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 INTRODUÇÃO

A deficiência de glucose-6-fosfato desidrogena-
se (G6PD) é uma patologia hereditária devida a 
um defeito genético na enzima G6PD dos gló-
bulos vermelhos (GV). A G6PD é a enzima que 
promove a redução do NADP a NADPH neces-
sário à redução do glutatião oxidado, protegen-
do assim o GV do stress oxidativo. A actividade 
desta enzima diminuí progressivamente ao lon-
go dos 120 dias de vida do GV sendo esta dimi-
nuição mais ou menos acentuada consoante a 
variante em causa. (1,2) Representa o defeito en-
zimático que mais frequentemente afecta estas 
células e atinge mais de 400 milhões de pessoas 
em todo o mundo. (1,2) É mais frequente nas áre-
as tropicais e sub-tropicais particularmente em 
África, Ásia e na Europa. (3)

A primeira referência a esta patologia surgiu 
em 1926 na sequência de estudos de anemia 
hemolítica em doente submetidos a tratamen-
to com anti-maláricos no entanto, só três déca-
das mais tarde é que o mecanismo de hemólise 
foi esclarecido. (4)

O gene da G6PD localiza-se no cromossoma X, 
estando actualmente documentadas uma va-
riedade enorme de mutações neste gene, dan-
do lugar a uma heterogeneidade considerável. 
Desta forma, os homens são sempre hemizigo-
tos e todos os seus GV são afectados originan-
do quadros hemolíticos mais graves.
A World Health Organization (WHO) definiu 5 
classes de acordo com a magnitude do défice en-
zimático e a gravidade da hemólise. Destas, ape-
nas as classes I, II e III têm significado clínico. (5,6)

Os episódios de hemólise podem ser desenca-

deados por diversos factores, nomeadamente 
fármacos, alimentos e infecções, sendo estas 
últimas o mais frequente factor desencadeante. 
Os fármacos mais frequentemente associados 
a episódios hemolíticos incluem antibióticos 
(primaquina e dapsona), fármacos anti-uricé-
mia, anti maláricos e componentes henna pre-
sentes em tatuagens. (7) No que toca a alimen-
tos, o exemplo clássico é a ingestão de favas.
As manifestações desta doença englobam um 
largo espectro de gravidade, variando desde o 
paciente assintomático até à hemólise grave 
que culmina num evento fatal. (9)

Após a exclusão de outras causas possíveis de 
hemólise, nomeadamente outras anemias he-
molíticas hereditárias ou adquiridas, deve ser 
medida a actividade enzimática para confir-
mação do diagnóstico. (8)
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O tratamento do episódio agudo passa pela 
hidratação vigorosa e transfusão de concentra-
do eritrocitário nos casos de anemia grave. Nos 
casos de diagnóstico já conhecido o melhor é 
evitar a ingestão de fármacos e alimentos po-
tenciadores deste evento. (9)

 CASO CLÍNICO

Sexo feminino, 71 anos, caucasiana, com ante-
cedentes pessoais conhecidos de osteoporose, 
hipertensão arterial e um episódio de anemia 
de etiologia não esclarecida que motivou inter-
namento há mais de 15 anos. Medicada habi-
tualmente com perindopril.
Recorreu ao Serviço de Urgência deste hospital 
por quadro de cansaço fácil, anorexia, náuseas 
e vómitos com cerca de 2 dias de evolução. Do 
exame objectivo salientava-se palidez muco-
cutânea generalizada com icterícia marcada da 
pele e das escleróticas e hepato-esplenomegá-
lia não dolorosa com cerca de 3 dedos abaixo 
do rebordo costal. Analiticamente salienta-se 
Hemoglobina 6.3g/dL, Lactato Desidrogenage 
1546U/L, Bilirrubina total 9.48mg/dL com bilir-
rubina directa 0.73 mg/dL. A haptoglobina en-
contrava-se baixa (< 5.83) com testes antiglo-
bulina directo e indirecto negativos. No 
esfregaço de sangue periférico foi possível ob-
servar policromatofilia, anisopoiquilocitose, 
esferócitos, corpos de Howell Jolly e células de 
stress oxidativo.
Na revisão da história clínica, foi possível apu-
rar ingestão recente de favas nos dias anterio-
res ao início dos sintomas.
Durante o internamento houve necessidade de 
transfusão de 2 Unidades de Concentrado Eri-
trocitário e hidratação vigorosa, com boa evo-
lução clínica posterior.
A doente teve alta ao fim de seis dias de inter-
namento clinicamente estável e com Hemoglo-
bina de 10.8g/dL.
Cerca de três semanas após o episódio descrito 
que motivou internamento, foi efectuado dose-
amento da actividade da G6PD que se encon-
trava diminuída, confirmando-se então o diag-
nóstico de anemia secundária a deficiência de 
glucose 6 fosfato desidrogenase.

 DISCUSSÃO E CONCLUSÃO

A causa clássica de episódio hemolítico agudo 
desencadeado por alimentos é a ingestão de fa-
vas. Ao episódio hemolítico agudo decorrente 
da sua ingestão dá-se o nome de favismo. A pri-
meira referencia inequívoca a esta doença data 
de 1843 num artigo português de Mira Franco, 
intitulado "Favas verdes produsindo icterícia", 
publicado na Revista Universal Lisbonense. (8)

A apresentação típica é semelhante a qualquer 
outra crise hemolítica e passa pelo apareci-
mento súbito de icterícia, palidez e colúria dois 
a quatro dias após a ingestão de um alimento 
ou fármaco desencadeador desta patologia. 
Concomitantemente pode haver dor abdomi-
nal e lombalgia. (8,9) No caso do favismo a icte-
rícia surge habitualmente até às 48h após o 
consumo de favas, tal como a hemoglobinúria, 
sendo também frequente o aparecimento de 
febre e hepatoesplenomegália. Raramente po-
de complicar-se de oligoanúria. (8) Tipicamente 
tem duração de dois a seis dias, tal como se 
verificou com a doente apresentada.
O episódio de hemólise pode ser auto-limitado 
ou potencialmente fatal. Associa-se a uma que-
da acentuada da hemoglobina (3-4g/dL) com 
presença de fragmentos de GV, esferócitos, "bi-
te cells" e corpos de Heinz no esfregação de 
sangue periférico. A hemólise é intra e extra-
vascular e cessa cerca de uma semana após o 
seu início mesmo com a perpetuação da inges-
tão do desencadeante em questão. (8)

O doseamento de actividade enzimática para 
confirmação do diagnóstico deve ser feito fora 
da fase aguda de doença, uma vez que, princi-
palmente no caso de deficiências ligeiras, este 
pode estar falsamente normal, visto os GV 
mais velhos e com menor actividade enzimáti-
ca serem os primeiros a hemolisar ficando em 
circulação os GV mais jovens e com actividade 
enzimática praticamente normal. (8) No caso 
apresentado, apesar de se constatar uma defi-
ciência enzimática grave, salienta-se que esta 
foi determinada cerca de duas semanas após o 
evento agudo.
Apesar dos inúmeros estudos realizados, 
continua por esclarecer quais as diferenças 

que existem entre os indivíduos que desen-
volvem favismo (10-21%) e os que não de-
senvolvem. (8) Sabe-se ainda que, um indiví-
duo que teve um episódio de favismo em 
criança pode consumir favas durante vários 
anos sem qualquer consequência ou apre-
sentar um segundo episódio anos mais tarde, 
tal como sucedido no caso relatado, conferin-
do ao favismo uma imprevisibilidade não ob-
servável nas restantes causas de deficiência 
de G6PD. Admite-se que possam existir vá-
rios factores contribuintes para esta imprevi-
sibilidade nomeadamente o modo de cozi-
nhar as favas, a acidez gástrica e o tempo de 
trânsito intestinal, entre outros. (8)

Assim, os autores apresentam o caso de uma 
doente com manifestações típicas de favismo 
com descrição de episódio prévio de anemia, 
vários anos antes, cujo diagnóstico etiológico 
nunca foi estabelecido mas que, provavelmen-
te corresponderia a primeiro episódio de he-
mólise por deficiência de G6PD.
Salientamos que este diagnóstico representa 
um diagnóstico de exclusão que nunca deve 
ser negligenciado no estudo de uma anemia 
hemolítica, particularmente em zonas predo-
minantemente rurais e sazonalmente coinci-
dente aumento do consumo de favas (Abril a 
Maio nas regiões Mediterrânicas).
O tratamento passa pela evicção do fármaco 
ou alimento causador de hemólise e, na episó-
dio agudo, terapêutica de suporte que inclui 
fluidoterapia agressiva e transfusão de GV se 
anemia grave. (3) 
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