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1. Introdugéao

A anemia neonatal € uma alteragdo major, que se encontra globalmente reconhecida como um problema de saude
publica e esta associada a morbilidade a curto e a longo prazo.’

O objetivo deste consenso € explorar as principais causas de anemia no periodo neonatal, no recém-nascido com
idade gestacional igual ou superior a 35 semanas, sugerir protocolos de investigagdo, otimizar estratégias
preventivas, uniformizar medidas terapéuticas e dar a conhecer as futuras dire¢des em que a investigacao se
concentra neste momento.

A anemia da prematuridade, pela sua etiologia caracteristicamente multifatorial e pelas suas especificidades sera

alvo de consenso individualizado.

Definigao

Anemia é definida como um valor de hemoglobina (Hb) ou hematdcrito (Htc) mais de dois desvios padrdo (DP) abaixo
do valor considerado o limite inferior do normal para aquela populacdo e faixa etaria, secundaria a diminuicdo da
massa eritrocitaria circulante (RBC).% 3

A anemia neonatal é aquela que se apresenta ao nascimento ou nos primeiros 28 dias de vida (periodo neonatal),

pelo que o valor de referéncia sera, neste caso, ajustado a determinada idade gestacional e/ou idade cronolégica.

2. Epidemiologia

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) estima que mais de 1/3 da populagédo é anémica. Aproximadamente 1/3 de
todas as mulheres em idade fértil apresentam niveis baixos de Hb, sendo que nesta subpopulacdo as taxas de
anemia séo especialmente elevadas em meios socioeconomicamente desfavorecidos (recursos e infraestruturas de
saude escassos).

Ha dados na literatura que sugerem que a anemia grave durante a gestacdo (especialmente no primeiro trimestre)
esta associada a ligeiro aumento do risco de ocorréncia de um parto pré-termo. Também foi descrita uma tendéncia,

mas sem significado estatistico, a ocorrer baixo peso ao nascimento.* ®

3. Fisiopatologia

Todos os RN experienciam uma diminui¢do dos valores de Hb e Htc, logo apds o nascimento. Este processo, que &
fisiolégico e necessario, deve-se a queda da produgéo de eritropoietina (EPO), a transigdo da Hb fetal para a sua
forma adulta (Hb A) e & hemodiluigdo (consequéncia do crescimento somatico). E habitualmente designada por
anemia fisioldgica do lactente e tem o seu nadir entre os 2 e os 3 meses de vida.®

Tal como o seu nome indica, a anemia fisiolégica, quando detetada, no RN sem sintomas clinicos de anemia, em
estudo laboratorial ndo dirigido, ndo necessita de investigagéo e/ou terapéutica complementar, pelo que deverao ser
tranquilizados os progenitores e o lactente devera manter vigildncia em consulta de saude infantil de rotina, sem

necessidade de controlo analitico.
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Contudo, quedas mais pronunciadas no valor de Hb podem ocorrer em recém-nascidos criticamente doentes,
prematuros ou com patologia potenciadora de anemia, nos quais 0s mecanismos compensatorios sao excedidos,
originando, desta forma, uma anemia potencialmente patoldgica.®

O impacto da anemia e a necessidade de a corrigir assenta no pressuposto de que ha diminuicdo da entrega de
oxigénio aos tecidos. Para minorar esta situagdo ocorrem respostas compensatérias, como a taquipneia e a
taquicardia, e é possivel observar sinais e sintomas que serdo detalhados posteriormente nas manifestagdes clinicas.
O NIRS (near-infrared spectroscopy) € uma ferramenta que tem vindo a ser utilizada para monitorizar as saturagoes
de oxigénio cerebrais e esplancnicas, com o objetivo de identificar pontos em que a saturagéo regional esta
diminuida.”® Esta especificidade podera vir a ser utilizada para complementar as indicagdes para transfusdo de
concentrado eritrocitario (CE)."

A investigagdo continua no sentido de encontrar um marcador especifico para a entrega de oxigénio aos tecidos
(saturagdo de oxigénio cerebral, fracdo de oxigénio periférica, extragdo e consumo), que possa auxiliar na

identificagdo dos pacientes que mais beneficiardo de terapéutica complementar.”1°

4. Etiologia™

As principais etiologias de anemia nesta fase podem, entdo, ser agrupadas de acordo com o mecanismo global de
anemia e a capacidade de resposta regenerativa medular. Os principais mecanismos séo:

- Perda hematica;

- Aumento da destrui¢ao (hemdlise);

- Hipoproducao (aplasia eritroide, ou hematopoiese insuficiente ou ineficaz);

4.1 Anemia neonatal por perdas hematicas

4.1 a) Hemorragia feto-materna (aguda ou cronica)

- pesquisa de células fetais na circulagdo materna por citometria de fluxo
teste de Kleihauer-Betke (menos utilizado atualmente) em amostra materna

4.1 b) Hemorragia feto-fetal

- gémeo dador com anemia e eritroblastose, gémeo transfundido com policitemia

4.1 c) Hemorragia fetal ou peri/neonatal

- cefalohematoma, subgaleal, intraabdominal, pulmonar, intraventricular
- descolamento de placenta, rotura uterina

4.1 d) Espoliacdo iatrogénica

4.2 Anemia neonatal por aumento da destruicao eritroide (hemalise) ver tabela1

[anemia, reticulocitose com ou sem eritroblastose]
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Tabela 1 - Causas frequentes de anemia hemolitica com apresentac¢édo no periodo neonatal

ANEMIA HEMOLITICA Alguns elementos Uteis para diagnéstico

Imune-mediada Alo-imune TAD
(incompatibilidade Grupo sangue RN
Rh ou ABO) ESP
Eluado

Estudo da mae: grupo sangue, rastreio de anticorpos anti-

eritrocitarios

< Imune Historia materna
g (LES materno,
§ farmacos)
< Infecéo / Sépsis ESP
neonatal ou congénita Serologias / testes microbioldgicos
(microbiologia, CMV, virus herpes, adenovirus, rubéola, sifilis)
Microangiopatia CID Hemograma (trombocitopenia)
localizada Rastreio da coagulagao (coagulopatia consumo)
ESP (esquizdcitos)
Exames imagem (tumores vasculares)
Patologia membrana Esferocitose ESP
GR hereditaria EMA / teste fragilidade osmética
Eliptocitose Estudo dos pais: hemograma, reticuldcitos, esfregago sangue
hereditaria periférico
Estudos genéticos
Defeito enzimatico Défice G6PD ESP
Défice PK Doseamentos enzimaticos (pais também)
< Défice TPI Estudo dos pais: hemograma, reticuldcitos, esfregago sangue
% periférico
3 Exame neurolégico (défice TPI)
% Estudos genéticos
% Hemoglobinopatias Alfa-talassemias ESP
/HbH Estudo Hb (HPLC)
Defeitos cadeias Estudo dos pais: hemograma, reticulécitos, esfregago sangue
gama periférico
Estudos genéticos
Microangiopatia PTT congénita ESP
SHU congénito Actividade ADAMTS13

Legenda: CID — coagulagdo intravascular disseminada; CMV — citomegalovirus; EMA

glébulos rubros; Hb - hemoglobina; HPLC — cromatografia liquida de alta performance; PK — piruvato cinase; PTT — purpura trombocitopénica trombética; SHU — Sindrome

Estudos genéticos

hemolitico-urémico; TAD — teste de antiglobulina direta; TPI — triose fosfato isomerase

- eosina 5-maleimida; ESP — esfregago de sangue periférico; G6PD — glicose 6 fosfato desidrogenase; GR —
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4.3 Anemia neonatal por diminui¢ao da produgao eritroide:
[anemia, com reticulocitopenia (< 20x10”9/L)]

4.3 a) Aplasia eritroide isolada

- Aplasia eritroide por infe¢ado congénita, sobretudo por parvovirus B19, grupo TORCH e sifilis congénita.
- Anemia de Blackfan-Diamond (DBA); algumas formas (raras) de anemia diseritropoética congénita (CDA).

4.3 b) Aplasia eritroide em contexto de faléncia global da hematopoiese como leucemias congénitas, Sindrome de

Pearson) ou outras sindromes (como a osteopetrose). Ndo é frequente que sindromes de faléncia medular
congénitas como a anemia de Fanconi apresentem anemia no periodo neonatal).

4.3 c) Anemia carencial

- Anemia ferropénica [microcitica, hipocrémica, RDW pode estar elevado]

- Anemia megaloblastica (por défice de cobalaminas ou folatos) [macrocitica, elevagdo da homocisteina]

5. Manifestagoes clinicas

A anemia é frequentemente assintomatica no RN de termo.

O aparecimento de manifestagdes clinicas traduz o recrutamento de mecanismos compensatorios para assegurar
uma adequada oxigenacdo dos tecidos. Apesar de proporcionais a gravidade da anemia, sdo influenciadas por
diversos fatores (rapidez de instalagdo, comorbilidades).

Os sinais clinicos que sao variaveis, podem ser subtis, e incluem: taquicardia, aumento da necessidade de oxigénio /
suporte ventilatério, episddios de apneia ou bradicardia, ma tolerancia ao esforco da mamada, ma progressao
ponderal, letargia e até instabilidade hemodinamica; ou ter uma instalagéo insidiosa e de dificil reconhecimento, como
a palidez.

Manifestagbes adicionais como ictericia, cianose, hepatoesplenomegalia, discrasia hemorragica ou o aumento de

perimetro abdominal ou craniano devem ser prontamente tidas em conta na investigacao etiolégica da anemia.

6. Avaliagao laboratorial

A avaliacao laboratorial da anemia baseia-se na realizagéo de:

- Hemograma completo;

- Avaliagdo da contagem de reticulécitos;

- Observacgéo do ESP.

A investigacdo etiolégica € geralmente complementada com estudos adicionais, como: a avaliagdo do perfil
bioquimico de hemolise (LDH, fungdo hepatica, bilirrubina direta e indireta); determinagéo de grupo sanguineo e TAD;

estudo de hemoglobinas ou outros mais dirigidos, orientados pelos dados prévios e historia familiar (ver Tabela 1).
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6.1 Colheita da amostra

- Sangue venoso (nao puncionar veias do escalpe ou jugulares em RN com suspeita de coagulopatia)

- Periférico / central

- Veia de cordao umbilical

- Capilar - em geral obtém-se valores cerca de 15% mais elevados de eritrocitos, Hb e Htc, em amostras obtidas por
pungao de leito capilar do que em amostras colhidas de territorio venoso ou arterial.'? Preferir as primeiras gotas e

fluxo livre, se possivel, para minimizar diferencas.

Anticoagulante preferencial: EDTA (Ethylenediaminetetraacetic acid).

Volume: preferir o menor volume possivel, sem compromisso técnico.

6.2 Contadores automaticos e parametros eritrocitarios

A utilizagdo de contadores automatizados permite a determinagcdo do valor de Hb e analise dos parametros
eritrocitarios: eritrécitos, Htc, volume globular médio (VGM), hemoglobina corpuscular média (HCM), concentragéo de
hemoglobina corpuscular média (CHCM), indice de distribuigdo eritrocitarios (RDW) e os novos parametros
eritrocitarios, se disponiveis, € que podem variar consoante o equipamento (como a percentagem de eritrécitos

microciticos e de eritrdcitos hipocréomicos ou hipercrémicos). 2

Tabela 2 - Intervalos de referéncia de Hb e pardmetros eritrocitarios de RN de termo e RNPT 30-36 sem

Parametro RN de termo RNPT 30-36 semanas

(> 37 semanas)

Hb (g/dL) 14.0-21.5 13.0-21.5
Htc (%) 43 -65 40-42
VGM (fL) 98 — 115 110-117
HCM (pg) 325-39 33.5-40.5
Eritroblastos /campo <1.0 <25
Eritroblastos /100 <5 1.0-2.0
Reticulécitos™ x1079/L 120-400

Legenda: Hb - hemoglobina; Htc - hematdcrito; VGM - volume globular médio; HCM - hemoglobina corpuscular médio; RN — recém-nascido. Tabela adaptada de

Neonatal Haematology: A Practical Guide (2022), by Irene Roberts and Barbara J. Bain.*segundo Dacie and Lewis Practical Haematology (12th edition, 2017), by B.
Bain, I. Bates, M.A. Laffan and S.M Lewis.

Nas primeiras horas apés o parto, a Hb e Htc aumentam 5 a 10%, sobretudo por fenédmenos de redistribuicdo, mas
vao diminuindo progressivamente ao longo das semanas seguintes, como resultado da eritropoeiese diminuida e
aumento do peso e volume de sangue total.

Nos anexos | e Il adaptamos graficos e tabelas que ilustram os intervalos de referéncia para os valores de Hb e Hic e

outros parametros hematolégicos ao longo periodo neonatal em RN compilados por outros autores.
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Contagem de reticulécitos

A contagem de reticulécitos permite definir o caracter da anemia, assim sendo as situagdes que cursam com
reticulocitose sdo classificadas como anemias hiperregenerativas e as que se associam a resposta reticulocitaria
insuficiente ou escassa sao classificadas como hiporregenerativas. (ver ponto 4)

A contagem, atualmente, é automatizada, sendo os reticuldcitos identificados com base nas dimensdes e conteudo
nucleico (RNA) destas células. Alguns aparelhos permitem identificar uma fragao de reticuldcitos mais imatura (IRF),
0 que pode ser util para avaliar a atividade eritropoiética na idade neonatal, bem como parametros adicionais como o
contetdo de Hb dos reticulocitos (RET-He ou CHCr).™

Os reticuldcitos devem ser reportados em numero absoluto, ja que a percentagem de reticulocitos € referida ao
numero de eritrocitos e, portanto, carece de corregao para o hematécrito real do doente quando ha anemia para uma

correta interpretacdo, como esquematizado abaixo:

%corrigida de reticuldcitos = %reticuldcitos x Htc do doente (%)
valor Htc normal (%)

A contagem de reticuldcitos € geralmente mais elevada no RN do que em criangas ou adultos: 120 - 400 x10”9/L (%
corrigida 4-7), podendo atingir no RNPT valores de 200 - 400 x1079/L (% corrigida 6-10).".

Ocorre uma descida rapida da contagem de reticulécitos apds o nascimento (por diminuigdo fisiolégica da
eritropoiese) para valores que podem ser <50x1029/L com um aumento posterior pelas 7-8 semanas de vida (6-8
semanas no RNPT) atingindo valores normais (% corrigida 1 — 1.8%). **

A presenca de eritroblastos circulantes € normal no RN (1x1079/L, ou até 5 eritroblastos/100 leucécitos no esfregago
de sangue periférico) sendo mais elevada nos RNPT (Tabela 2).

O aumento do niumero de eritroblastos na circulagéo periférica, designa-se por eritroblastose e pode ser o reflexo de
uma eritropoiese aumentada (resposta a anemia ou hipoxia crénica intrauterina) ou pode surgir enquadrada num

quadro leucoeritroblastico como na mielopoiese anormal da trissomia 21.

6.3 Observacio do ESP (ver tabela 3)

A morfologia dos eritrécitos de um RN é tipicamente diferente da observada num esfregago de sangue periférico
quando a hematopoiese é ja de tipo adulto, sendo frequente a presenga de equinécitos em RN saudaveis nas
primeiras semanas de vida (inversamente proporcional a idade gestacional).™ A presenca de esferdcitos, eritrocitos
em alvo ou acantécitos irregulares pode ser normal (se <5%). Mesmo os esquizdcitos podem persistir na circulagéo
de um RN saudavel durante varias semanas em numero consideravel.

A presenca aumentada de reticulécitos é geralmente descrita como policromasia no ESP.
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Tabela 3. Alteragdes morfoldgicas eritrocitarias no ESP e patologias hemoliticas a que frequentemente se associam,

com manifestagao no periodo neonatal

Alteragao morfolégica eritrocitaria
Esferdcitos
Eliptécitos (geralmente com
anisopoiquilocitose)

Estomatocitos

Esquizdcitos

Stress  oxidativo  (GR irregularmente
contraidos)
Equindcitos ou acantdcitos espiculados

contraidos
Corpos de Howell-Jolly
Anisopoiquilocitose

Micrécitos e GR hipocrémicos

Patologias hemoliticas no RN
Esferocitose hereditaria
Anemia hemolitica imune (incompatibilidade ABO > Rh)

Eliptocitose hereditaria, com piropoiquilocitose

Ovalocitose (com macro-ovaldcitos)

Estomatocitose hereditaria

Microgangiopatia (CID, PTT, fendmeno de Kasabach-Merritt)
Défice de G6PD

Picnocitose infantil

Défice de PK

Hipoesplenismo (e.g. por RCIU)
CDA, piropoiquilocitose
Alfa-talassemia / doenga da HbH

Legenda: CDA — anemia congénita diseritropoiética; CID — coagulacgao intravascular disseminada; G6PD — glicose 6 fosfato desidrogenase; GR —

glébulos rubros; Hb - hemoglobina; PK — piruvato cinase; PTT — purpura trombocitopénica trombética; RCIU — restricdo de crescimento

intrauterino.
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7. Algoritmo diagnéstico '’

Apresentagio
Hb baixa
Sinais sugestivos de anemia
Ictericia
Hidropsia fetal

Confirmar Hb baixa para idade
pos-natal e gestacional

| Contagem de reticulocitos |

Baixa |

Mormal ou alta |

Anemia da prematuridade
Anemia de Blackfan Diamond

Supressdo eritrocitaria induzida por
: | TAD |
Anemia apds inco bilidade Rh |
Positivo Negativo
Incompatibilidade AB0 Procurar Anti-a e Anti-B livres no RN
Incompatibilidade Rh
Incompatibilidade grupos minar
| VGM |
Baixo Normal ou alto
Perdas hematicas intrauterinas crdnicas Incompatibilidade ABO
(feto-fetal, feto-maternal, descolamento placenta Incompatibilidade Rh
Alfa- ou gama-talassémia Incompatibilidade grupos minor
| Esfregago de sangue periférico |
Com alteraces | Sem alteracfes |

Esferocitose hereditdria |
Incompatibilidade ABO (esferdcitos) | |
Eliptocitose hereditéria Sem hemdlise | | Com hemélise
Estomatocitose hederitaria
Picnocitose

Anemias hemoliticas
microangiopaticas (CID, PTT, etc)

Defeitos enziméticos eritrocitérios congénitos
Glicose-6-fosfato desidrogenase
Hemorragia i Piruvato quinase
Hexoquinase
Outras

InfecBes
Bactérias
——{Virus (CMV, rubéola, herpes, coxsackie, outros
Parasitas (toxoplasma)
Fungos (raro}

Outros
— Galactosemia
Hipotiroidismo

Fig.1 Legenda - Hb - hemoglobina, TAD - teste antiglobulina direto, VGM - volume globular médio, CID - coagulacéo intravascular disseminada,

PTT - parpura trombocitopénica trombética, CMV - citomegalovirus
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8.Terapéutica

8.1 Concentrado eritrocitario (CE) 28

A transfusdo de CE no RN deve ser racional e ter como objetivo prevenir ou reverter a hipoxia tecidular resultante da
baixa capacidade de transporte de oxigénio. As praticas transfusionais ideais pretendem evitar transfusdes
desnecessarias ao mesmo tempo que asseguram que a transfusdo € administrada ao RN que dela beneficia.

Para a maioria dos RN de termo é recomendada uma politica/estratégia restritiva, que consiste em administrar menos
transfusdes (nimero e volume) e estabelecer limiares transfusionais mais baixos. Esta estratégia é suportada por
varios ensaios clinicos, %3* nos quais limiares transfusionais restritivos permitiram reduzir o nimero de transfusdes
sem aumentar a mortalidade ou a morbilidade grave.

A administragdo de GR desleucocitados é uma recomendagao universal, encontrando-se regulamentada em norma
pelo Instituto Portugués do Sangue. Simultaneamente, é recomendada a irradiagdo dos GR, se realizada transfusédo
intrauterina, se necessidade de realizar uma enxanguineo transfusdo ou se RN com peso inferior a 1200g. Porém,

em situagdes emergentes, aceita-se a ndo irradiagdo prévia. 2 30

8.1 a) Indicacdes transfusionais (vide 9. Critérios transfusionais)

Atualmente, a necessidade de transfusdo de CE baseia-se na idade gestacional e pds-natal, nos niveis de

hemoglobina (Hb)hematdcrito (Htc) e no estado clinico do RN.

8.1 b) Administracdo de transfusdo de CE

Dose e tempo de administragéo:
10-20 ml/kg EV em 2 a 4h [~5mL/Kg/h]
Em casos de instabilidade hemodindmica ou hipovolemia por hemorragia aguda, pode administrar-se um volume

mais pequeno de forma mais rapida (10 mL/kg em 1-2 horas).

8.1 ¢) Furosemida "% 2

A administracdo de diuréticos de ansa, em particular furosemida, no meio ou no final da transfusao, é frequente no
RN para evitar o risco de hipervolemia e/ou edema pulmonar.

Contudo, a evidéncia é insuficiente em relagdo ao beneficio do seu uso na prevencdo de morbilidade relacionada
com a transfusdo, nomeadamente hipervolemia associada a transfusdo (TACO - transfusion associated circulatory
overload), pelo que deve ser ponderado o beneficio individual em relacdo aos seus riscos, em particular no RN de

termo.
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8.1d) Jejum 223

Esta descrita uma associagao temporal entre a transfusédo de eritrécitos e a enterocolite necrosante (NEC) e dados

observacionais sugerem que a suspensao da alimentagao entérica concomitante com as transfusées de CE (periodo

pré, durante e pds-transfusdo) pode reduzir o risco de NEC. Contudo, esta evidéncia ndo foi testada em ensaios

clinicos controlados aleatorizados.

Assim, as praticas adotadas relativamente ao jejum no RN de termo transfundido variam entre centros, podendo este

jejum ser ponderado na presenca de fatores de risco para NEC como condigbes/doengas que afetem a perfusédo

intestinal, nomeadamente doenga cardiaca congénita, asfixia, policitemia, sépsis, hipotensdo, restricao de

crescimento fetal e defeitos gastrointestinais primarios.

8.1 e) Cuidados/precaucdes adicionais:

Confirmar a identificag@o correta do doente e o grupo de sangue.

Obter o consentimento informado dos pais/responsaveis legais.

Respeitar as nommas e politicas transfusionais adequadas ao grupo neonatal.

8.1 f) Riscos/complicagdes ?* — reduzidos, mas existentes

Infeciosas™
Virus

Bactérias

Nao infeciosas (+ frequentes)

Reacbes hemoliticas agudas

Reacdes hemoliticas tardias

Reacéo febril

Reacéo alérgica/anafilatica

Les&o pulmonar aguda associada a transfusdo (TRALI)
Enterocolite necrosante associada a transfusdo
(TANEC)

Hipervolémia associada a transfusao (TACO)

Efeitos toxicos de anticoagulantes e conservantes
Alteracdes metabdlicas/hidroeletroliticas (hipoglicemia,
hipocalcemia, hipercaliemia)

Doencga do enxerto versus hospedeiro (DEVH)

Sobrecarga de ferro

Teruya J. Red blood cell transfusion in infants and children: Administration and complications. Uptodate. 2023

*Todo o sangue doado é extensivamente estudado para infe¢gdes transmissiveis pelo sangue, por isso, o risco de adquirir infegdo é extremamente

baixo. Existe um risco residual, sobretudo quando doagbes de sangue efetuadas no periodo de janela da doenca, em que os antigénios e/ou

anticorpos estdo em niveis demasiado baixos para poderem ser detetados pelas técnicas atuais.
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8.2 Ferro oral #®

O ferro € um micronutriente essencial para a sintese de hemoglobina e a transferéncia de oxigénio. A necessidade
diaria de ferro no RN de termo saudavel é de 1mg/kg/dia (maximo 15mg), se ndo houve caréncia de ferro no ultimo
trimestre de gravidez.

Os RN de termo em risco de défice de ferro, que podem necessitar de suplementagéo oral durante internamento no
periodo neonatal ou antes da alta, incluem aqueles com:

- Anemia aguda importante (p. ex. por transfusao feto-materna, feto-fetal ou descolamento de placenta);

- Anemia hemolitica significativa (p.ex. por incompatibilidade Rh ou ABO);

- Gravidez gemelar;

- Mae com deficiéncia de ferro principalmente no terceiro trimestre.

Nos RN de risco em que se confirma anemia ferropénica ou ferropenia, deve-se iniciar terapéutica com ferro oral 3-
6mg/kg/dia, 1 vez/dia. Para uma absorgdo 6tima, o ferro deve ser administrado de manhé ou entre refeigbes e o leite
e derivados devem ser evitados aproximadamente 1 hora antes e 2 horas depois de cada dose, facto dificil de
conseguir nesta faixa etaria.

A monitorizagao terapéutica revela uma resposta adequada se a Hb aumentar >1g/dl em 4 semanas nos casos de
anemia ligeira ou em 2 semanas nas anemias moderadas a graves. E necessaria terapéutica com ferro oral durante 3
- 6 meses para repor as reservas de ferro. A refratariedade a terapéutica com ferro oral traduz-se pela nao elevagéao
da Hb e/ou persisténcia da ferropenia devendo ser excluidas as seguintes causas: ndo adesao a terapéutica, dose
inadequada, diagndstico incorreto, perdas de sangue mantidas ou ma absorcéo.

A administragdo profilatica de ferro na dose de 1-2mg/kg/dia pode estar indicada nos RN de risco sem anemia,
preconizando-se a sua manutengdo de acordo com a evolugao clinica/laboratorial e até o inicio de dieta fortificada
com ferro.

Efeitos adversos do ferro oral incluem a intolerancia alimentar, diarreia, obstipacdo e fezes escuras/pretas.

8.3 Eritropoetina humana recombinante
A eritropoetina foi estudada sobretudo para RN prematuro, particularmente no RNMBP, para estimulagdo da
eritropoiese. Contudo a sua utilizagdo ndo é consensual, ndo estando recomendado o seu uso por rotina podendo ser

uma altemativa a ponderar naqueles RN de termo cujos pais recusam transfusdes por motivos religiosos.

8.4 Estratégias para reduzir a necessidade de transfusdes no RN de termo®

8.4 a) Clampagem tardia do cordéo (= 30 segundos) — recomendada no RN termo pela OMS. Associa-se a elevagao
dos niveis de Hb e Htc ao nascimento, com aumento das reservas de ferro aos 4-6 meses de idade e melhores
resultados de neurodesenvolvimento aos 12 meses e 4 anos de idade.
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N&o se associa a redugdo significativa do numero de transfusdes no RN de termo e pode causar aumento da
hiperbilirrubinemia e da necessidade de fototerapia.

8.4 b) Utilizacdo de sangue do corddo - para avaliagdo de grupo de sangue e exame analitico inicial (incluindo

hemocultura), quando justificado.

8.4 c) Reducido das perdas por flebotomia — minimizar os testes laboratoriais desnecessarios, colher analises de

forma criteriosa (otimizar frequéncia e o volume de sangue colhido), utilizar preferencialmente micro-amostras e

utilizar métodos de monitorizagdo nao invasivos, quando possivel.

9. Critérios transfusionais
Nao ha consenso internacional relativamente ao limiar ideal de Hb para transfusdo de CE no RN. As normas
transfusionais neonatais foram desenvolvidas como resultado de estudos predominantemente em RNMBP 263,
existindo pouca evidéncia relativamente ao RN de termo. A idade gestacional e pds-natal, o estado clinico do doente
tem vindo a ganhar uma importancia crescente no contexto da estratégia transfusional restritiva.
Os limiares abaixo referidos nao se aplicam a:

¢ RN = 35 semanas que sejam leves para a idade gestacional (nesse caso usar os limiares do prematuro)

e RN de termo com cardiopatia congénita cianética, doenga hemolitica aloimune grave com necessidade de

exsanguineotransfusdo, hemorragia aguda grave, hipertensdo pulmonar persistente do RN, RN em ECMO.

Tabela 4 - Orientagbes para transfusdo de CE em RN com IG = 35 semanas *

Idade pés-natal Com suporte respiratério® Sem suporte ou suporte respiratério minimo
(semanas de vida) el/ou instabilidade clinica
12 semana ‘ Hb <11 g/d Hb <10 g/d
22 semana ‘ Hb <10 g/dl Hb <8.5 g/dl

> 3 semanas ‘ Hb <9 g/dl Hb <7 g/dl

# Suporte respiratério: VMI; CPAP, NIPPV ou Céanula nasal com fluxo = 1L/min

10. Seguimento Hematolégico

Orientar para a consulta de Hematologia Pediatrica os RN com:
- Anemia com necessidade de suporte transfusional

- Anemia persistente

- Doenca hereditaria suspeita ou confirmada

O plano e a duragdo do seguimento deverao ser ajustados caso a caso, em fungdo da causa que se considera ter estado
subjacente e de acordo com a evolugdo do paciente.

Palavras-chave: Anemia, Neonatal, Eritrocito, Prevencgao, Transfuséo
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ARN - acido ribonucleico

CE - concentrado eritrocitario

CDA - anemia diseritropoiética congénita

CHCM - concentragao de hemoglobina corpuscular média

CMV - citomegalovirus
CPAP - continue positive air pressure
DBA - anemia Blackfan-Diamond

DP - desvio padrao

EDTA - Ethylenediaminetetraacetic acid

EMA - eosina 5-maleimida

EPO - eritropoetina

GR - glébulo rubro = glébulo vermelho = eritrécito = hemacia

EMA - eosina 5-maleimida

ESP — esfregaco de sangue periférico
Hb - hemoglobina

Hb A - hemoglobina A (forma adulta)
Hb F - hemoglobina Fetal

HCM - hemoglobina corpuscular média

Htc — hematdcrito
LDH — lactato desidrogenase humana
MBP - muito baixo peso

NIRS — near infreared spectroscopy

RBC (red blood cell count) - massa eritrocitaria circulante

RDW - indice de distribuicao eritrocitaria RET-He - hemoglobina reticulocitaria

RN - recém-nascido

TACO - Hipervolemia associada a transfusao

TAD - teste de antiglobulina direto, anteriormente designado teste de Coombs direto (usado ainda como sinénimo)

TANEC - Enterocolite necrosante associada a transfusdo

TORCH - Toxoplasmose, Rubéola, Citomegalovirus e Herpes

TRALI - Lesdo pulmonar aguda associada a transfusao

VGM - volume globular médio
VMI - ventilagdo mecanica invasiva

VNI -ventilagdo mecénica ndo invasiva
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Anexo |

Valores de referéncia da concentragao de Hb (g/dL), nos primeiros 28 dias de vida, para recém-

nascidos com IG entre 35 e 42 semanas
[A linha continua representa o valor médio e as linhas tracejadas, abaixo e acima da linha continua

representam os intervalos de referéncia 5% e 95% respetivamente]

20

on

HGB (g'dL)
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Jopling J, Henry E, Wiedmeier SE, Christensen RD. Reference ranges for hematocrit and blood

hemoglobin concentration during the neonatal period: data from a multihospital healthcare system.

Pediatrics 2009;123;e333-77
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Anexo Il
Valores de referéncia do hemograma de RN de termo saudavel entre o nascimento e os 6 meses de
idade pés-natal [expressos em + 2DP ou intervalo de referéncia 95%]
Nascimento D3 D7 D14 1M 2M 3-6M
RBC (x10"* 6.0+1.0 53+1.3 51+12 49+13 42+12 37+06 47106
/L)

Hb (g/dL) 18 + 4.0 18+3.0 175 + 165 + 14+25 112 2+ 126 =
4.0 4.0 1.8 15

Htc (%) 60 + 15 56+11 54+12 51+20 43+10 35+7 35%5

MCV (fL) 110 £ 10 105+13 107+19 105+19 104+12 95+8  76+8

MCH (pg) 34 +3 34+3 34+3 34+3 33+3 303 27%3

MCHC (g/dL) 33 +3 33+4 33+5 33:5 33+4 33+35 33%3

Reticuldcitos ~ 120-400 50-350  50-100  50-100  20-60  30-50  40-100

Adaptado de Dacie and Lewis Practical Haematology, by B. Bain, |. Bates, M.A. Laffan and S.M Lewis,
12th edition, © 2017, Elsevier Limited -Chapter 2: Reference Ranges and Normal Values by Imelda Bates
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