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RESUMO | A Hemocromatose Hereditaria (HH) é a doenca familiar
mais frequente nos descendentes do norte da Europa da raca caucasia-
na caracterizada por sobrecarga de ferro predominantemente no figado,
mas também noutros érgdos, causando a sua disfuncdo. Tem manifesta-
coes clinicas tao variadas como a cirrose hepatica, a diabetes mellitus, a
tonalidade bronzeada da pele, a artropatia e a disfuncao do miocardio. Os
autores apresentam o caso de um doente com HH, com particular relevo
para as varias manifestacdes clinicas que surgem durante a evolucao da
doenca e fazem a sua discussao. Apontam os principais factores limita-
dores do progndstico e da qualidade de vida. Destacam o longo tempo de
evolucdo, dado que o doente se apresentou com cirrose ha 25 anos, que
atribuem a abstinéncia alcodlica e ao tratamento intensivo com fleboto-
mias. Reforcam a importancia do diagndstico precoce.

SUMMARY | Hereditary hemochromatosis (HH] is a common gene-
tic disease in Caucasians, characterized by iron overload and resulting
in damage of the liver and other organs. It has protean manifestations
ranging from liver cirrhosis to diabetes mellitus, skin pigmentation,
arthropathy and cardiac disease. The authors report the case of an HH
patient focusing the discussion on the several clinical features arising
along the years. The main factors limiting prognosis and patient well-
being are identified. The long evolution of the disease is emphasised,
since the patient presented with liver cirrhosis 25 years ago, this long
survival is probably due to alcohol abstention and intensive phleboto-
mies. The relevance of early diagnosis is underlined.
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INTRODUCAO

A hemocromatose € uma doenca cau-
sada por acumulacao excessiva de ferro
com manifestacdes clinicas tao variadas
como a cirrose hepatica, a diabetes melli-
tus, a tonalidade bronzeada da pele, a ar-
tropatia e a disfuncao do miocérdio.

A hemocromatose hereditaria (HH) as-
sociada ao HFE é uma das doencas ge-
néticas mais comuns na raca caucasiana,
com uma preval&ncia estimada em 1/200
@ nas populacdes originarias do norte da
Europa. Apesar do primeiro caso ter sido
descrito ha mais de um século, por Trous-
seau em 18659, foi durante muito tempo
uma doenca relativamente esquecida.

A forma mais frequente de HH é cau-
sada pela mutacdo do gene HFE, com
transmissdo autossémica recessiva, iden-
tificado por Feder em 1996 e localizado
no cromossoma 6 (6p21.3), em relacdo
com o HLAW, O HFE codifica uma prote-
na com 343 aminoacidos composta por
um curto segmento intracelular, uma
porcao intramembranar e trés dominios
extracelulares. A principal mutacdo cau-
sadora de HH, também encontrada neste
doente, é a substituicdo de

tirosina por cisteina no ami-
noacido 282 (C282Y). Alguns 161
]
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polimorfismos, a substituicao de histidina
por aspartato no aminoacido 63 [H63D] e
a substituicdo de serina por cisteina no
aminoéacido 65 (S65C), podem associar-se
a sobrecarga ligeira/moderada de ferro
quando se apresentam na forma de hete-
rozigotia composta com a mutacao C282Y.

A frequéncia da mutacao C282Y declina
do norte para o sulda Europa, sendo mais
baixa na Italia ®. Em Portugal também
sao observadas estas variacoes geografi-
cas. A mutacdo é mais frequente no nor-
te de Portugal, com frequéncias alélicas
semelhantes as observadas no norte da
Europa, e menos frequente no sul, tendo
no Algarve frequéncias semelhantes as
da Italia"¥. Estas variacdes sio sobreponi-
veis as ja demonstradas nos parametros
bioquimicos do metabolismo do ferro ¥,
O doente que iremos descrever é origi-
nario da regido norte de Portugal, a que
tem maior prevaléncia de mutacao C282Y
[figura 1.

FIGURA 1 | Fotografia da face. O do-
ente apresenta olhos azuis!" e pele

de tonalidade clara o que poderia
sugerir uma ascendéncia celta. Sao
também visiveis aranhas vasculares

na face?.

A via pela
qual a muta-
€ao na protef-
na HFE levaa
um aumento
na absorcao
de ferro, nao
estd completamente esclarecida, sendo
inicialmente explicada pelo modelo da pro-
gramacao das células da cripta duodenal
.9 Neste processo de absorcdo exagera-
da de ferro, além da proteina HFE mutada
que se expressa nas criptas duodenais
tém também importéncia os receptores
da transferrina e proteinas de transporte
como o DMTT1. Estudos recentes apontam
para que a hepcidina tenha também um
papel central na regulacao da absorcao
de ferro "% " Assim, tém sido propostos
alguns mecanismos ' ¥ nos
quais a hepcidina é a principal
proteina reguladora da absor-
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cao de ferro e onde a mutacdo HFE condi-
ciona desregulacdo da absorcao do ferro
através da diminuicao da hepcidina.

Na presenca da mutacao HFE e de
modificadores genéticos adequados veri-
fica-se assim um aumento da absorcao
de ferro e a sua acumulacao no organis-
mo, manifestada pelo aumento da sa-
turacdo da transferrina e da ferritina. O
ferro acumula-se nos diferentes drgaos,
principalmente no figado, onde se de-
monstrou que concentracdes superiores
a 283 pmol/g estdo associadas ao desen-
volvimento de cirrose "%, A presenca de
cirrose com concentracoes inferiores po-
derd explicar-se pela associacao a outros
factores de risco como habitos alcodlicos
ou hepatites viricas cronicas "% 14,

Descreve-se um caso de HH ligado a
homozigotia C282Y diagnosticado casu-
almente numa fase assintomatica, mas
com apresentacao |4 na forma de cirrose
com intensa sobrecarga de ferro [ferriti-
na: 1285 pg/ml. A
apresentacao na for-
ma de cirrose ditou,
desde logo, um mau
prognostico para o
doente, dado que
esta e a diabetes sao
os principais factores
condicionantes da sobrevivéncia nesta
doenca ", Pretende-se chamar a aten-
cao para as variadas manifestacées que
surgem em 25 anos de seguimento. Este
longo seguimento, pouco frequente na
nossa consulta, permitiu detectar preco-
cemente as varias manifestacoes clinicas
classicamente descritas na hemocroma-
tose hereditaria.

CASO CLiNICO

Apresenta-se o caso de um doente, ac-
tualmente com 63 anos de idade, natural
e residente em Braga, ex-metaldrgico,
com héabitos alcodlicos
ligeiros, raramente ul-
trapassando os 30 g/d,
desde os 16 anos.

Em 1982, aos 38 anos
de idade, na sequéncia
de uminternamento por
traumatismo  craniano

secundario a acidente de viacado, consta-
tou-se elevacdo das transaminases, pelo
que ¢ referenciado a uma consulta de
Gastrenterologia verificando-se ter hepa-
tomegalia e intensa sobrecarga sérica de
ferro, em gue a saturacao de transferrina
era de 113% e a ferritina de 1285 pg/ml. A
biopsia hepatica demonstrou a presenca
de cirrose hepética e siderose grau IV/IV.

0 diagnéstico de hemocromatose here-
ditaria com sobrecarga de ferro apenas foi
assumido 4 anos mais tarde, confirman-
do-se em 1997 (aos 53 anos) a homozigo-
tia para a mutacao C282Y. O doente iniciou
tratamento com flebotomias semanais de
400 cc aos 39 anos, que manteve duran-
te 36 meses (144 flebotomias). De 1990 a
2000, passou a fazer flebotomias mensais
(120 flebotomias) e, de 2000 em diante, de
3 em 3 semanas (68 flebotomias).

Aos 44 anos surgiu artrite das articula-
¢oes metacarpofaléngicas [MCF) e inter-
faléngicas [IF) do 2° e 3° dedos de ambas
as maos, que se estenderam a generali-
dade das articulacoes MCF e IF e queixas
articulares sem caracteristicas inflama-
torias, nas articulacdes coxofemurais,
joelhos e ombros. O Rx das referidas ar-
ticulacées mostrou erosoes articulares,
diminuicao da interlinha articular e con-

drocalcinose. Instituiu-se tratamento com
diclofenac de sodio, com melhoria parcial.
Aos 55 anos foi colocada protese na arti-
culacdo coxofemural esquerda e aos 62
anos na coxofemural direita, por incapaci-

FIGURA 2 | Artropatia nas articulagdes da mao. E evidente
edema e deformacao nas articulacdes da mao!". No Rx, po-
demos observar quistos subcondrais?, dimuic3o da interlinha

articular e osteoporose peri-articular nas articulacoes meta-

carpo-faléngicas e inter-falangicas principalmente do 2° e 3°
dedos®.



dade funcional importante (figuras 2 e 3.

Aos 45 anos foi estabelecido o diagnds-
tico de diabetes mellitus do tipo 2, pelo
que iniciou tratamento com glibencla-
mida e metformina e, desde os 50 anos,
com insulina. Aos 56 anos foi identificada
retinopatia diabética, tratada com fotoco-
agulacdo aos 58 anos.

Aos 50 anos diagnosticou-se hiperten-
sao arterial tendo iniciado tratamento
com amlodipina e losartan.

Aos 59 anos foram observados 2 né-
dulos hepaticos no controlo ecogréfico. A
RMN mostrou 2 pequenas nodularidades
centimétricas hiperintensas e hipocaptan-
tes, no segmento posterior do lobo hepéti-
co direito. Repetiu a RMN, 4 meses depois,
que evidenciou nddulos de caracteristicas
idénticas; o doseamento da a-fetoproteina
manteve-se normal. O estudo e acompa-
nhamento subsequente ndo apoiaram a
suspeita de hepatocarcinoma.

Actualmente, o doente apresenta fun-
cao hepatica conservada, saturacao de
transferrina de 49.4%, ferritina 36.3 ng/ml.
E submetido a flebotomias regulares com
intervalo varidvel nao ultrapassando os 2
meses, em funcao dos pardmetros hema-
tolégicos. Mantém abstinéncia alcodlica,
apresenta bom controlo metabélico sob
insulinoterapia; hipertensao arterial con-
trolada com amlodipina e losartan; sem
sinais de artrite, mas com artralgias que
aliviam parcialmente com anti-inflamaté-
rios e alguma limitacdo funcional. Man-
tém vigildncia ecografica e doseamento
da a-fetoprotefna de 4 em 4 meses.

REVISAO
Manifestacoes Clinicas

Constitucionais

Existem varios sintomas inespecificos
que poderao levar a suspeita de hemocro-
matose como letargia, fadiga, emagreci-
mento ou apatia. No caso em questao, o
diagnostico foi realizado, nao pelos sinto-
mas apresentados, mas aquando do estu-
do de alteracdes das transaminases. De
facto, actualmente, o diagnéstico é mais
frequentemente realizado na sequéncia
de exames analiticos de diagndstico e
rastreio ou durante o estudo de familiares
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FIGURA 3 | Artropatia nas articulacdes
coxofemurais. 3a) Artropatia exuberante

da articulacdo coxofemural esquerda (1).

3b] Aos 55 anos, foi colocada protese nes-
sa articulacdo [(2). J& s3o evidentes, em
ambos os Rx, alteracoes degenerativas
na articulacdo direita.

atingidos, do que pelo desenvolvimento de
manifestacdes clinicas!™,

Hepaticas

No estudo inicial constatou-se sobre-
carga de ferro com saturacao da transfer-
rina de 113% e ferritina sérica de 1285 pg/
ml, pelo que se realizou biopsia hepatica
que mostrou siderose grau IV e a presenca
de cirrose. Na auséncia de dados da histé-
ria clinica ou do restante estudo analtico
que sugerissem causas secundarias de
sobrecarga de ferro!"” [tabela I], a hemo-
cromatose hereditaria afigurava-se como
uma hipétese provavel. No entanto, este
diagnostico sé foi assurmnido 4 anos apds o
inicio do estudo, o que reflecte a pouco im-
porténcia dada entao a esta doenca, que
entao se julgava rara. O diagndstico da he-
mocromatose foi posteriormente apoiado
na presenca de homozigotia C282Y. Neste
caso, dadas as alteracdes das transami-
nases, a hepatomegalia, bem como ovalor
muito elevado de ferritina (>1000 pg/ml), a
biopsia hepatica assume um papel muito
importante ne estadiamento da doenca e
definicdo do seu prognéstico [20]. A bidp-
sia podera ser dispensada se a idade for
inferior a 40 anos, nao houver alteracoes
das transaminases, hepatomegalia e a
ferritina for inferior a 1000 pg/ml. Nestas
circunstancias procede-se a caracteriza-
cao genética do HFE, estabelecendo-se o
diagnostico na presenca de homozigotia

C282Y ou, em certos casos de heterozi-
gotia composta C282Y/H63D ou, even-
tualmente, C282Y/S65C 2 ¥ A biopsia
assume, hoje em dia, um papel mais im-
portante para avaliar o progndstico do do-
ente, do que para o seu diagndstico. Além
de ter mostrado uma grande sobrecarga
de ferro sugestiva de hemocromatose, a
biopsia mostrou ainda a presenca de cir-
rose hepatica. A incidéncia desta, depende
da forma como o diagnéstico é realizado.
Em estudos anteriores, em que o diagnds-
tico era efectuado numa fase avancada, a
cirrose estava presente em mais de meta-
de dos doentes @, Actualmente, dado que
o diagndstico é mais precoce, a sua inci-
déncia tem vindo a diminuir Num estudo
populacional recente ™ em que foram
avaliados 3011 pessoas assintomaticas,
identificaram-se 16 doentes homozigotos
para a mutacdo C282Y; destes, 3 tinham
fibrose e apenas 1 tinha cirrose.

0O figado é o principal érgao alvo da acu-
mulacao de ferro®, levando a fibrose, cir-
rose e hepatocarcinoma. Alguns factores,
como o consumo de alcool ou a infeccao
pelo virus da hepatite C, também pode-
rao contribuir para o desenvolvimento de
cirrose "% % 0 nosso doente apresentava
ingestdo alcodlica na ordem dos 30 g/dia,
que podera tertido algum efeito na sobre-
carga de ferro ou na lesao hepatica. Neste
caso, as alteracoes hepaticas, nomeada-
mente o aumento das transaminases e a
hepatomegalia, despertaram inicialmen-
te a atencao para o diagnéstico, apesar de
terem sido descobertas casualmente.

Os dois nddulos hepaticos revelados
pela dltima ressonéncia magnética, aler-
taram para a possibilidade de se ter de-
senvolvido hepatocarcinoma. De facto,
na HH existe um elevado risco de hepa-
tocarcinoma, que se estima em cerca de
18.5% dos doentes com hemocromatose
e cirrose hepéatica @, tendo um risco re-
lativo 200 vezes maior de desenvolver
esta complicacdo "%, Este risco parece
persistir apesar da deplecao de ferro com
flebotornias @. Trata-se de uma compli-
cacao grave na evolucdo da doenca, que é
responsavel por uma grande
proporcao da mortalidade as-
sociada a HH que pode atingir
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os 45% nalgumas séries ™). Admite-se
que a cirrose nao regrida com a deplec-
cao de ferro, apesar de alguns estudos
verificarem regressao da mesma. No-
meadamente, um estudo de Falize et al
! que mostrou regressao da fibrose em
69% dos doentes inicialmente com fibrose
F3 [METAVIR) e em 35% dos doentes ini-
cialmente com fibrose F4 [METAVIR], apds
tratamento com flebotomias. O mesmo
estudo mostrou que um indice simples (o
ratio Gamaglobulinas [g/ll / [Plaquetas [n/
mm?] x Taxa de protrombina [%]] superior
a 7.5) permite a identificacao dos doentes
em que nao se verifica regressao da fibro-
se. Neste sentido, é importante que todos
os doentes com cirrose hepatica sejam
submetidos a vigilancia apertada através
de ecografia e doseamento de a-FP se-
mestrais. O risco de se desenvolver he-
patocarcinoma e a mortalidade associada
levou-nos a encarar os nédulos com pre-
ocupacao. Pelo seu tamanho nao foram
passiveis de bidpsia hepatica dirigida, o
que poderia permitir a sua caracterizacao.
Assim, manteve-se a dificuldade no diag-
nostico diferencial entre nédulos regene-
rativos, frequentes no contexto de cirrose
hepatica e o hepatocarcinoma, apesar da
normalidade da a-FP. A auséncia de cres-
cimento dos nddulos nos Ultimos anos de
seguimento e a persistente normalidade
da a-FP tornaram mais provavel a hipo-
tese de nddulos regenerativos. Dado que
se trata de um doente com risco elevado
de vir a desenvolver hepatocarcinoma,
mantém vigilancia de 4 em 4 meses, com
ecografia e a-fetoproteina. O transplante
€ uma das opcdes terapéuticas em doen-
tes com doenca hepética terminal ou he-
patocarcinoma. Apesar disso, a sobrevi-
véncia pds-transplante nos doentes com
hemocromatose é ligeiramente inferior
a dos restantes doentes (53% vs. 81% de
sobrevivéncia aos 25 meses] V. Pensa-se
que esta diminuicdo da sobrevivéncia se
deva a sobrecarga de ferro nos tecidos, as
complicacdes cardiacas e a sépsis B!,

Articulares

Seis anos apods o diagnds-
tico de hemocromatose, o
doente apresentou queixas

164
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articulares tendo vindo a necessitar de
préteses nas articulagdes coxofemurais.
Inicialmente, teve artrite das 22 e 32 MCF
e IF e, posteriormente, dores articulares
sem caracteristicas inflamatdrias, prin-
cipalmente a nivel dos ombros, coxofe-
murais e joelhos. A artropatia associada
a hemocromatose, descrita por Schuma-
cher em 1964 nao melhora com as fle-
botomias. Assemelha-se a osteoartrite,
com caracteristicas principalmente nao
inflamatdrias, mas tem distribuicdo arti-
cular e aspecto radiolégicos diferentes. As
articulacdes mais atingidas sao as MCF,
principalmente a 2% e 33, o punho, joelho,
coxofemural e ombro. Habitualmente tem
um curso crénico, indolente, com rigidez e
deformidade articular, com poucos sinais
inflamatdrios, apesar de existir frequen-
temente destruicao das grandes articu-
lacdes, como a coxofemural e joelho. Os
episddios agudos de artrite sdo menos
comuns e podem estar associados & de-
posicao de cristais de pirofosfato. A radio-
grafia da mao pode evidenciar, tal como
ocorreu neste doente, ostedfitos nas MCF,
estreitamento da interlinha articular, es-
clerose, osteopenia e cistos subcondrais.
Observa-se condrocalcinose em 50% dos
doentes ™.

As artralgias sao, provavelmente, o
sintoma mais comum da hemocromato-
se, variando a prevaléncia do atingimen-
to articular com o momento em que é
realizado o diagnéstico. Em estudos em
que o diagnéstico é feito numa fase pré-
sintomatica por rastreio populacional, as
artralgias nao sao mais prevalentes nos
homozigotos para a mutacao C282Y do
que nos controlos ¥, 0 mecanismo pelo
qual a sobrecarga de ferro provoca artrite
nao esta bem esclarecido. Tém sido ob-
servados, no entanto, depdsitos de ferro
na membrana sinovial e nos condrocitos,
pensando-se que este metal possa activar
enzimas para a sua degradacao®. O im-
pacto no bem-estar do doente em causa
(limitac&o funcional, necessidade de pré-
tese articular, artralgias) estd de acordo
com um estudo de 1996 que demonstra
que, apesar de ser a cirrose o principal
determinante da sobrevivéncia na hemo-
cromatose, a artropatia é o principal fac-

tor limitante da qualidade de vida.

Diabetes Mellitus

Sete anos apds o diagnéstico da hemo-
cromatose e cirrose hepatica, verificou-se
o desenvolvimento de diabetes mellitus
e posteriormente de retinopatia. A inci-
déncia de diabetes mellitus nos doentes
com hemocromatose varia com a forma
como o diagndstico é realizado. Quando
o diagnostico é efectuado principalmente
com base em elementos de ordem clini-
ca, e dado que a diabetes pertence clas-
sicamente ao quadro clinico da hemocro-
matose, a sua incidéncia é bastante alta,
na ordem dos 65%. No entanto, tal como
acontece na artropatia, nos estudos em
que o diagnostico é realizado por rastreio
populacional das mutacoes do gene HFE
ndo se encontram diferencas significati-
vas entre os homozigotos para a mutacao
C282Y (a maioria ainda assintomaticos] e
os controlos®. A diabetes esta dependen-
te, numa fase inicial, do desenvolvimento
de resisténcia a insulina, num contexto de
diabetes relacionada com a cirrose ¥%3.%,
Posteriormente, resulta de depdsitos de
ferro a nivel pancreatico que causam leséo
das células B3, tornando a diabetes insuli-
no-dependente ¥ Nao esta claramente
demonstrada uma reversao da resisténcia
a insulina com a depleccao de ferro pelas
flebotomnias®®. Por outro lado, a sobrecar-
ga de ferro poderd estar em relacao com
as complicacdes da diabetes " sendo esta
um dos factores limitantes do progndstico
dos doentes com hemocromatose ',

Cardiacas

Uma manifestacdo clinica, habitual-
mente tardia, que surge em cerca de
15% dos doentes é o atingimento cardio-
vascular, sob a forma de cardiomiopatia,
podendo condicionar insuficiéncia cardi-
aca ou arritmias. A cardiomiopatia mais
comum & a dilatada?, com consequente
disfuncao sistdlica, podendo também ob-
servar-se uma forma restritiva, com dis-
funcao diastélica predominante. Ecocar-
diograficamente, pode observar-se um
aumento da ecogenicidade com padrao
mosqueado, passivel de quantificagao ¥,
Estas alteracdes podem regredir com a



depleccio do ferro ), o que reforca o pa-
pel do diagndstico e tratamento precoces.
0 doente realizou um ecocardiograma em
2004, que mostrou discreta hipertrofia
concéntrica do ventriculo esquerdo, com
boa funcao sistdlica global e segmentar.
Como apresenta hipertensao arterial des-
de ha cerca de 10 anos nao se pode impu-
tar estas alteracdes & hemocromatose. O
ECG nao mostrou alteracoes do ritmo.

Endécrinas

O hipogonadismo, por hipofuncao hipo-
fisaria ou atrofia testicular®®, manifesta-
se por perda do desejo sexual, impoténcia,
amenorreia, atrofiatesticular, ginecomas-
tia e atrofia capilar Analiticamente, cursa
com diminuicdo dos niveis séricos de es-
trogénio, progesterona, testosterona, FSH

Hemocromatose
Hereditaria

Sobrecargas
de ferro adquiridas

Misceldnea
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e LH e pode ocorrer em ambos os sexos.
Estas manifestacdes geralmente ndo me-
lhoram com a deplecdo de ferro, podendo
exigir tratamento com suplementos hor-
monais. Podem, também, ser atingidos
outros 6rgaos, surgindo hipotiroidismo,
hipoparatiroidismo ou insuficiéncia su-
prarenal. O nosso doente ndo apresentou
sinais ou sintomas de atingimento destes
érgaos e os doseamentos hormonais rea-
lizados foram normais.

Cuténeas

Alteracdes na coloracao da pele, tam-
bém sao classicamente descritas, tendo
esta doenca sido denominada de “diabe-
tes bronzeada”. Pode surgiruma descolo-
racao bronzeada da pele, por deposicao de
melanina ou, numa fase mais avancada,

TABELA 1 | SOBRECARGAS DE FERRO

Ligada ao HFE

Nao ligada ao HFE
HH Juvenil ligada a hemojuvelina
HH Juvenil ligada a hepcidina

uma coloracdo acinzentada relacionada
com depésitos de ferro® %I, Estas altera-
cdes da pigmentacao sdo habitualmente
difusas e generalizadas, nao poupando as
cicatrizes, podendo ser mais pronuncia-
das na face, pescoco, superficie extensora
do antebraco, dorso das maos, pernas e
regido genital. S3o alteracdes tardias, re-
lacionadas com a deposicao de ferro, nao
tendo sido observadas no nosso doente,
que iniciou flebotomias ainda numa fase
assintomatica.

Tratamento

0 tratamento deverd ser realizado
sempre que possivel com flebotomias,
podendo ser dividido em 2 fases: a) tra-
tamento intensivo, semanal ou bi-sema-
nal, com flebotorias de 400-500 cc de

HH ligada ao receptor da transferrina 2 (TfR2)

Sobrecarga de ferro ligada a ferroportina

Anemia por eritropoiese ineficaz
f3-Talassemia
Anemia sideroblastica
Anemia aplasica
Défice de piruvato cinase
Anemia com resposta & piridoxina

Doenca hepatica
Doenca hepética alcodlica
Doenca hepética virica [B e C)
Esteato-hepatite Nao Alcodlica
Porfiria cutdnea tarda
Shunt porto-cava

Sobrecarga de ferro transfusional ou parentérica

Transfusées de glébulos vermelhos
Perfusdes de ferro
Associada & hemodidlise crénica

Sobrecarga de ferro relacionada com a dieta

Sobrecarga de ferro da Africa sub-Sahareana

Sobrecarga de ferro neonatal
Aceruloplasminemia

Atransferrinemia congénita
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sangue, correspondendo a 200-250 mg
de ferro extraido. Este tratamento devera
ser mantido até que se atinjam valores de
ferritina de 30-50 ug/ml, com valores de
hemoglobina superiores a 10 g/dL. Acon-
selha-se a realizacao de um hemograma
antes de cada flebotomia, a determinacao
mensal do ferro e capacidade de fixacao
de ferro, e trimestral da ferritina. b] trata-
mento de manutencao, uma vez atingidos
os objectivos referidos em al, passa-se
ao tratamento de manutencdo com fle-
botomias com intervalos de 3-4 meses,
vigiando os valores da ferritina e da he-
moglobina. Varios centros nesta fase de
manutencao tém proposto que o sangue
possa ser utilizado para doacdo, desde
que cumpram as respectivas normas de
seguranca. Esta subjacente o conceito de
que a hemocromatose é uma doenca po-
tencialmente curdvel ",

Rastreio de familiares

Estabelecido o diagndstico de hemocro-
matose e, dado que se trata de uma doenca
hereditéria, torna-se imperativo o rastreio
dos familiares %) O rastreio consiste no
estudo genético através do gendtipo HFE e
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no estudo da sobrecarga de ferro através
da saturacdo da transferrina e da ferritina,
devendo ser feito a todos os familiares de
1° grau. Aconselha-se, para evitar proble-
mas de estigmatizacao, a realizar o estudo
genético e do metabolismo do ferro, ape-
nas aos familiares com idades superiores
a 20 anos, altura em que se estima come-
car a desenvolver a sobrecarga de ferro.
Em todos os individuos em que o estudo
genético diagnostique hemocromatose,
devera proceder-se ao rastreio nos res-
pectivos familiares de primeiro grau. Em
presenca de um familiar com hemocro-
ratose, jovem, com idade inferior a 40
anos, e com os valores das transaminases
dentro de parametros normais e a ferritina
inferior a 1000 ng/ml pode ser dispensada
a realizacao de biopsia hepética @,

Neste caso, foi proposto insistentermen-
te o rastreio aos familiares de primeiro
grau, tendo infelizmente a maioria deles
recusado. Entre os familiares que aceita-
ram o rastreio, foram identificados mais 3
casos de hemocromatose.

Conclusao
O presente caso descreve um doente
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