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Resumo

Devido a destruicdo prematura de eritrécitos falcizados, individuos com anemia falciforme (AF) possuem uma
propensdo maior para formacéo de célculos biliares por meio do acimulo da bilirrubina indireta resultante dessa
hemolise. Alguns fatores de risco, quando presentes, podem estar associados com o aumento da prevaléncia e
quantidade de complica¢des do quadro. Nesse sentido, é fundamental reconhecer essas relacdes descritas a fim de que
seja possivel evitar, ao maximo, a ocorréncia de colelitiase em portadores de AF e promover maior qualidade de vida
aos mesmos. Assim, objetivou-se avaliar os fatores de risco e prevaléncia de colelitiase na AF. Trata-se de uma
revisdo integrativa da literatura que buscou artigos na plataforma PubMed, usando os descritores “Sickle Cell
Anemia" AND "Cholelithiasis" AND "Prevalence", no recorte temporal de 2010 a 2020. Dos 28 artigos encontrados,
foram excluidos 16 por fuga ao tema ou impossibilidade de acesso ao texto completo. A partir dos 12 artigos
selecionados, foram identificados 2 eixos teméticos: 1) Fatores de risco para desenvolvimento de colelitiase na AF e
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I) Prevaléncia da colelitiase na AF. Portanto, observando-se a relevancia dos fatores de risco e prevaléncia de
colelitiase na AF, faz-se essencial a realizacdo de medidas profilaticas por meio de um diagnéstico precoce em
conjunto com uma orientagdo adequada ao paciente, além de mais estudos que enriquegam o conhecimento ja
adquirido sobre o tema em questéo.

Palavras-chave: Anemia falciforme; Colelitiase; Prevaléncia.

Abstract

Due to premature destruction of sickled erythrocytes, individuals with sickle cell anemia (SCA) are more likely to
form gallstones through the accumulation of indirect bilirubin resulting from this hemolysis. Some risk factors, when
present, may be associated with an increased prevalence and number of complications in the condition. In this sense, it
is essential to recognize these relationships described, so that it is possible to avoid as much as possible the occurrence
of cholelithiasis in SCA patients and to promote a better quality of life for them. Thus, the objective was to evaluate
the risk factors and prevalence of cholelithiasis in SCA. This is an integrative literature review that searched for
articles on the PubMed platform, using the descriptors "Sickle Cell Anemia" AND "Cholelithiasis" AND
"Prevalence", in the time frame from 2010 to 2020. Of the 28 articles found, 16 were excluded by avoidance of the
topic or impossibility of access to the full text. From the 12 selected articles, 2 thematic axes were identified: 1) Risk
factors for the development of cholelithiasis in SCA and Il) Prevalence of cholelithiasis in SCA. relevance of risk
factors and prevalence of cholelithiasis in SCA, it is essential to carry out prophylactic measures through an early
diagnosis together with adequate guidance to the patient, in addition to further studies that enrich the knowledge
already acquired on the subject in question.

Keywords: Sickle cell anemia; Cholelithiasis; Prevalence.

Resumen

Debido a la destruccién prematura de los eritrocitos falciformes, es mas probable que los individuos con anemia de
células falciformes (ACF) formen célculos biliares a través de la acumulacién de bilirrubina indirecta resultante de
esta hemolisis. Algunos factores de riesgo, cuando estan presentes, pueden estar asociados con una mayor prevalencia
y nimero de complicaciones en la afeccion. En este sentido, es fundamental reconocer estas relaciones descritas, para
que sea posible evitar en la medida de lo posible la aparicidn de colelitiasis en pacientes con ACF y promover una
mejor calidad de vida para ellos. Asi, el objetivo fue evaluar los factores de riesgo y la prevalencia de colelitiasis en
ACF. Se trata de una revision integradora de la literatura que buscé articulos en la plataforma PubMed, utilizando los
descriptores "Anemia de células falciformes™ AND "Colelitiasis” AND "Prevalencia", en el marco temporal de 2010 a
2020. De los 28 articulos encontrados, 16 fueron excluidos por evitacién del tema o imposibilidad de acceso al texto
completo. De los 12 articulos seleccionados se identificaron 2 ejes tematicos: 1) Factores de riesgo para el desarrollo
de colelitiasis en ACF y Il) Prevalencia de colelitiasis en ACF. relevancia de los factores de riesgo y prevalencia de
colelitiasis en ACF, es fundamental la realizacion de medidas profilacticas mediante un diagndstico precoz junto con
una adecuada orientacién al paciente, ademas de estudios posteriores que enriquezcan los conocimientos ya
adquiridos sobre el tema en cuestién.

Palabras clave: Anemia de células falciformes; Colelitiasis; Prevalencia.

1. Introducéo

A doenca falciforme (DF) é um distdrbio multissistémico ocasionado por uma Unica alteracdo genética que acarreta na
presenca de hemoglobina S (HbS). Ela pode se apresentar na forma homozigética (HbSS - anemia falciforme), em associacéo
com outras hemoglobinas: HbSC, HbSD, HbSE e SB-talassemia (SP+ e SP°) e na forma heterozigdtica (HbAS - trago
falciforme) (Sund, Gladwin & Noveli, 2018). A anemia falciforme (AF) é uma das doengas hereditarias mais comuns do
mundo, causada pela substituicdo do aminodacido valina pelo acido glutdmico, localizado na sexta posi¢do da cadeia de beta-
globina da extremidade N-terminal do cromossomo 11, isso resulta na sintese da Hemoglobina S (HbS) anormal. Essa
hemoglobina anormal faz com que a hemacia adquira um formato de foice quando fica na forma desoxigenada e isso favorece
diversas complicacOes, dentre elas, a hemdlise crénica (Sarat et al., 2019; Joly et al., 2017).

Essa destruicdo prematura de eritrécitos falcizados levam ao acimulo de produtos do metabolismo da hemoglobina,
hiperbilirrubinemia e precipitacdo de sais biliares que favorecem a formacéo de calculos biliares pigmentados. Assim, uma
parcela significativa da populacdo com AF é propensa a colelitiase, principalmente, com o avancar da idade. Além disso, a

obstrugdo do ducto biliar comum também foi percebida como uma complicagdo muito comum em criangas e adultos jovens
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que apresentam doenca falciforme e doenca do trato biliar mais do que na populacéo geral (Froed, et al., 2012; Al Talhi et al.,
2017; Gumiero et al., 2007).

Nesse contexto, a morbidade na AF relacionada as doengas das vias biliares se da através de varias patologias:
colelitiase que pode levar colecistite, colangite e coledocolitiase. Diante disso, demonstra-se a importancia de diagnosticar e
tratar, precocemente, antes de evoluir para complica¢des relacionadas a maior gravidade, principalmente, nesses pacientes que
ja possuem acometimento sistémico pela doenca hematoldgica e, consequentemente, maior risco de complicar. Para isso, tem-
se meios como a colangiografia intra operatéria que se mostra bastante eficiente na localizacdo da obstrucdo a qual pode passar
despercebida pelo ultrassom abdominal e a colangiopancreatografia retrdgrada endoscopica a qual tém se mostrado muito
recomendada, pois reduz o tempo de colangiografia laparoscopica (Al Talhi et al., 2017).

Portanto, constata-se que a prevaléncia de colelitiase na populagdo com AF é elevada e pode trazer maiores
complicacBes para esse publico. Por tal motivo, é importante reconhecer a prevaléncia e os fatores de risco entre a AF e
colelitiase para, assim, fazer o diagndstico precoce e promover maior qualidade de vida aos pacientes.

Dessa forma, esta pesquisa justifica-se pela recorréncia comum e esperada de colelitiase na AF, devido a sua
propensdo na formacdo dos célculos biliares e pela importancia de atentar a prevencdo, diagnostico precoce e tratamento
correto, visto que trata-se de um publico vulneravel a complicagfes. Ademais, em certas situagdes, é necesséria intervencao
cirtrgica, o que ndo é considerada ideal para o paciente com AF, principalmente, cirurgias de emergéncia devido as possiveis
complicagdes. Por isso, faz-se fundamental a investigacdo da predominéancia de formagéo dos célculos e das condigdes que
tornam o paciente mais propenso a desenvolvé-los. Assim, o objetivo do presente estudo consiste em analisar a producdo

cientifica acerca dos fatores de risco e prevaléncia de colelitiase na AF.

2. Metodologia

Trata-se de uma pesquisa exploratoria do tipo revisdo integrativa da literatura que, segundo Sousa et al. (2017), é um
método que incorpora evidéncias cientificas a pratica clinica para subsidiar resultados de qualidade e tomadas de decisdes.
Esse tipo de estudo é composto por seis etapas: elaboracéo da pergunta norteadora, busca na literatura, coleta de dados, analise
critica dos estudos incluidos, discussdo dos resultados e apresentacdo da revisdo integrativa (Souza, Silva & Carvalho, 2010).

Nesse contexto, para nortear a presente revisdo integrativa formulou-se a pergunta norteadora pela estratégia PICO
(acrbnimo para patient, intervention, comparison e outcomes, ou seja, paciente, intervengdo, comparacdo e desfecho), a qual,
segundo Santos et al. (2007), envolve os quatro elementos fundamentais para a busca bibliogréfica de evidéncias e construcao
da pesquisa na pratica baseada em evidéncias. Assim, a pergunta formulada foi a seguinte: "Existem evidéncias cientificas se
0s pacientes com anemia falciforme sdo mais suscetiveis ao desenvolvimento de colelitiase quando comparado a populagdo
geral?" (Ercole et al. 2014).

A partir desse questionamento, foi realizada uma coleta de dados na PubMed em setembro do corrente ano, iniciada
pela andlise dos DeCS (Descritores em Ciéncias da Salde) em uma réapida busca pelos descritores que se adequavam a
pergunta norteadora. Com isso, foi feita a busca avancada com os descritores: "Sickle Cell Anemia” AND Cholelithiasis AND
"Prevalence".

A busca teve como Unico filtro o recorte temporal de 2010 & 2020, tendo como resultado 28 artigos. Apos isso, foi
feita a leitura dos titulos, resumos e texto completo para aplicagdo dos critérios de inclusdo e exclusdo com intuito de delimitar
a amostra final. Os critérios de inclusdo utilizados foram: adequagédo ao objetivo proposto, texto completo disponivel, recorte
temporal de 2010 a 2020 e sem limitacdo de idioma. Além disso, foram aplicados os seguintes critérios de exclusdo dos
artigos: impossibilidade de acesso na integra, estudos repetidos e distanciamento do tema. Assim, foram excluidos 16 artigos,

sendo o corpus amostral formado por 12 estudos (Figura 1).
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Com os artigos selecionados, iniciou-se a discussdo e a analise mais detalhada do referido assunto, a partir da leitura
do texto completo, cuja organizacdo foi realizada através de tabelas no Microsoft Word, com o objetivo de melhor
compreender a tematica e elaborar os resultados e discussdo do estudo. Desse modo, no que diz respeito a questdo ética da

pesquisa, as autorias das informacGes foram respeitadas e referenciadas no estudo obedecendo os direitos autorais, sem

precisar do parecer do Comité de Etica em Pesquisa (CEP), uma vez que se trata de uma revisdo bibliografica.

3. Resultados

Figura 1: Percurso metodol6gico para realizagdo da revisao integrativa.
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Fonte: Dados da pesquisa aplicada pelos autores (2021).

Para auxiliar na analise completa dos artigos, categorizou-se os estudos com informagdes do titulo, ano de publicago,

tipo de estudo, objetivos e desfecho. O Quadro 1 abaixo sistematiza as principais informacdes:

Quadro 1: Caracterizagdo dos estudos utilizados.

Titulo do artigo Ano/tipo de Objetivo do estudo Desfecho
estudo
1. Laparoscopic | 2017/Revisdo  de | Propor recomendagdes praticas para | Foi descoberto que ha uma falta de consenso ou
cholecystectomy for | literatura 0 manejo ideal de célculos biliares | diretrizes de tratamento baseadas em evidéncias
cholelithiasis in children em pacientes pediatricos com DF. abordando célculos biliares associados a
with sickle cell disease pacientes pediatricos com DF.
2. Cholelithiasis  in | 2019/Estudo Determinar a prevaléncia de | A prevaléncia de colelitiase em criangas com

patients with paediatric
sickle cell anaemia in a
Saudi hospital

observacional
retrospectivo

colelitiase e doenca de célculo biliar
entre pacientes pediatricos com
doenca falciforme em um hospital
saudita.

anemia falciforme foi elevada. Essa associacdo
aumentou significativamente com a idade e
altos niveis de MCV e HbS.

3. Sickle cell disease in
children: chronic
complications and search
of predictive factors for
adverse outcomes

2015/Estudo
observacional
retrospectivo

Analisar as complicacdes cronicas
da DF e procurar fatores de risco
preditivos para aumento da
gravidade e namero de
complicagdes.

Dilatacdo leve do ventriculo esquerdo foi a
complicagdo mais frequente (47,7%), seguida
por distarbios da funcéo respiratéria (43,2%),
microlitiase ou colelitiase (40,9%).

4. Outcome of | 2013/Estudo Determinar a  prevaléncia e | Foram estudados 261 pacientes com idades
cholelithiasis in Sudanese | observacional evolugdo de criancas com AF | entre 4 meses e 16 anos. Calculos biliares
children with Sickle Cell | prospectivo complicada por calculo biliar | ocorreram em 30 pacientes. A prevaléncia geral
Anaemia (SCA) after 13 atendidas no ambulatério de | de colelitiase foi de 11,5% e aumentou com a
years follow-up falciformes do  pronto-socorro | idade.
infantil do estado de Cartum.

5. UGT1A1l (TA) n | 2017/Estudo  de | Investigar o papel de vérios fatores | O polimorfismo UGT1A1 (TA) n nédo é o Unico
genotype is not the major | coorte genéticos, parametros | fator que desencadeia a formagdo de calculos
risk factor of hematolégicos, gravidade clinica e | biliares na DF. A colelitiase também ¢é
cholelithiasis in sickle terapia com hidroxiureia (HU) na | modulada pela contagem de RET, o nimero de

cell disease children

ocorréncia de colelitiase na DF.

genes alfa deletados, terapia HU e a frequéncia
de eventos vaso-oclusivos.
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6. Effects of chronic
transfusions on
abdominal  sonographic
abnormalities in children
with sickle cell anemia

2011/Estudo
multicéntrico

Avaliar os efeitos das transfusbes
cronicas de eritrécitos na
prevaléncia da incidéncia
ultrassonografica de lesbes
organicas em criangas com anemia
falciforme (AF).

Em criangcas com AF, a terapia transfusional de
longo prazo pode ndo prevenir 0
desenvolvimento ou progressdo da disfuncéo
organica abdominal. Muitas das criancas
estudadas tinham ou tiveram célculo biliar.

7. Prospective evaluation
of chronic organ damage

2017/Estudo de
coorte

Fornecer uma visdo sobre o curso
das varias formas de danos a 6rgdos

62% dos pacientes com anemia falciforme neste
estudo desenvolveram uma nova complicacdo

in adult sickle cell e complicacdes relacionadas a AF. relacionada @ DF em um ambiente de
patients: A seven-year atendimento abrangente dentro de 7 anos de
follow-up study acompanhamento.
8. Hepatobiliary | 2017/Estudo Investigar anormalidades na | Dos 50 pacientes, 15 apresentavam colelitiase e
Ultrasonographic observacional ultrassonografia ~ de  pacientes | no grupo controle apenas 1 mulher tinha
Abnormalities in Adult | prospectivo adultos com anemia falciforme em | colelitiase. A maior parte dos pacientes tinha
Patients with Sickle Cell estado estacionério. entre 18 e 30 anos, enquanto a mulher do grupo
Anaemia in Steady State controle tinha 24 anos.
in lle-Ife, Nigeria
9. Levels of high-density | 2010/Estudo Estudar um possivel envolvimento | Foram avaliadas possiveis associagfes entre
lipoprotein  cholesterol | observacional dos niveis de colesterol de | colesterol HDL e uma série de caracteristicas
(HDL-C) among children | prospectivo lipoproteina de alta densidade em | clinicas da anemia falciforme como a
with steady-state sickle criangas com doenga falciforme em | colelitiase, mas altos niveis de HDL ndo foram
cell disease estado estaciondrio. associados com colelitiase.
10. Complications of | 2015/Estudo Documentar complicagBes depois | De 590 pacientes que foram submetidos a
ERCP for | observacional de uma colangiopancreatografia | CPRE, 54 tinham anemia falciforme e
choledocholithiasis in a | retrospectivo endoscopica retrograda para | coledocolitiase. No geral, 16 pacientes tiveram
sickle cell cohort coledocolitiase em pacientes com | complicagdes depois do procedimento devido a
doenca falciforme. anemia falciforme.
11. Anesthetic | 2015/Estudo Analisa a relagdo entre os niveis | Foi visto que a homozigose da UGT1AL (AT)
management of a patient | observacional séricos de bilirrubina no estado | foi significativamente associada ao aumento do
with sickien B | retrospectivo estacionario e a incidéncia de | nivel sérico de bilirrubina total, mas a
thalassemia colelitase  no  contexto  do | prevaléncia de calculos biliares nos pacientes

polimorfismo promotor do gene
UGT1A1A1 A(TA)NTAA em
pacientes com anemia falciforme
(AF) de Omad, homozigotos para
haploétipos B.

com Anemia Falciforme de Oma ndo foi
associada a talassemia o, polimorfismo
UGT1A1 ou haplotipos Bs

12. UGT1Al promoter
polymorphism associated
with serum bilirubin level
in Saudi patients with
sickle cell disease

2013/Estudo
observacional
prospectivo

Avaliar a influéncia do
polimorfismo promotor (TA) n
UGT1A1 no nivel sérico de

bilirrubina e célculos biliares em
223 pacientes com DF sauditas.

Foi visto que o aumento (TA)n no promotor
UGT1Al e a intensidade da hemdlise estdo
associados a um nivel sérico mais alto de
bilirrubina, enquanto a co-heranca da o-
talassemia diminui o risco de calculos biliares
em pacientes com DF saudita.

Fonte: Dados da pesquisa aplicada pelos autores (2021).

Levando em consideracdo o ano de publicacdo desses artigos, um foi publicado em 2010, um em 2011, dois em 2013,

trés em 2015, quatro em 2017 e um em 2019. Com relacdo a linguagem, todos foram publicados em inglés. Fizeram parte da

amostra 4 estudos observacionais retrospectivos, 4 estudos observacionais prospectivos, 2 estudos de coorte, 1 revisdo de

literatura e 1 estudo multicéntrico.

Outrossim, grande parte dos estudos (66,6%) foram do tipo observacional (prospectivo ou retrospectivo). Com relacéo

ao desfecho clinico, a maioria evidenciou associacdo entre a AF e colelitiase.

4. Discussao

No intuito de resgatar os achados e para melhor compreensdo e discussdo do tema, selecionou-se os artigos por

semelhangas tematicas em dois eixos: 1) Fatores de risco para desenvolvimento de colelitiase na doenca falciforme; II)

5
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Prevaléncia da colelitiase na doenga falciforme. Tais eixos estdo diretamente relacionados visto que os fatores de risco

possuem um importante impacto na prevaléncia da colelitiase na doenca falciforme.

4.1 Eixo tematico i: fatores de risco para desenvolvimento de colelitiase na anemia falciforme

A hem@lise cronica caracteristica da doenca falciforme é o fator de risco mais importante para o desenvolvimento de
colelitiase. O aumento de bilirrubina ocorre uma vez que a bilirrubina insollvel em agua precisa ser convertida, através de
enzimas, em glicuronideos de bilirrubina (bilirrubina direta) para sua eliminacdo através da bile pela enzima uridina
glucuronosiltransferase. Dessa forma, a hiperbilirrubinemia crénica, ao longo do tempo, pode levar a formagdo de calculos
biliares (Alkindi et al., 2015).

Uma reviséo de literatura revela que hd aumento no risco de desenvolvimento de calculos biliares em pacientes com
doenca falciforme & medida que se aumenta a idade, com uma chance de 15% aos 10 anos, aumentando para 50% quando o
paciente tiver 22 anos (Al Talhi et al., 2017). Uma pesquisa saudita corrobora com esse dado, ao demonstrar que ha um risco
de colelitiase de 8,7% em criancas de 10 anos que aumenta para 36% em criangas entre 15 e 18 anos, revelando que, de fato, a
idade mais avancada é um importante fator de risco para desenvolvimento de calculos biliares na AF. Além disso, o estudo
exibe que ha uma maior incidéncia de colelitiase em pacientes com baixos niveis de hemoglobina fetal (Alhawsawi, Alshengeti
etal., 2019).

Uma pesquisa observacional prospectiva entra em concordancia adicionando que a colelitiase pode afetar até 80% dos
pacientes com mais de 30 anos. Apesar disso, a maioria dos casos, é assintomatico. Nesse estudo, ndo houve diferenca
significativa entre o sexo masculino e feminino. Revela também que niveis mais baixos de hemoglobina fetal estdo associados
com maior incidéncia de colelitiase e maior sintomatologia (Attalla et al., 2013).

Ademais, Alkindi et al. (2015) através de um estudo observacional retrospectivo afirma que ndo ha diferenca entre o
género feminino e masculino em relacdo a incidéncia de calculo biliar. Considera também a idade como um fator de risco
importante na incidéncia de formacdao de calculos biliares na AF, nesta coorte 70% das pessoas apos a terceira década de vida
possuem colelitiase.

Outrossim, Joly et al. (2017) revelam fatores genéticos que acarretam em maior risco para colelitiase na AF, os
gendtipos 7/7, 8/8 e 7/8 UGT1AL (TA) n, além de crises vaso-oclusivas frequentes e eventos de sindrome toracica aguda.
Como fatores de protecdo, o estudo cita a presenga concomitante de alfa-talassemia, pois reduz a taxa de hemdlise, levando a
diminuicdo da bilirrubina circulante; baixa contagem de reticuldcitos basais, porque significa menor taxa de hemolise; e uso de
hidroxiuréia, o qual diminui os niveis de bilirrubina e impede o desenvolvimento de colelitiase.

Segundo Alkindi et al. (2015), o polimorfismo UGT1A1 influencia de forma altamente significativa o nivel sérico de
bilirrubina total. Os gen6tipos 7/7 estdo associados com o nivel sérico total de bilirrubina elevada em comparagdo com 6/6.
Além disso, revela que pacientes com AF do tipo Bs arabes e indianos exibem um menor grau de hemolise em comparagéo
com os pacientes com AF do tipo s africanos. No entanto, ndo hé diferenca na taxa de célculos biliares entre esses dois
grupos.

Em concordancia, Hamad et al. (2013) revelam que os gendtipos 7/7 ou 8/8 no promotor UGT1A1 aumentam o risco
de calculos biliares em pacientes com anemia falciforme. No estudo, houve uma tendéncia a célculos biliares mais frequentes
em pacientes com 7/7 do que 6/6 ou 5/5. Nao tinha a ostra da populacéo 8/8 no estudo. Além disso, afirma que a co-heranca da
a-talassemia foi associada ao menor risco de célculos biliares independentes de (TA)n no promotor UGT1Al em pacientes
com AF.

Importante também observar que um estudo multicéntrico relata a possibilidade de relagdo entre a terapia de

transfusdo sanguinea crbnica e aumento da predisposi¢do a colelitiase, pois, mesmo que a transfusdo seja relevante na
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diminuicdo da taxa de hemdlise nos pacientes com anemia falciforme, ela pode acarretar em uma formacéo de aloanticorpos e
aumento nos niveis de bilirrubina, podendo causar desenvolvimento de colelitiase no futuro. Foi descoberto que ter colelitiase
tem relagdo com maior faixa etaria, estar em terapia de transfusdo ha muito tempo e possuir alteragdo no comprimento do
figado e na concentracéo sérica de bilirrubina total (McCarville et al., 2011).

Foram avaliadas ainda, em um estudo observacional prospectivo, associacdes entre os niveis séricos de determinadas
substancias e caracteristicas clinicas de anemia falciforme em criancas, como a colelitiase. Os niveis séricos altos de
lipoproteinas de baixa densidade (LDL-C), lipoproteinas de densidade muito baixa (VLDL-C), colesterol total, triglicerideos,
ferritina e alfa-1 antitripsina (A1AT), exceto de HDL-C foram relacionados com a prevaléncia de colelitiase. Portanto, os
pacientes com anemia falciforme apresentam calculos porque esse fendmeno esta relacionado com o aumento da produgdo de

bilirrubina e hemolise, além de ter relagdo indireta com niveis lipidicos ao colesterol (Seixas et al., 2010).

4.2 Eixo tematico I1: prevaléncia da colelitiase na anemia falciforme

Cerca de 70 % dos pacientes com DF desenvolveram célculos biliares pelo menos uma vez na vida. Um estudo
saudita, feito com 153 pacientes com AF, demonstrou prevaléncia de 27,5 % de colelitiase em pacientes com AF. Desses, a
maioria eram homens e tinham mais de 12 anos de idade (Alhawsawi et al., 2019).

Silva et al. (2015) realizaram um estudo observacional com 44 pacientes jovens (até 18 anos) com AF, revelando que
0 inicio da colelitiase em pacientes com AF ocorre j& cedo, com cerca de 2-4 anos de idade, afetando quase 30% dos pacientes
até 18 anos. A microlitiase foi mais prevalente, em 40,9% dos pacientes, evoluindo para litiase somente em um terco dos casos.

Ademais, um estudo retrospectivo afirma que os célculos biliares pigmentados estdo presentes em mais de 80% dos
adultos com AF e desses, 45% também terdo coledocolitiase associada. Além disso, ressalta que em média 30% dos pacientes
gue possuem AF foram submetidos a colangiopancreatografia endoscépica retrégrada (Cawich et al., 2015).

Um estudo observacional feito com 261 pacientes com AF entre 4 meses e 16 anos de idade revelou uma frequéncia
de 11,5% de colelitiase. Em contrapartida, uma coorte feita com 158 pacientes com AF demonstrou prevaléncia quase trés
vezes maior, de 33,5% de colelitiase, sem associacdo com género (Attalla et al., 2013; Joly et al., 2017).

Nesse sentido, Van Tuijn et al. (2017) também demonstram, em um estudo de coorte que buscava observar as
possiveis complica¢fes relacionadas a anemia falciforme, a prevaléncia de colelitiase de 51% a 53% em 7 anos,
acompanhando 104 pacientes entre 2006 e 2013, sendo menos comum nos pacientes heterozigéticos do que nos
homozigoticos.

Além disso, Oguntoye et al. (2017) identificaram a colelitiase como uma das manifestacdes hepatobiliares estruturais
mais comuns, por meio de um estudo transversal com 100 pessoas, sendo metade delas recrutada para o grupo controle. Quinze
pacientes tinham colelitiase e a maior parte deles tinha entre 18 a 30 anos. Também é certo que h4 mais chance de desenvolver
colelitiase em pacientes com anemia falciforme do que na populacdo geral, sendo a prevaléncia mundial identificada por
ultrassonografia de 11-15%.

5. Consideracdes Finais

Apo6s o estudo integral dos artigos que compuseram esse acervo cientifico deste trabalho, foi possivel identificar a
relagdo intrinseca entre doenca falciforme e colelitiase desde a prevaléncia dessa associagdo até os fatores de risco e de
protecdo envolvidos nesse processo.

Os principais fatores de risco encontrados para favorecer o desenvolvimento de colelitiase em pacientes com doenca
falciforme foram: baixos niveis de hemoglobina fetal, terapia de transfusdo sanguinea cronica, niveis séricos altos de colesterol

total, LDL-c, VLDL-c, triglicerideos, ferritina e ALAT, idade avangada (principalmente a partir da 3° década) e fatores
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relacionados ao gendtipo. Ja os fatores de protecdo encontrados foram: presenca de alfa-talassemia concomitante, ndmero
reduzido de reticuldcitos e uso de hidroxiuréia.

Outrossim, ficou nitido o maior risco que os individuos com doenca falciforme apresenta de desenvolver colelitiase,
quando comparado a populagdo geral visto que, a maioria dos estudos com esse publico, ressalta essa alta prevaléncia.
Ademais, os estudos mostraram risco aumentado de desenvolver outras variacdes de doencas nas vias biliares como
microlitiase e coledocolitiase.

Nesse contexto, um fator preocupante € o fato de que, se evoluir de tal forma que seja necessario um procedimento
cirrgico para resolver, os pacientes com anemia falciforme correm maiores riscos de complica¢des, decorrente de todas as
intercorréncias clinicas que essa doenga ocasiona. Por isso, é importante se atentar para tal temética no intuito de fornecer
respaldo cientifico quanto aos fatores de risco que é preciso evitar para prevenir a colelitiase e orientar quanto a importancia do
diagnéstico precoce, evitando complicagdes, as quais, nesse publico, podem evoluir para gravidade mais facilmente.

Por fim, esse trabalho teve o intuito de realizar um levantamento de informacdes cientificas que colocam em
evidéncia a importancia da compreensdo da relacéo entre colelitiase e doenca falciforme para subsidiar melhores cuidados para
essa populacéo, enfatizando melhor qualidade de vida e menores complicagdes clinicas. Assim, sugerem-se estudos de campo
mais aprofundados sobre a tematica, no que tange aos fatores de risco que aumentam o risco de colelitiase na popula¢do com

doenca falciforme e como pode prevenir isso na pratica, no intuito de minimizar o risco de ocorréncia desta complicacéo.
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