NIVEIS SERICOS. DE FERRITINA EM UMA POPULAGAG DE DOADORES DE
SANGUE (COM PELO MENOS DUAS DOAGOES) DO HEMOCE/CENTRO DE HE
MATOLOGIA E HEMOTERAPIA DO CEARA - 1990,

por

TANIA MARIA DE OLIVEIRA ALVES

Trabalho apresentado a coordenagao do V Curso de Especializagao
em Hematologia e Hemoterapia da Universidade Federal do Ceara,
como’ pre-requisito a obtengac ao titulo de especialista.

Fevereiro, 1990.



- A minha mae, Adelaide, por
como conduzir minha vida.

- Ao meu marido, Alves, pelo
rante o curso.

- A minha filha, Ana Camila,

constante no meu viver.

ensinar

apoio du

presenga



AGRADECIMENTOS

- Ao Professor Dr. Jose Murilo de Carvalho Martins
pelo esmero, dedicagac e, pelo elevado nivel cultu

ral apresentado pelo curso.

- Ao Dr. José Lindemberg da Costa Lima, a presenga

imprescindivel, culminando no eéxito do trabalho.

- Ao Dr. Francisco Placido de Sousa Basilio,no apoio

tecnico, gerando resultados abalizados nas prati

cas realizadas.

- Ao Dr. Ormando Rodrigues Campos, pelo permanente

apoio dedicado a trabalhos desta natureza.

- Aos doaodres, aos colegas e funcionarios do HEMOCE
e Hospital Geral de Fortaleza, pela atengao e apoio

recebidos.

- A Ana Maria e aqueles que contribuiram, direta e
indiretamente, na realizagao deste trabalho e do

curso de especializacao.

- A amiga Dra.Bernedita Célia Rebougas Quixadi, e co
lega o meu reconhecimento pelo incentivo permanen

te.



II

IIT

v

VI

VIT

IiNDICE

INTRODUGAQ
MATERIAL E METODOS
RESULTADOS
DISCUSSAQ
CONCLUSAQ

SUMMARY

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

Pagina
05
07
09
17
19
20

21



NIVEIS SERICOS DE FERRITINA EM UMA POPULACAO DE DOADORES DE

SANGUE (COM PELC MENOS DUAS DOAGOES) DO HEMOCE/CENTRO DE HEMA
TOLOGIA E HEMOTERAPIA DO CEARA - 1990.

* TANIA MARIA OLIVEIRA ALVES

Foram determinados os niveis séricos de ferriti
na em 177 doadores de sangue a partir da segunda doagao, gue
compareceram ao HEMOCE Centro de Hematologia e Hemoterapiado
Ceara;, no periodo de julho a agosto de 19905:Htilizando como
metodos o teste Enzyma-Imunoensaio-ELISA/Enzyme Linked Imuno
sorbent Assay. Observames 5,1% dos doadores apresentaram ni
veis sericos de ferritna inferiores a 12ng/mil. Concluimes
é%g‘se-ﬁe;ﬁa necessé:ia é-adogao de uma medida preventiva que

venha precocemente verificar a situagao real dos depésitos

de ferro nos candidatos a doagao de sangue no HEMOCE.

* Farmacéutica Bioquimica do HEMOCE/Centro de Hematologia e
Hemoterapia do Cearé, aluna do V Curso de Especializagao em

Hematologia e Hemoterapia.



I. INTRODUGAOQ

Apesar do avango alcangado pela hemoterapia, a maior
barreira que ela encontra ainda hoje e a doagao de sangueao.

A doagao de sangue nao acarreta consequéncias sérias
e, deve ser estimulada a fim de suprir necessidades Dbasicas
do ser humano. No entanto, a deplegao do ferro com subsequente
anemia deve ser encarada como reagao adversa6’7’lo’12’15.

A maloria dos autores afirma que deve ser considera
da, como fator depletivo dos estoques de ferro, muito mais a
frequéncia (intervalo entre doagbes) do que o nimero de doa

- . ~ - 13
goes na determinagao do padrao de armazenagem de ferro '~ '

16,23,31.32,36,39,40,41.

Ha uma relagdo direta entre os niveis séricos de fer
ritina e os estoques orgénicos de ferro, conforme aconclusao
de virios estudos4’8’20’27’28’31’34’38’39’40’41’47’51’53.

A ferritina e um complexo constitﬁido por ferro e
apoferritina. Seu peso molecular é de cerca de 480.000. E cons
tituida por um nucleo de ferro, envolvido por 20 a 24 subuni
dades peptidicas esféricas. O ferro da ferritina e facilmente
mobilizavel, quando © organismo dele necessita4’17’46.

A ferritina é encontrada em grande escala na nature
za} em bacterias, plantas, animais e etc. No corpo humano,
particularmente no figado, no bago e na medula ossea. Encon
tra—sé significativa quantidade de ferritina em eritrocitos,
leucocitos e plaquetasa7’47’52’53.

No plasma peguena quantidade da mesma e encontrada,
variando sua concentragao em 10 a 200 ug/l4’1o’27’47’53.

Sao detectadas taxas de ferritina abaixo de 12 ug/1l
nas anemias por deficiéncia de ferro €, naqueles pacientes com

sobrecarga de ferro, podem ser encontrados valores ate 10.000
ug/18,10,:1.3,16,19,25,26,.’35-



0Os niveis normais e altos de ferritina devem ser obje
tos de interpretagao cuidadosa, visto estarem aumentados em
enfermidades hepaticas, agudas e cronicas, enfermidades hemato
légicas, renals g neoplasias, nao podendo serem usados como pa

]

rametros na deplegao de ferro nestas situagoes patologicas
8,14,21,22,38,45,47,50,53,55

As concentragoes de ferritina dependem do sexo e da
idade, achando-se niveis de ferritina sérica trés vezes maio
res em homens do que nas mulheres4’10’14’25’26’27’34’39’47’55
A menorragia, a gravidez, o menor tamanho sao aponta

s ~ .1
dos como causas principais dessa deplegao no sexo feminino™ ’

SEED Observa-se que com a menopausa restaura-se esse valor,
mantendo-se a normalidade, com niveis de ferritina aproxima
dos aos do homem"'’ lO.

Essa deficiéncia de ferro também é notada nas crian
¢as,devido ao rapido crescimento>>’ 38142,

A determinagac semlquantitativa da hemoglobina é usa
da regularmente nos servigos de hemoterapia, com intuito de
prevenir efeitos negativos que a doagao regular poderia provo
car4’13.

Foi provado que este método se encontra limitado,
poils doadores de hemoglobina normal poderiam apresentar seus
depésitos de ferro depletados, podendo originar um processo
anemizante com a doa9502’4’13’32.

Na nossa regiaoc a vunerabilidade dos doadores ‘e de
suma importancia, haja vista a precéria_situagéo éécio—econé
mica da maloria desses doadores,bem como a significativa - fre
quéncia de doadores com os estoques de ferro depletados4’5.

Este trabalho analisa a situagao do nivel . de ferri
tina sérica nos doadores regulares do HEMOCE, com o intuito
de fornecer subsidios para_a imblantagﬁo de uma estratégia de
recrutamento e triagem de doadores, incapaz de ser transformada

em fator de agravo & saude dos mesmos.



II. MATERIAL E METODOS

Procedimentos Gerais -

’ Participaram da pesquisa 177 doadores dgsanguedo
HEMOCE/Centro de Hematologia e Hemoterapia do Cearéy que ti
nham feito pelo menos duas doagoes de sangue, no periodo com
preendido entre julho e agosto de 1990. Todos foram criteriosa
mente observados, considerados aptos a doagao, segundo as nor
mas vigentes do MS/DINASHE-Ministerio da Saude/Divisao Nacio
nal de Sangue e Hemoderivados, referentes a selegao de candi
datos a doagao de sangue.

0 material constou de amostra de sangueperiférico,
obtido por puncgao venosa, foi colocado em vidro, sem anti
coagulante, para obtengao do soro, e congelado a —EOOC ate o
momento da realizacao dos testes.

Para odoador pesquisado foi levado em consideragao:

sexo, idade, numero de doagoes, intervalo entre doagdes e ni

vel de ferritina serica.

Procedimentos Laboratoriais -

Foram avaliados os niveis de ferritina sérica dos
doadores do HEMOCE a partir da segunda doagao,com metodologia
de Addson e cols. e modificados por Miles e cols., utilizando
kits de diagnostico Ferrizyme da Abbott Laboratories. 0 siste
ma Ferrizyme € um teste imunoenzimatico de fase solida basea
do no principio nsandwich"" .

Neste teste, Enzima imunoensaio-ELISA/Enzyme Lin-

ked Imunoabsorbent Assay, placas de micro-titulos disponiveis,




cobertas com anti-soro de c¢oelho para ferritina, sao usadas na
fase s0lidae, o mesmo anti-soro conjugado a peroxidase, e o
11,18,54
marcador .
As principais vantagens de ELISA sobre RIA/Radio
imunoensaio, referem-se a que os reagentes sao mais estaveis

’

e consideravelmente menos caro e, que o equipamento ugado =)

simples, barato e comumente ja disponivel em muitos laborato
. 11,33,52
rios g
Consideramos que existia deplegao dos depésitosde
. - 49
ferro quando os niveis de ferritina serica « i2ng/ml .
As leituras dos niveis de ferritina sérica foram

feitas em um analisador automatico Quantum II. Todos os testes

foram realizados no Laboratorio de Sorologia do HEMOCE.

Procedimentos Estatisticos -

A analise estatistica dos dados seguiu uma aborda
gem do tip@ exploratoria, onde se destacam as medidas estath
ticas: amplitude, média, média geometrica, variancia, desvio
padrao e coeficiente de variagao e depois, uma abordagem in
diferencial utilizando teste t de Student.

Todos os calculos foram realizados em computador-

ITAUTEC 286, Pacote Computacional STATGRAF.



III. RESULTADOS

- Nosso trabalho fol realizado levando-se em consi
deragéo, idade , nimero de doagaes, intervalo entre doagSes e
nivel de ferritina sérica, como mostra a Tabela 1.

Foram analisados 177 soros de doadores do HEMOCE,
deste total, 175 (98,9%) eram do sexo masculino e 02 (1,1%}do
sexo feminino.

A faixa etaria dos doadores variou de 19 a 50 anos,
Tabela 2. (Figura 1 ).

De acordo com as tabelas 2, 3, 4, 5, nove (5,1%)
doadores submetidos & avaliagdo dos niveis séricos de ferriti
na, apresentaram valores abaixo de 12ng/ml, sendo todos do se
X0 masculino.

Na Tabela 2, figura 1, onde se valorizaoefeito
das doagoes com relagac a idade merece destaque a observagao
de que os doadores gque apresentaram nivel de feritina sérica
inferior a 12ng/ml, todos tinham menos de 39 anos de idade.

A Tabela 3, Figura 2, mostra a influencia do né
mero de doagoes sobre os niveis médios de ferritina sérica. A
tabela apresenta um decréscimo inicial, provecado pelas pri
meiras doagOes, porem, a partir da quarta, se aplanam indican
do uma tendéncia a uma estabilizagao dos niveis.

Na tabela 4, Figura 3, se analisa a influencia do
intervalo entre doagoes sobre a taxa de deplegao dos depositos
de ferro e os niveis de ferritina sérica. Se observa que ao
aumentar o intervalo diminui a incidéncia de deplegao dos de
pésitos de ferro, ao mesmo tempo que tem lugar uma recupera
gao dos niveis de ferritina sérica.

Através do teste t de Student, verificou-se que nao
ha diferenga significativa, no nivel médio de ferritina séri
ca,entre o grupo de doadores com © nimero de doagoes menor que

ou igual a quatro e, o grupo de doador com -0 nﬁmerockedoagaes



maior do que 4, ao nivel de significancia de 5%.

Por Ultimo na Tabela 5, figura 4, a distribuigao
dos doadores por sexo, evidenciou uma pronunciada participagao
do sexo masculino 175 (98,9%) em relagao ao- feminino que con
tribuiu com apenas 1,1% do total, o correspondente a duas mulhe
res no universo de doadores de 177 pessoas.

Na populagao masculina de doadores, nove (5,1%) os
niveis de ferritina sérica apresentaram valores menor gue
12ng/ml. Tabela 5, Figura 4.

Na tabela 5, Figura 4, destaca-se que nenhuma mu
lher participante do estudo, apresentou nivel serico de ferri

tina menor que 12ng/ml.

10



TABELA 1

MEDIDAS AMOSTRAILS DE 177 DOADORES DE SANGUE DO HEMOCE COM PELD
MENOS DUAS DOAGOES. FORTALEZA/1990.

MEDIDAS .
: MEDIA . DESVIO|COEF. DE
AMPLITUDE |MEDIA . VARIANCIA = =
1 GEOMETRICA PADRAO | VARTAGEO
VARIAVEIS. |
Idade(anos) |19 - 50 30,53 29,75 50,01 7,14 23,39
Ne DoagSeg 2 -9 2,04 2,67 2,52 1,50 54,08
Intervalo
entre Doa-
QSES/meSES 2 i16 19,10 12,03 355,62 18,86 98,74
Ferritina
Sérica 361-648,41 73,01 47,66 6.343,16( 79,64| 109,08
(ng/ml)
Observagoes: 1. a média geometrica é aqui apresentada por

que algumas variaveis apresentam uma gran

de variabilidade e requer uma

¢ao para ser analisada;

o intervalc de confianga

transformada pela fungao logaritimo,

(Ferritina Seérica), e (3,864

para

+

transforma

variavel

I 0,1372);

3. a base do logaritimo e 2,7182818.

log

11



TABELA 2

12

NUMERO DE DOADORES POR NIVEIS DE FERRITINA SERICA E POR FAIXA

ETARIA, EM 177 DOADORES DE SANGUE DO HEMOCE COM PELO MENOS 02

DOAGOES. FORTALEZA-1990.

T~ %Zﬁgi) 19 +— 29 [29 — 39 |39 — 49 [49 — 59| TOTAL

FERRITINA

SERICA(ng/m1) ( %) ( %) ( %) (% ) ( % ) .
< 12 6 (3,4)] 3 (1,7)| o (0,0)| 0 (0,0} 9 (5,1)
>12 85 (48,1)|62 (35,0)|19 (10,7)| 2 (1,1)|168(94,9)

TOTAL ( % ) |91 (51,4)|65 (36,7)[19 (10,7)| 2 (1.1)[177(100,0)
FIGURA 1

DISTRIBUICAO DOS DOADORES DE SANGUE DO HEMOCE, POR FAIXA ETARIA
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TABELA 3

NUMERO DE DOADORES POR NIVEIS DE FERRITINA SERICA E POR NUMERO
DE DOAQﬁES EM 177 DOAODRES DE SANGUE DO HEMOCE, COM PELO MENOS
02 DOAGOES. FORTALEZA-1990.

Ne DOAGOES
2+ 4 ( %) |maisde 4 ( %) TOTAL

FgRRITINA
SERICA (ng/ml)

<12 7 (4,0) 2 (1,1) 9 (5.1)

> 12 152(85,9) 16 (9,0) 168 (94,9)

TOTAL 159(89,9) 18 (10,1) 177(100,0)
FIGURA 2

DISTRIBUIGAO DOS DOADORES DE SANGUE DO HEMOCE, POR NUMERO DE
DOAGOES.
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TABELA

4

Ne¢ DE DOADORES POR NIVEIS DE FERRITINA SERICA E, POR INTERVALO
ENTRE AS DUAS DOAGOES, EM 177 DOADORES DE SANGUE DO HEMOCE, COM

PELO MENOS DUAS DOAGOES. FORTALEZA/1990.

s SoAg0ss
i o 2 14 mais de 4 TOTAL
NIVEL DE (meses) (%) (%) ¢ % )
FERRITINA (ng/ml)
< 12 03 (1,7) 06 (3,4)| 09 (5,1)
=12 36 (22,0) 132(74,6)|168(94,9)
TOTAL 39 (22,0} 138(78,0)1[177(100,0)
FIGURA 3

DISTRIBUIGAO DOS DOADORES DE SANGUE

ENTRE DOAGOES.
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TABELA 5

NOMERO DE DOADORES POR NIVEIS DE FERRITINA SERICA E POR SEXO,

EM 177 DOADORES DE SANGUE DO HEMOCE, COM PELO MENOS DUAS DOA

COES. FORTALEZA/1990.

FERRITINA SEX0 MASCULINOQ | FEMININO TO;Aﬁ
SERICA 9 9 g
(ng/ml) ( %) (% )
< 12 g (5,1) 0 (0,0) 9 (5,1)
=12 166 (93,8) 2 (1,1)| 168 (94,9)
TOTAL 175 (98,9) 2 (1,1)| 177(100,0)
FIGURA 4

DISTRIBUICAO DOS DOADORES DE SANGUE DO HEMOCE, POR SEXO E POR
NUOMERO DE DOAGOES.
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IV. DISCUSSAO

A frequencia nas doagoes de sangue acarretam de

plegao nos depositos de ferrb4’13’23’28’31’32’40’41’44’47,

cessitando-se um minimo de 03 meses, consumindo uma dieta nor
mal, para restabelecer os depdsitos de ferro 13528 .

Em paises desenvolvidos, a doagao de sangue & regu
lamentada, portanto, € baixa a incidéncia da deplegdo de fer
ro em doadores 28.

Cada unidade de sangue (aproximadamente 450ml),
corresponde a 236mg de ferro ou 6% do ferro do homemsg.

A ferritina sérica tem permitido investigar mais

acuradamente a deplegao do ferro nos doadores de sangué“g’la’

16,23,29,39,43

Comprovou-se que na ausencia de inflamagao, a con
centragao de lug/l de ferritina sérica é equivalente a 8mg
de ferro em estoquegiﬂ’7’16’39’4l’47’53.

Estima-se que a reserva media de ferro em doadores
de sangue que doaram pela primeira vez, e em torno de 400mg.
4,43,53

De conformidade com Basilio e Campos, fol consta
tada a participagao diminuta do sexo feminino, como mostra a
tabela 5, figura 4.

Os depositos de ferro na mulher estao diminuidos
na menorragia e gravidez, alcangando seus valores normais du
rante a menopausa4’ O.

A menorragia fol considerada a causa da anemia
ferropriva em pacientes do sexo feminino. Ja a gestagao resul
ta numa deplecgao total dos depésitos de ferro caso este
nao seja reposto com uma dieta rica em ferro ou pela adminis

9’20’46. Mostramos que o nosso tra

tragao terapeutica de ferro
balho teve uma casuistica feminina inexpressiva, porém em ne

nhuma delas fol evidenciada hipoferritinemia, resultado este

17



compativel com Barros (1989).

Na populagao de doadores de sangue do HEMOCE, in
dependente, do sexo encontramos uma elevada taxa de deplecgao
dos depésitos de ferro da ordem de 5,1% como mostra a tabela
5, figura 4.

A deplegao de ferro pode ser resultante da conju

gagao de uma dieta inadequada com a espoliagaoc parasitaria '

26,47 e, neste aspecto, os nossos dados sao compativeis com
os resultados pela literatura internacional, bem como os estu
dos similares realizados na nossa popu1a9504’5.

Com relagao aos estoques de ferro, o nosso estudo
cbservou que os mesmos acham-se depletados a partir da segun
da doagao e, esta constatagao esta de acordo com o que Barros
(1989) relatou em seu estudo em uma populagazo similar. Porem,
observa-se (tabela 3, figura 2) que este achado diverge de
Boyeldieu (1988) que relatou 80 existir deplegaormm;depésitos
de ferro, somente em doagoes regulares de sangue, ou seja,
acima da quarta doagﬁo. Ressalta~-se que a populagao estudada

por Boyeldien (1988) difere significativamente daquela anall

sada neste trabalho.

i8



V. CONCLUSAO

Como resultado deste experimento obtivemos os se

guintes dados:

- 5,1% dos doadores do HEMOCE possuiam niveis seéri
cos de ferritina abaixos de 12ng/ml, a partir da segunda doa
cao. -

- 0O tempo deintervalo nao tem significado na popu
lagao alvo.

- Numero de doagoes nao tem significado na popula

cao alvo.

Em face do considerado percentual de doadores com
estoque de ferro comprometido (5,1%) recomenda-se a adogao de

N Lol . 4 .
providencias cabiveis.

19



VI. SUMMARY

The ferritine serum levels of 177 blood donnors
at HEMOCE were determined in July and August of 1990. levels
bellow 12ng/ml were found in 9 (5,1%) of the donnors, after
second donnation. We that think is necesgary to adept prevention
measures to detect the true situation of the iron deposite,
as soon as possible, on the candidates to blood donnation at

HEMOCE.

20
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