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Resumo 

A anemia da prematuridade é um problema comum nas Unidades de Cuidados Intensivos Neonatais. A sua origem é multifactorial 

e no seu tratamento tem tido papel relevante a transfusão de concentrados de glóbulos rubros. 
Os autores tecem algumas considerações fisiopatológicas e clínicas e apontam algumas medidas para reduzir as transfusões de 

sangue nestes recém-nascidos, como a adopção de critérios transfusionais mais restritivos, a redução da exposição a dadores, a 
diminuição da espoliação de sangue iatrogénica e o uso de eritropoietina recombinante no tratamento deste tipo de anemia. 
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Summary 

Anemia of prematurity is a frequent entity in the neonatal intensive care unit. 
The pathogenesis of neonatal anemia is multifactorial and the transfusion of red blood cells has frequently been used for its 

treatment. 
The authors make some considerations about the pathophysiology and clinical aspects of anemia of prematurity and suggest some 

strategies to minimize transfusions in neonates. 
Such strategies include more rigorous transfusion guidelines, efforts to limit donor exposure, decreasing of iatrogenic phlebotomy 

losses and the use of recombinant erythropoietin in the treatment of this anemia. 
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Todos os recém-nascidos pré-termo têm um declínio 
pós-natal na concentração de hemoglobina (Hb) designa-
do por anemia da prematuridade (1). 

É uma anemia normodtica e normocrómica e apare-
ce habitualmente entre a 2.a  e a 6.a semanas de vida, em 
recém-nascidos com idade gestacional inferior a 35 se-
manas (2).  

Caracteriza-se por valores do hematócrito entre 20% 
a 30%, reticulocitopenia, hipoplasia da medula óssea 
e diminuição dos níveis séricos de eritropoietina (EPO) 
(3, 4, 5).  

A concentração média de Hb pode descer aproxima-
damente até 8 g/dl nas primeiras semanas de vida nos 
recém-nascidos com peso entre 1000 e 1500 gramas (g) 
e até 7 g/dl nos recém-nascidos com peso inferior a 
1000 g (6). 
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A sua origem é multifactorial e resulta de meca-
nismos fisiológicos como uma menor sobrevida dos 
glóbulos rubros (GR) no recém-nascido (60-80 dias 
no pré-termo) e uma maior afinidade da HbF para o oxi-
génio. 

A produção de novos G.R. que acompanha o cresci-
mento do recém-nascido pré-termo e que pode conduzir 
a deficiências hematínicas (ferro, ácido fólico e possiVel-
mente cobre e vitamina E) e uma deficiência relativa de 
eritropoietina são factores a considerar (6. 7). 

A espoliação de sangue iatrogénica é um adjuvante 
importante, particularmente nas primeiras semanas de vida 
nos pequenos pré-termos doentes. 

Contudo, o principal factor parece ser a deficiência 
de EPO que resulta mais de uma produção inadequada do 
que da resposta anormal das células progenitoras eritroides 
a este factor de crescimento (6). 

Os mecanismos responsáveis por esta produção 
diminuida estão ainda por definir (6). 
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Um dos factores implicados parece ser o local de 
produção da EPO, que nas primeiras semanas de vida é 
mais o fígado do que o rim, como tem sido demonstrado 
em animais (2, 6.7). O fígado é menos sensível à anemia e 
hipoplasia medular, o que explica a má resposta da EPO 
no feto e recém-nascido à diminuição dos G.R.. 

Outro mecanismo que possivelmente contribui para a 
diminuição dos níveis plasmáticos da EPO no recém- 
-nascido é um aumento da depuração desta hormona (6). 
Os recém-nascidos pré-termo recebem também múltiplas 
transfusões de G.R. durante as primeiras semanas de vida, 
que substituem a HbF pela HbA. Esta ao libertar mais 
facilmente o oxigénio para os tecidos, diminui a hipóxia 
e o estímulo à produção de EPO (8). 

Stockman e colaboradores demonstraram que os re-
cém-nascidos com níveis elevados de HbA têm valores 
sanguíneos mais baixos de EPO do que os recém-nasci-
dos com igual hematócrito mas com nível mais elevados 
de HbF (3). 

A anemia da prematuridade pode manifestar-se por 
variados sinais e sintomas como hiporreactividade, letar-
gia, atraso ponderal, taquicardia, taquipneia, apneia e 
recusa alimentar (2' 6' 9). 

Não há critérios precisos para orientar as transfusões 
de sangue nestes recém-nascidos, mas há consenso entre 
os diversos autores em adoptar parâmetros clínicos e 
laboratoriais mais restritivos como indicadores de anemia 
grave com necessidade de correcção (6.9. 10, 11).  

Alguns autores correlacionam o nível de lactato san-
guíneo com a anemia fisiologicamente significativa e 
necessidade de transfusão. Um nível de lactato elevado 
será compatível com uma Hb baixa e oxigenação inade-
quada dos tecidos (12' 13' 14). 

Na nossa Unidade de Cuidados Intensivos Neonatais, 
em 1994 e 1995, 84% dos recém-nascidos com menos de 
1500g e mais de 24 horas foram transfundidos pelo menos 
uma vez e 22% receberam mais de 5 transfusões de G.R. 
(dados não publicados). Resultados não muito diferentes 
de outros centros, já que nos E.U.A. há estimativas que 
indicam que 80% dos recém-nascidos com menos de 
1500g recebem pelo menos uma transfusão de G.R. (7.15). 

Os vários riscos das transfusões de sangue levaram 
muitos autores a utilizar critérios transfusionais mais 
selectivos (16. 17. 18).  

No nosso Serviço de Neonatologia seguimos, actual-
mente, os critérios de transfusão de Shanon (quadro) (16). 

São particularmente os recém-nascidos pré-termo com 
menos de 1000g, nas primeiras semanas de vida, com 
doença respiratória grave e espoliação de sangue 
iatrogénica que têm anemia com gravidade para neces-
sitarem de transfusões de G.R.. 

Várias estratégias têm sido apontadas para diminuir o 
número de transfusões nestes recém-nascidos, como a  

prevenção e o tratamento mais adequados da doença 
respiratória, o uso de microcolheitas para os exames 
laboratoriais, a administração de EPO recombinate e até 
a preservação de sangue autólogo placentário (19). A pla-
centa com o seu grande reservatório de sangue represen-
ta a fonte ideal de sangue autólogo. O sangue é 
anticoagulado com heparina e armazenado para posterior 
administração. Todavia, esta técnica não está ainda 
estandardizada e merece mais estudo (19). 

QUADRO 

CRITÉRIOS DE TRANSFUSÃO ADOPTADOS POR SHANON 

1 — Transfundir RN com hematócrito < 20% 

— Se reticulócitos < 100 000/microlitro 

2 — Transfundir RN com hematócrito < 30% 

— Se recebem < 35% de oxigénio suplementar 
— Se se encontram em CPAP ou ventilação mecânica com 
pressão média de 6-8 cm H20 
— Se apresentam apneia e bradicardia (> 9 episódios em 12 
horas ou 2 episódios em 24 horas que requer máscara 
ventilatória) enquanto recebem doses terapêuticas de metil-
xantinas. 
— Se frequência cardíaca > 180 bat/min ou frequência respi-
ratória > 80 cicl/min em 24 horas 
— Se aumento de peso < 10g/dia observado em 4 dias, 
enquanto recebem > 100 Kcal/Kg/dia 
— Se forem submetidos a cirurgia 

3 — Transfundir RN com hematócrito < 35% 

— Se recebem > 35% oxigénio suplementar 
— Se se encontram em CPAP ou ventilação mecânica com 
uma pressão média das vias aéreas > 6-8 cm de H20 

4 — Não transfundir 

— Para substituir perdas de volume sanguíneo para testes de 
laboratório 
— Apenas abaixo hematócrito 

Shanon KM, Keith JF, Mentzer WC, e colaboradores. Pediatrics, 1995; 
95: 1. 

A laqueação mais tardia do cordão umbilical vai for-
necer ao recém-nascido um volume maior de G.R.. 

Assim, Kinmond e colaboradores sugeriram um atra-
so de 30 segundos na laqueação do cordão umbilical com 
o recém-nascido 20 cm abaixo do canal do parto, com o 
objectivo de diminuir o número de transfusões sanguí-
neas nestes recém-nascidos (20). 

Quando as transfusões de G.R. são inevitáveis deve 
reduzir-se a exposição a vários dadores com o uso de 
unidades fraccionados de sangue (21, 22). O recém-nascido 
deverá receber os G.R. de uma única unidade de sangue, 
independentemente do tempo de armazenamento. 
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Contudo, como foi referido anteriormente, a anemia 
da prematuridade resulta, em parte, da deficiência de EPO 
(6, 7, 8). Assim, a administração de EPO recombinante 
constitui actualmente um tratamento promissor deste tipo 
de anemia (16, 17, 19, 23, 24, 25, 26).  

O primeiro estudo para avaliar a eficácia da EPO nos 
recém-nascidos pré-termo foi efectuado por Shannon e 
colaboradores em 1991 (27). A partir de então diversos 
autores realizaram estudos randomizados em recém-nas-
cidos pré-termo doentes, nos primeiros dias de vida, e em 
recém-nascidos estáveis, em crescimento, obtendo resul-
tados diferentes no número de reticulócitos e no valor de 
hematócrito. 

São necessários ainda estudos adicionais tendo em 
conta vários parâmetros como a dose de EPO, o esquema 
terapêutico e a via de administração, as interacções com 
o ferro e outras drogas, entre outros, para ser administra-
da a todos os recém-nascidos pré-termo de muito baixo 
peso. 
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