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RESUMO:

Objetivo: o presente estudo analisou a recente literatura reunindo informagodes sobre a
interferéncia do consumo de bebidas alcodlicas no diagndstico de anemias e seu
significado clinico.

Método: trata-se de uma revisao narrativa da literatura realizada no ano de 2019. Para
a sua producdo, foram consultadas as bases de dados: Biblioteca Virtual em Saude
(BVS), Publicacbes Médicas (PubMed), Medline e biblioteca virtual Scientific Eletronic
Library online (SCIELO), foram utilizados os Descritores em Ciéncia da Saude (DECS):
anemia, interferentes no hemograma e alcoolismo.

Resultados: A interferéncia de fatores externos como: alimentagcdo, medicagao,
processos patologicos, uso de substdncias toxicas e principalmente bebidas alcodlicas,
irdo provocar hepatotoxicidade sobre os hepatdcitos, havera déficit de producdo de novos
eritrocitos e os de nivel sistémico ficaram por mais tempo em circulagdo, aumentando de
tamanho e perdendo sua hemoglobina e capacidade total/eficaz de transporte. A anemia
de etiologia alcodlica pode estar, ou ndo, associada a doenca hepatica, sendo que a
sintomatologia relacionada com o alcoolismo ou hepatopatias é mais evidente do que a
sintomatologia associada a anemia.

Conclusdo: O hemograma é o exame sensivel para diagndstico da anemia, mas as
bebidas alcodlicas podem ocasionar um falso-positivo para anemia macrocitica, uma vez
gue essa substancia altera o funcionamento normal dos hepatocitos e sequestro
elementos necessarios no metabolismo e maturacdo eritrocitaria. Para fim de diagndstico
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laboratorial de anemias o paciente deve evitar o consumo de bebidas alcodlicas e
obedecer ao jejum recomendado pelo seu clinico.

Palavras-chaves: Anemia. Interferentes no Hemograma. Alcoolismo.

ABSTRACT:

Objective: this study analyzed the recent literature gathering information on the
interference of alcohol consumption in the diagnosis of anemia. and its clinical
significance.

Method: this is a narrative review of the literature conducted in 2019. For its production,
the following databases were consulted: Virtual Health Library (VHL), Medical
Publications (PubMed), Medline and Virtual Library Scientific Electronic Library (SCIELO),
the Health Science Descriptors (DECS) were used: anemia, blood count interferences and
alcoholism.

Results: the interference of external factors such as: food, medication, pathological
processes, use of toxic substances and especially alcoholic beverages will cause
hepatotoxicity on hepatocytes, there will be a deficit of production of new erythrocytes
and those of systemic level were longer in circulation, increasing in size and losing its
hemoglobin and total / effective transport capacity. Alcoholic anemia may or may not be
associated with liver disease, and symptoms related to alcoholism or liver disease are
more evident than symptoms associated with anemia.

Conclusion: the CBC is the sensitive test for diagnosis of anemia, but alcoholic
beverages may cause a false positive for macrocytic anemia, as this substance alters the
normal functioning of hepatocytes and sequester elements necessary in erythrocyte
metabolism and maturation. For the purpose of laboratory diagnosis of anemia, the
patient should avoid the consumption of alcohol and obey the fasting recommended by
his clinician.

Keywords: Anemia. Interferences in the blood count. Alcoholism.

1. Introducgao

A diminuicao da hemoglobina (Hb) presente no sangue leva os pacientes a
quadros de anemia, onde concentracdes abaixo do limite inferior no intervalo de
referéncia caracteriza este estado que pode ser patoldgico ou fisioldgico (transitério), nas
variantes de: género, faixa etaria, etnia e altitude. Este quadro pode estar associado a
uma reducdo no nuamero de eritréocitos e no hematdcrito (Hct), embora seja a
concentracdo de hemoglobina que define a existéncia de anemia no individuo. Tanto a
hemoglobina como o hematdcrito, sofrem influéncia pelas variagbes do volume
plasmatico que quando aumentado, gera um efeito de hemodiluicdo, apresentado valores
falsamente baixos de Hb e Hct, como acontece em caso de gravidez?.

A organizagcdo mundial da salude (OMS) define anemia como uma condigdo em
gue a concentracdo de Hb esta abaixo dos valores de referéncia, como consequéncia da
deficiéncia de um ou mais nutrientes essenciais, qualquer que seja a origem da
caréncia®>. No Brasil, a prevaléncia da anemia ainda n3o é bem definida, em 2011 a
prevaléncia ficou entre 20 a 60% nas mulheres gravidas, dependendo da regido do

pais®?,
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As causas que podem levar o individuo ao quadro de anemia, variam entre:
hemorragias, aumento da destruicdo de eritrocitos e diminuicdo da producdo dos
eritrocitos. Cada uma destas causas inclui diversos distlirbios como hemoglobinopatias,
deficiéncias nutricionais (com énfase para o ferro, vitamina B12 ou &cido fdlico/folatos),
doencga hepética, neoplasias, infeccbes bacterianas e parasitemias, como a malaria®.

O diagnostico clinico da anemia se da através da suspeita pela anamnese do
paciente onde apresenta sinais como: palidez, visdo de moscas volantes, fadiga,
sonoléncia, fraqueza, angina, sincope e dispneia de esforco. O exame de laboratério
clinico para diagnédstico da anemia é feito pela realizagdo do hemograma, por meio da
microscopia analisar o esfregago sanguineo, verificando o nimero, formato, coloracao
dos eritrocitos e na contagem de reticulécitos, sendo que em determinados casos pode
ser necessario a realizagdo de uma bidpsia ou aspirado de medula dssea®.

O excesso no consumo de bebidas alcodlicas prejudica o funcionamento do
organismo e causa alteracGes: hepaticas, gastrointestinais, cardiovasculares,
imunoldgicas, neuroldgicas e hematoldgicas. O alcoolismo interfere na hematopoiese e
tem um efeito hepatotdoxico que pode levar a hepatite, cirrose ou esteatose hepatica,
podendo também manifestar-se pela presenca de anemia macrocitica, pertencente a
categoria das anemias ndo-megaloblasticas. A anemia de etiologia alcodlica pode estar,
ou ndo, associada a doenca hepatica, sendo que a sintomatologia relacionada com o
alcoolismo ou hepatopatias € mais evidente do que a sintomatologia associada a
anemia’.

O objetivo deste estudo foi analisar a recente literatura publicada através de
periddicos disponiveis nos sites da Lilacs, Scielo e Pubmed, reunindo informacdes no
intuito de fornecer elementos que possam contribuir para o conhecimento cientifico sobre
a interferéncia do consumo de bebidas alcodlicas no diagndstico de anemias. Abordando
aspectos fisioldgicos e patoldgicos dos niveis de hemoglobina, além dos interferentes
toxicolégicos de substancias como alcodl sobre o organismo e sua dificuldade no
diagndstico de anemias em exames de hemograma realizados nos laboratérios de

analises clinicas.

2. Material e Métodos

Este estudo é caracterizado como uma revisdo narrativa da literatura realizada no
ano de 2019. Para a sua produgdo, foram consultadas as bases de dados: Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), Publicacoes Médicas (PubMed), Medline e biblioteca virtual
Scientific Eletronic Library online (SCIELO), foram utilizados os Descritores em Ciéncia da

Saude (DECS): anemia, interferentes no hemograma e alcoolismo.
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3. Desenvolvimento

3. 1 Desenvolvimento do ciclo eritrocitario

As hemacias no sangue possuem meia vida de 120 dias e, apds esse periodo, ela
é retirada da circulagdo e substituida por novas células vermelhas. A eritropoiese é a
nova formacao de eritrécitos maduros a partir de stem-cells hematopoiéticas (HSC), que
por estimulacdo do hormdnio eritropoietina (EPO), iniciam o processo de diferenciagdo e
maturacdo até ao eritrocito/hemacia maduro. A EPO é um horménio glicoprotéico
produzido majoritariamente nos rins (90%). Embora mesmo que reduzida, no figado
também ha producdo de EPO pelos hepatdcitos®°1°,

A producdo de EPO estd inversamente correlacionada com a oxigenacdo dos
tecidos. Quando ha uma diminuicdo no oxigénio tecidual e sistémico disponivel, quer seja
por diminuicdo do numero de eritrécitos (Ert), diminuicdo da concentracdo de Hb ou
deficiéncias na ligagdo da Hb ao oxigénio, ha um aumento na producdo de EPO e

consequente aumento do numero de eritrécitos™.

Figura 1. Esquema de eritropoiese
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Fonte: Adaptado Dzierzak e Philipsen'.

O primeiro precursor eritroide, presente na medula 6ssea € o pré-eritroblasto, que
ao sofrer divisGes celulares da origem a eritroblastos basofilos, eritroblastos
policromatofilos, eritroblastos ortocromatofilos, reticulécitos e Ert maduros, como pode
ser visto na figura 1. O Ert maduro consiste numa célula com forma de disco biconcavo,
anucleado, sem presenca de organelas citoplasmaticas e com conteddo de hemoglobina
para realizar transporte de O, dos tecidos, possuindo uma membrana plasmatica que lhe
confere a flexibilidade necessaria para a passagem em vasos sanguineos de menor
calibrel!,

A Mioglobina (Mb) e a Hb sdo hemeproteinas pertencentes a familia das proteinas
globulares. Estas proteinas sdo caracterizadas por terem a cadeia polipeptidica enrolada
de forma esférica ou globular possuindo varios tipos de estruturas secundarias. Outro

aspecto importante que caracteriza as proteinas globulares, seu posicionamento das
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cadeias aminoacidicas laterais, que se refletem na estrutura e estabilidade das interagGes
hidrofébicas. Os grupos laterais hidrofébicos estdo localizados no interior das moléculas,
ficando distantes da exposicdo a agua, e grande parte dos grupos laterais hidrofilicos
(polares) fica & superficie das moléculas®?.

As hemeproteinas sdo constituidas por um grupo prostético, o heme e por uma parte
proteica, a globina. S3o responsaveis por diversos tipos de atividade catalitica e
desempenham varias funcdes nos sistemas bioldgicos'®. A hemoglobina (Hb) principal
molécula presente nos Ert possui uma estrutura composta por quatro grupamentos heme

e quatro cadeias globinicas (proteina), como pode ser visto na figura 2 4.

Figura 2. Molécula de Hemoglobina - Hb
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Fonte: Adaptado de Reichert et a

Na confeccdo do esfregaco sanguineo para realizacdo da analise da lamina de
hemograma, a drea de distensao, formam uma Unica camada, corada de tom rosado com
a area central descorada, que representa cerca de um tergo da célula. O Ert permanece
na corrente sanguinea por cerca de 120 dias atuando e exercendo suas funcles
bioldgicas, até ser substituido majoritariamente no bago. A sua membrana plasmatica é
composta por uma bicamada fosfolipidica, proteinas, enzimas e antigenos de superficie®.

Defeitos que afetem as proteinas presentes na membrana plasmatica conduzem a
alteracdo na forma do eritrécito, visiveis em casos de esferocitose hereditaria e eliptose.
AlteragOes na forma do eritrécito podem resultar igualmente de defeitos no citoesqueleto,
polimerizacdo, cristalizacdo ou da precipitacdo de Hb. O Ert maduro apresenta em média
7,6 um de diametro e 2 pm de espessura celular, no entanto, estas medidas
correspondem a Ert de individuos adultos, sendo que nos Ert fetais ou de neonatos, as
medidas diferem”*>.

Com o passar dos dias, os eritrocitos tendem a perder a sua flexibilidade de
membranas e a sofrer alteragbes na sua superficie, como desintegracdo da estrutura

proteica, e na manutencdo da integridade celular. Estas alteracbes, causadas pela
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senescéncia dos Ert, leva ao seu processo de destruicao (hemocaterese), no qual, os Ert
sdo retirados da circulacdo e ocorre fagocitose e degradacdo dos eritrocitos pelos

macroéfagos presentes, majoritariamente, no bago'®.
3.2 Processo patoldogico das anemias

A sintomatologia do desenvolvimento do processo patoldégico da anemia se da
através da suspeita pela anamnese do paciente onde apresenta sinais como: palidez,
visdo de moscas volantes, fadiga, sonoléncia, fraqueza, angina, sincope e dispneia de
esforgo. Ao se realizar o exame de hemograma constata-se o quadro de anemia através
da diminuigdo Hb, para concentragdes abaixo do limite inferior do intervalo de referéncia,
que varia consoante: género, faixa etaria, etnia e altitude®.

Parametros do hemograma sdo adotados para classificar o quadro do paciente
com anemia, onde pode estar associado a uma redugdo no numero de eritrdcitos e no
Hct, embora seja a concentracdo de Hb que define a existéncia de anemia no individuo.
Tanto a Hb como o Hct, sofrem influéncia pelas variagdes do volume plasmatico que
quando aumentado, gera um efeito de hemodiluicdo, apresentado valores falsamente
baixos de Hb e Hct, como acontece em caso de gravidez'.

Define-se anemia como uma condicdo em que a concentracdo de Hb esta abaixo
dos valores de referéncia, como consequéncia da deficiéncia de um ou mais nutrientes
essenciais, qualquer que seja a origem da caréncia; apresenta uma prevaléncia a nivel
mundial de cerca de 24,8%?2.

No Brasil, a prevaléncia da anemia ainda ndo é bem definida, em 2011 a
prevaléncia ficou entre 20 a 60% nas mulheres gravidas, dependendo da regido do pais>.
Além disso, estudos apontam que o quadro anémico é mais prevalente no sexo feminino
(20,8%), idosos (21%), gravidas (54,2%) e adultos jovens com idades compreendidas
entre os 18 aos 34 anos (22,8-30,5%)'7:18,

Segundo dados revelados Organizacdo Mundial de Salde (OMS)3® em 2015,
mulheres gravidas e criangas de 06-59 semanas possuem maior incidéncia de casos de
anemia para os continentes da Africa e America do Sul, como pode ser visto na figura
3(a,b,c)**.

Journal of Medicine and Health Promotion. 2019; 4(4): 1351-1363.



1357

Figura 3 A. Estimativas globais de anemia em lactentes e criancas 06 a 59
meses (2011).
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Fonte: Adaptado de OMS3 e Teodoro et al.?, 2019.

Criancas com faixa etaria entre 06-59 semanas possui maior prevaléncia de casos
de anemia nos continentes: Africa, America do Sul, America Central, Asia e parte dos
paises europeus, visto figura 3a. Logo estes paises que compdem a maior parte dos
continentes em destaque sdo subdesenvolvidos, sugerindo que a desigualdade e baixa
renda da populacdo levem a uma caréncia na alimentacdo que aumenta os casos de

anemia em criangas menores de 01 ano.

Figura 3 B. Estimativas globais de anemia em mulheres com idade reprodutiva
15-49 anos (2011).
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Fonte: Adaptado da OMS3 e Teodoro et al.*.
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Mulheres em idade reprodutiva de 15-49 anos possuem maior prevaléncia de
casos de anemia nos continentes: Africa, Asia e parte dos paises europeus, visto figura
3b.

Figura 3 C. Estimativas globais de anemia em gestantes de 15 a 49 anos, 2011.

Percentage (%)
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B 200-309
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Fonte: Adaptado da OMS?3 e Teodoro et al.’.

O panorama sobre mulheres gestantes com idade entre 15-49 anos possuem
maior prevaléncia de casos de anemia nos continentes: Africa, America do sul, America
Central, Asia, Oceania, Europa e paises como Canada, visto figura 3c. Os paises que
compdem a maior parte dos continentes em destaque sdao subdesenvolvidos e
desenvolvidos, logo se observa que provavelmente algum outro fator externo pode
influenciar no caso do surgimento da anemia gestacional e ndo s6 apenas a caréncia na
alimentacao da populacao.

A diminuicdo severa da concentracdao de Hb pode levar ao compromisso das
necessidades determinadas pela concentracdo de oxigénio nos tecidos. Para muitas
abordagens praticas, uma diminuigao do Hct é considerada equivalente a uma diminuigao
da concentracdo de Hb, mas esta simplificacdo nem sempre é correta, dado que ha casos
com contagem de Ert normal, mas que apresentam anemia devido ao baixo teor de Hb

ou por presenca de Hb n3o funcional’.
3.3 Efeitos fisiologicos de bebidas alcodlicas sobre eritrocitos

O consumo de alcool é um habito socialmente aceito, mesmo quando este
consumo extrapole para doses muito elevadas. Por esta razdo, o alcoolismo é atualmente
um problema de saude publica mundial, sendo doenga encontrada em individuos de

diferentes niveis socioeconémicos e de diferentes grupos étnicos, tendo repercussdes
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negativas e sérias consequéncias principalmente a nivel organico, social e psicoldgico®®. A
utilizacdo do alcool pelo homem possui varias finalidades como: diminuir a ansiedade,
promover maior contato social, além disso, a substdncia ativa das bebidas alcodlicas, o
etanol, produz inicialmente um estado de euforia e desinibicdo, seguindo-se um efeito
depressivo sobre o sistema nervoso?%?!,

O alcool etilico ou etanol é uma substancia psicoativa, absorvida no trato
gastrointestinal passando por varios processos bioquimicos no organismo humano. Assim
sendo, seu o uso inadequado pode trazer graves consequéncias organicas, psicoldgicas e
sociais, caracterizando a condicdo conhecida como alcoolismo, hoje tratada como
sindrome de dependéncia do &lcool?2.

Epidemiologicamente o alcoolismo é considerado uma sindrome multifatorial, que
envolve em sua etiologia fatores genéticos e familiares, sociais, psicoldgicos, renda
familiar e nivel social®>. A figura 4 destaca a faixa etaria onde ha predominio de
alcoolismo nos brasileiros, a prevaléncia acima de 50% esta na faixa etaria de 20 - 40
anos idade®*. Considerada a idade fértil para mulheres, caso que justifica maior
incidéncia de casos de anemia para gestantes e seus filhos criancas entre 06 e 59

semanas.

Figura 4. Prevaléncia do consumo de alcool e alcoolismo em grupos etarios
brasileiros.

revaléncia (5
70 p (%)

grupo etario

consumo de alcool alcoolismo |

Fonte: Adaptado Almeida e Coutinho?.
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Uma das principais consequéncias organicas associadas com o alcoolismo é a
Doenca Hepatica Alcodlica Cronica (DHAC), sendo o seu diagndstico precoce dificil, uma
vez que nem sempre é facil fazer relagdo direta entre o consumo de alcool e a doencga
hepatica. HAa muitas alteracbes organicas associadas ao consumo excessivo de alcool,
principalmente a nivel da medula dssea®.

As alteragdes nas linhas eritréide, granulocitica e megacariocitica, isoladamente
ou concomitantemente, assim como alteragdes hematoldgicas a nivel periférico, sendo as
mais evidentes a anemia, a leucopenia, trombocitopenia e aumento no volume globular
médio (VGM)®°.

3.4 Técnicas de diagnéstico das anemias

As causas que levam um paciente a quadros de anemia variam entre
hemorragias, aumento da destruicdo de eritrocitos e diminuicdo da producdo dos Ert.
Cada uma destas causas inclui diversos disturbios como hemoglobinopatias, deficiéncias
nutricionais (especialmente de ferro, vitamina B12 ou Aacido fdlico/folatos), doencga
hepatica, neoplasias, infecdes bacterianas e parasitemias, como a malaria®®.

O diagnéstico da anemia assenta na determinacdo do hemograma, na microscopia
do esfregaco sanguineo e na contagem de reticuldcitos, sendo que em determinados
casos pode ser necessario a realizacdo de uma bidpsia ou aspirado de medula 6ssea®.
Quadros de anemia apresenta-se nos esfregacos sanguineos em laboratoérios de
diagnoéstico clinico através da visualizagdo de: hemadacias com tamanho e formas
alteradas, pouco coradas, numero de hemacias reduzidas.

Quando a histéria clinica, a analise do hemograma, esfregaco sanguineo e a
contagem de reticuldcitos, ndo sdo suficientes para o esclarecimento do surgimento da
anemia, se faz necessario a realizagdo de outros exames auxiliares de dosagens:
ferritina, ferro sérico, vitamina B12, acido fdlico ou folatos, além de marcadores séricos
para a deteccdao da presenga/auséncia de hemolise (Desidrogenase | LDH, bilirrubina),
testes de fungdo hepatica, renal, tireoide e se necessario, a aspiracdo e bidpsia medular®.

Através do estudo do esfregaco sanguineo é possivel a observacdo da morfologia
eritrocitaria, que permite a obtengdo de diversas informagdes Uteis na determinacdo do
diagndstico e da etiologia da anemia, permitindo também diferenciar a anemia
macrocitica em anemia megaloblastica ou ndo-megaloblastica®’.

A anemia macrocitica pode ser caraterizada pela presenca de macrdcitos de
contorno oval, poiquilocitose, anisocitose, que em associacdo com a presenca de
hipersegmentacdo dos neutréfilos, remete caracteristicamente para as anemias
megaloblasticas, ou pela presenca de macrocitos redondos, que caracteriza a doencga

hepatica, alcoolismo ou casos de infiltracdo medular; o esfregago pode ser visto na figura
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5. Na anemia megaloblastica, podem estar igualmente presentes, eosindfilos

hipersegmentados, pontuado baséfilo e corpos de Howell-Jolly*>.

Figura 5. Esfregago sanguineo de hemograma com hemacias macrociticas
hipocromicas - Anemia Megaloblastica.

L] <

Fonte: Adaptado Failace e Fernandes’.

Neste sentido, a interferéncia de fatores externos como: alimentacdo, medicacao,
processos patologicos, uso de substancias tdxicas e principalmente bebidas alcodlicas,
irdo provocar efeito toxico sobre hepatodcitos, havera déficit de producdo de novos Ert e
os de nivel sistémico ficaram por mais tempo, aumentando de tamanho e perdendo sua
Hb e capacidade total/eficaz de transporte. A anemia de etiologia alcodlica pode estar, ou
ndo, associada a doenca hepatica, sendo que a sintomatologia relacionada com o
alcoolismo ou hepatopatias é mais evidente do que a sintomatologia associada a

anemia’.
4. Consideragoes Finais

As alteracbes do hemograma e da morfologia eritrocitaria que determinam a
presenca de quadro de anemias macrociticas, se devido a ingestdo excessiva de alcool,
apresentam alteragbes noutros parametros analiticos, entre os quais valores de acido
félico ou folato eritrocitario normal ou baixo, sendo que a deficiéncia de folatos nos
alcoodlicos é comum, que pode ser justificado por uma dieta inadequada, ma absorcao,
reducdo das reservas de folato no organismo (devido a diminuicdo da capacidade do
figado), e de aumento da excrecao de folatos pela urina. A ingestdao continuada de alcool,
é frequentemente associada a anomalias nos parametros hepaticos, como as

transaminases (ALT e AST) e gama-glutamil-transferase (GGT).
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Logo, o exame de hemograma € sensivel para diagnodstico da anemia, mas outros
fatores podem levar a falsos-positvos ou falsos-negativos; as bebidas alcodlicas podem
ocasionar um falso-positivo para anemia macrocitica, uma vez que essa substancia altera
o funcionamento normal dos hepatécitos e sequestro elementos necessarios no
metabolismo e maturagdo eritrocitaria. Para fim de diagnostico laboratorial de anemias o
paciente deve evitar o consumo de bebidas alcodlicas e obedecer ao jejum recomendado

pelo seu clinico antes da realizacdo do exame.

Referéncias

1. Kujovich, J. L. Evaluation of anemia. Obstetrics and Gynecology Clinics. 2016;43(2):
247-264.

2. Castro, T. G. D., Silva-Nunes, M., Conde, W. L., Muniz, P. T., Cardoso, M. A. Anemia e
deficiéncia de ferro em pré-escolares da AmazoOnia Ocidental brasileira: prevaléncia e
fatores associados. Cadernos de Saude Publica. 2011;27:131-142,

3. OMS. A prevaléncia global de anemia em 2011. Genebra: Organizacdo Mundial da
Saude. 2015.

4. Teodoro, L et al. Avaliacao da anemia gestacional no contexto da gestante domiliciante
de zona rural/Evaluation gendering anemia in the context of domestic gestant of rural
area. Brazilian Journal of Health Review. 2019;2(2):1151-1171.

5. Gongalves, M. T. P. Mecanismos, diagndstico laboratorial e tratamento da anemia
macrocitica. [Dissertacdo]. Instituto Superior de Ciéncias da Saude Egas Moniz; 2018.

6. Powell, D. J., Achebe, M. O. Anemia for the primary care physician. Primary Care:
Clinics in Office Practice. 2016;43(4):527-542.

7. Failace, R. Hemograma: manual de interpretagcdo. 62 ed. Porto Alegre: Artmed
Editora; 2015.

8. Ganz, T. Macrophages and systemic iron homeostasis. Journal of innate immunity,
2012;4(5-6):446-453.

9. Prentice, A. M. Clinical implications of new insights into hepcidin-mediated regulation
of iron absorption and metabolism. Annals of Nutrition and Metabolism. 2017;71(Suppl.
3):40-48.

10. Longo, D.L., Kasper, D.L., Jameson J.L., Fauci, A.S., Hauser, S.L., Loscalzo J.
Harrison — Medicina Interna. 18" ed. Porto Alegre: McGraw Hill: Artmed; 2013.

11. Dzierzak, E., Philipsen, S. Erythropoiesis: development and differentiation. Cold
Spring Harbor perspectives in medicine, 2013;3(4):a011601.

12. Nelson, D. L., Cox, M. M. Lehninger Principios de Bioquimica. 3@ ed. Barcelona: Ed
Omega; 2006.

13. Ozaki, S. I., Matsui, T., Roach, M. P., Watanabe, Y. Rational molecular design of a
catalytic site: engineering of catalytic functions to the myoglobin active site framework.
Coordination Chemistry Reviews. 2000;198(1):39-59.

14. Reichert, C. O., Da Cunha, 1., Levy, D., Maselli, L. M. F., Bydlowski, S. P., Spada, C.
Hepcidin: homeostasis and diseases related to iron metabolism. Acta haematologica.
2017;137(4):220-236.

15. Bain, B. J. Células Sanguineas: Um Guia Pratico. 52 ed. Porto Alegre: Artmed; 2016.
16. McPherson, R. A., Pincus, M. R. Henry's Clinical Diagnosis and Management by
Laboratory Methods E-book. 232 ed. Amsterdam, Elsevier Health Sciences; 2017.

17. De Benoist, B., Cogswell, M., Egli, I., McLean, E. Worldwide prevalence of anaemia
1993-2005; WHO Global Database of anaemia; 2008.

18. Fonseca, C., Marques, F., Robalo Nunes, A., Belo, A., Brilhante, D., Cortez, J.
Prevalence of anaemia and iron deficiency in Portugal: the EMPIRE study. Internal
medicine jornal. 2016;46(4):470-478.

19. Gualandro, S. F. M. Efeitos diretos e indiretos do etanol sobre o eritron: estudo em
alcoolistas sob regime ambulatorial. [Tese]. Sdo Paulo: Universidade de Sao Paulo; 1992.

Journal of Medicine and Health Promotion. 2019; 4(4): 1351-1363.



1363

20. Rang, H. P.; Dale, M. M.; Riter, J. M. Farmacologia. 32 ed. Rio de Janeiro: Ed.
Guanabara Koogan; 1995.

21. Dias, A. P., Campos, J. A. D. B., Faria, J. B. Indicadores antropométricos do estado
nutricional em alcoolistas cronicos na internacdo e na alta médica. Alimentos e Nutrigdo
Araraquara. 2009;17(2): 181-188.

22. Costa, 1. S., Silveira, M. F., Gazalle, F. K., Oliveira, S. S., Hallal, P. C., Menezes, A.
M. B., Macedo, S. Consumo abusivo de alcool e fatores associados: estudo de base
populacional. Revista de Saude Publica. 2004;38:284-291.

23. Figlie, N., Fontes, A., Moraes, E., Paya, R. Filhos de dependentes quimicos com
fatores de risco bio-psicossociais: necessitam de um olhar especial?. Archives of Clinical
Psychiatry. 2004;31(2): 53-62.

24. Almeida L, Coutinho E. S. Prevalence of alcoholic beverage consumption and
alcoholism in a metropolitan region of Brazil. RevSaude Publica. 1993;27:23-9.

25. Latvala, J., Parkkila, S., Niemelda, O. Excess alcohol consumption is common in
patients with cytopenia: studies in blood and bone marrow cells. Alcoholism: Clinical and
Experimental Research. 2004;28(4):619-624.

26. Manning, L. R., Russell, J. E., Padovan, J. C., Chait, B. T., Popowicz, A., Manning,
R.S., Manning, J. M. As hemoglobinas humanas embrionarias, fetais e adultas tém
diferentes intensidades de interface nas subunidades. Correlagdao com o tempo de vida na
célula vermelha. Proteinscience. 2007;16(8):1641-1658.

27. Ford, J. Red blood cell morphology. International journal of laboratory hematology.
2013;35(3):351-357.

Journal of Medicine and Health Promotion. 2019; 4(4): 1351-1363.



