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Hemoglobinopatias

• Adquiridas ou Hereditárias

• Homozigose ou heterozigose

Alteração na formação das hemoglobinas

Hemólise, policitemia, cianose ou falcização 
das hemácias



Talassemias

Definição: Distúrbios hereditários causados por mutações que 
reduzem a síntese das cadeias α ou β-globina.

Deficiência de hemoglobina e danos nos 
eritrócitos  

* Populações do Mediterrâneo, regiões da África e Ásia



Talassemias
• Patogenia

● Várias mutações
● Depleção de um ou mais genes inteiros ou parte do gene

● Autossômico codominante
● Cadeias α 🡪🡪 dois genes da Alfa-globina localizados no cromossomo 16
● Cadeias β 🡪🡪 único gene da B-globina no cromossomo 11.

• Hemoglobina do adulto 🡪🡪 HbA 

(tetrâmero composto por duas 

cadeias α e duas cadeias β).



Talassemias
• Perfil não patológico de hemoglobina em adultos:

● 97% de Hemoglobina A
● 2-3,5% de hemoglobina A2
● 0-2% de hemoglobina F.



Eletroforese de Hemoglobina



Eletroforese de Hemoglobina
• 1 a 7 dias de idade: até 84%;

• 8 a 60 dias de idade: até 77%;

• 2 a 4 meses de idade: até 40%;

• 4 a 6 meses de idade: até 7,0%

• 7 a 12 meses de idade: até 3,5%;

• 12 a 18 meses de idade: até 2,8%;

• Adulto: 0,0 a 2,0%



β-Talassemia
• Gene β° = ausência total de produção de cadeias de β-globina

• Gene β+ = redução da síntese de β-globina

• Possíveis genótipos: 
● β β🡪🡪 pessoa normal
● β° β° 🡪🡪 e β+ β+ 🡪🡪 homozigotos

A síntese defeituosa da β-talassemia contribui para anemia por 2 motivos:
1. Formação inadequada de HbA – eritrócitos pequenos e com pouca 

hemoglobina
2. Permitindo o acúmulo de cadeias α-globina não pareadas que formam 
precipitados tóxicos que lesam a membrana do eritrócito e dos precursores 

eritróides.



β-Talassemia



β-Talassemia  maior
• Genótipo 🡪🡪

● β-talassemia homozigota: β° β°
● Duplo heterozigotos: β° β+

• Quadro clínico:
● Anemia grave (Hb 3-5g/dL), que exige transfusões sanguíneas regulares.

● Icterícia

● Baixa estatura, disfunção endócrina, inanição e suscetibilidade a infecções.

● Litíase biliar e úlceras maleolares.



β-Talassemia  maior
● Rx de crânio: expansão medular 🡪🡪 adelgaçamento da cortical, alargamento da cavidade 

medular e a imagem “hair on end”.

● Rx de mãos: adelgaçamento da cortical, com expansão entre as trabéculas ósseas.



β-Talassemia  maior
• Hepatoesplenomegalia

• Deformidade ósseas talassêmicas: proeminência dos maxilares, aumento da arcada 
dentária superior com separação dos dentes e bossa frontal.



β-Talassemia  maior
• Dx:

●Anemia microcítica hipocrômica com VCM entre 48-72

●Alterações de hemólise extravascular: hiperilirrubinemia indireta,
aumento de LDH, redução da haptoglobina, reticulocitose.

●Esfregaço de sangue periférico: anisopoiquilocitose, com hemácias
microcíticas e hipocrômicas, células em alvo, eritroblastose, hemácias
com pontilhado basofílico, eritroblastos >10%.

●Eletroforese de hemoglobina: profunda redução ou ausência de
HbA e nível aumentado de HbF (pode ultrapassar a 90%). HbA2
normal ou aumentada.



β-Talassemia  maior

• TTO: 
● Transfusões sanguíneas  regulares, objetivando Hb entre 11-13g/dl;
● Esplenectomia
● Transplante de células tronco hematopoiéticas

• Problema 🡪🡪 hemocromatose transfusional:



β-Talassemia  in termediár ia

• Genótipo 🡪🡪 β +β+ (Homozigoto para o gene β+)

• QC
● Anemia moderada/grave (Hb 6-9g/dL), sem necessidade de transfusões regulares 
● Deformidade ósseas
● Icterícia intermitente
● Litíase biliar recorrente
● Esplenomegalia moderada
● Crescimento, desenvolvimento e fertilidade preservados.
● Sinais de hemossiderose após os 30 anos

• TTO:
● Ácido fólico 1mg/dia
● Hemotransfusões



β-Talassemia  menor
• Ou traço β-talassêmico

• 1 alelo anormal

• Genótipo 🡪🡪
● β°/ β ou β+/β

• QC:
● Assintomática ou levemente sintomática
● Expectativa de vida normal

• Dx:
● Anemia hipocrômica microcítica (VCM entre 60-75) leve (Hb>10)
● Sangue periférico com células em alvo e pontilhado basofílico
● Eletroforese de hemoglobina: HbA reduzido (α₂β₂) e nível aumentado de HbA2 (α₂δ₂). HbF 

normal ou levemente aumentado

• TTO
● Não exige tto, apenas aconselhamento genético



α-Talassemia

• Deleções de um ou mais genes da α-globina

• Genótipo normal: α α/ α α

• A quantificação das hemoglobinas pode ser normal ou pode haver redução 
discreta da porcentagem de hemoglobina A2.

• Dx definitivo por técnicas moleculares



Portador silencioso

• Perda de um único gene da α-globina.

• -alfa/alfa-alfa (- α/ α α)

• Assintomático

• Sem anormalidades nos eritrócitos, microcitose discreta ou normocitose. VCM 
75-80dL

• Eletroforese: HbH: traços (<2%)

• Pesquisa de HbH intraeritrocitária: raro



α-Talassemia  Traço

• Deleção de dois genes

• --/alfa-alfa ou –alfa/-alfa (α α/-- ) (α-/ α-)

• Assintomática ou levemente sintomática

• Anemia hipocrômica microcítica leve (Hb 11-13g/dL) VCM 65-75fL

• Expectativa de vida normal

• Eletroforese: HbH: 2-8%

• Pesquisa de HbH intraeritrocitária: 2-5%das células.



Doença da HbH

• Perda de três genes da α-globina 🡪🡪 excesso relativo de β-globina ou de cadeias 
de γ-globina.

• O excesso de cadeias de β-globina  forma tetrâmeros relativamente estáveis β₄
e γ₄ conhecidos como HbH.

• --/-alfa (--/- α)

• Anemia microcítica mais acentuada Hb (7-10g/dL), hipocromia, VCM 55-65fL.

• Hemólise intravascular e moderada eritropoiese ineficaz.

• QC: Icterícia, esplenomegalia e litíase biliar.



Doença da HbH

• Diagnóst ico: 
● Tetrâmeros de β₄ = HbH
● No esfregaço de sangue periférico 🡪🡪 pontilhado eritrocítico quando 
corado com azul de cresil.
● Eletroforese: HbH 10-40%
● Pesquisa de HbH intraeritrocitária: 35-90% dos eritrócitos

• TTO
● Hemotransfusão
● Quelantes de ferro
● Esplenectomia
● Ácido fólico 1mg VO/dia.



Hidropsia Fetal

• Deleção de todos os quatro genes da α-globina.

• --/--

• É letal in útero. Anemia + hipóxia grave 🡪🡪 Falência cardíaca e edema fetal

• Hb Barts = tetrâmeros de γ4

• Dx:

• Eletroforese: Hb Bart’s: 80-100%; HbH 10-20%
● Ausência de HbA

• Pesquisa de HbH intraeritrocitária: 35-90% dos eritrócitos 
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