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Objetivos: Traçar o perfil sociodemogr�afico das pessoas com

doença falciforme (DF) no Brasil entre 2011 e 2022, analisar

informaç~oes de produç~ao ambulatorial e hospitalar, de custos

do tratamento e de mortalidade. Metodologia: Estudo descri-

tivo com dados secund�arios sobre a DF (CID D57.0 a D57.9,

exceto D57.3 para traço falciforme) entre 2011 e 2022 obtidos

das bases p�ublicas do Minist�erio da Sa�ude: Sistema de

Informaç~ao Ambulatorial (SIA), Sistema de Informaç~ao Hospi-

talar (SIH) e Sistema de Informaç~ao sobre Mortalidade (SIM).

Os dados foram limpos e organizados com Microsoft Excel�.

Resultados: Durante os 12 anos do estudo, estimou-se quase

100 mil pacientes atendidos ambulatorialmente no SUS, com

mais de 49 milh~oes de procedimentos realizados (mais

comuns a liberaç~ao de hidroxiureia e exames pr�e-transfusio-

nais). Homens (51%), idades 10-19 anos (31%) e 20-29 anos

(24%) e autodeclarados pardos (55,5%) e brancos (23,4%) foram

mais prevalentes no período. Em 2022 realizou-se o maior

n�umero de procedimentos (> 7 milh~oes) e os maiores gastos

(cerca de 100 milh~oes de reais). Mais da metade dos pacientes

reside fora do município de tratamento. O custo m�edio por

procedimento foi de R$497,58. S~ao Paulo liderou em n�umero

de procedimentos (14.379.020 em 19.403 pacientes), seguido

por Minas Gerais (9.670.999 em 29.890 pacientes) e Bahia

(5.152.248 em 12.392 pacientes). O Brasil registrou 105.911

internaç~oes em 42.864 pacientes, com o tratamento de ane-

mia hemolítica mais prevalente, principalmente nas idades

0-9 anos (38,7%) e 10-29 anos (25,6%). O tempo m�edio de inter-

naç~ao foi 5,6 dias e uso de UTI em 2% dos casos. O custo total

das internaç~oes nesse período foi R$46.815.614,28, com custo

m�edio de R$ 442,03. O maior n�umero de internaç~oes (13.694) e

o maior custo (quase seis milh~oes e quinhentos mil reais)

foram em 2019. Em 2020 foram 9.714 internaç~oes. Os estados

com maior n�umero de internaç~oes foram S~ao Paulo (29.559;

27,9%), Bahia (13.580; 12,8%) e Rio de Janeiro (12.760; 12%). Em

relaç~ao �a mortalidade, foram registrados 4.502 �obitos por DF

no Brasil no período, com mais �obitos em S~ao Paulo (719) e

Bahia (710). O ano com mais mortes foi 2019 (507). Idade entre

20-29 anos (21%), pardos (51,3%) e homens (51%) foram mais

comuns em relaç~ao aos �obitos. Discuss~ao: Segundo o Pro-

grama Nacional de Triagem Neonatal, a incidência anual da

DF no Brasil �e de 3,75 novos casos/10.000 nascidos vivos. O

perfil das pessoas com DF �e de crianças, adolescentes e adul-

tos jovens, homens, pardos e vivendo na regi~ao Sudeste (S~ao

Paulo, Minas Gerais e Rio de Janeiro) e na Bahia. A queda em

29% no n�umero de internaç~oes entre 2019 e 2020 pode ter

refletido o impacto da COVID-19, onde possivelmente os

pacientes ficaram em isolamento social, com menor risco de

complicaç~oes. Muitos �obitos nos adultos jovens mostram o

quanto �e debilitante e difícil o convívio com a DF. Mais dados

sobre causas de internaç~ao e �obito n~ao foram encontrados.

Conclus~ao: A DF representa um desafio significativo para o

sistema de sa�ude brasileiro devido �a sua complexidade clínica

e impacto abrangente na vida dos pacientes e familiares. As

informaç~oes obtidas podem guiar políticas p�ublicas e

estrat�egias de sa�ude para melhorar o manejo e tratamento da

DF no Brasil, enfatizando a necessidade de uma abordagem

multidisciplinar e o suporte constante �as famílias e pacientes.

Para melhor gest~ao das políticas p�ublicas para a DF �e preciso

melhorar as notificaç~oes pelas instituiç~oes de sa�ude.
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Objetivos: Descrever os aspectos epidemiol�ogicos e relatar os

achados relacionados �a avaliaç~ao da funç~ao renal em

pacientes com Doença Falciforme (DF). Materiais e m�etodos:

Foram incluídos 50 pacientes com DF com cadastro ativo na

Fundaç~ao Hemominas Juiz de Fora, no período de agosto de

2022 a março de 2023. Foram recrutados pacientes em regime

de transfus~ao crônica, e crianças com a doença. As vari�aveis

estudadas foram: sexo, idade, tipo de DF, índice de massa cor-

poral (IMC), regime de transfus~ao, creatinina s�erica, microal-

bumin�uria e taxa de filtraç~ao glomerular (TFG). A an�alise

estatística foi realizada utilizando o programa Graphpad

Prism 8.0.2, teste de Shapiro-Wilk, teste t de Welch e o soft-

ware SPSS� vers~ao 21. A pesquisa est�a registrada na Plata-

forma Brasil CAAE 17514619.6.2003.5118. Resultados: Foram

excluídos dois pacientes que n~ao coletaram urina para

an�alise de microalbumin�uria. A m�edia de idade foi de 8,89

anos (variando de 3 a 27 anos). Quanto ao sexo, 66% da amos-

tra eram mulheres. O IMC m�edio foi de 16,48 kg/m2 (variando

de 13,01 a 26,75 kg/m2). Em relaç~ao ao gen�otipo da DF, 64%

eram HbSS, 26% HbSC e 10% HbS/Beta-Talassemia. Nove

pacientes (18%) encontravam-se em regime de transfus~ao

crônica, e eram portadores do gen�otipo HbSS. Comparando o

gen�otipo HbSS com os outros, observou-se que a diferença de

IMC entre os grupos foi de 1,453 § 0,7095 menor no grupo

HbSS (p = 0,0462). A m�edia da TFG foi de 124,35 ml/min, a

m�edia de creatinina foi de 0,34 mg/dL e a m�edia de microalbu-

min�uria foi de 16,14 mg/g de creatinina. A partir do teste Q2, a

relaç~ao entre gen�otipo e TFG (p = 0,42), creatinina (p = 0,338) e

microalbumin�uria (p = 0,924) n~ao mostrou correlaç~ao signifi-

cativa nessa amostra. Discuss~ao: O gen�otipo da DF influen-

ciou significativamente o status clínico, com o IMC sendo

menor no grupo HbSS. Devido �a hiposten�uria, a DF �e caracteri-

zada por níveis reduzidos de creatinina, o que pode ter resul-

tado em uma alta TFG. A microalbumin�uria mostrou-se mais

sensível para a identificaç~ao do comprometimento renal e

deve ser instituída o mais precocemente possível nessa
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populaç~ao. Conclus~ao: Notou-se que o IMC foi significativa-

mente menor nos pacientes com gen�otipo HbSS, indicando

um impacto consider�avel deste gen�otipo no estado nutricio-

nal. A avaliaç~ao da funç~ao renal revelou níveis elevados de

taxa de filtraç~ao glomerular (TFG), possivelmente devido �a

hiposten�uria característica da DF. A microalbumin�uria se

mostrou um marcador precoce e sensível de comprometi-

mento renal, sugerindo a necessidade de sua inclus~ao nas

avaliaç~oes rotineiras desses pacientes para permitir inter-

venç~oes mais precoces e melhorar os desfechos renais. Estes

achados reforçam a importância de um acompanhamento

multidisciplinar e personalizado para os pacientes com DF,

considerando as variaç~oes genotípicas e suas implicaç~oes

clínicas.
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Objectives: Osivelotor (previously GBT021601) is a next-gener-

ation sickle hemoglobin (HbS) polymerization inhibitor in

development for sickle cell disease (SCD). Compared with the

first-in-class HbS polymerization inhibitor voxelotor, osivelo-

tor has improved pharmacokinetic properties, which may

enable higher Hb occupancy at lower doses to potentially

reduce treatment burden and improve clinical outcomes. We

report preliminary phase 2 data from an ongoing phase 2/3

study of osivelotor in SCD. Methods: Preliminary data are

reported from Part A of a 3-part, multicenter phase 2/3 study

(NCT05431088). Part A is a randomized (1:1), open-label, 12-

week, dose-finding study of oral osivelotor in patients with

SCD (HbSS/HbSb0 genotype) aged 18−65 y and Hb 5.5

−10.5 g/dL. Patients received a loading dose twice-daily for

4 days then once-daily maintenance doses (100 or 150 mg)

through Week 12. The primary endpoint was change from

baseline in Hb at Week 12. Secondary endpoints included

ektacytometry (Oxygenscan) to assess red blood cell (RBC)

deformability as a function of the partial pressure of oxygen,

expressed as elongation index (EI). Results: At cutoff date

(June 20, 2023), 35 patients had been treated (osivelotor

100 mg, n = 17; 150 mg, n = 18); 28 had completed 12 weeks’

treatment. Mean (range) age was 29.7 (18−59) y, 32/35 patients

were HbSS, and 16/35 were on stable hydroxyurea at baseline.

Increases in Hb from baseline were seen from Week 1 and

sustained to Week 12. At Week 12, for the 100-mg (n = 13) and

150-mg (n = 12) groups, respectively, mean (SD) increases

from baseline in Hb (g/dL) were 2.63 (1.42) and 3.27 (1.70) and

in hematocrit (%) were 7.83 (4.06) and 9.73 (4.26); mean (SD)

changes in erythropoietin (IU/L) were −121.7 (346.3) (n = 13)

and −89.9 (243.4) (n = 11). Indirect bilirubin and reticulocytes

also showed reductions from baseline. Ektacytometry showed

EI increased and point of sickling (PoS) during deoxygenation

decreased from baseline to Week 12. For 27 patients with ≥1

vaso-occlusive crisis (VOC) at baseline, the annualized VOC

rate (95% CI) was 2.30 (1.85−2.86) at baseline and 1.20 (0.58

−2.48) on-study, with median (range) on-study duration 0.4

(0.03−0.41) y. Treatment-emergent adverse events (TEAEs)

were reported for 20 patients (57.1%). Treatment-related

TEAEs, reported for 6/35 patients (17.1%), were headache

(n = 4), diarrhea (n = 2), and abdominal discomfort, nausea,

upper abdominal pain, and urticaria (n = 1 each). One death,

deemed unrelated to osivelotor, was due to a cerebrovascular

accident (CVA) in a patient with a history of CVA and seizures,

after new-onset high fever and no change from baseline in Hb

(8.0 g/dL). Discussion: In preliminary results from Part A of

this phase 2/3 study, loading and daily doses of osivelotor for

12 weeks were well tolerated in adults with SCD. Results to

date show large increases in mean Hb accompanied by

improvements in markers of hemolysis. Although oxygen

delivery was not directly measured, no impairment was sug-

gested by indicators of oxygen delivery (ie no increases in

erythropoietin levels or VOCs). Ektacytometry results sug-

gested improvement in RBC deformability and delayed HbS

polymerization. Conclusions: These results support ongoing

clinical development of osivelotor as a potential SCD therapy.
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