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“A vida é a arte do encontro, embora
hajam tantos desencontros pela vida”.

V.Morais
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PESQUISA DE ANTICORPOS IRREGULARES EM PACIENTES
PEDIATRICOS POLITRANSFUNDIDOS

** Elisabete Terezinha Santos de Paula Leal.

Foram analisadas amostras de 27 criangas politransfundidas
portadoras de ;_1_0e_r1¢as hematologicas nfio neoplasicas do ambulatério do hospital
infantil Albert Sabin (setor de onco-hematologia) assim como 27 criangas de um
grupo csntrole colhidas no mesmo setor. Do grupo em estudo 25 eram néo
brancas (92,59%) e 2 brancas (7,41%). Do grupo controle, 27 (100%) cram ndo
brancas. A idade variou entre 1 ano € 15 anos com uma média de 8,3 anos para o
grupo em estudo e 6,8 anos para o grupo controle. 17 (62,96%) do grupo em
estude eram do sexo masculino e 10 (37,04%) do sexo feminino. No grupo
controle 9 (33,33) eram do sexo masculino e 18 (66,67%) do sexo feminino. Os
pacientes do grupo em estudo eram portadores de doengas hemoliticas

constitucionais entre outras hematologicas: anemia falciforme, talassemia,
' R

esferocitose, ailefrlia aplést;c; e hemofilia. 1;0. grupo controlg era constituida de
purpuras, trago thalassémico, thalassemia, deficiéncia de G-6-PD, esferocitose ¢
hemoglobinopatias SC e $S. O numero de transfusdes realizadas no grupo em
estudo variou de 3 a 38 com um total de 214 transfusdes. Mpo _Scmtrole foi
constituido por pacientes ise:m transfusdes Erévifs,‘ Do grupo controle Elenhun_j
'paciente apresentou positividade para anticorpos irregulares. Nogrupo em estudg,

2 pacientes tiveram positividade aos antigenos N e CD.

* Trabalho apresentado como requisito final a0 Curso de Especializagdo em Hematologia e
E-‘Iemoterapia
Médica-Pediatra, aluna do XI Curso de Especializagiio em Hematologia e Hemoterapia.
iyt e e ———




1 INTRODUCAO

O sistema _imunoldgico composto basicamente por linfocitos,

plasmdcitos e macrdéfagos entre outros e ainda por um componente humoral

(anticorpos € complemento) € responsavel pela manutencio da integridade

corporal, reconhecendo e destruindo particulas estranhas a este.”

O aparetho celular deste sistema ¢ oriunde de uma célula mée
progenitora que ao seguir no seu processo de maturag¢fio culmina, em um de seus
varios caminhos, na formagiio de linfocitos que por sua vez, em recebendo
influéncia timica, transforma-se em linfocitos T de imunidade celular ou de
suporte da humoral, e linfécitos B na imunidade humoral propriamente dita. Os
linfécitos B t€m propriedades de detecgfio de substincias estranhas através de
receptores de superficie de membrana, modificando-se morfoldgica, quimica e
estruturalmente gerando plasmécitos que multiplicam-se em uma populagio
produtora de anticorpos com especificidade aquele antigeno que chamamo-nos de
imundgeno. Os linfocitos T podem modular esta reagfo imunoldgica. E

conveniente lembrar que tudo isso estd sob regéncia genética.>*

Qs anticorpos sfio estruturas protéicas constituidas por quatro cadeias
polipeptidicas de diferentes pesos moleculares. As cadeias leves, em nimero de
duas, tem em torno de 25.000 daltons enquanto que as pesadas variam de 50.000 a
70.000 daltons. Cinco diferentes tipos de cadeias pesadas determinam os

diferentes tipos de imunoglobulinas conhecidas como IgG, IgA, IgM, IgD e IgE.




As cadeias leves sdo denominadas kappa e lambda, estando relacionadas com a

imunogenicidade juntamente com uma das extremidades da cadeia pesada unidas

por pontes de dissulfeto que chamamos de fragmento Fab.*®

Os anticorpos podem ainda ser classificados de acordo com o seu
modo de aparecimento no organismo. S@o ditos anticorpos naturais regulares
aqueles que ja estdo presentes independente de uma exposigdo prévia ou pelo
menos conhecida. Anticorpos naturais irregulares séo aqueles que surgem como
conseqiléncia da presenga de um antigeno nunca outrora presente naquele
organismo. Este tipo de resposta imunologica se da com o surgimento a principio
de anticorpo da classe IgM e posteriormente IgG. Para os anticorpos naturais
regulares IgM responde pela reagdio bioquimica. Como exemplo temos a reagéo
de anticorpo contra antigenos eritrocitarios. Anticorpos imunes autologos surgem
contra a propria estrutura antigénica do organismo que antes ndo possuia

atividade imunogénica (doengas auto-imune).

A resposta imune do organisme aos-antigenos eritrocitarios ocorre por
volta da terceira a décima terceira semana da exposi¢do com o aparecimento de
baixos titulos de IgM seguido de um pico rapido e elevado de IgG (resposta

secundarias) quando exposto por uma segunda vez.

Antigenos eritrocitarios sfio estruturas protéicas ou glicolipidicas de
localizagfio sobre a superficie da hemacia com peso molecular em torno de 10.000

daltons.




Qs antigenos do sistema ABO, carbohidratos, surgem sob influéncia
de um gene H codificando a transformagfo enzimética de um carbohidrato noutro
denominado antigeno H. A presenca de m gene A ¢/ou B determina uma nova
conversdo enzimatica gerando uma nova estrutura antigénica. Ag A ¢ Ag B. Essa
conversdo ndo & total restando sempre remanescente de atividade antigénica H.
Na auséncia destes dois ultimos genes supracitados obtém-se o fenétipo “0”
resultado da presenga de um par de gens amorfos que ndo acarretam qualquer
alteragio do antigeno H. Esse carbohidratos ligam-se a 4cidos graxos de

membrana formando os glicolipides.’®"

Estas estruturas glicolipidicas possuem
subdivisbes outras, entretanto como mencionado anteriormente, relacionam-se

com anticorpos naturais regulares.

Anticorpos irregulares’ podem ser evidenciados em varias estruturas
antigénicas protéicas de membrana. Estas reagOes s6 vieram ao conhecimento a
partir de 1939 quando pela primeira vez Levine e Stetson observaram reagio
transfusional hemolitica frente a uma compatibilidade ABO. Desde entfio varias
estruturas antigénicas vem sendo identificadas e enumeradas como causadoras

destas reagdes.

O sistema Rh, apés modificagdes sucessivas em sua terminologia,
agrupou os antigenos D, C, ¢, e, E ¢ um ultimo dimorfo “d”. A expressdo do
rprimeiro “D”, pode ainda ser baixa, necessitando de técnicas compiementares
para sua detecgdio. Dai a complementagio da terminologia com a variante

chamada D" ou mais recentemente D fraco. A identificagéo so ¢ possivel com o




teste indireto de antiglobulina humana (coombs). Desta forma todos os soros D

negative devem ser submetidos a esta prova. 1SR

Sistemas antigénicos outros, de menor importincia quando
comparado ao sistema Rh mas de grande importéncia clinica ¢ laboratorial, estdo
amplamente difundidos variando de uma alta a baixa freqiiéncia. O sistema Kell
possui m complexo de determinante antigénico cada vez mais conhecido desde a
sua descricio em 1946 estando também sob determinagdo genética. Altamente
imunogénico, pode ser responsavel por um quadro de doenga hemolitica no
recém-nascido e reagdo hemolitica transfusional retardada.'® 'O sistema Duffy foi
descrito com a identificacdo de dois antigenos principais Fya ¢ Fyb e estio
presentes com mais freqiiéncia na raga negra.17 O sistema Kidd ¢ composto por
dois antigenos principais e também correlaciona-se com doenga hemolitica no
recém-nascido e reacfio hemolitica transfusional retardada bem como o sistema
Lutheran.'® O sistema MNS foi o segundo a ser descoberto, em 1927, por
Landsteiner e Levine, Seu modo de transmissio ¢ tio direto e previsivel que
tornou-se de grande utilidade nas investigagdes médico-legais. E responsavel pelo
aparecimento de reagdes transfusionais importantes devendo assim ser tipado
quando houver imunizagdes prévias.”® O sistema Lewis por sua vez esta presente
de forma diferente no organismo, pois em vez de integralizarem-se nas
membranas, estio apenas a clas absorvidas, dai poderem destacar-se ¢ estar
presente nas secregdes e plasma. Seus antigenos sfo basicamente carbohidratos e

nfio estfio presentes nas membranas logo apds o nascimento, aparecendo somente
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em torno de dois a trés anos de idade. Podem ser responsaveis por graves crises

hemoliticas transfusionais.




2 MATERIAL E METODO

Foram coletadas amostras de sangue de 27 criangas politransfundidas
portadoras de doengas hematoldgicas ndo neopldsicas do hospital infantil Albert
Sabin (ambulatério de onco-hematologia) portadores de anemia falciforme,
talassemia, esferocitose, anemia apléstica e hemofilia. Destas 25 (92,59%) e 2
(7,4%) eram brancas. 17 (62,96%) eram do sexo masculino € 10 {37,04%) do

sexo feminino. A idade variou entre 1 ano e 15 anos com uma média de 8,3 anos.

O grupo controle, sem transfusdes prévias, foi montado com pacientes
do mesmo servigo, portadores de doengas hematoldgicas, entre elas, anemia
falciforme, talassemia, esferocitose, anemia aplastica ¢ hemofilia. 27 (100%)
eram ndo brancas. 9 (33,33%) eram do sexo masculino ¢ 18 (66,67%) do sexo
feminino. A idade variou entre 1 e 15 anos com uma média de 6,89. O nimero de

transfusdes do grupo em estudo variou de 3 a 38 com um total de 214,

A coleta de sangue foi realizada para os dois grupos com EDTA num
volume de 3ml seguindo direto ao laboratéric para andlise. Apds uma
centrifugacdo por dez minutos a 3.500 rpm coletou-se 50mcl de plasma
transportando ac microtubos de hemacias (DiaMed-ID / DiaCell 1 + [I) com
posterior incubacdio a 37 graus por dez minutos, nova centrifugagiio e posterior
leitura. A positividade (presenga de aglutinagio nos microtubos) foi encaminhada
ao painel de hemacias (DiaMed-ID / ID-DiaPanel-P) para identificagio do

anticorpo.




3 RESULTADOS

O grupo controle apresentou negatividade para todas as amostras
analisadas. O grupo em estudo apresentou negatividade em 25 (92,5%) amostras ¢
positividade em 2 (7,5%). FEstas eram de pacientes com trés e sete transfusdes. A
primeira foi positiva para a hemacia [ e identificada no painel como anti-N e a

segunda nas hemacias I ¢ II e identificada como anti-CD. (Tabela I e II).
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TABELA 01 - Pesquisa de anticorpos irregulares em pacientes politransfundidos.

Distribuigdo quanto a idade, sexo, cor € niimero de transfuses.

Paciente Idade Sexo Cor Namero de Positividade
em anos transfusdes
01 15 F NB 07 +
02 15 M NB 04 -
03 12 M NB 05 -
04 03 M NB 04 -
05 02 M NB 17 -
06 12 M NB 04 -
07 12 M NB 03 -
08 11 M NB 03 -
09 04 M NB 08 -
10 03 M NB 10 -
11 12 M NB 06 -
12 06 M NB 04 -
13 04 M NB 38 -
14 02 M B 03 +
15 04 F NB 15 -
16 09 M NB 10 -
17 15 M NB 06 -
i8 04 M NB 12 -
19 13 M NB 03 -
20 07 F NB 04 -
21 09 F NB 05 -
22 01 F NB 03 -
23 01 F NB 03 -
24 10 F NB 04 -
25 10 F NB 06 -
26 06 F NB 05 -
27 14 M NB 22 -




TABELA 02 - Pesquisa de anticorpos irregulares no grupo controle.

Distribui¢do quanto a idade, sexo, cor e niumero de transfusdes.

Paciente Idade Sexo Cor Nuamero de Positividade
em anos transfusoes
01 01 M NB 00 -
02 08 M NB 00 -
03 12 F NB 00 -
04 11 F NB 00 -
05 10 F NB 00 -
06 03 F NB 00 -
07 03 F NB 00 -
08 07 F NB 00 -
09 04 E NB 00 -
10 07 F NB 00 -
11 03 F NB 00 -
12 02 M NB 00 -
i3 03 M NB 00 -
14 06 M NB 00 -
15 10 M NB 00 -
16 07 M NB 00 -
17 10 F NB 00 -
18 10 F NB 00 -
19 07 F NB 00 -
20 10 F NB 00 -
21 10 F NB 00 -
22 03 F NB 00 -
23 04 F NB 00 -
24 11 F NB 00 -
25 15 M NB 00 -
26 02 M NB 00 -
27 o7 ¥ NB 00 -
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4 DISCUSSAQ

A presenga de anticorpos em soros de pacientes receptores de
unidades de sangue ¢ na verdade ja estabelecida ¢ com significado clinico

importante. Hemotransfuses sdo responséveis por isoimunizagdes que de certa

forma sdo previsiveis ou com potencial para tal.

Os nossos pacientes pediatricos politransfundidos apresentaram positi
vidade para os antigenos N e CD e houve uma concordincia com os resultados de
outro trabalho”  em termos estatisticos onde em 98 pacientes estudados, 6

apresentaram positividade para pesquisa de anticorpos irregulares.”!

Anti-N, apesar de ser um anticorpo raro esteve presente em nossa
positividade (50%) mas sem significado estatistico. Este anticorpo ¢ dito raro por

provavel alto indice da presenga deste antigeno na populagio.

Os antigenos CD do sistema Rh sfio de grande importincia ¢ de alta
incidéncia por se tratar de imunogenos potentes capazes de causar reagdes

transfusionais graves.?

Nfo encontramos trabalhos semelhantes na literatura para uma maior

analise comparativa quanto a concordincia de dados estatisticos.
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5 CONCLUSAQ

Anticorpos irregulares sdo de ocorréncia freqiiente em pacientes que
recebem hemotransfusdes, em especial aqueles pos transfundidos (mais de duas
transfusdes). A presenca destes anticorpos podem inviabilizar futuras

necesstdades deste procedimento.

O exame de triagem voltado apenas para o sistema ABO e Rh pode
ser insuficiente para uma melhor qualidade de tratamento de suporte para esses
pacientes e trabalhos neste sentido abrem horizontes para uma maior discussdo e

extensdo posterior das provas de compatibilidade.

7
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6 ABSTRACT

It was analyzed samples of 27 children politransfused or patients with
hematological illness not neoplasic of Albert Sabin Hospital’s ambulatory service.
Others 27 children of a control group were analyzed of pacients not transfused.
From the first group, 25 (92,59%) were not white and 2 (7,41%) white, The
second group 27 (100%) were not white. The age had a variation of 1 year old to
15 for the two groups. 70 (62,96%) of the firt group were male and 10 (37,04%)
female. In the other group 9 (33,33%) were male and 18 (66,67%) female. These
patients had hemophilia, aplastic anemia, thalassemia, espherocitose, purpure and
others not neoplasic. The number of transfusions in the study group had a
variation from 3 to 38. In the first group was founded a(politivit;lr“)in two patients

for the antigens N and CD. The group control didn’t have positivity.
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