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RESUMO

Realizamos a pesquisa de anticorpos irregulares em 80 pacientes
politransfundidos portadores de insuficiéncia renal crémica, que fazem
tratamento dialitico no Hospital Universitario Walter Cantidio ¢ na Santa Casa

de Misericordia de Fortaleza.

As analises inumohematoldgicas foram realizadas no laboratério de
Imunohematologia do Centro de Hematologia ¢ Hemoterapia do Ceara
(HEMOCE).

As amostras foram testadas para presenca de anticorpos irregulares
pela técnica de gel teste centrifugacdo LISS/Coombs, utilizando dois tipos de

hemacias fenotipadas (hemacias I ¢ II).

Em todas as amostras positivas, procedeu-se a identificagdo dos
anticorpos, utilizando os painéis de hemacias fenotipadas em dois meios: LISS

/Coombs e Papaina.,

Foram detectados em 04 pacientes anticorpos com as seguintes
especificagdes: 01 anti-C+-D (Sistema Rh), 01 anti-K (Sistema Kell), 01 anti-

JK® (Sistema Kidd) e 01 provével auto-anticorpo quente ndo identificado.

Observou-se que 18 amostras apresentaram reatividade fraca para o
Coombs direto, onde a especificidade pesquisada foi para IgG, porém a

realizagdo do eluato ndo contribuiu para a identificagdo destes anticorpos.




1. INTRODUCAO

O sangue sempre esteve ligado ao conceito de vida, ¢ seu uso
terapéutico, como a maioria das praticas medicas, comporta dois periodos bem

distintos: o empirico, que vai até 1900 e, posteriormente, o cientifico.

O periodo empirico € tdo antigo quanto a humanidade. Os povos
antigos ja tinham percebido que a perda de sangue provocada por ferimentos

. . N
tirava a forca e poderia levar a morte 2,

Na idade média, o sangue era tido como tonico de
rejuvenescimento, tendo sido usado na tentativa de curar varias enfermidades.
Usado também pelos egipcios para tratamento de doentes € incapazes e pelos
romanos. que tinham o costume de beber e banhar-se com o sangue dos bravos
guerreiros mortos em combate com a crenga de que poderiam herdar a forca e a

(33.34
coragem Y,

Apos Harvey ter descrito a circulagdo em 1628, alguns
pesquisadores comegaram a cogitar sobre as possibilidades de se empregar a
transfusdo de sangue com fim terapéutico. Transfusdes de animal para animal e
de animal para o homem foram registradas nos anos de 1666 e¢ 1667 no
Philosophical Transactions atribuidas, respectivamente, a Richard Lower ¢ Jean

. 705
Denis **%

A hemoterapia ganhou bases cientificas somente apds a descoberta
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dos grupos sangiiineos ABO por Karl Landsteiner, em 1900. Este pesquisador
identificou os antigenos ¢ anticorpos deste sistema classificando o sangue
humano em quatro grupos sangiiineos e, conseqiientemente estabelecendo seu

grau de compatibilidade e incompatibilidade .

Desde entdo, vérias foram as tentativas a procura de outros sistemas
¢ anticorpos de ocorréncia natural. A introdugdo de técnicas de imunizagdo de
animais com hemacias humanas e conseqgiiente formagdo de anticorpos,
possibilitou a descoberta de outros sistemas, tais como MNS e P em 1927, Mais
tarde, em 1940, Landsteiner ¢ Wiener identificaram o fator Rh, também de

grande importancia juntamente com o sistema ABO.

Em 1945, os pesquisadores Coombs, Mourant e Race
desenvolveram um teste para anticorpos bloqueadores, posteriormente
aperfeigoado ¢ chamado teste de antiglobuiina humana (teste de Coombs). Este
teste possibilitou a demonstragdo de anticorpos que apenas se prendiam ou
bloqueavam as hemacias sem, no entanto, causar reag¢do visivel, sendo
denominados anticorpos incompletos. Com mais este avango tecnologico, foi
possivel a descoberta, a curto prazo, de diversos novos sistemas de grupos

sangiineos: Lutheran, Lewis, Kell, Duffy ¢ Kidd 339

O nuamero de antigenos eritrocitarios conhecidos atualmente ¢é
superior a 250, sendo que 203 estdo distribuidos em 23 sistemas de grupos

sangiineos .

E freqiiente a utilizagdo de concentrados de hemacias alogénicas




)

1

J1 2

11

para prevenir ou reverter eventos clinicos agudos ou crénicos. Estados como
hemorragia maci¢a aguda, anemia aplastica, anemia faiciforme e insuficiéncia
renal sdo exemplos de desordens onde os pacientes sio submetidos a vérias
transfusdes (%24,
Estima-se que 20% das transfusdes sangiiineas acarretam algum
efeito adverso para o receptor. Portanto, a relagdo risco/beneficio deve sempre
ser considerada individualmente no momento da indicagdo desta terapia. Os
efeitos adversos, podem ser divididos em: mecanismos munologicos, nao
imunol6gicos e transmissdo de doencas 2749

E de interesse para este trabalho os efeitos adversos causados por
mecanismos imunologicos, caracterizados pela formagdo de anticorpos, como
processo de defesa do organismo, contra antigenos eritrocitarios gjle ndo lhes

sdo proprios, ou seja, ausentes nas hemacias do receptor.

Os anticorpos sdo proteinas da classe das imunoglobulinas que
sempre iniciam seus efeitos bioldgicos através da ligagdo com antigenos e ndo
modificam a estrutura covalente dos antigenos, exceto em circunstincias
incomuns. Os anticorpos fazem parte da imunidade adaptativa ou adquirida
efetuada por linfécitos T e B, surgindo quando as defesas fornecidas pelo
sistema imune inato ou natural falham. Apresentam certas caracteristicas
proprias que sdo: a discriminagdo do proprio e do ndo proprio, a especificidade
para 0 Imunogeno agressor ¢ a memoria responsavel pela intensificacdo da

r . P (14, 19,28
resposta apds um segundo encontro com o mesmo 1munogeno (01, % 19, 28)




Os Iinfocitos T auxiliares fazem parte da imunidade celular,

apresentando varias fungdes, tais como a interagdo com as células
apresentadoras de antigenos e com os linfocitos B, contribuindo para a
prolifera¢do e diferenciagfio destes em plasmacitos. Os plasmdcitos produzem e
secretam uma quantidade de moléculas receptoras soliveis ou anticorpos,
responsaveis pela defesa humoral. Estas moléculas estdo presentes no plasma,
na superficie de algumas células, como linfocitos B e natural killer, no leite,

muco e nos liquidos intersticiais dos tecidos @21 30- 3841

Quando usada a técnica da eletroforese, as proteinas séricas se

em o, Oy, B €7y, sendo que esta ultima € mais lenta, por apresentar menor carga
elétrica, e constitui a maioria das imunoglobulinas, correspondendo a 20% das

proteinas plasmaticas totais - '* 1537,

A unidade bésica de uma imunoglobulina consiste em duas cadeias

leves idénticas (L), e duas cadeias pesadas também idénticas (H), que
determinam a classe da molécula de imunogiobulina em IgA, IgD, IgE, IgG e
IgM. As quatro cadeias se¢ mantém juntas através de pontes de dissulfetos e

. - ~ r .40
ligagdes ndo covalentes, formando uma molécula em forma de Y 47,

As classes individuais de imunoglobulinas diferem entre si pelas
suas propriedades fisico-quimicas: estrutura das cadeias pesadas, tamanho

molecular, concentragdo sérica média (mg/ml), conteado de carboidratos,

atividade biolégica, distribuigdo (intravascular) e a meia vida plasmatica > 1328

36.37)
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Apenas duas classes de imunoglobulinas sdo de interesse para a -/

imunohematologia eritrocitaria: a IgG, constituindo cerca de 70 a 75%, e a IgM,

representando 6 a 10% das imunoglobulinas séricas totais ?* 364

Os niveis séricos de algumas imunoglobulinas so influenciadas por

varios fatores, como idade e raga >,

Qutros fatores que influenciam a produgfio de anticorpos sdo: a
imunogenicidade do antigeno, seu modo de introdugdo, a quantidade, a

sobrevida na circulagdo e a capacidade de resposta imune do receptor.

Os_primeiros anticorpos formados, em decorréncia dos efeitos da

resposta imune, sdo da classe [gM. Na maioria das vezes caracteriza uma
resposta primaria, demorada devido ao grande periodo de laténcia, fraca devido
a baixa produgdo de anticorpos, e de pequena duragfio declinando gradualmente
para niveis basais. Em uma segunda exposi¢do ao mesino imundgeno a resposta
ocorre mais rapidamente, caracterizando uma Tresposta secundiria ou
anamnéstica, com producéo de altos niveis de anticorpos, predominantemente da
classe IgG. Esta resposta se inicia 24 a 72 horas apés a estimulagdo, podendo
permanecer detectavel durante vdrios anos, mesmo na auséncia de novos

estimulos " 1%,

Os anticorpos que sdo capazes de reagir com antigenos dos grupos

sangilineos sdo geralmente denominados aloanticorpos. Sdo classificados em

naturais ou imunes, de acordo com a circunstincia de seu aparecimento. Os de

ocorréncia natural sdo formados espontaneamente, sem pré-imunizacdo aparente
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pelo antigeno correspondente. Tratam-se de anticorpos que aparecem em
seguida a uma heteroimunizagdo por antigeno ubigiiitario de diferentes espécies,
sendo esta uma caracteristica do sistema ABO. Por outro lado, existem
anticorpos naturais ditos irregulares que aparecem de forma inconstante, por
exemplo o anticorpo anti-Le”, que pode surgir em individuos com fendtipo
eritrocitario Le(a-). A maioria deles sdo da classe IgM, denominados de
completos, sdo potentes hemolisinas e aglutininas, reagindo em meio salino a
temperatura ambiente. Porém ndo apresentam significAncia clinica, visto que
reagem abaixo de 25°C e ndo causam destrui¢do celular in vivo, exceto os

anticorpos ABQ ativos a 37°C (04, 08,17, 24, 43)

Os anticorpos imunes também chamados de incompletos ou

irregulares, sdo da classe IgG, reagem a 37°C in vivo, apresentam significincia

clinica e surgem como resposta imune a incompatibilidade transfusional,
incompatibilidade feto-materno e uso de drogas. Sdo de ocorréncia imprevisivel
¢ podem hemolizar, aglutinar ou sensibilizar os glébulos vermelhos. Geralmente
ndo fixam complemento e sua identificagdo € favorecida pelo teste de Coombs
indireto i vitro, associado a meios adicionais potencializadores. Estes meios sdo
substincias protéicas (albumina), meios de baixa forg¢a iénica (LISS) e meios

enzimaticos (bromelina, papaina e ficina) 1% 1%20.2%.31.43)

O presente trabalho visa a pesquisa e identificagdo de anticorpos

erifrocitarios irregulares em pacientes politransfundidos, portadores de

insuficiéncia renal cronica, em uso de eritropoetina, uma vez que a

"y

aloimunizagdo ¢ uma das maiores conseqiiéncias da terapia transfusional.




2. MATERIAL E METODOS

Este estudo compreende a analise imunohematologica de 80

pacientes politransfundidos portadores de insuficiéncia renal cronica, de ambos
o0s sexos, com idade entre 18 e 77 anos, em programa de hemodialise regular no
Hospital Unmiversitario Walter Cantidio (HUWC) e Santa Casa de Misericordia

de Fortaleza (SCM), no periodo de outubro a dezembro de1998.

Excluimos do estudo os pacientes com antecedentes de transplantes

ou gestagdes, visto que seria impossivel determinar a causa da sensibilizagdo.

Os pacientes foram investigados a partir de uma ficha individual de
identificagdo que constava de dados como: nome, idade, sexo, numero de

transfusdes sangiiineas, uso de medicamentos € outros (anexo 1).

As amostras foram coletadas apos pungdo da fistula arteriovenosa
no inicio do procedimento hemodialitico, em dois tubos. Um com anticoagulante
(EDTA) que recebeu o volume de 3 ml, e outro sem anticoagulante que recebeu

o volume de 7 ml de sangue.

As amostras coletadas com anticoagulante foram utilizadas para
tipagem ABO, Rh e Coombs direto. O soro foi submetido a pesquisa ¢

identificacdo de anticorpos irregulares.

As analises imunohematoldgicas foram realizadas no Laboratoério
de Imunohematologia do Centro de Hematologia ¢ Hemoterapia do Ceara

(HEMOCE).
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O método utilizado € de ultima gerag¢do: técnica de aglutinagio em #

gel Sephadex G 100 superfino contido em microtubos com principio baseado na
filtragdo dos aglutinados sob forga centrifuga, descoberto por Y. Lapierre, e

desenvolvido pela Diamed. 12

Materiais utilizados: tubos de hemodlise 12x75 mm, pipetas
automaticas, ponteiras, etiquetas, ficha de registro (anexo 2), bandeja de

trabalho, relégio e pincel marcador.

Equipamentos: centrifuga para separacdo de soro/plasma/
hemacias, centrifuga (ID-Centrifuge Especial 12 SII), dispensador (ID-

Dispenser), incubadora (ID-Incubator 37 SI), estante de cartelas e banho-maria.

Reagentes:

e para tipagem ABO e Rh: cartelas ID-ABO/Rh, ID-anti-D, ID-diluente 2
(LISS) (anexo 3).

e para teste de Coombs direto: cartelas ID-LISS/Coombs, ID-diluente 2 (LISS),
cartelas ID-Coombs monoespecifico (IgG, IgA, IgM, C3c, C3d, Ctl)

(anexo 4).

e para pesquisa de anticorpos irregulares e auto-anticorpos: cartelas
LISS/Coombs, hemacias testes ID-Diacell I e II, ID-diluente 2 (LISS)

(anexo 5).
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¢ para identificacdo de anticorpos irregulares: cartelas LISS/Coombs, hemacias

testes ID-DiaPanel (11 células ndo papainizadas a 0,8 + 1%), cartelas ID-

NaCl para teste enzimatico (neutras), hemacias testes [D-DiaPanel-P (11

cé¢lulas papainizadas a 0,8 + 1%) (anexos 6 € 7).

e para o eluato: cartela LISS/Coombs, solu¢do tampdo, solugdo eluidora,

solugdo concentrada de lavagem (ELU-KIT II-gamma) (anexo 8).
4 Descric¢éio das técnicas:

As amostras de sangue e os reagentes foram mantidos a temperatura
ambiente por 10 minutos antes da realizagio dos testes. Os resultados de todos
os testes foram interpretados de acordo com o grau de aglutinagio da reagdo:
reagdo negativa - hemaécias depositadas no fundo da coluna de gel; reagdo
positiva - hemacias presentes na superficie ou na extensdo da coluna de gel,

podendo variar de 1+ a 4+.

Os painéis, ID-DiaPanel e ID-DiaPanel-P sdo acompanhados de um
antigrama que relacionam a constitui¢do antigénica de cada célula de avaliagdo
de acordo com o padrio de reatividade, possibilitando a identificagdo do(s)

anticorpo(s) irregular(es) da amostra (anexo 9).

e Determinag¢do do grupo sangiiineo ABO/Rh (utilizando soro monoclonal):

Em um tubo 12x75mm previamente identificado foi preparado uma
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suspensdo de hemacias a 5%, utilizando 500ul do diluente 2 (LISS) e 25ul do
concentrado de hemacias. Apos identificagdo da cartela ID-ABO/Rh, que ja
contém os anti-soros especificos para fenotipagem dos antigenos, foi

acrescentado 10ul da suspensdo devidamente homogeneizada, nos microtubos
identificados com: A, B, AB, D, DCE, Ctl. A cartela foir centrifugada por 10

minutos e, posteriormente, realizada a leitura.

A confirmagdo do antigeno D fraco foi realizada na cartela anti-D
(human/humain) em gel centrifugacdo utilizando o diluente-1 (bromelina),

seguindo o mesmo procedimento acima descrito.
o Teste de Coombs direto:

Em um tubo 12x75mm previamente identificado fo1 preparada uma
suspensdo de hemacias a 1%, utilizando 1ml do diluente 2 (LISS) e 10ul do
concentrado de hemécias. Apds identificagdo da cartela ID-LISS/Coombs foi
acrescentada 50ul da suspensdo no microtubo correspondente. A cartela foi

centrifugada por 10 minutos e, posteriormente, realizada a leitura.

Para verificar a especificidade do anticorpo e/ou fragdes do
complemento fixados as hemacias, nas amostras com Coombs direto positivo foi
usada a cartela ID-Coombs monoespecifico (IgG, IgA, IgM, C3c, C3d, Cil)
seguindo o mesmo procedimento. Nos casos em que o resultado se mostrou
positivo para IgG e, dependendo do grau de aglutinagdo observado, prosseguiu-

se a elui¢do do anticorpo com posterior identificagdo.
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e Pesquisa de anticorpos irregulares:

Foi utilizada a cartela ID-LISS/Coombs; os microtubos foram
identificados com: I, IT ¢ AC (auto-controle). Foi preparada uma suspensdo de
hemacias do paciente a 1%, utilizando 1 m! do diluente 2 (LISS) e 10pui do
concentrado de hemacias, que foi usada para o auto-controle. Foi dispensada 1
gota das hemdcias testes ID-Diacell I e II nos microtubos identificados
anteriormente com I e II. Foi dispensada 50ul da suspensdo de hemacias do
paciente no microtubo identificado com AC. Foi adicionado 25ul de soro ou
plasma do paciente nos trés microtubos. A cartela fo1 incubada por 10 minutos &

37°C, seguida de centrifugacdo por 10 minutos e, feita a letura.

¢ Identificagio de anticorpos irregulares:

Foram utilizados dois métodos: teste indireto de antiglobulina ¢
teste enzimatico. No primeiro método, foram utilizadas 2 cartelas ID-
LISS/Coombs, numeradas de 1 a 6 ¢ 7 a 11. Foi dispensada 1 gota de cada
hemacia teste ID-DiaPanel (11 células ndo papainizadas a 0,8 £ 1%) nos
microtubos correspondentes. Foi adicionado 25pl de soro ou plasma do
paciente em todos os microtubos. As cartelas foram incubadas por 10 minutos

a 37°C, centrifugadas por 10 minutos e, feitas as leituras.

O segundo método, segue a mesma ordem pratica acima descrita,
utilizando desta vez a cartela NaCl (neutra) e as hemacias ID-DiaPanel P (11

células papainizadas a 0,8 + 1 %)
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* Eluigdo de anticorpos fixados as hemécias:

Foram enumerados 03 tubos 12x75 mm. No tubo 01 foi separado
Iml de concentrado de hemacias do paciente, e estas foram lavadas uma vez
com solugdo salina 0,9%. Em seguida, lavadas mais 4 vezes com solucdo de
lavagem, que foi preparada com 9ml de agua destilada ¢ 1ml de solucéo
concentrada de lavagem em tubo de ensaio. Apds a ultima lavagem foi
reservado o sobrenadante para controle. Foi acrescentado 1ml de solugdo
elutdora sobre as hemadcias lavadas e o tubo, devidamente fechado, foi invertido
por quatro vezes, sendo a seguir centrifugado por 1 minuto. O sobrenadante foi
transferido imediatamente para o tubo, 02. A solugdo tampdo foi gotejada aos
poucos, agitando o tubo, até o eluato mudar a sua cor caracteristica de amarelo
para azul. A solugdo foi, posteriormente, centrifugada por 1 minuto. O
sobrenadante (eluato de baixa forga i6nica) foi transferido para o tubo 03 ¢

procedida a pesquisa do(s) anticorpo(s).
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3 RESULTADOS

Estudamos 80 pacientes com insuficiéncia renal cronica ¢ todos
com mais de 02 transfusdes sangiiineas, com idade entre 18 a 77 anos. Destes,

69 eram do sexo masculino e 11 feminino (tabela I, grafico 01).

A populagdo masculina foi constituida de 21 (26,25%) pacientes do
grupo sangiiineo A, 11 (13,75%) do grupo B, 03 (3,75%) do grupo AB ¢ 34
(42,5%) do grupo O. A populagdo feminina constava de 04 (5,0%) pacientes do
grupo sangiiineo A, 01 (1,25%) do grupo B, 01 (1,25%) do grupo AB e 05
(6,25%) do grupo O (tabela II).

Com relagdo ao fator Rh, 75 (93,75%) foram classificados como Rh

positivo e 05 (6,25%) com Rh negativo. (tabela I11).

A presenca de anticorpos foi detectada em 04 (5,0%) dos 80

pacientes analisados. Em trés deles os anticorpos irregulares identificados

foram: 01 anti-K (sistema Kell), 01 anti-C+-D (sistema Rh) ¢ 01 anti-JK*

(sistema Kidd). Em um paciente foi evidenciado um provavel auto-anticorpo
quente, que reagiu com todas as hemdcias do painel, nfo sendo, portanto,

passivel de identificacdo (tabela IV).

Dezoito pacientes apresentaram teste de Coombs direto e auto-

controle positivos, todos fazendo uso do anti-hipertensivo alfametildopa. Foi
feita a pesquisa para a especificidade do anticorpo e/ou fragdes do complemento,
sendo, portanto, detectada especificidade IgG, com fraca reatividade. Mesmo
utilizando-se a técnica do eluato, ndo foi possivel a identificagdio destes

anticorpos frente as hemadcias do painel.
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Tabela I - Distribuigdo dos pacientes de acordo com o sexo.

SEXO NUMERO
VVVVV\ANWVWVWVWVWVWVV\MMAMMMM/\AANWWWWVWVWVJ

MASCULINO 69

22

%

e

86,25

FEMININO 11

13,75

Figura 1
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Distribui¢io dos pacientes de acordo com o sexo.
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Tabela II - Distribuigdo dos pacientes politransfundidos com insuficiéncia
renal crdnica, segundo o grupo sangiiineo € o sexo.

Grupo Sexo % Sexo % Total o
Sangiiineo | Masculino | Feminino
AT s T 00 | s st
B 11 13,75 01 | 1,25 12 15,00
AB 03 3,75 Gl 1,25 04 5,00
0 34 425 | 05 6,25 39 48,75
TOTAL 69 86,25 | 11 13,75 80 I00
| | |
Tabela III - Distribui¢do dos pacientes politransfundidos com insuficiéncia

A A T

NNNNNNN P \.-f

Grupo

Sangiiineo |

B A A A S A A A A A A A A A AT A A A

renal cronica, segundo o grupo sanguineo ¢ fator Rh.

ARARARRRARARARRARRRAARAARRARARNRRARNRAS
'!
|
Rh -, Rh
0/0 |
Positivo | | Negativo

P

T

N A

SAAEAZ A A A A A A S

Total

%

O A I AN NN i

S AV E AL S S B B S

A3 31,75 0 0 25 31,75
B 09 (1,25 03 75| 12 15,00
AB | 04 5,00 0 0 04 5,00
0 ' 37 46,25 02 | 230 39 48,75

| !
TOTAL | 75 93,75 05 E 6,25 80 100
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Tabela 1V - Distribuicdo dos anticorpos anti-eritrocitarios encontrados nos
pacientes politransfundidos com insuficiéncia renal crénica.

N A N N N NN NN N AN

AN AN A NSNS

N Avavave

AT

5,00

Pacientes Pacientes
Anticorpos Numero de Sensibilizados Estudades
Anticorpos Yo Yo
Anti-C+-D | 01 25 1,25
Anti-K | 01 | 25 | 1,25
w
Anti-JK* : 01 ! 25 1,25
Auto-éﬁticorpo
quente 01 | 25 1,25
' i
§ | | I
|
TOTAL | 04 | 100
| _ _
1
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4. DISCUSSAO

A insuficiéncia renal cronica é um diagnostico funcional que se #*
caracteriza por uma intensa destrui¢do da massa de néfrons, o que ocasiona a

queda progressiva e irreversivel da taxa de filtragiio glomerular .

Entre as causas mais comuns de insuficiéncia renal cronica estio a

glomerulonefrite, nefrite intesticial. doenga tubulointesticiais, nefropatias
diabéticas e nefroesclerose hipertensiva, que foram observadas nos pacientes

estudados.

Tal patologia acaba comprometendo a producdo de eritropoetina,
uma glicoproteina sintetizada principalmente pelos rins, de essencial valor na
manutengdo do sistema hematopoético. A eritropoetina age de modo sinérgico
com outros fatores de crescimento e sua agfio é estimular células progenitoras
eritroides reservadas a proliferar ¢ produzir hemacias. Nestes pacientes ha
diminui¢do das hemacias em virtude da redugdo na produgdo de eritropoetina
pelo rim acometido e por perda de sangue associada a didlise, o_que contibui
para apatia dos doentes. Para reverter este quadro anémico, as transfusdes
sangiiineas eram mais freqiientes que no presente, 0 que favorecia a ocorréncia

de complicagdes transfusionais(® >,

Com o advento da eritropoetina, medicamento também indicado no

tratamento de pacientes com insuficiéncia renal gue apresentam anemia
significativa, for possivel diminuir as nessecidades transfusionais na grande

maioria dos pacientes responsivos, reduzindo a exposicdo destes a antigenos
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eritrocitarios estranhos, que levariam a aloimunizagdo “2.

Observamos a presenga de 03 aloanticorpos envolvidos em reagdes
transfusionais hemoliticas tardias, 01 provavel auto-anticorpo quente, ¢ 18

Coombs direto e auto-controle positivos.

A respeito das 76 amostras negativas para a pesquisa de anticorpos
urregulares, ndo podemos afirmar que nfo houve aloimunizagio, visto que, ha
alguns meses ou pouco mais de um ano, os pacientes ndo mais receberam
sangue, devido o tratamento com a eritropoetina. E os provaveis anticorpos
formados anteriormente, podem nesse momento estarem em niveis basais a
ponto de ndo serem detectados por técnicas usuais, sendo o que acontece com

. . - . ., (45
30% dos aloanticorpos eritrocitarios formados por um individuo “*.

Dentre os anticorpos do sistema Rh, um anti-C+-D foi identificado.
Os anticorpos deste sistema pertencem a classe IgG, usualmente IgG; e 1gG;,
tendo importdncia clinica, pois regem a 37°C. Néao fixam complemento, com
excegdo da classe IgM que pode ocorrer transitoriamente no inicio da
aloimunizagdo. Sdo facilmente detectados pelo teste de Coombs e o tratamento

enzimatico potencializa sua agdo .

O anti-K apresenta todas as caracteristicas comuns aos anticorpos

do sistema Kell: sdo da classe IgG, a maioria IgG,, reagem a 37°C, sendo
portanto, considerados clinicamente significantes. Cerca de 20% dos anticorpos
do sistema Kell fixam complemento, mas ndo de modo tdo eficiente que

provoquem hemdlise in vivo.
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O anti-JK* pertence ao sistema Kidd. Neste sistema os anticorpos

podem ser IgG e/ou IgM, ativos a 37°C. Sdo anticorpos freqiientemente fracos,
mostram efeitos de dose, reagindo somente com hemacias com dupla expressdo
do antigeno. Sdo os mais dificeis de serem detectados com procedimentos

soroldgicos rotineiros, tornando-se indetectaveis com a estocagem 2,

Evidenciamos a presenga de um provavel auto-anticorpo quente que
foi capaz de reagir com todas as células testes do painel de identificagio,
levando a uma série de dificuldades técnicas, que contribuiram para sua nio
identificagdo. Devemos considerar a possibilidade de tal paciente apresentar
aloanticorpo(s) associado(s), visto a falta de clareza no estudo imuno-
hematoldgico. Neste caso a obtengdo de sangue compativel torna-se dificil,

devido a reatividade desse anticorpo com todas as hemacias testadas.

Ressaltamos que os auto-anticorpos reativos a quente estdo
frequentemente associados a determinadas doengas imunoldgicas ou secundarios

a ingestdo de algumas drogas "> %%,

A possivel explicagdo para a presenga de 18 testes de Coombs
direto positivos com especificidade para IgG, deve-se ao uso prolongado do

anti-hipertensivo alfametildopa ( Aldomet").

O alfametildopa induz a produgdo de auto-anticorpos que atuam
diretamente sobre as hemdcias normais do individuo, sem necessidade da
presenc¢a da droga fixada as hemadcias, ao contrario do que ocorre com outros

medicamentos como a penicilina. Tal medicamento podem induzir a
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positividade do teste de Coombs direto em 10 a 20% de seus usuarios. Quando o
uso da droga cessa, o titulo do anticorpo declina em poucas semanas ou meses,

perdendo a for¢a da reagdo original, e os resultados do testes de antiglobulina

. 6,26).
fornam-s¢ negativos (16,26)
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5. CONCLUSAO

A aloimumizagdo ¢ uma ocorréncia comum em pacientes
politranfundidos, sendo demostrada em 03 dos 80 pacientes estudados (3,75%),

e ¢ responsdvel por incompatibilidades imunohematolégicas, que dificulta as

subseqiientes transfusdes sangiiineas.

Para prevenir a aloimunizagio anti-eritrocitaria medidas adequadas
devem ser tomadas, como a utilizagdo de concentrado de hemdcias fenotipadas
para os principais sistemas de grupos sangiiineos ou, até mesmo, o uso de

fatores de crescimento, com a eritropoetina.




SUMMARY

We have researched irregular blood antibodies in 80 politransfused
patients with chronic renal failure, that make dialysis program at Walter
Cantidio University Hospital and Santa Casa de Misericérdia, in Fortaleza,

Ceara, Brazil.

The analyses immunohematologic were done in the
Immunohematologic Laboratory in the Hematology and Hemotherapy Center of
Ceara (HEMOCE).

The samples were tested for the presence of irregular antibodies by
ik
the gel centrifugation test LISS/Coombs, using two variety of phenotypes
erythrocytes (cells T and II). |

In all positives samples, were conducted the identification of the
antibodies, through two panel of phenotypes erythrocytes in two means:
LISS/Combs and enzyme.

We detected in 04 patients antibodies with these specifications: 01
anti-CD+-D (group Rh), 01 anti-K (group Kell), 01 anti-Jk* (group Kidd), and
01 probable non identificaded hot auto-antibody.

We observed that 18 samples had low reaction to the direct Coombs
test, the realization of the eluating didn't contribute to the identification of these

antibodies.
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Universidade Federul do Cears
Comilé de Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina
¢ Complexo lHospilalar

Fortaleza, 30 de outubro de 1998.

Of. N° 080/98

Processo n° 052/98

Responsavel: Alessandro Moraes de Sousa

Dept"./Servigo: Centro de Hematologia e Hemoterapia do Ceara - HEMOCE

Titulo do Projeto: “Frequéncia de Amicorpos lrregulares em Pacientes
Portadores de Insuficiéncia Renal Cronica™

Levamos ao conhecimento de V.S, que o Comité de Etica em Pesquisa e
Complexo Hospitalar da Universidade Federal do Ceara — COMEPE, dentro das
normas que regulamentam a pesquisa em seres humanos, do Conselho Nacional
de Satde — Ministério da Satde, Resolugdo n°196, de 10 de outubro de 1996,
publicada no Diario Oficial da Unido em 16 de outubro de 1996, aprovou o
projeto supracitado, na reunido do dia 22 de outubro de 1998.

Atenciosaimente,

D 11 Elisabete Fmaral de Mores
Ceardencdorc do Comilg de Frica am Pesquiso
COMEPE/HUWCIUFC




