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PESQUISA DE ANTICORPOS ANTI-ERITROCITARIOS -EM DOADORES DE SANGUE™

CARLOS LINCOIN BRASIL ~DE MESQUITA™*

Estudamos soros de 500 doadores de
sangue do HEMOCE para pesquisa de antl
corpos anti-eritrocitarios. Todas as a
mostras que foram positivas, se procedeu
a identificacdo do anticorpo, utilizando
uma bateria de hemacias conhecidas para
os principais grupos sanguineos.

Tivemos um total de 10 casos posi

tivos com uma frequencia de 2%.

Os anticorpos encontrados foram:
Anti-Le® 0,4%, Anti-I 0,4%, Anti-Pr 0,2%,
Anti-P, 0,2%, anticorpo frio nao identi
ficado 0,6%, e Anti-T mais anticorpo nao
identificado 0,2%.

( * )Trabalho realizado no Centro de Hematologia e Hemoterapia do Ceara (HEMOCE)

(**)Médico, formado pelo Centro de Ciéncias da Saude da Universidade Federal
do Cear3, aluno do Curso de Especializagao em Hematologia e Hemoterapia.
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PESQUISA DE ANTICORPOS ANTI-ERITROCITARIOS EM DOADORES DE SANGUE

%I - INTRODUCAO

2

Aj

"Anticorpos de Grupo Sanguineo" devem ser defi
nidos como anticorpos, os quais dao reagoes especificas com
células vermelhas que contenham o antigeno sanguineo corres.
pondente. A reagao antigeno-anticorpo usualmente manifesta-se
por aglutinacdao das celulas vermelhas, porem, as vezes, na
presenca de complemento por hemdlise (16,10)}.

0s anticorpos de grupo sanguineo podem ser
classificados de diferentes maneiras:
(a) Anticorpos Regulares, isto e, anticorpos Anti-
A e Anti-B primeiramente conhecidos no soro do
grupo sanguineo ABO (16,12,11);

(b} Anticorpos Irregulares, sao todos anticorpos
outros gque nao naturalmente ocorrem Anti-A e~
Anti-B, que reagem com antigenos nao presentes
na superficie das células vermelhas do indivi
duo produtor do anticorpo. No presente momen

to numerosos anticorpos sao conhecidos (2,16,
11), (ANEXO),

Muitos anticorpos irregulares sao encontrados
em um numero limitado de individuos, cujos soros diferem dos
soros "normais" devido a presenga desses anticorpos (16). ABs
podemos tambeém falar de anticorpos naturais ou espontaneos,os
quais ocorrem sem estimulacdo antigenica demonstravel, em con
traste aos anticorpos imunes, 0s quais ocorrem apos estimula
cdo com o antigeno correspondente, usualmente durante a gravi
dez, apds transfusdo ou consequente a injegao deliberada de
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material imunogenico (2,16,10,26).

A maioria, porem ndo todos, dos anticorpos ir
requlares sao do tipo imune,antkmrposinmnesﬂmmbﬁn denominados
por Pappenheimer (1940) de anticorpos incompletos,(26,25) nao
aglutinam células vermelhas suspensas em meio salino, sendo
metodos especiais necessarios para o reconhecimento desses an
ticorpos. Alguns anticorpos incompletos aglutinarao celulas
vermelhas se elas est3o suspensas em meio proteico, em vez
de salino (11,16,2). Outros anticorpos incompletos sao mais
rapidamente reconhecidos por tratamento enzimatico das célu
las vermelhas (5,2,15,7).

0s anticorpos imunes ou incompletos agem me
lThor a 379C, em vez de temperaturas baixas (25,9,14).

0s anticorpos completos, ditos anticorpos do
tipo IgM, sao caracterizados pela capacidade de aglutinarem
hemacias suspensas em meio salino (26,3,32,4).

Eles sao também bons ativadores do  complemen
to, e, portanto, podem produzir hemglise visivel das hemacias,
se 0 soro fresco e utilizado para o teste (20,21).

A pesquisa de anticorpos irregulares tem sido
estabelecida como parte integrante dos testes pre-transfusio-
nais desde a decada de 1940 (20).

Muitas técnicas tem sido desenvolvidas para me
lhorar a sensibilidade e a leitura desses testes (20,21).

A utilizacgao do teste de antigiobulina intrody
zida em 1942 (35) e em 1945 por Coombs, Mourant e Race (6,10,
20) serviu para expandir a pesquisa de novas especificidades
de anticorpos.

Em meados de 1950, eritrocitos 0 fenotipados
foram utilizados em alguns laboratorios para avaliar os soros
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de paciente em adi¢do ao teste de compatibilidade com celulas
vermelhas de doador casual (20).

A prova cruzada menor introduzida primeiramen
te para detectar anticorpos de grupo sanguineo irregular no
soro de doador era considerada essencial (23,30).

Mollison (1956) considera que a prova cruzada
menor & desnecessaria se os soros dos doadores sao rotineira
mente submetidos a pesquisa de anticorpos irregulares frente
a um “pool" de cE&lulas com tratamento enzimatico contendo va
rios dos mais imoportantes antigenos sanguineos(23). Ele cre
que isto & particularmente desejavel se os doadores tem uma
histdoria previa de transfusao ou no caso de mulheres doadoras
que tiveram filhos com historia de doenga hemolitica pre-na
tal (23,30).

A utilizagdo de enzimas no tratamento das celu
las vermelhas, por Morton e Pickles em 1951 (20,10) desenvol
veu-se muito naquela epoca, tornou-se parte integrante em al
guns laboratdorios como exames para identificagao de anticor
pos anti-eritrocitarios (20,2).

A importancia da determinagao de anticorpos ir
requlares no doador &, principalmente evitar uma provavel des
truigao in vivo dos eritrocitos do receptor.

0 objetivo do presente trabalho e informar S0
bre a frequencia dos anticorpos anti-eritrocitarios nos doado
res de sangue do Centro de Hematologia e Hemoterapia do Ceara
(HEMOCE) ,numa tentativa de tornar essa pesquisa rotina no La
boratorio especializado de Imuno-Hematologia no soro ou no
plasma do doador.

A pesquisa de anticorpos irregulares deve per
mitir a demonstracdo de anticorpos hemolisantes, aglutinantes
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e sensibilizantes.

Apos a identificagao dos anticorpos anti-eri
trocitarios, clinicamente significantes, os doadores serao co
municados pelo banco de sangue, receberao carteiras contendo
os achados, devido a possibilidade de necessitarem de transfu
sao sanguinea. Nos casos de mulheres doadoras em idade fertil
ha grande importancia da realizagdo dos testes no periodo ges
tacional.

Esses doadores poderao ser futuros fornecedg
res de plasma, permitindo a formagao de uma soroteca para pes
quisa e ensino.




II - MATERIAL E METODOS

Estudamos 500 doadores de sangue do Centro de
Hematologia e Hemoterapia do Ceara (HEMOCE) no periodo de ou
tubro de 1988 a janeiro de 1989,

A investigagdo foi realizada no laboratorio es
pecializado de imuno-~hematologia, sendo que as amostras de
sangue foram coletadas aleatoriamente, nao levando em conta
sexo, idade, tipo sanguineo, nivel socio-economico, historia
obstétrica e transfusional dos doadores de sangue.

As amostras de sangue foram colhidas sem anti
coagulante para obtengao do soro. Todas as amostras para a
triagem serica foram estudadas contra dois tipos de hemacias
conhecidas do painel de hemacia, utilizando a tecnica indire
ta de antiglobulina humana em meio salino a 229C, e em meio
proteico a 379C (34,19,15).

Quando a triagem sérica era positiva, os soros
eram colocados em aliquotas em um freezer a -2009C para poste
rior estudo de identificagdo do anticorpo anti-eritrocitario.
A triagem sérica indica que tal doador de sangue e portador
de anticorpo irregular, porém nao o identifica.

Nos casos com resultados positivos, se  proce
deu a identificagdo do anticorpo as mesmas temperaturas e
meios de reacao, contra uma bateria de onze tipos de eritroci
tos conhecidos do painel de hemacia) reagentes utilizados fo
ram do Instituto Santa Catarina (BASCA).

Na maioria dos casos, dependendo do anticorpo
em estudo, se fez outra serie em meio salino a 49C ou 189C.
(34).

Em alguns casos que ficaram duvidosos quanto a
jdentificacdao do anticorpo irregular, realizamos o tratamento
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enzimatico com a bromelina (obtida do abacaxi, Ananas Sativus)
(1,11).

A bromelina tem especial interesse, pois a sen
sibilidade imediata e intensificada em temperatura ambiente
quando se pesquisa anticorpos frios e anticorpos do sistema
Rh (31,11).

As bolsas de plasma dos casos positivos na tri
agem serica foram retidas para posterior estudo imuno-hemato
1ogico.

A analise estatistica seguiu uma abordagem do
tipo exploratorio, onde_se privilegia os "achados" daamostra.
Dentro desta filosofia de analise de dados cientificos proce
deu-se a analise estatistica em duas fases. Na primeira fase
descreveu-se a amostra com relagao a sexo, idade, sistema ABO,
sistema Rh e anticorpos. Na segunda, com base na subdivisao
da amostra em casos com presenga e ausencia de anticorpos com
provamos os dados-obtidos (29).
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III - RESULTADOS

Os doadores de sangue estudados eram quanto ao
sexo: 432 masculinos (86,4%) e 68 feminino (13,6%) e perten
ciam aos seguintes grupos sanguineos: 45,4% do grupo“0+",33,4%
do grupo "A*% 8% do grupo "B'", 0,6% do grupo npgtn, 8,2%
do grupo "0°", 4% do grupo "A™", 0,4% do grupo "B " e nenhum
do grupo "AB™".

Tivemos 12,6% de Rh negativo e 87,4% positivo.
(Tabela I).

Dos 500 doadores estudados 10 (2%) apresentaram
anticorpos irregulares. Os anticorpos anti-eritrocitarios ex
pressos na tabela II, revelou os seguintes percentuais: 0,4%
de anti-Le?, 0,4% de anti-I, 0,2% de anti-Pr, 0,2% de Anti-P,,
0,2% de anti-I mais anticorpo frio nao identificado, 0,6% de
anticorpo frio nao identificado.

A tabela III mostra a distribuigao de  frequen
cia observando-se o numero de casos positivos de anticorpos ir
regulares segundo sexo, idade, grupo sanguineo e municipio de

origem,

S3o0 expressos na tabela IV, a distribuigcao dos
anticorpos irregulares em relagdo aos grupos sanguineos, na
qual podemos observar que dos casos que apresentaram anticor
pos irregulares 5 (50%) eram do grupo A , 2 (20%) do grupo B,
3 (30%) do grupo 0 e nao foi encontrado nenhum caso em indivi
duos do grupo AB.

Na tabela V sao expostos os anticorpos anti-eri

trocitarios em relacao ac sexo dos doadores positivos, com 7
casos (70%) do sexo masculino e 3 (30%) do feminino.




DISTRIBUIGAO DOS GRUPOS SANGUINEOS ABO DOS DOADORES
DE SANGUE DO CENTRO DE HEMATOLOGIA E HEMOTERAPIA DO

CEARA (HEMOCE), ESTUDADOS NO PERIODO DE OUTUBRO/88
A JANEIRO/89

TABELA - I &

GRUPOS SISTEMA Rh | 107124l ;
ST POSITIVO | NEGATLVO
A 167 20 187 37,4
(33,4%) (4%)
3 40 02 42 8,4
(8%) (0,4%)
. 227 41 268 53,6
(45,4%) (8,2%)
AB 03 0 03 0,6
(0,6%) (0%)
3 ' 7 B e Y5 "~ 500 | 100
IS (87,4%) (12,6%)
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IDENTIFICAGAO DOS ANTICORPOS ANTI-ERITROCITARIOS

NOS DOADORES DE SANGUE ESTUDADOS NO
PERIODO DE OUTUBRO/88 A JANEIRO/89

HEMOCE  NO

TABELA ~ JI
T ) NbMERo DE 3 | 5
ANTICORPO N = 10 (ToTaL| M = 500 (TOTAL
ANTICORPOS DE CASQS P0SI|  DE DOADORES)
Tives) -
ANTI-Led 2 20 0,4
ANTI-1 2 20 0,4
ANTI-Pr ] 10 0,2
ANTI-P, ] 10 0,2
ANTI-1 + ANTI-
CORPO NAO IDEN 1 10 0,2
TIFICADO g
ANTICORPO NAO
IDENTIFICADO - o 06

TOTAL

ey e s it B L

100
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DISTRIBUIGAO DE FREQUENCIA OBSERVANDO-SE 0 NUMERO
DE CASOS POSITIVOS DE ANTICORPOS IRREGULARES SE-

GUNDO SEXO, IDADE, GRUPO SANGUINEO, FATOR Rh E
MUNICIPIO DE ORIGEM
TABELA -~ III

g g : E . RD O | SsExo | IDADE ﬁEgPEhsﬁgﬁg% PROCEDENCIA
S.S5.0.N. M 27 B~ Fortaleza
A.C.S M 34 At Caucaia
A.L.L M 29 At Forté1eza
A.R.S.N. M 26 o* Aurora
A.B.A. M 46 0~ Maranguape
5.S5.V. F 24 At Fortaleza
M.T.M.A F 58 B* Quixeramobim
M.Z.C.C. F 50 0* Canindé
T.R.M, M 18 At Fortaleza
J.V.S.F. M 38 At Caucaia
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DISTRIBUICAO DOS ANTICORPOS IRREGULARES EM RELA
¢KO A0S GRUPOS SANGUINEOS DOS CASOS  POSITIVOS
ESTUDADOS NO HEMOCE, NO PERIODO DE OUTUBRO/88 A
JANEIRO/89
TABELA - IV
ANTICORPO A B 0 AB
ANTI-Le? - 2 0 0 0
ANTI-Pr 1 0 0 0
ANTI-1 1 1 0 0
ANTI-P, 0 1 0 0
ANTICORPO FRIO NAO
IDENTIFICADO 1 0 2 0
ANTI-I MAIS ANTICORPO
FRIO NAO IDENTIFICADO 0 0 1 0
: ,;},d2,1$,, _;;Jgra;_4";;=::_0_;1u=
a9 g L (50%) | (20%) | (30%) |  (0%)
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DISTRIBUIGAD DOS ANTICORPOS ANTI-ERITROCITARIOS
EM RELAGAG AO SEXOQ DOS DOADORES POSITIVOS, ESTU

DADOS NO HEMOCE, NO PERTODO DE

QUTUBRO/88 A

JANEIRO/89
TABELA - V¥
ANTICORPOS TOTAL MASCULIND FEMININO
ANTI-Le? 2 2 0
ANTI-I 2 0 i
ANTI-Pr 1 1 0
ANTI-P, | 1 0
ANTI-I + ANTICORPO
NKO IDENTIFICADO 1 1 0
ANTICORPO NAO
IDENTIFICADO 3 2 1
N Fae T G T
U S (70%) (30%)
V DA_xA (\-»-Q Ar T &_/0 0‘
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I¥ - DISCUSSAD

No preparo do sangue e seus derivados o conhe
cimento da presenca ou ausencia de anticorpo anti-eritroci
tario & extremamente importante do ponto de vista  transfu
sional (34,2,22,27,28). A variabilidade de anticorpos em
doadores de sangue segundo alguns autores, e em torno de0,3
a 2% (2,16,19,23). Em nosso estudo com 500 doadores de san
gue do Centro de Hematologia e Hemoterapia do Ceara(HEMOCE),
tivemos uma frequencia de 2% (10 casos) destes anticorpos
(Tabela II).

Revisando a literatura nacional nao encontra
mos refereéncia de pesquisa semelhante no nosso meio. Compa
ramos entdo nossos achados com os obtidos em outros paises.
Observamos que na Costa Rica, pesquisadores encontraram em
doadores de sangue uma incidéencia de 0,71% (34), ja na Dina
marca obtiveram em uma amostra de 17.011 casos uma freqguencia
de 1,28% (16).

Greenwalt (1959) encontrou uma incidencia de
anticorpos irregulares de 0,4% numa populagao de 70.000 doa
dores (23).

Em nossa investigacgao encontramos 0,4% de an
ti-Ledem 2 doadores do grupo sanguineo A. Certos autores,
relatam que doadores com anti-Le% sdo mais frequentemente
pertencentes aos grupos A, B e AB (24). (Tabela-IV). A nos
sa populagao de doadores estudada tinha uma maior participa
¢do de individuos do grupo 0 (53,6%), Giblett relata que
em 53 doadores de sangue estudados com anti-Le? somente 11
(21%) foram do grupo 0 (24).

A analise da nossa amostra de casos positivos
em relag3o ao sexo mostrou que 7 casos (70%) eram do Sexo




masculino e 3 (30%) do feminino. Essa maior frequéncia do
sexo masculino e justificada pela maior participacao dos ho
mens como doadores (3). (Tabela-V).

Na revisao das fichas para selegao dos doadg
res de sangue, nao obtivemos nenhum dado sobre a historia
transfusional dos doadores com presenca de aglutininas irre
gulares. Em relagao aos 3 uUnicos casos positivos em mulhe
res doadoras nao obtivemos dados relevantes para nosso estu
do, tais como: numero de gestagdes, numero de abortos, fi
lThos com presenca de doenga hemolitica peri-natal, que impos
sibilitou de correlacionar com a pesquisa de anticorpos an
ti-eritrocitarios (Tabela-V).

Alguns pesquisadores, acham que a pesguisa pa
ra aglutininas irregulares no soro ou plasma eliminariaotes
te de compatibilidade menor (prova cruzada menor). (13, 30).
Porem outros concluem que esta prova tem um importante pa
pel nos testes do laboratorio de imuno-hematologia, servido
para verificar se a tipagem ABO do doador e receptor estao
corretas {30). Giblett, diz que por essa razao, eles reali
zam ambos os processos, prova cruzada menor e pesquisa de
anticorpos irregulares no sorc ou plasma do doador para mai
or seguranca.(30,17).

Método para estudo de anticorpos deve ser pra
tico, simples, barato, boa acuracidade e relativamente 1i
vre de problemas. A pesquisa para aglutininas irregulares
em pequenos laboratorios pode ser feita por processos manu
ais, considerandao que os processos automatizados sao dispen
diosos (27,18).

Em nosso estudo realizado no HEMOCE, nao foi
possivel identificar alguns dos tipos de anticorpos encon-
trados. A pesquisa para anticorpos irregulares pode ser re
lativamente incompleta devido ac fato que um numero reduzi
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do de ant{genos estao prsentes na superficie das hemacias
dos paineis, ou devido a um numero limitado de testes utili
zados para o estudo (27).(Tabela-II).

Pelos motivos expostos, queremos sugerir a in
vestigacdo de anticorpos anti-eritrocitarios no plasma ou
soro do doador como um exame de rotina. Uma recente enquete
da La Societe National de Transfusion Sanguine (33) mostrou
que mais de 95% do Laboratorios de Imuno-hematologia dos Es
tabelecimentos de Transfusdao da Franga praticam a pesquisa

“de anticorpo, com pelo menos duas tecnicas para detecta-los

ou seja, utilizando Coombs e enzimas (33,31,8,5}.
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¥ - CONCLUSAO

T - A pesquisa de anticorpo anti-eritrocitario @ fundamental
no doador de sangue, principalmente para evitar uma pro
vavel destruicao in vivo dos eritrocitos do receptor.

2 - Para os doadores, os beneficios sao valiosos em relagioc ao
futuro destes, evitando assim, com o previe conhecimento
dos referidos anticorpos, reacgoes transfusionais caso ne
cessitem de transfusao sanguinea.

3 - Nos casos de mulheres doadoras de sangue que se encontrem
em idade reprodutiva a pesquisa de anticorpos anti-eritro
citarios e importante principalmente na profilaxia da do
enca hemolitica peri-natal (DHPN) para que durante o pe
riodo gestacional estes casos sejam acompanhados com exa
mes especificos.

4 - 0 percentual de casos positivos 10 (2%) encontrados numa
amostragem de 500 doadores no Centro de Hematologia e He
moterapia do Ceara (HEMOCE) foi superior aos achados na
literatura (0,71 - 1,25).

5 - Com isso concluimos a necessidade de tornar rotina no La
boratorio de Imuno-Hematologia a pesquisa de Anticorpo
Anti-Eritrocitario no soro ou no plasma do doador.
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YI - SUMMARY

We have studied 500 sera of blood bank donors
looking for antierythrocyte antibodies. All positives samples
were further characterized, using a set of known erythrocytes
for main blood groups.We found 10 positives cases, or 2
percent.

The antibodies found were: anti-Le®0,4%, Anti-~I
0,4%, Anti-Pr 0,2%, Anti-P; 0,2%, Anti-I + non-3identified
antibody 0,2%, non-idéntified antibody.
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