ocorrência desta complicação em pacientes falcêmicos caiu de forma 

significativa desde o estudo Stroke Prevention Trial in Sickle Cell Disease (STOP), em 

1998, que mostrou a relevância screening ultra-sonográfico de hiperfluxo das artérias 

cerebrais na prevenção primária dos eventos isquêmicos. Este exame mede a 

velocidade do fluxo sanguíneo nas principais artérias cerebrais (ADAMS; OHENE-

FREMPONG; WANG, 2001; QUINN; ROGERS; BUCHANAN, 2004). 

As disfunções neurológicas são as manifestações mais devastadoras da DF 

e estão relacionadas aos AVEs, ataques isquêmicos transitórios ou aos infartos 

cerebrais silenciosos. Os efeitos cumulativos desses episódios podem levar a 

alterações no desempenho cognitivo, social, comportamental e de linguagem 

(SCHATZ et al., 2008; VENKATARAMAN; ADAMS, 2014). 

A terapêutica básica nas alterações vaso-oclusivas no sistema nervoso 

central é a transfusão de concentrado de hemácias. O diagnóstico preciso e o início 

rápido da terapêutica transfusional impedem a progressão da doença e pode, em 

alguns casos, reverter as manifestações clínicas (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 

2013). 

5.2.2.5 Anemia 

A DF é uma anemia hemolítica, ou seja, não é associada à deficiência de ferro 

(BRASIL, 2015d). Pacientes falcêmicos possuem um valor crônico de hemoglobina 

entre 6 e 11g/dl. Contudo, apresentam uma anemia compensada e, apesar dos 

valores baixos de hemoglobina, a hemotransfusão não é o tratamento de primeira 

escolha, pois pacientes com DF toleram bem a anemia (FABRON JR., 1997; ZAGO, 

2001). 

As transfusões são indicadas para pacientes com DF, buscando repor a 

volemia perdida por episódios hemorrágicos, sequestro esplênico, crise aplástica e 

crise hiper-hemolítica ou para elevar a capacidade da molécula de hemoglobina 

carrear o oxigênio, além de serem a profilaxia primária e secundária do AVE. As 

hemácias transfundidas devem ser homozigóticas (AA) conforme Resolução da 

Anvisa, RDC-153, de 14 de junho de 2004 (BRASIL, 2004; WATANABE et al., 2008). 
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5.2.2.6 Complicações hepatobiliares 

Devido a curta vida média das hemácias falciformes, pessoas com DF 

apresentam hemólise crônica, que se manifesta por palidez cutânea, icterícia, 

bilirrubina indireta elevada, entre outras alterações. Assim, a contínua elevação da 

excreção de bilirrubinas pode provocar a formação cálculos na vesícula. Além disso, 

pode acontecer a chamada síndrome do quadrante superior direito, que designa um 

episódio agudo caracterizado por hiperbilirrubinemia extrema, aumento rápido do 

fígado, febre e dor acentuada. Nesses casos a evolução em crianças geralmente é 

favorável, mas em adultos o quadro pode ser de difícil resolução. Já as alterações das 

funções hepáticas estão associadas ao processo de falcização que ocorre no interior 

do fígado, às infecções adquiridas ou à hemossiderose transfusional (sobrecarga de 

ferro) (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013). 

5.2.2.7 Priaprismo 

É uma manifestação aguda relativamente frequente que ocorre quando as 

hemácias falcizadas obstaculizam os corpos cavernosos e esponjoso do pênis, 

impedindo o esvaziamento sanguíneo do órgão. É uma ereção dolorosa indesejada e 

persistente, que pode durar de horas a dias. Clinicamente pode ser classificado como: 

a) priapismo repetitivo: ereção dolorosa reversível, com reversão da intumescência 

em algumas horas, b) prolongado: podendo permanecer por dias ou semanas, sendo 

seguida de impotência parcial ou completa ou c) persistente: frequentemente sem dor, 

com aumento ou enduração do pênis, muito associado a impotência parcial ou 

completa. Apresenta como possíveis etiologias: infecção, trauma, medicações com 

efeito no SNC, abuso de álcool, uso de maconha e atividade sexual. Em alguns casos 

pode levar à disfunção erétil (COSTA; CONRAN; FERTRIN, 2013; ZAGO; PINTO, 

2007). 

A Figura 2, a seguir, ilustra as principais manifestações clínicas da DF. 
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Figura 2 – Complicações clínicas da Doença Falciforme 

 

Fonte: Kato et al., (2018, p. 12) 

5.2.3 Epidemiologia da Doença Falciforme 

Estimativas populacionais mostram que cerca de 250 mil crianças nasçam, 

anualmente, em todo o mundo, com DF, sendo que a incidência da doença não é 

homogênea - países africanos como Nigéria, República Democrática do Congo e Índia 

são os que apresentam a maior incidência da doença (PIEL; STEINBERG; REES, 

2017). 

A partir de dados gerados pelo PNTN sabe-se que uma a cada mil crianças 

nascidas vivas no Brasil tem a DF, estimando-se o nascimento de cerca de 3.000 

crianças por ano com DF e de 180.000 com Traço Falciforme. Segundo o Ministério 

da Saúde, as prevalências referentes à DF em regiões variadas do país possibilitam 

estimar a existência de mais de 7 milhões de portadores do gene da HbS e mais de 

25 mil afetados com a forma homozigótica, ou seja, com AF (HbSS) (BRASIL, 2015d). 

Na região Sudeste do Brasil a prevalência média de indivíduos heterozigotos 

é de aproximadamente 2%, chegando a 6 a 10% na população afrodescendente. A 
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distribuição da DF no país não é uniforme. As regiões Nordeste e Sudeste apresentam 

as maiores taxas de incidência e de prevalência da doença, uma vez que concentra 

um maior número de afrodescendentes (ALENCAR et al., 2015; BRASIL, 2015d; 

RODRIGUES et al., 2013). 

De acordo com o Ministério da Saúde (BRASIL, 2015d), a incidência da DF 

nas diferentes regiões do país se dá da seguinte forma:  

a) Na Bahia: 1 para cada 650 nascidos vivos;  

b) Rio de Janeiro: 1 para cada 1300 nascidos vivos; 

c) Pernambuco, Maranhão, Minas Gerais e Goiás: 1 para cada 1400 

nascidos vivos; 

d) Espírito Santo: 1 para cada 1800 nascidos vivos; 

e) São Paulo: 1 para cada 4000 nascidos vivos; 

f) Rio Grande do Sul: 1 para cada 11000 nascidos vivos e; 

g) Santa Catarina: 1 para cada 13500 nascidos vivos. 

Em Minas Gerais a DF é a patologia de maior incidência entre as triadas pelo 

Programa de Triagem Neonatal de Minas Gerais (PTN-MG) e responde por mais de 

66% dos novos diagnósticos. Ainda de acordo com pesquisas, das mais de 16 mil 

crianças em acompanhamento no Brasil, 21% estão em Minas Gerais 

(UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS, 2019). 

Segundo dados do Núcleo de Ações e Pesquisa em Apoio Diagnóstico 

Neonatal de Minas Gerais (UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS, 2019), 

entre os anos de 1994 a dezembro de 2018, o PTN-MG triou 5.214.759 recém-

nascidos para DF e outras Hemoglobinopatias e, atualmente, 3.593 pessoas com DF 

e outras Hemoglobinopatias encontram-se em acompanhamento ambulatorial no 

estado (UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS, 2019).  

No Hemocentro da cidade de Juiz de Fora existem cerca 700 pessoas em 

tratamento para a DF, incluindo pacientes de outras cidades da Zona da Mata Mineira 

que fazem acompanhamento ambulatorial nesta instituição (FUNDAÇÃO 

HEMOMINAS, 2019). 

5.2.4 Políticas de saúde voltadas às pessoas com doença falciforme 

Do ponto de vista da Saúde Coletiva é necessário considerar a origem racial 

da DF e seu predomínio entre negros e pardos, a partir daí, estabelecer estratégias 
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para o seu controle e acompanhamento. Apenas o diagnóstico com objetivos 

exclusivamente epidemiológicos sem a segurança de um acompanhamento 

necessário, não traz grandes benefícios às pessoas com DF. É importante que se 

garanta o cuidado multidisciplinar às intercorrências de saúde e sociais, sobretudo 

porque estamos tratando de uma doença prevalente na população negra, em se 

tratando do Brasil, equivale dizer que estamos nos referindo à população pobre e 

marginalizada (OLIVEIRA, 2002; ZAGO, 2001). 

A Carta Magna de 1988, que promulgou o sistema público de saúde no Brasil, 

o SUS, trouxe com ela a viabilidade de grupos organizados reivindicarem ao governo 

o atendimento às necessidades de saúde inerentes a eles, e foi por meio da 

participação e do controle social que isto se tornou possível (BRASIL, 1990, 2022a; 

MÁXIMO, 2009). Máximo (2009) esclarece, ainda, que: 

Por força da importância que assumem, seja pelo seu peso político, 
seja pela sua real relevância na saúde coletiva, os problemas entram 
na agenda governamental e se transformam em políticas públicas. O 
SUS tem aberto amplo espaço para a participação social ao considerar 
as diferenças individuais e de grupos populacionais de forma a 
promover a equidade na atenção à saúde. (MÁXIMO, 2009, p. 6). 

Na década de 1980 foram criados inúmeros movimentos sociais no Brasil, 

dentre estes, o segmento formado por negros lutava pela criação de políticas públicas 

voltadas para o controle e diagnóstico da DF - patologia muito incidente entre eles. 

Nesta época, a DF extrapolou o aspecto biomédico e genético e passou a assumir 

importância social, devido ao cunho racial que recebeu e a sua relação com indivíduos 

vivendo em condições socioeconômicas e educacionais insatisfatórias. A criação do 

primeiro programa de triagem neonatal no País, ainda em 1992, foi um dos primeiros 

progressos nesta direção (MÁXIMO, 2009). 

Por ser a doença monogênica mais frequente no país e por acometer 

predominantemente indivíduos afrodescendentes em relação à população em geral, 

a DF foi uma das indutoras deste segmento na luta pela formulação de políticas de 

saúde específicas para esta população (JESUS, 2010).  

Somente no ano de 2001 é que foi criado o PNTN. Tal programa foi instituído 

pela Portaria nº 822, de 6 de junho de 2001, do Ministério da Saúde (BRASIL, 2001c) 

e teve como um dos objetivos principais a detecção de quatro doenças congênitas 

ainda na fase assintomática, sendo que as DFs eram as mais prevalentes entre elas. 
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Tal portaria incluiu o exame que detecta a DF e outras hemoglobinopatias no 

programa de triagem neonatal em 12 estados da federação. Este foi o primeiro passo 

rumo à construção do Programa de Atenção Integral às Pessoas com DF (BRASIL, 

2015d; SIGNORELLI, 2015). 

Essa portaria retificou antigas distorções e trouxe vários benefícios, entre eles 

a restauração de um dos princípios fundamentais da ética médica, o da igualdade, 

que garante o acesso igualitário aos testes de triagem neonatal a todos os recém-

nascidos brasileiros, independentemente da origem geográfica, etnia e classe 

socioeconômica (CANÇADO; JESUS, 2007). 

Conforme definido na Portaria nº 822, de 6 de junho de 2001 (BRASIL, 2001c), 

os Serviços de Referência em Triagem Neonatal / Acompanhamento e Tratamento de 

Doenças Congênitas Tipo I, II ou III, onde se inclui a DF, são os responsáveis pela 

realização da triagem dos pacientes. O tratamento e o acompanhamento deverão ser 

realizados pelos Serviços de Referência – os Hemocentros – que devem estar 

cadastrados na rede de atendimento. 

Em 2005, através da Portaria nº 1.391/GM de 16 de agosto de 2005 (BRASIL, 

2005), foram instituídas, no âmbito do SUS, as diretrizes para a Política Nacional de 

Atenção Integral às Pessoas com Doença Falciforme (PNAIPDF) e outras 

Hemoglobinopatias. A criação dessa política é de extrema relevância para o 

fortalecimento das ações na organização da rede de assistência à pessoa com DF no 

âmbito federal, estadual e municipal, tendo em vista a magnitude desta patologia no 

país e nas questões de saúde pública envolvidas. Tal política garante o seguimento 

das pessoas diagnosticadas com DF e outras hemoglobinopatias pelo PNTN, 

recebendo os pacientes e integrando-os na rede de assistencial do SUS, além de 

prover assistência às pessoas com diagnóstico tardio de DF, com a criação de um 

cadastro nacional de doentes falciformes e outras hemoglobinopatias; busca da 

garantia da integralidade da atenção, por intermédio do atendimento realizado por 

equipe multidisciplinar, estabelecendo interfaces entre as diferentes áreas técnicas do 

Ministério da Saúde (BRASIL, 2005, 2009, 2015b). 

A PNAIPDF também objetiva à instituição de um programa de capacitação de 

todos os atores envolvidos e, ainda em seu artigo 1º propõe: a promoção do acesso 

à informação e ao aconselhamento genético aos familiares e às pessoas com a 

doença ou o traço falciforme; a garantia de acesso aos medicamentos essenciais, 

conforme protocolo, imunobiológicos especiais e insumos necessários (como Filtro de 
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Leucócitos e Bombas de Infusão); e a estimulação de pesquisas na área, com o 

objetivo de melhorar a qualidade de vida das pessoas com DF e outras 

Hemoglobinopatias (BRASIL, 2005). 

Um grande desafio foi colocado para os estados e a União a partir da 

publicação da PNAIPDF no sentido de coordenar sua implantação, execução e 

avaliação em todo o País. Segundo Máximo (2009), alguns estados já estão bem 

avançados em relação à Política, como Minas Gerais e Rio de Janeiro.  

Para a consolidação da atenção integral às pessoas com DF, muitas outras 

políticas e ações foram instituídas no âmbito do SUS, dentre elas estão:  

a) Portaria nº 1.459, de 24 de junho de 2011 (BRASIL, 2011a), que regula a 

Rede Cegonha, voltada a saúde da mulher e da criança, e inclui o exame 

de eletroforese de hemoglobina como um dos exames de pré-natal 

financiados pelo SUS;  

b) Portaria nº 853, de 5 de dezembro de 2011 (BRASIL, 2011b), que institui 

o “Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas – Sobrecarga de Ferro”; 

c) Portaria nº 745, de 3 de agosto de 2012 (BRASIL, 2012b), que inclui o 

ecodoppler transcraniano na Tabela de Procedimentos, Medicamentos, 

Órteses e Próteses e Materiais Especiais do SUS, para fins de avaliação 

de risco de doença cerebrovascular em pessoas com DF; 

d) Portaria nº 1.760, de 17 de agosto de 2012 (BRASIL, 2012a), que 

estabelece recurso a ser disponibilizado aos Estados e Municípios para a 

realização de Doppler transcraniano;  

e) Portaria nº 473, de 26 de abril de 2013 (BRASIL, 2013d), que estabelece 

protocolo de uso de Doppler transcraniano como procedimento 

ambulatorial na prevenção de acidente vascular encefálico em portadores 

de DF;  

f) Portaria nº 27, de 12 de junho de 2013 (BRASIL, 2013e), que incorpora a 

utilização de hidroxiureia em crianças com DF; 

g) Portaria nº 1.554, de 30 de julho de 2013 (BRASIL, 2013b), que institui o 

Componente Especializado da Assistência Farmacêutica, permitindo o 

acesso da população a diversos medicamentos, incluindo o quelante oral 

de ferro utilizado no tratamento da DF; 
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h) Portaria Conjunta nº 5, de 19 de fevereiro de 2018 (BRASIL, 2018), que 

aprova o “Protocolo Clínico e Diretrizes Terapêuticas – Doença 

Falciforme”. 

Em 1º de julho de 2015 foi publicada pelo Ministério da Saúde, no Diário Oficial 

da União, a Portaria nº 30, que é um novo passo na área das políticas públicas 

voltadas às pessoas com DF. A Portaria incorpora ao SUS o transplante de células-

tronco hematopoiéticas entre parentes a partir da medula óssea, de sangue periférico 

ou de sangue de cordão umbilical (BRASIL, 2015c). 

5.2.4.1 Política nacional de sangue e hemoderivados 

Factualmente, a assistência à saúde no Brasil desenvolveu-se a partir da 

organização da previdência social, com ênfase na medicina curativa e na contratação 

de serviços ambulatoriais e hospitalares privados para atender aos segurados do 

sistema previdenciário. Considerando a evolução do setor de saúde no Brasil, verifica- 

se que até a década de 1970, considerando a disponibilidade de bancos de sangue 

no Brasil, havia predominância do domínio privado, com interesses comerciais e 

financeiros, devido à ausência de formulação e execução de uma política pública 

dirigida para a hemoterapia (AGUIAR, 2011). 

Em 1980, foi estruturado em nível federal o Sistema Nacional de Hemoterapia, 

por intermédio da criação do Programa Nacional do Sangue e Hemoderivados (Pró-

Sangue), na condição de programa especial, gerido por uma coordenação técnica 

subordinada à Secretaria Geral do Ministério da Saúde. Iniciou-se assim o 

ordenamento de uma rede pública de serviços de hemoterapia. O Pró-Sangue surgiu 

como um marco histórico na organização e execução da hemoterapia brasileira, 

engendrado a partir da estruturação de uma rede de serviços de sangue – hemorrede. 

A partir de então, vislumbrou-se a interiorização das ações e atividades hemoterápicas 

com o objetivo de se obter a cobertura de hemoterapia em todo o Brasil por meio da 

promoção da doação voluntária de sangue, da qualificação de recursos humanos e 

da sistematização dos procedimentos técnicos. Os hemocentros foram concebidos 

como unidades operacionais desse programa (BRASIL, 2001a). 

No que se refere à Política de Sangue, o art. 199, § 4º, da Constituição Federal 

(CF) de 1988, trata da liberdade à iniciativa privada para atuar na assistência à saúde 

e refere que uma lei complementar disciplinará sobre as condições e os requisitos 
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para a coleta, processamento e transfusão de sangue e seus derivados, 

estabelecendo a proibição do comércio de sangue e hemoderivados (AGUIAR, 2011; 

BRASIL, 1990). 

Assim, a partir da promulgação da carta Magna de 88, teve início a elaboração 

de projeto de lei para regulamentar o referido parágrafo do artigo 199 da CF. O aludido 

projeto de lei, datado de 1991, percorreu um longo caminho até a sua aprovação, que 

ocorreu apenas no ano de 2001, em razão de interesses privados na manutenção da 

situação anterior, na qual existia fragilidade no controle e fiscalização dos serviços de 

hemoterapia prestados no País. Os artigos constitucionais referentes ao SUS 

passaram por um processo de regulamentação por intermédio da publicação das Leis 

Orgânicas de Saúde (Lei no 8.080, de 19 de setembro de 1990 e Lei n° 8.142, de 28 

de dezembro de 1990) (AGUIAR, 2011). 

Para a organização e a operacionalização do SUS, foram publicadas normas 

operacionais que norteavam a estruturação do processo de gestão nas esferas de 

governo Federal, Estadual e Municipal. Essas normas não estabeleceram 

explicitamente as competências de cada ente na gestão da hemoterapia, 

proporcionando a possibilidade da gerência de tais serviços ocorrer tanto pelo Estado 

como pelo Município, considerando o espaço de atuação de cada um. No entanto, 

destaca-se a grande adesão estadual na coordenação e gerência dos serviços de 

hemoterapia Brasileiros. 

A Política Nacional de Sangue, Componentes e Hemoderivados tem como 

objetivo garantir o acesso de todos os brasileiros a sangue com qualidade e em 

quantidade suficiente. É uma política que segue os princípios e as diretrizes do SUS, 

bem demonstrados e estabelecidos na sua regulamentação específica, a Lei nº 

10.205, de 21 de março de 2001 (BRASIL, 2001b). Essa lei asseverou a proibição da 

comercialização do sangue e de seus derivados em todo o território nacional e 

regulamentou o parágrafo 4° do artigo 199 da CF. Tal regulamentação dispõe sobre 

a captação, proteção ao doador e ao receptor, coleta, processamento, estocagem, 

distribuição e transfusão do sangue, de seus componentes e derivados e apresenta 

no seu texto diversas definições técnicas, além da definição das atividades 

hemoterápicas, dispõe, ainda, sobre o ordenamento institucional do Sistema Nacional 

de Sangue, Componentes e Derivados (Sinasan) (BRASIL, 2001b, a, 2010). 

Entre as premissas definidas na Lei do Sangue destaca-se que a coordenação 

das ações do Sinasan está sob a responsabilidade de órgão específico do Ministério 
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da Saúde, representado pela Coordenação-Geral de Sangue e Hemoderivados 

(CGSH) do Departamento de Atenção Especializada pertencentes à Secretaria de 

Atenção à Saúde do Ministério da Saúde. Esse sistema possui ainda os órgãos de 

vigilância sanitária e epidemiológica e os laboratórios de referência para controle da 

qualidade do sangue, componentes e hemoderivados, como órgãos de apoio para 

auxiliar a execução da Política Nacional de Sangue, Componentes e Hemoderivados 

(BRASIL, 2010). 

A base legal existente norteia e auxilia o processo de organização e 

estruturação do Sinasan, sustentado, em especial, pela estrutura do SUS por 

intermédio da Hemorrede. Destaca-se, ainda, a Portaria nº 158, de 4 de fevereiro de 

2016 (BRASIL, 2016), que redefine o regulamento técnico de procedimentos 

hemoterápicos. Muitas melhorias ainda são requeridas para a qualificação da 

assistência hemoterápica no Brasil, no entanto, do ponto de vista de formulação e 

regulamentação da Política Pública, percebe-se que a área de sangue e 

hemoderivados apresenta-se muito bem resguardada legalmente.  

5.2.5 Assistência à pessoa com doença falciforme na rede de atenção à saúde 

A RAS é uma composição organizativa dos serviços de saúde com diferentes 

disposições tecnológicas e missões assistenciais, articulada de forma complementar 

e com base territorial, e têm diversas características, entre elas destaca-se: a atenção 

básica estruturada como primeiro ponto de atenção e principal porta de entrada do 

sistema, constituída de equipe multidisciplinar que cobre toda a população, 

integrando, coordenando o cuidado e atendendo às suas necessidades de saúde 

(BRASIL, 2013c).  

Assim, a assistência às pessoas com DF, como em toda doença de curso 

crônico, deve privilegiar a atenção por equipes multiprofissionais e interdisciplinares. 

Os objetivos básicos da terapêutica para a DF consistem em ações profiláticas, no 

tratamento das complicações específicas e em cuidados gerais da saúde. Em resumo, 

a DF exige uma atenção ampla, integral e resolutiva, envolvendo os três níveis de 

atenção à saúde: o nível primário, o secundário e o terciário (COSTA; CONRAN; 

FERTRIN, 2013; FUNDAÇÃO HEMOMINAS, 2019; PIEL; STEINBERG; REES, 2017). 
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5.2.5.1 Atenção primária à saúde 

Com o diagnóstico precoce por meio da triagem neonatal, a assistência na 

Atenção Primária se inicia já nos primeiros meses de vida da criança, como para todas 

as demais, uma vez que devem receber o cuidado e o acompanhamento para 

aleitamento materno, crescimento e desenvolvimento, introdução de alimentos, 

cuidados de higiene, vacinas, saúde bucal, além dos cuidados específicos para a 

doença. Abaixo estão algumas das ações que devem ser providenciadas pelas 

unidades de atenção primária para o atendimento às pessoas com DF, de acordo com 

as Diretrizes Básicas da Linha de Cuidado do Ministério da Saúde para a DF (BRASIL, 

2015b): 

a) encaminhar ao Programa Estadual de Triagem Neonatal/PETN todos os 

recém-nascidos de sua área de abrangência; 

b) providenciar eletroforese de hemoglobina dos demais cujo exame clínico 

sinalize para a suspeita da DF e dos adultos em idade reprodutiva que 

assim o desejarem para diagnóstico; 

c) cadastrar as pessoas diagnosticadas com DF e Traço Falciforme, e 

encaminhar aquelas com a doença ao centro de referência da região; 

d) integrar as pessoas diagnosticadas com DF em todas as ações 

disponíveis na atenção primária pertinentes às suas faixas etárias, 

visando à promoção de saúde, na unidade mais próxima da residência, 

incluindo acompanhamento multiprofissional de acordo com diretrizes 

clínicas estabelecidas nos manuais, nas rotinas e nos Protocolos Clínicos 

de Diretrizes Terapêuticas (PCDT) da DF, do MS; 

e) estabelecer relação direta com a Atenção Especializada de referência 

sempre que necessário; 

f) programar a realização de consultas e de exames disponíveis na Atenção 

Primária de acordo com a avaliação dos riscos inerentes à doença, 

considerando a necessidade individual e a orientação do especialista; 

g) disponibilizar os medicamentos para os cuidados das pessoas com DF, 

de acordo com a Relação Nacional de Medicamentos (Rename), tais como 

os de uso contínuo – ácido fólico, penicilina oral ou injetável ou eritromicina 

em caso de reação alérgica à penicilina e, quando indicados, os 
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analgésicos, anti-inflamatórios e demais antibióticos –, assim como as 

vacinas básicas e especiais; 

h) dar atenção especial às possíveis complicações decorrentes da DF, 

encaminhando-as, sempre que necessário, à Atenção Especializada; 

i) educar pacientes para o autocuidado, como por exemplo, para a 

prevenção de feridas (BRASIL, 2015b). 

A Atenção Primária tem uma função fulcral na assistência às pessoas com DF 

e sua família, uma vez que 80% desses indivíduos poderão ter um acompanhamento 

adequado mantendo-se sempre um elo consistente com o ambulatório de 

especialidade ou centro de referência, onde receberão atenção de especialistas 

necessários, de forma rotineira, ao longo de toda a vida (BRASIL, 2015b). 

5.2.5.2 Ambulatório de especialidades e centros de referência 

Todas as pessoas com DF devem ser acompanhadas regularmente pelo 

serviço de referência hematológica de sua cidade ou região. Esses serviços devem 

estar preparados para realizar o acolhimento dos pacientes e de suas famílias e, 

ainda, para aplicação dos Protocolos de uso do Doppler transcraniano; de quelação 

de ferro e para o uso da Hidroxiureia, já que são procedimentos que possuem grande 

impacto na qualidade de vida dos mesmos (BRASIL, 2015b). 

Historicamente, o acompanhamento ambulatorial das pessoas com DF 

acontece nos centros hematológicos. No estado de Minas Gerais, a Fundação 

Hemominas é o centro de referência para esse acompanhamento hematológico, 

exercendo o controle dos agendamentos de consultas, das transfusões de 

Concentrados de Hemácias e executando as medidas dos protocolos de atendimento 

(BRASIL, 2015b). 

Todos os estados do país possuem pelo menos um hemocentro, que dispõe 

da direção da atenção hemoterápica em DF, até mesmo quando não oferece em seus 

espaços assistência às pessoas com a doença. Nos estados cujos hemocentros não 

realizam ações de atenção a esses indivíduos, estas acontecem em hospitais 

universitários, hospitais gerais ou ambulatórios de especialidades. Cabe destacar que, 

dos 27 hemocentros coordenadores correspondentes a cada unidade da Federação, 

21 atendem regularmente, para efeito de acompanhamento médico, as pessoas com 

diagnóstico de DF. Estima-se que 20% das pessoas com DF, que poderão estar 
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sujeitas a cursos severos da patologia, terão o seu acompanhamento 

preponderantemente na Atenção Especializada (BRASIL, 2015b). 

Os serviços voltados ao atendimento das pessoas com DF na atenção 

secundária devem possuir profissional médico capacitado para atender as demandas 

desses pacientes; além disso, tais serviços deverão se organizar a fim de prestar 

apoio matricial aos outros serviços que compõem a RAS. Também deverão orientar 

as pessoas com relação ao retorno à Atenção Primária e/ou ao acompanhamento 

nesse nível de atenção (BRASIL, 2005). 

5.2.5.3 Rede hospitalar e urgência e emergência 

Na Rede Hospitalar ocorre o atendimento às intercorrências agudas mais 

graves. Esses serviços devem ter seus profissionais capacitados para o acolhimento 

às pessoas com DF e sua família, que muitas vezes deixam de receber cuidados 

disponíveis pelo desconhecimento da DF por parte dos profissionais e pela inexistente 

conexão com os centros de referência (BRASIL, 2015b). 

O papel da Rede Hospitalar e de Urgência e Emergência no cuidado às 

pessoas com doenças crônicas deve ser complementar e integrado à atenção básica, 

superando a atuação fragmentada e isolada que ainda hoje ocorre em diversas 

localidades. É necessário que a oferta de serviços por esses pontos de atenção seja 

planejada a partir da organização da RAS pela Atenção Primária (MENDES, 2012). 

5.2.6 Tratamento  

Avanços na assistência médica geral, diagnóstico precoce e tratamento 

abrangente levaram a melhorias substanciais na expectativa de vida de indivíduos 

com DF em países de renda elevada. No entanto, mesmo com os melhores cuidados, 

a expectativa de vida ainda é reduzida em aproximadamente 30 anos, os cuidados de 

rotina e de emergência para indivíduos com DF têm grandes custos financeiros, a 

qualidade de vida geralmente se deteriora durante a vida adulta e os efeitos sociais e 

psicológicos da DF nas pessoas afetadas e suas famílias permanecem 

subvalorizados. Além disso, muitos desses avanços não atingiram os países de baixa 

renda (KATO et al., 2018; QUINN et al., 2010). 



47 

O tratamento da DF é complexo e se baseia no controle das manifestações 

clínicas. A maioria das medidas terapêuticas referentes à doença é de suporte e muda 

muito pouco a fisiopatologia e o curso da doença. Nas manifestações agudas são 

tratados os sintomas (TELEN, 2015). 

As estratégias preventivas mudaram o resultado a longo prazo na DF mais do 

que qualquer outra abordagem. A prevenção de infecções com risco de vida e de AVE 

reduziu drasticamente a mortalidade infantil na DF; a triagem generalizada de 

indivíduos com DF para fatores de risco e a evidência precoce da doença possibilitam 

a implementação de tratamento que pode reduzir a morbidade (KATO et al., 2018). 

A introdução do tratamento profilático com penicilina diminuiu a incidência de 

bacteremia pneumocócica associada a função esplênica em 85% (GASTON et al., 

1986). A penicilina profilática é segura e benéfica em pacientes por pelo menos 5 anos 

de idade. O uso universal de vacinas pneumocócicas e outros imunobiológicos padrão 

reduziu ainda mais a mortalidade por doenças infecciosas (KATO et al., 2018). A 

vacinação desses indivíduos inclui todas àquelas disponíveis no Calendário Vacinal 

Anual e outras ditas especiais, que geralmente são dispensadas nos Centros de 

Referência de Imunobiológicos Especiais (CRIE), como a Vacina Antipneumocócica 

13-Valente e a Vacina Meningocócica ACWY (BRASIL, 2015b).  

Em relação às consultas médicas especializadas, o MS recomenda que em 

menores de seis meses de vida sejam mensais; para aquelas crianças maiores de 

seis meses, até um ano de idade sejam bimensais. Para as demais crianças, até os 

cinco anos, as consultas devem acontecer a cada quatro meses (BRASIL, 2015b). 

Outra medida preventiva importante é a realização periódica do DTC, uma vez 

que a lesão vascular cerebral e a lesão neuro-isquêmica são causas de morte e 

morbidade em crianças e adultos com DF. As complicações desses eventos são em 

grande parte irreversíveis e exigem políticas universais de prevenção e rastreamento. 

A triagem do DTC para detectar o aumento da velocidade vascular pode contribuir 

para a identificação de crianças com alto risco de AVE, o que pode ser amplamente 

prevenido com o início da terapia transfusional. O estudo de referência Stroke 

Prevention Trial in Sickle Cell Anemia (STOP) demonstrou que crianças 

neurologicamente saudáveis com medidas no DTC elevadas (velocidade vascular > 

200 cm s–1) têm alto risco de AVE, e as transfusões mensais crônicas reduziram as 

taxas de ocorrência desses eventos (ADAMS et al., 1998). Esses achados sugerem 

que todas as crianças com DF devem ser rastreadas anualmente com DTC. O estudo 
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STOP II constatou que a interrupção dessas transfusões preventivas não era segura 

e que a terapia transfusional por tempo indeterminado pode ser necessária (ADAMS; 

BRAMBILLA, 2005). No Brasil, o DTC é realizado em todas as crianças e adolescentes 

com DF, anualmente, até os 17 anos de idade (BRASIL, 2018).  

Os cuidados básicos preventivos preconizados às crianças menores de cinco 

anos estão descritos no Quadro 1. Essas ações são realizadas sobretudo nos serviços 

de APS e nos Hemocentros de referência. 

Quadro 1 – Ações básicas preconizadas para portadores de doença falciforme até 
os cinco anos de idade – cuidados preventivos 

Cuidado Periodicidade Anual 5 anos 

Consultas* Varia com a idade - 13 

Hemoglobina (Hb) Cada consulta - 13 

Hemograma com Reticulócitos Cada 4 meses 3 15 

Eletroforese de Hb Inicial - 1 

Quantificação de Hb Fetal Inicial - 1 

Pesquisa de Aloanticorpos contra eritrócitos basais Aos 12 meses  1 

Ferritina Anual 1 5 

Desidrogenase láctica (LDH) Cada consulta - 13 

Albumina sérica Anual 1 5 

Alanina aminotransferase (ALT) Anual 1 5 

Aspartato aminotransferase (AST) Anual 1 5 

Fosfatase alcalina (FA) Anual 1 5 

Gama-glutamil-transferase (GGT) Anual 1 5 

Bilirrubina total e frações Anual 1 5 

Ureia Anual 1 5 

Creatinina Anual 1 5 

Ácido úrico Anual 1 5 

Urina tipo I (EAS) Anual 1 5 

Microalbuminúria 24h Anual 1 5 

Doppler transcraniano Anual de 2-17 anos 1 4 

Eletrocardiograma Bianual - 2 

Ecodopplercardiograma Bianual - 2 

Vacina Antipneumocócica 13-Valente Varia com idade - 3 

Vacina Antimeningocócica ACWY Dose única - 1 

Vacina contra Hepatite A Pediátrica Dose única - 1 

Vacina BCG Dose única - 1 

Vacina contra Hepatite B Varia com idade - 3 

Vacina DTP + Polio Varia com idade - 3 

Vacina contra Febre Amarela Varia com idade - 2 

Vacina Tríplice Viral Dose única - 1 
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Vacina contra Varicela Dose única - 1 

Ácido Fólico Solução Oral 0,2 mg/mL - 30 mL** Diário 3 15 

Fenoximetilpenicilina Solução Oral 60mL 
Reconstituída*** 

Diário 42 210 

Fonte: Elaborado pela autora (2022), adaptado de Brasil (2015b). 

No Brasil, o único medicamento aprovado para o tratamento da DF até 2020 

era a hidroxiureia (HU). Trata-se de um agente quimioterápico prescrito de acordo 

com algumas complicações apresentadas pelos pacientes, como: tendo manifestado 

nos 12 últimos meses três ou mais episódios de crises vaso-oclusivas com 

necessidade de atendimento médico, uma crise torácica aguda recidivante, um ou 

mais AVEs ou ataques isquêmicos transitórios, mesmo em programas de 

exsanguíneo transfusão, um episódio de priapismo grave pós-puberal ou priapismo 

recorrente, além de anemia grave e persistente (Hb < 6,0 g/dl em três exames no 

período de três meses) (BRASIL, 2015b; TELEN, 2015). Salienta-se que a HU não é 

considerada terapêutica básica, uma vez que é prescrita para pacientes já com 

complicações da DF. 

Em novembro de 2019, a Food and Drug Administration (FDA) dos EUA 

aprovou dois novos medicamentos: o Voxelotor (Oxbryta) e o Adakveo 

(crizanlizumab), utilizados para crianças e adolescentes a partir de 12 e 16 anos, 

respectivamente (DELGADO et al., 2021; HOWARD et al., 2021). O Voxelotor é um 

inibidor da polimerização da HbS que se liga reversivelmente à Hb para estabilizar o 

seu estado oxigenado. A administração oral uma vez ao dia demonstrou reduzir a 

falcização eritrocitária e a viscosidade do sangue. Já o crizanlizumab, é um anticorpo 

monoclonal que se liga à P-selectina (DELGADO et al., 2021; HOWARD et al., 2021). 

Este foi aprovado recentemente (em 2020) pela Agência Nacional de Vigilância 

Sanitária (Anvisa), no entanto, também não é considerado como terapêutica básica 

no tratamento preventivo na DF (BRASIL, 2020). 

Devido ao pouco tempo de mercado, ainda não existem, na literatura nacional 

ou internacional, estudos publicados acerca dos custos da DF envolvendo o voxelotor 

e crizanlizumab. Tais medicamentos podem ser utilizados como opção terapêutica 

para os pacientes refratários ao tratamento convencional, os quais persistem com 

anemia e hemólise. Sua prescrição em monoterapia ou combinados à HU deve ser 

avaliada quanto a relação custo/benefício, visto tratar de medicamentos muito 

onerosos (DELGADO et al., 2021; HOWARD et al., 2021). 
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A única opção curativa para DF até o momento é o transplante de células-

tronco hematopoéticas aparentado, indicado para crianças com casos graves da 

doença (como, por exemplo, aquelas que sofreram AVE na infância) e que tenham 

doador compatível na família. No entanto, poucos pacientes apresentam doadores 

compatíveis (a chance de um irmão ser compatível, por exemplo, é de apenas 25%). 

Além disso, devem-se ponderar os graves eventos adversos pré-transplante, como a 

sobrecarga de ferro decorrente de transfusão sanguínea e as altas doses de rádio e 

quimioterapia antes do procedimento. Há de se considerar, ainda, que os resultados 

são parecidos em termos de mortalidade pela DF e podem ocorrer eventos severos 

decorrentes da terapia celular, como a rejeição ao transplante e o risco de 

desenvolvimento de câncer. Alguns aspectos ainda precisam ser melhor estudados 

para o sucesso do transplante de células tronco hematopoéticas, visando maximizar 

a eficácia da técnica (ABRAHAM; JACOBSOHN; BOLLARD, 2016; KELLY et al., 

2020). 

5.2.6.1 Transfusão de concentrado de hemácias 

Transfusões sanguíneas sempre constituíram um forte pilar no tratamento de 

pacientes falcêmicos. Estudos ainda da década de 1950 já mostravam os benefícios 

da infusão de hemácias normais para esses indivíduos. No início, tal terapêutica 

objetivava o aumento dos valores da hemoglobina, no entanto, atualmente, os 

objetivos transfusionais compreendem o alívio dos sintomas de anemia, redução 

relativa na porcentagem de eritrócitos circulantes contendo HbS e melhora da 

capacidade de carreamento de oxigênio, minimizando, assim, as complicações da 

patologia. As indicações transfusionais para pacientes falciformes estão relacionadas 

à sintomatologia aguda ou crônica da doença, podendo ser prescritas transfusões 

agudas (eventuais) ou regimes transfusionais crônicos (regulares). Aproximadamente 

50% dos pacientes com AF recebem transfusões de CH em algum momento da vida, 

e cerca 5% a 10% destes entram esquema de transfusão crônica (KOEHL et al., 2016; 

NATUKUNDA et al., 2010). 

As transfusões agudas, geralmente, priorizam a melhora no transporte de 

oxigênio em relação a diminuição da concentração de HbS. Nestes casos, o nível de 

Hb basal do paciente deve ser valorizado, visto que os indivíduos se ajustam 

fisiologicamente a determinados níveis mais baixos de Hb, logo a transfusão é 
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desnecessária quando se objetiva apenas o incremento desse valor. Estados em que 

há exacerbação da anemia e seus sintomas, a conduta deve ser orientada a partir do 

valor desejado de hemoglobina pós-transfusão. Nessas infusões são utilizados, 

normalmente, cerca de 10-20 ml de CH para crianças e 1-3 unidades de CH para 

adultos, com prudência em manter os níveis de Hb pós transfusionais em até 11g/dl, 

evitando-se sobrecarga volêmica e aumento da viscosidade sanguínea e suas 

consequências, como edema pulmonar e AVE. A realização de cirurgia é uma 

indicação frequente de transfusão aguda profilática (KOEHL et al., 2016). 

Nos regimes transfusionais ditos crônicos, as infusões de CH acontecem, 

geralmente, a cada três a cinco semanas. Nesses casos, o objetivo da terapia é a 

elevação do valor da Hb de forma a suprimir a eritropoiese do paciente, diminuindo a 

produção de hemácias falcizadas. Além disso, esse tipo de transfusão busca 

aumentar os níveis de hemácias normais circulantes, reduzindo a incidência de 

eventos vaso oclusivos (HOWARD et al., 2013). As transfusões regulares é o 

tratamento padrão para a prevenção primária e secundária do AVE e também 

demonstrou prevenir algumas manifestações crônicas da DF (ADAMS et al., 1998; 

MILLER et al., 2001).  

A instituição de esquema transfusional crônico de CH reduz eficientemente o 

risco anual de recorrência de AVE a menos de 10% contra 30% a 40% caso o paciente 

não receba tratamento adequado. No entanto, se houver a suspensão do regime de 

transfusões, independentemente do tempo da terapia, a taxa de recorrência retorna a 

70%. Estes dados sugerem que o tratamento com transfusões regulares deva ser 

prolongado, provavelmente por toda a vida. Tal terapêutica tem sido aceita como a de 

escolha pela sua eficácia na prevenção primária e da recorrência de AVE. Ainda 

assim, acredita-se que este tipo de tratamento seja subutilizado nos pacientes com 

DF. Esta constatação foi feita em indivíduos norte-americanos com DF e pode 

espelhar a realidade brasileira. Nos EUA, apenas 10% a 20% dos pacientes com DF 

são acompanhados em centros de referência e, de acordo com o estudo do 

Cooperative Study of Sickle Cell Disease Group, apenas 5% dos pacientes 

encontravam-se em esquema regular de transfusão de CH. O seguimento de 

pacientes submetidos a tal terapêutica para prevenção primária do AVE reduz 

significativamente os níveis de Hb livre. Além disso, outros marcadores de hemólise, 

como níveis de DHL e alaninoaminotransferase (ALT/TGP), têm seus níveis reduzidos 

(ADAMS et al., 1998; BRASIL, 2018). 
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A triagem precoce e o rastreamento regular para identificação de risco de 

doença cerebrovascular com Doppler Transcraniano (DTC), bem como a adoção de 

programa transfusional regular em crianças com risco aumentado para AVE, 

modificam energicamente o prognóstico, a qualidade de vida e a sobrevida das 

pessoas com DF. Intervenções de Educação em Saúde são fulcrais aos pais ou 

cuidadores e às crianças sobre a importância da realização sistemática do DTC e a 

necessidade de intervenção terapêutica diferenciada para aquelas com alto risco de 

apresentarem AVE. A decisão terapêutica para as crianças com alto risco de AVE 

detectado pelo DTC deve ser compartilhada entre pais ou cuidador e equipe médica. 

É importante a discussão sobre as diferentes possibilidades terapêuticas, seus riscos 

e benefícios para a prevenção primária de evento cerebrovascular agudo (ADAMS et 

al., 1998; ADAMS; BRAMBILLA, 2005; BRASIL, 2018). 

 No entanto, apesar de todo o benefício na redução do risco de complicações 

cerebrais, as transfusões de CH trazem custos, riscos e complicações, como 

sobrecarga de ferro, aloimunização (sensibilização imunológica), dentre outras 

reações adversas imediatas ou tardias. As reações transfusionais podem ocorrer entre 

uma e sete de cada 1000 transfusões realizadas, principalmente em pacientes 

politransfundidos, onde estão incluídos aqueles com DF em regime de transfusional 

crônico (ADAMS et al., 1998; NATUKUNDA et al., 2010). 

A aloimunização eritrocitária dá-se quando um paciente produz anticorpos 

direcionados contra antígenos das hemácias do doador, considerados estranhos ao 

organismo, uma vez que tais antígenos não estão presentes nas hemácias do 

paciente. Constitui um dos maiores riscos resultantes da terapia transfusional, além 

de limitar a disponibilidade de CH que sejam compatíveis para futuras transfusões, 

elevando o risco de hemólise. Por essa razão, é de grande importância a realização 

de fenotipagem dos grupos sanguíneos, tanto de pacientes portadores de DF quanto 

dos doadores de sangue, com intuito de evitar a aloimunização e, consequentemente, 

uma possível reação transfusional hemolítica (NATUKUNDA et al., 2010). 

Como já dito, atualmente são descritos 339 antígenos eritrocitários, sendo 297 

alocados em 33 sistemas e os demais em 6 coleções, a série 700 de baixa frequência 

populacional e a série 901 de alta frequência populacional (STORRY et al., 2019). A 

prevalência de alguns antígenos é mais elevada em determinados grupos étnicos, 

como os antígenos C e E do grupo sanguíneo (RH), K1 do Kell (KEL), Fya do Duffy 

(FY), Jkb do Kidd (JK) e S do grupo sanguíneo MNS que são mais frequentemente 
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encontrados em indivíduos brancos do que em pessoas de ascendência africana. 

Desta forma, os anticorpos contra esses antígenos são mais frequentes em pacientes 

com DF (VICHINSKY et al., 1990). 

Os principais sistemas eritrocitários submetidos à fenotipagem são o Rh 

(antígenos D, C, c, E, e) e o Kell (antígeno K), por serem os que apresentam as 

maiores frequências de aloimunização em pacientes portadores de DF. As 

aloimunizações geralmente acometem pacientes politransfundidos, o que torna 

aqueles com DF mais susceptíveis em virtude de necessitarem de várias transfusões. 

Quanto maior o número de transfusões, maior a possibilidade de exposição a 

antígenos que não são próprios aos receptores e, consequentemente, maior o risco 

de aloimunização, segundo alguns autores (MURÃO; VIANA, 2005; VICHINSKY et al., 

1990).  

O aumento da segurança transfusional em pacientes com múltiplas 

transfusões pode estar relacionado à fenotipagem eritrocitária precoce, uma vez que 

transfusões com fenótipo compatível evitariam a aloimunização (ELENGA; NIEL, 

2015; UGWU et al., 2015). Desse modo, pacientes que contêm anticorpos irregulares 

(anticorpos produzidos após estímulo antigênico por hemácias não próprias) devem 

receber concentrado de hemácias com fenótipo compatível, com o propósito de evitar 

reações transfusionais hemolíticas. O parágrafo 18 do artigo 177, da Portaria nº 158, 

de 4 de fevereiro de 2016, que é o regulamento técnico de procedimentos 

hemoterápicos, salienta que: 

Recomenda-se a realização da fenotipagem para os antígenos 
eritrocitários no sangue do receptor, dos sistemas Rh (E, e, C, c), Kell 
(K), Duffy (Fya, Fyb), Kidd (Jka, Jkb) e MNS (S, s), para pacientes 
aloimunizados contra antígenos eritrocitários ou que estão ou poderão 
entrar em esquema de transfusão crônica, com o objetivo de auxiliar a 
identificação de possíveis anticorpos antieritrocitários irregulares. 
(BRASIL, 2016, p. 46). 

Devido ao aumento da aloimunização, mesmo com o uso de protocolos para 

compatibilidade das transfusões de acordo com a fenotipagem eritrocitária, o estudo 

molecular dos grupos sanguíneos, através da genotipagem, vem sendo empregada 

visando minimizar os riscos transfusionais. A tipagem eritrocitária baseada no DNA 

garante maior precisão e maior informação sobre os antígenos eritrocitários quando 

comparados aos métodos de hemaglutinação (CASAS et al., 2015). A utilização da 

genotipagem de grupos sanguíneos possibilita identificar indivíduos com variantes de 
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RhD e RhCE melhorando a prática transfusional, especialmente para pacientes com 

DF. A utilização de CH com compatibilidade genotípica pode ser uma estratégia para 

os pacientes sem fenotipagem eritrocitária e recentemente transfundidos. Além de 

diminuir a taxa de aloimunização e as reações transfusionais, sobretudo as tardias, tal 

exame, no entanto, apresenta dificuldades como a necessidade de genotipagem de 

grande número de doadores e seu alto custo (FICHOU et al., 2016). 

Os exames pré-transfusionais obrigatórios são: determinação do grupo 

sanguíneo ABO e do antígeno D do sistema Rh e a Pesquisa de Anticorpos Irregulares 

– PAI (Exames pré-transfusionais I) e a prova cruzada (pré-transfusional II). Caso a PAI 

for positiva, esses pacientes precisarão do exame de Identificação de Anticorpos 

Irregulares ou Painel de Hemácias. A legislação brasileira, como já citado, através da 

Portaria nº 158, de 4 de fevereiro de 2016 (BRASIL, 2016) sugere a extensão da 

compatibilidade fenotípica para os sistemas mais imunogênicos (Rh, Kell, Duffy, Kidd e 

MNS) no caso de pacientes falcêmicos. Assim, indivíduos com DF devem ser 

fenotipados aos 12 meses e, caso venham a ser transfundidos, devem receber CH 

desleucotizado e, sempre que factível, fenótipo compatível. Aqueles que já são 

aloimunizados e que estejam em regime de transfusão crônica devem ser também 

genotipados (CASTILHO; DINARDO, 2018).  

Por fim, destaca-se que as transfusões em pacientes falciformes podem ser 

realizadas de forma simples, por troca manual ou por troca automática 

(eritrocitoaferese). No primeiro caso a infusão é feita através do gotejamento do 

hemocomponente direto na veia do paciente. Geralmente é utilizada naqueles com 

valores de Hb mais baixos (Hb<8,5g/dL). Na segunda modalidade- troca manual, uma 

quantidade de sangue do paciente é retirada manualmente antes da transfusão do 

CH, sendo preferível para pacientes com valores de Hb mais altos, acima de 8,5-9,0 

g/dL. Já nas transfusões de troca automática, uma máquina de aférese permite, 

através de centrifugação, a retirada das hemácias falciformes do indivíduo e troca de 

parte do sangue do paciente por hemácias do doador. Sempre que possível, as 

transfusões de troca devem ser preferidas às transfusões simples, uma vez que 

substituem parte das hemácias falcizadas por células normais, além de reduzir a 

viscosidade do sangue e limitar a sobrecarga de ferro (KOEHL et al., 2016). 

A oferta da Terapia Transfusional em países subdesenvolvidos e em 

desenvolvimento é limitada em virtude da alta complexidade de sua cadeia produtiva. 

A utilização de hemocomponentes é uma prática de elevado impacto financeiro para 
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o SUS, pois demanda equipamentos de alta tecnologia em todas as etapas de 

preparação dos produtos, desde a coleta até a distribuição dos hemoderivados 

(BRASIL, 2015a). 

5.2.7 Hospitalização na doença falciforme 

Episódios recorrentes de crise vaso-oclusiva, característica clínica da DF, são 

eventos imprevisíveis e extremamente dolorosos que podem levar a complicações 

agudas e crônicas graves e repetidas internações hospitalares. A frequência dessas 

internações afeta sobremaneira a vida do portador da doença: reduz a qualidade de 

vida e pode inviabilizar sua vida escolar e/ou profissional. Geralmente, a porta de 

entrada desses indivíduos no ambiente hospitalar ocorre por meio dos serviços de 

urgência e emergência.  

Sabe-se que a pessoa com DF necessita de atenção especial à saúde, com 

procedimentos que vão desde uma internação hospitalar para cuidados de dores 

agudas emergenciais, até a necessidade de um procedimento cirúrgico (ADEGOKE; 

ABIOYE-KUTEYI; ORJI, 2014). 

Como já mencionado, a maioria destes atendimentos dá-se em razão das 

crises álgicas. Estas, quando tratadas de maneira adequada, podem ter boa resolução 

em curto espaço de tempo nos serviços de emergências, onde os procedimentos 

rotineiros existentes para analgesia em DF estão disponibilizados. Embora a maior 

parte desses cuidados de saúde deva ocorrer na Atenção Primária, episódios 

dolorosos agudos que não respondem a medicamentos orais podem resultar em 

visitas aos serviços de emergência e internação hospitalar (BARRITEAU; MCNAULL, 

2018). 

Outra manifestação grave típica da DF e que requer atendimento emergencial 

hospitalar é o sequestro esplênico. O priapismo, que surge com elevado grau de 

gravidade, leva frequentemente os pacientes do sexo masculino a também 

procurarem tais serviços. Nesse caso, quando o tratamento é malconduzido, pode 

levar à amputação do órgão genital, com profundas repercussões na vida dos homens 

com DF pacientes e de suas famílias.  

A DF tem sido associada à alta utilização de cuidados de saúde e, conforme 

observado em um estudo americano (EPSTEIN et al., 2006) até 53% dos pacientes 

com a doença e que tiveram visitas ao pronto-socorro necessitaram, posteriormente, 



56 

de internações em hospitais. Embora a prevalência de DF seja baixa em relação a 

doenças mais comuns, como doenças cardiovasculares, diabetes ou câncer, é uma 

patologia que requer cuidados de saúde caros para os pagadores devido à alta 

utilização de pronto-socorro e de internações. Assim, capacitar estes serviços em 

relação DF constitui um dos desafios dos gestores e profissionais de saúde no SUS 

(BRASIL, 2015b, d; EPSTEIN et al., 2006). 

5.2.8 Custo da doença falciforme 

Em todo o mundo, as DFs possuem uma carga de doença substancial que 

não é tratada adequadamente. Faltam dados precisos, mas a estimativa mundial para 

crianças nascidas com DF a cada ano é de 400.000, incluindo 300.000 com a forma 

mais grave – a anemia falciforme. A maior carga é vista na África subsaariana. Esta 

carga global da DF deve aumentar como consequência da melhora na sobrevida em 

países de baixa e média renda. Tal aumento é, em grande parte, impulsionado por 

dois fatores: crescimento populacional e transição da saúde pública (PIEL et al., 

2013a, b). 

As DFs podem levar a incapacidades, ocasionando sofrimentos e custos 

materiais diretos aos pacientes e suas famílias, além de um importante impacto 

financeiro sobre o sistema de saúde e, ainda, produzirem custos indiretos 

significativos para a sociedade e o governo, em função da redução da produtividade, 

perda de dias trabalhados e prejuízos para o setor produtivo (BLOOM et al., 2011). 

Intervenções básicas direcionadas aos países mais afetados poderiam salvar 

a vida de quase 10 milhões de crianças nascidas com DF nas próximas décadas. No 

curto prazo, a prioridade em países com alta frequência de HbS é identificar nascidos 

com a DF a fim de fornecer tratamento adequado. Métodos baratos de diagnóstico 

estão disponíveis para a detecção da HbS, e a relação custo-eficácia dos programas 

de rastreamento já foi demonstrada (GROSSE; OLNEY; BAILY, 2005; PANEPINTO 

et al., 2000).  

O tratamento contínuo da DF aumentou significativamente a qualidade e a 

expectativa de vida dessas pessoas. A hidroxiureia é uma opção terapêutica para a 

prevenção de complicações decorrentes da DF. Tal medicamento é um agente 

quimioterápico prescrito de acordo com algumas complicações apresentadas pelos 

pacientes. Seu uso levou à diminuição da recorrência do AVE e da mortalidade sem 
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aumentar significativamente o custo anual de cuidados por paciente (J$ 83.250 vs. J$ 

76.901 – dólares jamaicanos, P = 0.491). O índice de custo efetivo incremental (ICER) 

para prevenção de recorrência de AVE foi de J$ 169.238 (aproximadamente US $ 

1.900), enquanto que para prevenção de mortalidade foi de J$ 635.843 (US $ 7.140) 

por paciente (CUNNINGHAM-MYRIE et al., 2015). Além disso, os custos associados 

à hospitalização por crises dolorosas foram significativamente menores durante o 

tratamento com Hidroxiuréia (US $12 160) em comparação com o grupo que não 

utilizava o medicamento (US $17 290) (NIETERT; SILVERSTEIN; ABBOUD, 2002).  

À medida que novos tratamentos e métodos de diagnóstico para as 

complicações médicas associadas à DF tornam-se mais amplamente aceitos, fica 

claro que essas mudanças representarão desafios sensíveis aos gestores do SUS. 

Um exemplo é o Doppler transcraniano para a prevenção de AVE. Este rastreamento 

já está incorporado nos Protocolos Clínicos e Diretrizes terapêuticas da DF no SUS 

de acordo com a Portaria nº 1.760, de 17 de agosto de 2012 (BRASIL, 2012a) que 

estabelece recurso a ser disponibilizado aos Estados e Municípios para a realização 

de Doppler transcraniano e a Portaria 473, de 26 de 2013 (BRASIL, 2013d) que 

estabelece protocolo de uso de Doppler transcraniano como procedimento 

ambulatorial na prevenção de AVE em portadores de DF. No entanto, estima-se que 

apenas uma pequena porcentagem de todos os pacientes com DF teve uma triagem 

adequada com tal procedimento que é considerado de alto custo. A triagem com DTC 

é considerada uma terapia profilática contra as possíveis complicações neurológicas 

da DF (ROSA, 2015). 

Aprovado no Brasil, o transplante de medula óssea (TMO) para o tratamento 

da DF é uma alternativa terapêutica com implicações significativas para o orçamento 

do SUS. Embora o TMO ofereça o potencial de cura e diminua a utilização futura de 

serviços de saúde, os custos iniciais e os riscos de mortalidade são substanciais e 

devem ser cuidadosamente considerados. Apesar da variação internacional na 

prestação de cuidados de saúde, todos os sistemas têm recursos limitados e restritos 

e a entrega de procedimentos de "alto custo e baixo volume", como o TMO, é um 

desafio de saúde pública (SNOWDEN et al., 2012). 

Alguns estudos americanos abordaram os aspectos financeiros dos cuidados 

de saúde associados com a DF. Em todos esses estudos ficou claro que os custos 

sociais da DF são grandes e que uma proporção de pacientes é responsável pela 

maior parte dos gastos com a sua saúde, além disso, tais investigações mostram que 
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a maioria substancial dos custos totais com a saúde dessas pessoas resultam de 

hospitalizações (BLINDER et al., 2013; CHU et al., 2015; NIETERT; SILVERSTEIN; 

ABBOUD, 2002).  

No que diz respeito aos gastos hospitalares, já na década de 80 avaliava-se 

o impacto dos custos diretos das internações de pacientes falcêmicos. Estudo 

americano realizado entre os anos de 1989 e 1993, estimou a ocorrência de 75.000 

hospitalizações anuais de crianças e adultos com DF, com um custo direto médio por 

hospitalização de US$ 6,300, totalizando US$ 475 milhões por ano (em dólares de 

1996) (DAVIS; MOORE; GERGEN, 1997).  

Ainda no que se refere aos custos relacionados às hospitalizações, Bou-

Maroun et al. (2018) revisaram 75.234 internações hospitalares pediátricas com 

diagnóstico de DF demonstrando serem gastos mais de US $900,000,000 (dólares) 

anualmente em despesas médicas associadas, com um custo médio de 

hospitalização de $ 14,337 por estadia. O tempo médio de internação para todas as 

admissões foi de 3 dias. Entre as principais complicações associadas, os AVEs 

tiveram o segundo maior custo médio de hospitalização (US $ 18,956), atrás da STA 

(US $ 22,631). 

Estudo realizado na Bahia analisou os gastos das internações hospitalares 

por anemia falciforme no estado. Tal pesquisa apontou, a partir da análise das 

Autorizações de Internação Hospitalares, que o estado da Bahia gastou R$ 

2.894.556,63 em internações hospitalares por anemia falciforme no período de 2008 

a 2014 (MARTINS; TEIXEIRA, 2017). Idade avançada e diagnósticos secundários 

foram associados ao alto uso de recursos durante as internações por CVO. Esses 

achados sugerem a necessidade de melhorar a adesão aos cuidados básicos entre 

crianças mais velhas para prevenir CVOs e padronizar protocolos para gerenciar 

essas complicações frequentes da DF (RAPHAEL et al., 2013). 

Aljuburi et al. (2013) demonstraram que existe uma frequência mais elevada 

de readmissões hospitalares por DF em áreas de maior privação socioeconômica. A 

maioria das readmissões (mais de 58%) e maior mortalidade hospitalar ocorreu em 

pacientes que vivem nas áreas mais desfavorecidas economicamente, com o maior 

risco de internação para pacientes com idade entre 10-19 anos. A literatura mais 

abrangente sobre status socioeconômico (SES) e doenças crônicas indica uma série 

de maneiras pelas quais as pessoas provenientes do setor mais carente podem 

experimentar readmissões hospitalares aumentadas, excesso de mortalidade em 
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pacientes e consequentes desigualdades na atenção à saúde. Tal fato faz-se 

especialmente importante quando se trata da população que possui DF já que, na 

grande maioria dos países (inclusive Brasil), estamos falando de negros e pobres que, 

aqui, equivale a falar da população menos favorecida da sociedade (ALJUBURI et al., 

2013; STRUTHERS et al., 2000). 

5.2.8.1 Custos transfusionais 

Sangue e seus componentes são produtos vitais de saúde que estão se 

tornando cada vez mais caros e escassos, embora faltem métodos padrão para 

quantificar as mudanças progressivas na economia do uso sanguíneo. A redução do 

quantitativo de doadores, sobretudo em determinadas épocas do ano, e as 

qualificações cada vez mais rigorosas para a doação são fatores que podem levar a 

restrições de fornecimento e aumento de custos (GOODNOUGH et al., 1999; PEALER 

et al., 2003). 

Falta de pessoal técnico e de enfermagem, esforços de recrutamento e 

retenção de doadores, despesas gerais e custos de suprimentos para coletar, 

processar e administrar com segurança o sangue e seus componentes são fatores 

que contribuem para os custos transfusionais cada vez maiores (THE COST..., 2005). 

Acompanhar as complexidades dos Hemocentros, codificar e faturar adequadamente 

transfusões e serviços relacionados ao ciclo do sangue apresenta um desafio para 

gestores e pesquisadores da área. 

Os estudos de custo-efetividade expressam os resultados como uma 

proporção entre o custo e os benefícios clínicos, e é necessário um numerador nessa 

proporção que trate de todas as entradas relevantes. Também é necessária uma 

estrutura consistente que reflita o estado atual da economia da saúde e contabilize os 

custos entre instituições, tipos de pagadores, sistemas de distribuição e países. 

Reconhecendo essas necessidades, a Sociedade para o Avanço do Controle do 

Sangue (SABM) propôs e organizou uma conferência de consenso para ajudar a 

definir este numerador e estrutura. Um painel multidisciplinar de especialistas 

representando instituições de coleta e processamento de sangue, agências 

governamentais, universidades, hospitais e profissionais de medicina transfusional foi 

convidado participar. Usando o modelo proposto pelo Grupo Lewin como ponto de 

partida, o painel foi encarregado de definir um conjunto de elementos-chave 



60 

associados à coleta de sangue total, processos de transfusão e acompanhamento. Os 

procedimentos da primeira Conferência de Consenso sobre Custo do Sangue 

representaram um passo importante para a criação de uma metodologia de referência 

abrangente que pode ser usada para calcular o custo de hemocomponentes de um 

único doador (BIRKMEYER et al., 1993; ETCHASON et al., 1995; GOODMAN et al., 

2003). 

As discussões da conferência englobaram uma abordagem abrangente - 

“doador para receptor”, incluindo atividades que acontecem antes do ato da doação 

de sangue, estendendo-se por meio de acompanhamento pós-transfusão de curto e 

longo prazo. O grupo considerou todos os elementos de custo, definidos como 

atividades, materiais e insumos de serviço relevantes para doadores, pacientes 

transfundidos e prestadores de serviços de transfusão (GOODMAN et al., 2003). 

No geral, considera-se como elementos para cálculo de custos totais: 

Recrutamento e qualificação de doadores; módulo de coleta de sangue; 

Processamento de hemocomponentes, exames laboratoriais (do doador e do 

receptor) e etapa de decisão para liberar ou descartar a unidade; Estoque e 

armazenamento do serviço de transfusão; preparação pré-transfusional; 

Administração e acompanhamento da transfusão e, por fim, Rastreamento de 

resultados de longo prazo (GOODMAN et al., 2003; UBIALI et al., 2008). 

Uma vez que a transfusão está pronta para ser administrada a um receptor, 

há custos de suprimentos relacionados à transfusão (variáveis), incluindo filtros de 

leucorredução à beira do leito, e custos de equipamentos (fixos) a serem 

considerados. O acompanhamento de rotina dos níveis de hemoglobina ou plaquetas 

e outros exames laboratoriais devem ser incluídos. Os programas de gerenciamento 

de erros envolvem tempo da equipe, treinamento e equipamentos como softwares 

para notificação dos eventos. Os custos das reações adversas pós-transfusão devem 

ser incorporados usando as probabilidades de ocorrência; estes irão variar de acordo 

com o tipo de reação, intervenção necessária e taxa de resolução. O relato de reações 

adversas requer atenção tanto administrativa quanto profissional e tem implicações 

para a gestão de riscos e recursos administrativos (GOODMAN et al., 2003; 

WALLACE, 2001). 

Fica cada vez mais claro a importância de estudos de custos no bojo da DF, 

com intuito de fomentar discussões e contribuir de forma objetiva para a construção 

de políticas de saúde para esta parcela da população e, principalmente, para auxiliar 
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na distribuição adequada dos recursos da saúde. Em tempos econômicos difíceis, 

estudos baseados em evidências para apoiar decisões e gastos em saúde pública 

tornam-se cada vez mais importantes. 

5.3 ECONOMIA DA SAÚDE 

Economia da Saúde é “a aplicação do conhecimento econômico ao campo 

das ciências da saúde, em particular como elemento contributivo a administração dos 

serviços de saúde” (DEL NERO, 2002, p. 20). Os conceitos de economia parecem 

estar longe da prática rotineira para muitos profissionais de saúde, sobretudo quando 

se baseiam no ideal de que saúde não tem preço e uma vida salva justifica qualquer 

esforço. Em contrapartida, a economia foca no bem comum e na gestão dos recursos 

para esse fim, estudando a sociedade e seus grupos e toma decisões que determinam 

a utilização e alocação dos recursos entre os membros da sociedade. Todavia, não 

se pode negar que economia e saúde estão interligadas, particularmente na questão 

de pesquisa sistemática e a aplicação de instrumentos econômicos que atuem em 

questões estratégicas e operacionais, dando origem à economia da saúde 

(ANDRADE et al., 2004; DEL NERO, 2002). 

A economia da saúde foi, a princípio, uma área da economia destinada ao 

estudo da organização, funcionamento e financiamento do setor saúde. O objetivo é 

auxiliar os gestores em suas tomadas de decisão, levando a um melhor 

aproveitamento dos escassos recursos frente às muitas necessidades desse setor, 

aplicando os conceitos e modelos econômicos aos temas relacionados à saúde. Desta 

forma, a eficiência na aplicação dos recursos não é obrigatoriamente a redução na 

utilização de verbas, mas, sim, a melhor destinação dos recursos disponíveis, tendo 

em vista não somente custo, mas eficácia, segurança e efetividade das intervenções, 

auxiliando no bem-estar da população (MORAES et al., 2006). 

Nos Estados Unidos, Europa e alguns outros países desenvolvidos, a 

economia em saúde é uma área bastante avançada e possui um campo de produção 

científica e ação governamental bastante desenvolvido. Já no Brasil, esta área está 

em crescimento, principalmente nas últimas décadas (DEL NERO, 2002). 

Observa-se no país que os serviços não correspondem às necessidades reais 

da população, a distribuição geográfica dos recursos é muito desigual, bem como a 

má utilização dos recursos disponíveis. Tal situação gera, por consequência, a falta 
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de controle nos custos dos serviços devido à falta de planejamento. Assim, é 

responsabilidade do governo o uso racional dos recursos públicos investidos em 

saúde destinando-os de forma adequada para melhorar os indicadores de saúde 

(BRASIL, 2009; DEL NERO, 2002). 

Buscando-se alcançar a maximização da eficiência do setor saúde, um dos 

instrumentos utilizados é a compreensão da utilização dos recursos, seus custos e os 

potenciais ganhos de saúde para a população. O conjunto dos estudos que utilizam 

estes conceitos pode ser chamado de Avaliação Econômica em Saúde (AE) (BRASIL, 

2009). 

Um dos instrumentos da economia da saúde, a AE, é tida como uma 

ferramenta essencial para as tomadas de decisão na área em questão, auxiliando os 

gestores a observarem o real impacto de determinadas patologias na sociedade, tanto 

do ponto de vista de agravo à saúde, como as consequências econômicas para a 

sociedade decorrentes destes agravos. O principal objetivo é auxiliar na tomada de 

decisão, buscando uma melhor alocação dos parcos recursos disponíveis (MORAES 

et al., 2006). 

A AE pode ser classificada como: incompleta e completa. Na primeira, 

destacam-se estudos do tipo custo da doença (cost of illness) e de “comparação de 

custos” (cost comparison). No “custo da doença” deve ser estimado e quantificado a 

utilização das inúmeras intervenções preconizadas para uma determinada patologia, 

em um espaço de tempo estabelecido. Já no tipo “comparação de custos”, é possível 

comparar a utilização de recursos de duas intervenções pré-definidas para uma 

determinada doença ou condição e, posteriormente, valorar os recursos utilizados, em 

termos monetários (MORAES et al., 2006). 

Já a AE completa é o instrumento utilizado pela Economia da Saúde para a 

análise sistemática e comparativa de duas ou mais intervenções na área da saúde, 

considerando-se os custos e benefícios proporcionados. São os estudos de custo-

minimização; custo-efetividade; custo-utilidade e custo-benefício: 

a) custo-minimização é a análise realizada quando duas ou mais 

intervenções proporcionam o mesmo benefício, diferindo apenas em 

relação aos custos;  

b) custo-efetividade é a mais comum de todas as avaliações econômicas em 

saúde. É utilizada quando as intervenções apresentam desfechos clínicos 
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semelhantes, porém diferenciando-se não só quanto aos custos, mas 

também quanto à extensão dos efeitos esperados;  

c) custo-utilidade evidencia a preferência do indivíduo ou da sociedade por 

um estado de saúde ou desfechos específicos. O parâmetro mais 

comumente utilizado é o “Quality Adjusted Life Years - QALY” (sobrevida 

ajustada à qualidade de vida). Atualmente, este tipo de análise vem 

crescendo e adquirindo grande visibilidade nas pesquisas, uma vez que 

possibilita a comparação entre diversas intervenções em diferentes 

doenças ou especialidades médicas, já que o parâmetro que mensura o 

ganho de saúde pode ser medido em qualquer condição ou doença;  

d) custo-benefício é um tipo de análise na qual os resultados são estimados 

em valores monetários, ou seja, medem a relação entre o valor dos custos 

e dos benefícios de uma determinada intervenção (BRASIL, 2009). 

A seguir, será dada ênfase aos estudos de custos da doença, já que é o tipo 

de estudo utilizado nesta pesquisa. 

5.3.1 Estudos de custos da doença (Cost of illness) 

Os Estudos de Custo da Doença representam um método econômico 

descritivo que auxiliam na mensuração do impacto da doença para a sociedade 

quando associados aos dados de prevalência, incidência, morbidade e mortalidade. 

O objetivo é estimar o impacto de uma doença nos dispêndios em saúde para auxiliar 

orientando a alocação dos escassos recursos. Podem ser vistos, também, como um 

complemento da informação epidemiológica tradicional sobre o impacto da doença a 

nível nacional. É importante ressaltar que esses estudos não pretendem comparar os 

custos e efeitos de alternativas terapêuticas (BRASIL, 2009). 

Inicialmente é essencial definir a perspectiva do estudo, pois deles dependem 

os diferentes custos de cada doença, sendo importante ressaltar que um estudo não 

está limitado a um único pagador.  

Na perspectiva do órgão gestor do SUS como comprador de serviços 
públicos e privados de saúde, todos os custos diretos cobertos pelo 
sistema público deverão ser computados. Na perspectiva do órgão 
prestador de serviços, deverão ser identificados e quantificados todos 
os insumos utilizados na produção do serviço/procedimento, aos quais 
deve ser atribuído um valor monetário, explicitando-se o período de 
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base e a forma de valoração utilizada. Na perspectiva da sociedade, 
deverão ser incluídos todos os custos diretos da produção do 
serviço/procedimento e dos tempos perdidos pelos pacientes e seus 
familiares, além dos custos relacionados à perda de produtividade e 
morte prematura. Os resultados deverão ser apresentados 
separadamente, mostrando-se o impacto de cada um desses itens 

adicionais na análise realizada. (BRASIL, 2009, p. 21). 

Os custos da doença podem ser classificados em quatro categorias: custos 

diretos médicos, custos diretos não médicos, custos indiretos e custos intangíveis.  

a) custos diretos médicos: os custos diretos médicos são aqueles 

relacionados aos recursos médicos utilizados diretamente para o cuidado 

em saúde. São, portanto, custos relacionados a medicamentos, exames 

diagnósticos, atendimentos clínicos, atendimentos por farmacêuticos, 

serviços de enfermagem, serviço de emergência e hospitalizações. São 

custos relativamente fáceis de ser mensurados (RASCATI, 2014); 

b) custos diretos não médicos: refletem a utilização dos recursos não 

relacionados à saúde, gerados por consequência da condição e 

intervenção realizada (cuidados pessoais e as despesas de viagem, por 

exemplo) (RASCATI, 2014); 

c) custos indiretos: os custos indiretos estão associados com a capacidade 

perdida ou comprometida para trabalhar. Podem ser avaliados através da 

perda de produtividade ocasionada pela doença/incapacidade ou pela 

mortalidade precoce atribuída à patologia e, ainda, pela perda de 

produtividade de um cuidador não remunerado (membro da família, 

amigo, vizinho). Em outras palavras, é o tempo que o indivíduo deixa o 

trabalho para receber tratamento ou também a produtividade que é 

reduzida em consequência da doença ou seu tratamento. Está 

compreendido dentro do que é considerado o custo societal (RASCATI, 

2014); 

d) custos intangíveis: são custos relacionados à dor, ansiedade, sofrimento 

e fadiga, provocados pela doença ou pelo seu tratamento. São custos de 

difícil mensuração. Apesar de serem importantes para o paciente, ainda 

são vazios de significado econômico (BRASIL, 2009; RASCATI, 2014).  

É importante considerar o impacto dos custos em toda a sociedade, pois a DF 

é uma doença crônica, logo, uma doença que se manifesta ao longo de toda a vida, 
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atingindo a fase economicamente produtiva do indivíduo e, portanto, acarretando 

custos sociais, tais como perdas de produtividade (BRASIL, 2009). 

Para estimar os custos diretos avaliam-se as despesas de cada indivíduo e 

os dados são coletados diretamente da amostra de pacientes (dados primários), 

gerando um custo médio por paciente. Essas informações, geralmente, estão nos 

prontuários médicos e o acesso seria facilitado caso eles estivessem informatizados, 

porém, no Brasil, esta não é a realidade de muitas instituições de saúde, tornando 

difícil a obtenção das informações e mais trabalhoso o processo de coleta. Além disso, 

nem sempre todas as informações estão cadastradas em um sistema informatizado e 

quando há sistema hospitalar nem sempre os dados estão alimentados de forma 

correta (ZUCCHI; FERRAZ, 2009). 

Para o cálculo dos custos indiretos, a abordagem do capital humano é mais 

comumente utilizada (XU et al., 2016). Esta abordagem tem como vantagem ser 

considerada simples por poder ser obtida através de informações públicas e de fontes 

secundárias de dados na grande maioria dos casos. Uma das desvantagens é que as 

taxas salarias são baseadas na média da população em estudo e não no caso 

específico do sujeito da pesquisa, o que ocorre em função das dificuldades inerentes 

a obtenção dessas informações (RASCATI, 2014). 

Nos estudos de custo indireto, a perda de produtividade pode ser calculada 

em termos de dias de trabalho perdido por impossibilidade de acesso ao mercado de 

trabalho ou desemprego causado pela doença, multiplicado pelo salário médio da 

população em estudo (JANSSON; GUNNARSSON, 2018). 

Por fim, a perda de produtividade é contabilizada pela falta no trabalho seja 

devido ao tratamento (consulta, exames), seja pela complicação da doença 

(internação hospitalar). Para quantificar monetariamente esse custo utiliza-se a 

medida de Produto Interno Bruto (PIB) per capita/dia contabilizando dias perdidos e 

valor do PIB per capita/dia. No caso da DF, a perda da produtividade é extremamente 

sensível devido a evolução da doença e isso faz com que o custo indireto relacionado 

a tal patologia seja relevante (BLOOM et al., 2011). 
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6 MÉTODOS 

Para atendermos os objetivos propostos nesta pesquisa utilizamos de 

metodologias e bases de dados distintas para coleta e análises dos dados. Para a 

mensuração dos gastos relacionados aos cuidados profiláticos básicos em crianças 

falcêmicas até os cinco anos de idade e aqueles relativos às hospitalizações, 

utilizamos a penas dados de fontes públicas. Por se tratarem de estudos realizados a 

partir de informações de características abertas e das quais era impossível a 

identificação dos sujeitos, tais pesquisas não foram submetidas à apreciação pelo 

Comissão de Ética em Pesquisa (CEP) local, conforme a Resolução do Conselho 

Nacional de Saúde nº 466, de 12 de dezembro de 2012 (BRASIL, 2013a).  

Já para a análise dos custos transfusionais, utilizamos a base de dados do 

Recipient Epidemiology and Donor Evaluation-III (REDS-III) Brazil SCD Cohort. Trata-

se é uma coorte criada para definir a prevalência de complicações clínicas com foco 

nos desfechos transfusionais em uma grande amostra da população brasileira com 

DF e para criar a infraestrutura para realizar estudos direcionados dentro da coorte. O 

REDS-III teve aprovação do Comitê Nacional de Ética em Pesquisa do Brasil (Parecer 

CONEP nº 347.972 – Anexo A), dos comitês de ética locais de cada centro participante 

e dos comitês de revisão institucional da Universidade da Califórnia em San Francisco 

e Research Triangle Institute. Para o uso desse banco de dados fizemos um 

requerimento (Apêndice A), apresentado previamente à diversos pesquisadores do 

estudo e aprovado a partir da liberação dos dados solicitados.  

Em todas as três investigações, a perspectiva de custos adotada foi a do SUS 

financiador (pagador), conforme as diretrizes do Ministério da Saúde Brasileiro 

(BRASIL, 2014). Estes custos são aqueles pagos pelo sistema de saúde aos 

prestadores de serviços e aos centros de referência para o tratamento da DF, como é 

o caso dos Hemocentros. Nestas análises foram incluídos os custos diretos médicos 

(consultas, exames, medicação, etc.). Os custos diretos não médicos 

(acompanhantes, reabilitação, etc.) e os custos indiretos (perda de produtividade) não 

foram incluídos. 

A seguir apresentam-se de maneira pormenorizada as metodologias das 

distintas investigações realizadas durante a construção desta pesquisa de doutorado. 
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6.1 MÉTODO DO ARTIGO 1 

Trata-se de um estudo descritivo baseado nas Diretrizes Básicas da Linha de 

Cuidado em DF do Ministério da Saúde (BRASIL, 2015b) e na Portaria nº 822, de 6 

de junho de 2001 (BRASIL, 2001c) para calcular os custos do tratamento profilático 

de crianças com DF até os cinco anos de idade. Para isso, considerou-se os valores 

unitários e a periodicidade dos procedimentos, exames, consultas médicas, vacinas e 

antibioticoprofilaxia (Fenoximetilpenicilina) preconizados pelo MS, desconsiderando a 

variável de adesão ao tratamento. 

Os valores dos medicamentos foram obtidos na página de consulta pública da 

Câmara de Regulação do Mercado de Medicamentos (CMED). O Banco de Preços 

CMED contém os preços máximos de medicamentos por ingrediente ativo, para 

compras públicas nas categorias preço de fábrica (PF), preço máximo de venda 

governamental (PMVG) e preço máximo ao consumidor (PMC). O PF é o preço 

máximo permitido para venda a farmácias, drogarias e órgãos da administração 

pública. O PMVG é o preço-teto para a compra de medicamentos incluídos na lista de 

produtos sujeitos ao Coeficiente de Adequação de Preços (CAP) e de todos os 

medicamentos adquiridos por decisão judicial do PMC, que é o preço a ser cobrado 

pelo comércio varejista de medicamentos, ou seja, farmácias e drogarias. 

Nesta investigação, utilizou-se o PF da Tabela de Preços de Medicamentos 

na versão atualizada (BRASIL, 2022c), e não foi incluída a alíquota do ICMS - Imposto 

sobre Circulação de Mercadorias e Serviços. Assim, o preço unitário foi calculado 

considerando o PF dos medicamentos dispensados rotineiramente aos pacientes com 

DF e a dosagem preconizada. 

Para os exames complementares de imagem, laboratoriais e consultas 

médicas foi utilizado o Sistema de gerenciamento da tabela de procedimentos, 

medicamentos e órteses, próteses e meios auxiliares de locomoção do SUS 

(SigTap/Datasus). Esta é uma ferramenta de consulta para todos os procedimentos 

que podem ser realizados em um hospital e ambulatório que integram a Tabela de 

Procedimentos Unificados do SUS. Os valores aplicados para o cálculo dos custos 

relativos ao calendário vacinal para a DF foram extraídos da Organização Pan-

Americana de Saúde (OPAS). A perspectiva dos custos adotada foi a do SUS como 

pagador, ou seja, pagos pelo sistema de saúde aos prestadores de serviços e aos 

centros de referência para o tratamento da DF da rede pública (BRASIL, 2022d).  
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Os custos foram calculados como um produto entre os recursos utilizados e o 

valor unitário de cada item, por paciente, e foram excluídos os custos de possíveis 

complicações da doença que determinariam a atenção terciária e/ou quaternária. A 

cotação do dólar considerada para toda a pesquisa foi de R$ 5.395 que foi a cotação 

média do ano de 2021. 

A pesquisa para a fundamentação teórica desta análise foi realizada na base 

de dados Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MedLine/PubMed) 

no período de janeiro/2009 a junho/2021, com os descritores: anemia falciforme AND 

custos AND análise de custos e suas variações de acordo com os cabeçalhos de 

assuntos médicos (MeSH). 

Esta investigação foi realizada a partir de dados de características abertas e 

dos quais era impossível a identificação dos sujeitos. Assim, considerando a 

metodologia utilizada, o presente estudo não foi submetido à apreciação pelo 

Comissão de Ética em Pesquisa (CEP) local, conforme a Resolução 466/12 do 

Conselho Nacional de Saúde. Ademais, foi realizada apenas consulta ao Serviço de 

Pesquisa da Fundação Hemominas, conforme rotina institucional. 

6.2 MÉTODO DO ARTIGO 2 

6.2.1 REDS-III 

O REDS-III Brazil foi estabelecido para definir a prevalência de complicações 

clínicas com foco nos resultados de transfusão em uma grande amostra da população 

brasileira com DF e criar a infraestrutura para realizar estudos direcionados dentro da 

coorte. 

Tal estudo foi uma colaboração de pesquisadores brasileiros em seis 

unidades de saúde (chamadas Hemocentros) – Fundação Hemominas em três 

cidades (Belo Horizonte, Juiz de Fora e Montes Claros); Hemorio no Rio de Janeiro; 

Hemope em Recife; Instituto da Criança do Hospital das Clínicas da Faculdade de 

Medicina da Universidade de São Paulo, e pesquisadores americanos do Vitalant 

Research Institute (San Francisco, CA) e Research Triangle Institute (RTI; Rockville, 

MD). A pesquisa faz parte do componente internacional do programa multicêntrico US 

National Institutes of Health, National Heart, Lung, and Blood Institute (NHLBI) REDS-

III que realiza estudos focados na segurança e adequação do suprimento de sangue 
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e impacto da transfusão de sangue em destinatários nos Estados Unidos, Brasil, 

China e África do Sul. O período de acompanhamento da coorte de pacientes 

brasileiros com DF foi de novembro de 2013 a agosto de 2018. 

Adultos (acima de 18 anos) e pacientes pediátricos (menores de 18 anos) com 

diagnóstico confirmado de doença falciforme SS, SC, Sbeta0 (SB0), ou Sbeta+ 

talassemia (SB+) que estavam ativos nos hemocentros participantes do REDS-III 

foram elegíveis para o estudo. Aqueles diagnosticados com SD e SQuebec CHORI 

foram incluídos no SS, e aqueles com S/HPFH e S/KWoolwich foram incluídos no 

SB+. Todos os pacientes foram randomizados independentemente da idade, sexo ou 

raça. Durante o período da pesquisa, os participantes visitaram os hemocentros para 

coleta de informações, caracterizando as três fases da coorte: 1) Inscrição; 2) 

Acompanhamento 1 (FU1) e 3) Acompanhamento 2 (FU2). Tais informações foram 

coletadas por meio de entrevistas e análise de prontuários e registradas no Software 

SMS (Sistema de Gestão de Estudos). O consentimento informado por escrito (e 

assentimento, quando apropriado) foi obtido dos participantes e/ou dos pais ou 

responsáveis por eles. 

6.2.2 Participantes da amostra 

Na presente investigação, realizou-se a análise descritiva dos pacientes da 

coorte REDS-III. Os critérios de inclusão foram: participantes do REDS-III, submetidos 

ao menos uma transfusão de CH a partir dos 12 meses que precederam a inscrição 

no estudo. O critério de exclusão foi não apresentar histórico transfusional no período 

investigado. Foram analisados dados de 1118 pacientes que atendiam tais critérios. 

O episódio de transfusão foi definido como um evento de transfusão de sangue, que 

pode incluir a administração de uma ou mais unidades de hemácias. Realizou-se a 

caracterização sociodemográfica dessa amostra específica e, posteriormente, 

analisou-se os custos diretos médicos relacionados à hemoterapia.  

6.2.3 Análise dos dados 

O plano de análise inicial contemplou a distribuição de frequência das 

variáveis de interesse. Para a caracterização sociodemográfica da amostra, foram 

consideradas as seguintes variáveis: idade (em toda a coorte), sexo e cor auto 
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referida. Os relacionados à terapia transfusional foram: o número de transfusões 

realizadas; tipo de cada hemocomponente utilizado; método de transfusão (simples 

ou troca) e o número de pacientes aloimunizados. As informações foram 

categorizadas por genótipo da doença. Para as variáveis contínuas, foram calculados 

a média e o desvio padrão e, para as variáveis discretas, foi realizada a distribuição 

de frequência.  

6.2.4 Análise de custos 

Os custos transfusionais totais foram calculados como produto entre os 

recursos utilizados e o valor unitário de cada item, por transfusão, considerando 

apenas o módulo do receptor. Foram considerados os valores pagos para o 

processamento de sangue a cada unidade transfundida; os exames pré-

transfusionais; os custos relativos aos métodos transfusionais; os dos processos de 

desleucotização e irradiação, além daqueles devidos aos procedimentos 

imunohematológicos. Para cada unidade de CH transfundida na coorte foi 

considerado o valor do processamento de sangue. 

O Ministério da Saúde e Protocolos clínicos institucionais preconizam a 

utilização de CH desleucotizados e fenotipados, sempre que possível, na DF. A 

legislação brasileira, através da Portaria nº 158, de 4 de fevereiro de 2016 (BRASIL, 

2016) sugere a extensão da compatibilidade fenotípica para os sistemas sanguíneos 

mais imunogênicos (Rh, Kell, Duffy, Kidd e MNS) no caso de pacientes falcêmicos. O 

cálculo de custos, no presente estudo, considerou-se os valores pagos à fenotipagem 

estendida, que deve ser realizada aos 12 meses de vida em pacientes com DF 

(BRASIL, 2016, 2018). O valor do procedimento foi considerado uma única vez na 

amostra. Os exames pré-transfusionais obrigatórios (determinação do grupo ABO, 

antígeno D do sistema Rh, Pesquisa de Anticorpos Irregulares - PAI e prova de 

compatibilidade) foram considerados em cada transfusão. 

Os valores unitários dos recursos, insumos e procedimentos de hemoterapia 

foram obtidos a partir de fontes públicas: Tabela de Procedimentos Unificada do SUS, 

disponíveis no Sistema de Gerenciamento da Tabela de Procedimentos, 

Medicamentos, Órteses, Próteses e Materiais Especiais – SIGTAP (BRASIL, 2022d), 

que é uma ferramenta de consulta que disponibiliza os valores de todos os 

procedimentos realizados no âmbito ambulatorial e hospitalar pelo SUS. O método de 
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custeio utilizado foi o macrocusteio de cima para baixo. A perspectiva de custos 

adotada neste estudo considerou o SUS como pagador. 

A Tabela 1 mostra os valores de cada procedimento considerado para o 

cálculo dos custos transfusionais. 

Tabela 1 – Valores unitários dos procedimentos hematológicos e 
imunohematológicos 

Procedimentos Valores (R$) 

Transfusão simples de concentrado de hemácias  8,09 

Transfusão de troca manual  8,09 

Exames pré transfusionais I (determinação de grupo sanguíneo ABO e do 
antígeno D do sistema Rh e Pesquisa de Anticorpos irregulares pelo método da 
antiglobulina humana)  

 17,04 

Exames pré transfusionais II (Prova Cruzada)  17,04 

Fenotipagem K, FYA, FYB, JKA, JKB em gel  10,00 

Fenotipagem Rh e Kell   10,65 

Painel de Hemácias   10,65 

Desleucotização de Concentrado de Hemácias   45,00 

Processamento de Sangue  10,15 

Irradiação de sangue e componentes destinados a transfusão – Concentrado de 
Hemácias Irradiado 

 

 13,61 

Preparo de componentes lavados – Concentrado de Hemácias Lavado  5,00 

Teste direto de antiglobulina humana (TAD)  2,73 

Transfusão de Componentes Irradiados  17,04 

Genotipagem  214,38 

Fonte: Elaborada pela autora (2022). Baseada em informações de Brasil (2022d). 

Uma limitação identificada em nosso estudo foi a dificuldade de determinar o 

número exato de módulos transfusionais executados para cada procedimento 

hemoterápico, assim, considerou-se apenas um teste por unidade transfundida. Nos 

pacientes com DF aloimunizados foram acrescidos valores relativos à realização do 

exame de identificação de anticorpos irregulares (painel de hemácias) e teste de 

antiglobulina direta. Nos aloimunizados que encontravam–se em regime de transfusão 

crônica foi considerado o custo com a Genotipagem, conforme protocolos 

institucionais. 

Todos os custos foram apresentados em dólares americanos usando uma 

taxa de conversão de $ 1 dólar americano = R$ 5,01 (em 21 de março de 2022). 
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O Comitê Nacional de Ética em Pesquisa do Brasil (Parecer CONEP nº 

347.972), os comitês de ética locais em cada centro participante e os comitês de 

revisão institucional da Universidade da Califórnia em São Francisco e da RTI 

aprovaram o estudo. Registro Grant NIH SCDHHSN2682011000071.  

6.3 MÉTODO DO ARTIGO 3 

Trata-se de um estudo descritivo baseado em informações sobre a DF 

extraídas do banco de dados do Departamento de Informática do Sistema Único de 

Saúde – Datasus. O período de análise compreende os dados apresentados no 

Sistema de Informações Hospitalares (SIH) entre as competências 01/2013 e 12/2018, 

inclusive. 

Os dados utilizados para análise das internações hospitalares por DF são 

oriundos dos bancos de dados “Autorização de Internação Hospitalar (AIH) Reduzida” 

e “Serviços Profissionais” do SIH disponíveis no sítio eletrônico do Datasus. Para 

descompactação e tabulação dos dados foram utilizados os softwares TabWin e 

Microsoft Excel. Os casos foram selecionados pela morbidade, de acordo com a 10ª 

Classificação Internacional de Doenças - CID 10 (BRASIL, c202-). Como critério de 

inclusão, na seleção dos casos foram incluídos os códigos da CID referentes à doença 

falciforme, informados no campo “diagnóstico principal”: D57.0 (anemia falciforme com 

crise), D57.1 (anemia falciforme sem crise) e D57.2 (transtornos falciformes 

heterozigotos duplos). A alimentação dos dados desse sistema envolve o 

preenchimento e digitação de documentos específicos presentes nos serviços 

hospitalares conveniados ao SUS. As hospitalizações e os dados são derivados das 

AIH. 

Foram tabulados as seguintes variáveis por região para os atendimentos de 

interesse: idade, raça/cor, número de AIHs, média de permanência (dias de 

permanência/número de AIHs), taxa de mortalidade (número de óbitos/número de 

AIHs), taxa de invasão municipal (percentual de AIHs de pacientes com município de 

origem diferente do de atendimento), ticket médio (valor total/número de AIHs), taxa 

de uso de Unidade de Terapia Intensiva - UTI (número de AIHs com utilização de 

UTI/número de AIHs), AIHs por habitante, quantitativo e valor dos principais 

procedimentos, atos profissionais (principais procedimentos secundários/especiais 

realizados). Todos os valores monetários foram corrigidos utilizando-se como 
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parâmetro o Índice Nacional de Preços ao Consumidor Amplo (IPCA) tendo como 

referência os preços de dezembro de 2018. Para fins de comparação, os valores foram 

convertidos em dólar americano, considerando a cotação no momento da análise (um 

real = 3,79 dólares).  

Os dados levantados foram registrados e compilados em planilhas eletrônicas 

(Excel), a análise foi realizada por meio de seleção e comparação das informações 

coletadas, possibilitando a construção da discussão e resultados da pesquisa. 

No que tange aos aspectos éticos, tendo em vista que este estudo utiliza de 

dados com característica aberta, não foi necessário o encaminhamento ao Comitê de 

Ética em Pesquisa, conforme a Resolução do Conselho Nacional de Saúde nº 466, e 

12 de dezembro de 2012 (BRASIL, 2013a). 
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7 RESULTADOS 

Os resultados dessa pesquisa estão apresentados em três artigos dispostos 

da seguinte forma: para a análise do eixo sobre os cuidados básicos de crianças com 

DF até os cinco anos de idade, elaborou-se o artigo 1: “Analysis of the costs of the 

basic care line for sickle cell disease in Brazilian children under 5 years of age”, 

publicado no periódico Hematology, Transfusion and Cell Therapy. 

https://doi.org/10.1016/j.htct.2022.09.1184. No que diz respeito aos custos relativos à 

terapia transfusional, contruiu-se o segundo artigo: “Costs associated with transfusion 

therapy in sickle cell disease in Brazil”, que se encontra em revisão final e escolha de 

peródico. Por fim, para a análise acerca dos custos hospitalares na DF, elaborou-se o 

terceiro artigo: “Sickle Cell Disease: analysis of hospitalizations covered by the unified 

health system (SUS) in Brazil in the 2013-2018 period”, submetido à Revista Brasileira 

de Geografia Médica e da Saúde.

https://doi.org/10.1016/j.htct.2022.09.1184
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7.1 ARTIGO 1: ANALYSIS OF THE COSTS OF THE BASIC CARE LINE FOR 

SICKLE CELL DISEASE IN BRAZILIAN CHILDREN UNDER 5 YEARS OF AGE 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



76 

 



77 

 



78 

 



79 

 



80 

 



81 

7.2 ARTIGO 2: COSTS ASSOCIATED WITH TRANSFUSION THERAPY IN SICKLE 

CELL DISEASE IN BRAZIL 
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7.3 ARTIGO 3: SICKLE CELL DISEASE: ANALYSIS OF HOSPITALIZATIONS 

COVERED BY THE UNIFIED HEALTH SYSTEM (SUS) IN BRAZIL IN THE 

2013-2018 PERIOD 
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8 DISCUSSÃO 

A DF é uma doença cara e um problema de saúde pública em diversos países. 

Seu manejo é desafiador e oneroso para o Sistema de Saúde, sobretudo em virtude 

das muitas admissões hospitalares, transfusões e o uso constante dos serviços de 

saúde para realização de exames, procedimentos e dispensação de medicamentos. 

Embora as implicações da patologia já sejam estudadas há muito tempo, 

principalmente na América do Norte e em países Africanos, ainda é um desafio 

entender o impacto econômico da doença. 

O principal obstáculo para a avaliação da repercussão financeira das diversas 

situações de saúde está na disponibilidade e no acesso às informações. No Brasil, 

esta dificuldade tem sido associada ao fato de a maior parte das instituições de saúde 

não contarem com sistemas de informação unificado, apesar de todas as unidades 

vinculadas ao SUS terem que informar sua produção ambulatorial e hospitalar para 

fins de ressarcimento (BRASIL, 2019). 

A atenção à saúde das pessoas com doenças crônicas, como a DF, deve ser 

contínua, coordenada, multidisciplinar e integral, para que as demandas 

desencadeadas sejam minimizadas. A melhora da sobrevida e qualidade de vida 

desses pacientes é baseada em medidas gerais e preventivas. O cotidiano da pessoa 

com DF, a partir do estabelecimento do diagnóstico, muda drasticamente, passando 

a ser pautado pelas condições e limitações da doença e do tratamento, o que pode 

levar a uma longa jornada. A assistência preventiva, assim como os demais serviços 

da rede de atenção, deve ser pautada por um acompanhamento contínuo e ativo 

desses indivíduos, a partir da solicitação dos exames recomendados, 

encaminhamentos para atenção especializada conforme preconizado, e garantia de 

que os pacientes estejam em dia com as vacinas e aderentes aos antibióticos 

profiláticos (HEHRE, 2020). 

A análise de custos na DF é um instrumento que possibilita o planejamento 

ideal para o enfrentamento dessa patologia genética de alta prevalência na população. 

Observou-se que o custo total das medidas terapêuticas básicas preconizadas pelo 

MS foi de US$ 1.020,96 (R$ 5.495) por paciente, com idade inferior a cinco anos - 

procedimentos com valor baixo considerando o orçamento destinado à saúde no 

Brasil, principalmente quando comparados aos custos das complicações passíveis de 

ocorrer se essas medidas primárias não forem oferecidas e/ou seguidas pelos 
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pacientes. De acordo com o Portal da Transparência do Governo Federal Brasileiro, 

os gastos com o setor saúde em 2019 (período pré-pandemia) foram de US$ 

727.149.561,21. Considerando esse valor e a epidemiologia da doença no país (cerca 

de 3.000 nascidos vivos anualmente), os custos básicos dos pacientes falciformes até 

cinco anos de idade não têm impacto significativo neste orçamento (BRASIL, 2022b). 

Os custos das terapêuticas profiláticas contra infecções se mostraram 

menores, principalmente quando comparados aos relacionados ao manejo de 

possíveis complicações infecciosas. A vacina e a antibioticoprofilaxia preconizada 

pela Sociedade Brasileira de Pediatria, por meio de medidas simples e de baixo custo, 

quando instituídas precocemente, podem alterar o curso da patologia. No Brasil, o 

custo total dessas terapias foi de US$ 666,05/paciente (R$3.585/paciente), somando-

se as vacinas recomendadas e a fenoximetilpenicilina. Ressalta-se que o custo desse 

medicamento é o mais alto dentre os cuidados básicos preconizados para menores 

de cinco anos com DF. Apesar disso, o valor é ainda considerado baixo em relação à 

eficiência da profilaxia, impactando significativamente na redução dos gastos do SUS 

com serviços de alta complexidade.  

Apesar do reconhecido efeito protetor das medidas profiláticas, muitas 

evidências existentes sugerem que crianças com DF recebem serviços preventivos 

de forma inconsistente. A profilaxia antibiótica, conhecida há 30 anos por reduzir 

substancialmente a incidência de doença pneumocócica invasiva nessa população, é 

recebida apenas na metade das vezes (BEVERUNG et al., 2014; PATEL et al., 2010). 

Embora as hospitalizações relacionadas à episódios infeciosos sejam mais comuns 

entre crianças com DF do que aquelas sem, as taxas de imunização desses indivíduos 

ainda são consideradas baixas (BEVERUNG et al., 2014; NAKAMURA; LEE, 2008).  

Sox et al. (2003) demonstraram que o número de consultas ambulatoriais para 

cuidados preventivos está associado a uma melhor oferta e, consequentemente, 

maior adesão ao uso de antibióticos profiláticos. Tal achado reforça a importância da 

Atenção Primária no acompanhamento desses pacientes e, ainda, da assistência de 

rotina nos hemocentros, conforme preconizado pelo MS, a fim de aumentar a adesão 

à terapêutica e reduzir os custos com complicações agudas e crônicas da DF. 

No Brasil, observa-se que diversas ações e serviços previstos nas Diretrizes 

Básicas da Linha de Atenção à Doença Falciforme ocorrem de forma inadequada, 

principalmente devido à estruturação da Rede de Atenção e à disponibilidade 

desproporcionada de serviços nas diferentes regiões do país. Estudo realizado no 
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Nordeste (MARQUES et al., 2019), região com alta incidência de DF, mostrou que 

87,5% dos pacientes não compareceram regularmente às consultas agendadas, e a 

maioria realizou os exames de rotina recomendados de forma insatisfatória: 

hemograma, ferritina e desidrogenase lática não foram feitos com a periodicidade 

adequada por 77%, 79,1% e 94,8% dos pacientes, respectivamente. O Doppler 

Transcraniano foi realizado em apenas 20,8% dos participantes de tal pesquisa. A não 

realização das terapias recomendadas acarreta aumento dos custos relacionados à 

DF, pois ocasiona maiores complicações que podem demandar serviços mais 

especializados e, consequentemente, mais caros do que o seguimento descrito em 

nossa pesquisa. 

Como se sabe, a população acometida pela DF ocupa a base da pirâmide 

social e apresenta os piores indicadores socioeconômicos, epidemiológicos e 

educacionais; tem menor salário, maior taxa de desemprego, pior acesso à saúde e 

menor participação no PIB e, por vezes são vítimas de racismo institucional, com 

diferenciação na distribuição de serviços, benefícios e oportunidades. Além disso, a 

adesão ao tratamento preconizado é muito baixa. Tudo isto influencia sobremaneira 

as taxas de hospitalização e de mortalidade, uma vez que, sem o acompanhamento 

adequado, o número de internações aumenta, bem como ao número de óbitos e, 

consequentemente os custos relacionados à patologia – tanto os diretos quanto os 

indiretos (FIGUEIRÓ; RIBEIRO, 2017; ZHANG et al., 2020). 

Nos achados desta investigação (artigos 2 e 3), percebemos que a população 

estudada era em sua maioria negros e pardos. No segundo artigo, 56,21% eram 

pardos e 28,87% eram negros. Nos dados do terceiro artigo, das AIHs analisadas 

(63.363), com relação a cor da pele, os indivíduos de cor parda (42%) e negros 

(11,2%) tiveram maior taxa de hospitalização. No entanto, deve ser frisado que esta 

informação foi omitida em uma parcela considerável das AIHs (27,35%), um número 

sensível tendo em conta a importância desta variável, uma vez que se trata de uma 

patologia intimamente relacionada a fatores raciais. Além disso, ressalta-se o mérito 

dessa informação para o planejamento de políticas públicas, conforme preconizado 

pela Portaria nº 344, de 1º de fevereiro de 2017 (BRASIL, 2017), além de permitir a 

monitorização da implementação da Política Nacional de Saúde integral da População 

negra. 

No que diz respeito à terapia transfusional, sabe-se que esta é atualmente 

uma importante opção terapêutica no manejo das formas graves de DF. Os custos 
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transfusionais encontrados em nossa pesquisa representam apenas uma parte de 

todos aqueles devidos à esta terapia, uma vez que não estimamos os custos com 

doadores, recursos humanos, entre outros. O custo transfusional é difícil de quantificar 

- os valores de todos os componentes envolvidos na cadeia produtiva do sangue não 

são fáceis de acessar em fontes de dados públicas ou mesmo pela ausência de 

sistema de custos informatizados nas instituições, o que pode acarretar em diferenças 

nas aferições de custos e entre serviços de saúde, além de gastos subestimados, 

como ocorreu em nosso estudo (BRASIL, 2019).  

Em nossa pesquisa, o custo médio de uma transfusão de CH foi de R$84,82 

(apenas custos devidos ao receptor). Estudo realizado por Amaral e Silva (2005) 

obtiveram o custo médio da bolsa de sangue de R$ 167,93, que, comparado ao valor 

da tabela SUS à época, de R$ 99,82, mostrava uma cobertura pelo SUS de apenas 

59% do valor gasto por bolsa de sangue coletada e beneficiada. No entanto não é 

possível comparar os valores aqui encontrados, uma vez que os autores mencionados 

incluíram outros gastos que não foram possíveis de serem identificados em nossa 

pesquisa. Porém, assim como o estudo citado, percebemos que a capacidade de 

pagamento da Hemorrede é deficitária em relação ao custo de sua despesa realizada. 

Salienta-se que os Hemocentros realizam procedimentos complexos, são 

dependentes de tecnologia de ponta, utilizando insumos importados e empregam 

mão-de-obra especializada, todos fatores de custo elevado. Por outro lado, seus 

produtos e serviços são remunerados pelo SUS com base em uma tabela de 

pagamento desatualizada, que não contempla todas as atividades desenvolvidas por 

eles. A avaliação global do financiamento da terapia transfusional extrapola a análise 

de dados públicos, como o Sigtap. A demonstração objetiva dos custos reais da 

hemoterapia de qualidade praticada nos hemocentros brasileiros é uma importante 

medida de orientação para as políticas de financiamento praticadas pelos entes 

públicos e privados (UBIALI et al., 2008). Estudos futuros deverão ser realizados para 

identificação das inconsistências em dados e processos, considerando o alto impacto 

econômico e o longo processo particularizado para a oferta desse recurso pelo SUS. 

Em relação às hospitalizações por DF no Brasil, entre os anos de 2013 e 2018, 

foram contabilizadas 63.363 Autorizações de Internações Hospitalares (AIH) no SUS. 

Se considerada a faixa etária de 0-14 anos, a frequência dessas admissões 

hospitalares pela patologia fica próxima àquela por diabetes mellitus e por paralisia 

cerebral, destacando a DF entre as condições crônicas que mais determinam 
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internações na faixa pediátrica (BRASIL, 2019; FERNANDES; AVENDANHA; VIANA, 

2017). 

Em nossa pesquisa, o número de AIHs foi maior nas regiões Sudeste (34.192) 

e Nordeste (17.182), e as taxas de hospitalizações são semelhantes nas áreas 

citadas: 3,98 e 3,02, respectivamente. Tal fato está de acordo com a incidência da DF 

nessas regiões. No Brasil, no período estudado (2013-2018), esta taxa foi de 3,03.  

Estudo realizado no nordeste brasileiro com portadores de DF (MARQUES et 

al., 2019) mostraram que cada participante foi internado, em média, 5,2 vezes no 

período de quatro anos e a mediana de dias de internação foi 28 dias, no total – média 

de 5,38 dias por internação, valor semelhante ao encontrado em nosso estudo - 5,72 

dias (± 6,06). Tal achado está em consonância com outros estudos acerca da 

internação de pacientes falcêmicos (HUO et al., 2018; WOODS et al., 1997). A média 

de permanência hospitalar por DF encontrada é semelhante à por Diabetes Mellitus 

no país (SOUZA JÚNIOR et al., 2019). 

Bou-Maroun et al. (2018) analisaram as internações por DF em menores de 

21 anos nos EUA e chegou ao montante de 75.234 hospitalizações entre os anos de 

2009 e 2012. A mortalidade associada à patologia neste estudo foi de 0,1%, um valor 

menor se comparado ao encontrado em nosso estudo. Em países da África, a taxa de 

mortalidade por DF pode chegar a 17% (NGOLET et al., 2016). A mortalidade na DF 

nas últimas décadas reduziu significativamente em crianças, no entanto a taxa de 

mortalidade para adultos tem aumentado gradativamente (LANZKRON; CARROLL; 

HAYWOOD, 2013; LOBO et al., 2018). Em nossa pesquisa a taxa de mortalidade foi 

de 1,06%. Destaca-se que, mesmo com os benefícios comprovados das terapêuticas 

profiláticas, a mortalidade precoce no adulto permanece alta (MAITRA et al., 2017).  

Em nossa análise percebeu-se que as taxas de mortalidade foram maiores 

nas regiões Nordeste (1,37%) e Norte (1,23%). A região Nordeste possui a segunda 

maior taxa de internação por DF enquanto a região Norte possui a segunda menor 

taxa de internação. A taxa de mortalidade elevada no Norte do país chama atenção 

para a qualidade da assistência prestada aos indivíduos com DF desta região: a baixa 

taxa de internação pode estar relacionada à falta de atendimento adequado na rede 

hospitalar, refletindo na mortalidade elevada em comparação às outras regiões – 

regiões que possuem, inclusive, maiores taxas de hospitalização, porém com menor 

mortalidade. Outro dado que pode corroborar com esta hipótese é a taxa de utilização 

de UTI. A baixa taxa utilização de leitos de UTI nas regiões Norte e Nordeste, 
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associada às taxas de mortalidade mais elevadas nestas regiões, pode indicar uma 

pior infraestrutura e/ou acesso aos serviços de apoio diagnóstico e terapêutico e UTI, 

inclusive. 

Seguindo as taxas de incidência e, consequentemente, os números de AIHs 

relacionados à doença, as regiões Sudeste e Nordeste tiveram gastos totais mais 

elevados com a DF no período estudado. Em relação ao custo das internações, o valor 

real total das AIHs por DF de 2013 a 2018 em todo o Brasil foi de R$ 30.794.536,89 

(aproximadamente US $8,125,207.60 –considerando a cotação no momento da 

análise, um real = 3,79 dólares), uma média de R$ 5.132.422,82 (US $1,354,201.27) 

por ano, um valor considerado baixo se compararmos, por exemplo, aos EUA, cujos 

gastos anuais com internações por DF totalizaram mais de US $ 900000000 entre 

2009 a 2012, considerando apenas as internações de menores de 21 anos (BOU-

MAROUN et al., 2018). No entanto, os custos com as hospitalizações por DF no Brasil 

podem ser comparados ao de algumas nações menos desenvolvidas, como os países 

da África, hipótese em que os gastos do Brasil se tornam comparativamente 

volumosos.  

No Congo, por exemplo, o custo médio da internação por complicações 

relacionadas às DF (com permanência média de ± 5,5 dias) foi de US $52.79, sendo 

que a hospitalização representou 38% dos custos globais com a doença neste país 

(NGOLET et al., 2016). Pelas AIHs analisadas, a média de permanência foi de 5,72 

dias (± 6,06) e o custo médio por internação foi de R$ 485,05 (aproximadamente US 

$ 128 dólares). A média de permanência encontrada em um estudo americano foi de 

4 dias, no entanto apresentou um custo médio de hospitalização de US $ 14,337 por 

estadia (BOU-MAROUN et al., 2018). Sabe-se que no Brasil, os gastos com a saúde 

não chegam ao patamar dos dispêndios realizados pelas nações desenvolvidas. Esse 

dado reforça o fato de que os valores da tabela do SUS estão defasados, o que pode 

prejudicar sobremaneira os cuidados prestados aos pacientes e, ainda, a gestão 

adequada dos hospitais públicos. 

O impacto total da DF no Brasil é desconhecido. Existem apenas alguns 

estudos isolados acerca dos custos de determinados tratamentos e internações em 

grupos de pacientes em instituições distintas. No entanto, outros países, sobretudo 

EUA e alguns no continente Africano, já conseguiram estimar o impacto econômico 

global da DF, com valores chegando a US$2,98 bilhões anuais. Essas pesquisas 

demonstraram que os gastos referentes às internações eram os maiores (59% do 
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total), com uma média de US$15,040/pacientes. Os serviços ambulatoriais foram 

responsáveis por 38% dos gastos (média de US$10,079/paciente) e 5% referiam-se 

aos desembolsos diretos (média de US$1,293/paciente) (AISIKU et al., 2009; BOU-

MAROUN et al., 2018; GERARDIN et al., 2021). 

Estimar o custo do tratamento de pacientes em regimes terapêuticos 

específicos é complexo, mas extremamente importante para subsidiar o 

desenvolvimento e implementação de políticas públicas de saúde. As medidas 

terapêuticas na DF podem impor um impacto financeiro significativo ao SUS, pois 

envolvem consultas multidisciplinares regulares, aconselhamento genético, esquema 

de imunização diferenciado, uso profilático de penicilina, exames laboratoriais e de 

imagem periódicos, medicamentos de uso contínuo, transfusões sanguíneas, além da 

triagem anual regular para detecção precoce da doença cerebrovascular entre 2-17 

anos, bem como terapêutica adequada instituída e individualizada. Soma-se a isso a 

epidemiologia da DF: alta incidência, principalmente na população afrodescendente, 

no Brasil, pessoas com maior vulnerabilidade social. No entanto esses custos ainda 

são menores que outros decorrentes de internações e complicações. 

Ressalta-se que em nosso estudo, todos os custos apurados são estimativas 

dos custos efetivamente incorridos. Esta pesquisa apresenta limitações – utilização 

de dados secundários dos sistemas de informação do Datasus (artigos 1 e 3) que 

possuem imperfeições relacionadas à alimentação de dados pelos profissionais 

envolvidos, sobretudo no abastecimento do SIH. Além disso, outro limite é que os 

dados aqui apresentados dizem respeito a agregação apenas dos atendimentos 

realizados pelo sistema público de saúde brasileiro. 

Em relação às análises realizadas no banco de dados do REDS (artigo 2), 

apesar de apresentar importantes informações acerca dos custos relativos às 

transfusões de CH em pacientes com DF, essa pesquisa também apresentou 

limitações. Uma delas foi o uso de prontuários como fonte de dados. Esses registros 

foram gerados para atendimento clínico e não para pesquisa, usando um formato 

padronizado de coleta de dados que não era próprio para análises de custos. Além 

disso, os dados coletados nesta coorte não foram pensados para uma pesquisa de 

custo, incorrendo em perdas importantes de variáveis de interesse para a estimativa 

dos gastos transfusionais. 
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9 CONCLUSÃO E CONSIDERAÇÕES FINAIS 

O estudo dos custos associados ao acompanhamento da DF deve ser uma 

ferramenta utilizada para aprimorar e definir estratégias de prevenção e tratamento 

dos sintomas e complicações da doença, resultando em melhores cuidados e melhor 

qualidade de vida com a otimização dos escassos recursos disponíveis para a saúde. 

Conclui-se em nossa pesquisa que o diagnóstico precoce por meio da triagem 

neonatal, antibioticoprofilaxia, imunização ativa estendida (vacinas), 

acompanhamento multidisciplinar e o Protocolo de Doppler Transcraniano são 

exemplos de políticas públicas efetivas e já implementadas que têm impacto positivo 

na qualidade de vida das crianças, com redução da morbidade e mortalidade, com 

custos consideravelmente inferiores aos gastos com internações por complicações da 

doença.  

Diante da carência de estudos acerca da temática em questão, nosso estudo 

auxilia no fomento à discussão acerca de importantes custos relacionados à DF. 

Estudos como este são de grande relevância para gerenciar e direcionar a aplicação 

dos recursos necessários para o enfrentamento da DF nos eixos de diagnóstico 

precoce, tratamento, incluindo o suporte hemoterápico, além da capacitação dos 

profissionais envolvidos. Os dados aqui gerados podem ser usados para calibrar os 

critérios adotados em estudos futuros e auxiliar os gestores quanto as prioridades de 

investimento. 

Ressalta-se que análises detalhadas de custos, sobretudo aqueles 

relacionados aos suportes básicos e hemoterápico na DF no país não estão 

disponíveis, dificultando a discussão acerca do tema e o planejamento adequado para 

alocação de fundos para centros de tratamento e desenvolvimento de políticas de 

saúde. Sem dados básicos sobre custos, a avaliação econômica e estudos 

comparativos de eficácia para justificar a implementação de determinadas terapias 

nos países de baixa e média renda tornam-se difíceis, perpetuando assim as lacunas 

globais nos resultados e nas disparidades de saúde. 
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ANEXO A – Parecer de aprovação da Comissão Nacional de Ética em Pesquisa 
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