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RESUMO

Foram determinados os niveis de ferre e ferritina de 76 doadores de
sangue do sexo masculino do Centro de Hematologia e Hemoterapia do Ceara, no
periodo de 10.12.2002 a 26.03.2003. O total de doadores foram divididos em
grupos; o Grupo | (23 doadores), corresponde aos que fizeram uma doagao, o Grupo
Il (31 doadores) aos que fizeram duas doagbes, o Grupo ili (16 doadores) aos que
realizaram trés doagdes e o Grupo IV (08 doadores) aos que fizeram quatro ou mais

doagdes, todos no intervalo de um ano.

O método usado para a dosagem de fefritina foi Quimioluminescéncia e o
aparelho utilizado IMMULITE, tendo como valores de referéncia em homens (28-
397ngfml). A dosagem do fetro foi realizada no Advia 1650, tende come valores de

referéncia para homens 53-167 pg/100ml.

Foi observado que os niveis de ferritina vao diminuinde a medida que
aumenta o numero de doagdes. Com os dados obtidos, podemos concluir que torna-
se necessario um acompanhamento mais rigoroso dos doadores que possuem uma
maior frequéncia de doacbes, afim de que possa ser suprida a deficiéncia desse

elemento
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[ - INTRODUGAQ

O processo de selecdo de doadores é dinamico devendo respeitar as
especificidades de cada caso, ndo podendo por isso ser considerado como uma
pratica estatica e previsivel. O doador deve ser submetido a triagem clinica no dia da
doaghoesta devera ser realizada por profissional de saude qualificade e
capacitado,sob orientagdo e supervisio médica,em local com condigdes de
privacidade. Devem ser questionado e verificado itens que garantam a seguranca do
doador e do receptor. A coleta de sangue devera ser feita de tal forma que o ato de
doar niio advenham ao doador conseqiiéncias outras que as derivadas da retirada
do volume de sangue compativel com a manutenciio de sua condigio higida 2

A compreensic por parte do doador de todo o processo, dos efeitos
adversos e a possibilidade de seqlielas ou de testes sorolégicos falso - positivos ou
indeterminados deve ser o ponto de honra almejado por toda a equipe de
hemoterapia que, por essa raz3o, necessita desenvolver e aprimorar as qualidades
da facil comunicacao, da empatia e da auséncia de preconceitos.’

Os depésitos de ferro em doadores de repeticdo habitualmente sdo
inferiores aos da populagdo em geral.Esta diminuicdo se produz porque a cada
doag3c de sangue causa redugdo substancial na quantidade de ferro do organismo,
cada unidade de sangue retirada (425 a 475ml) contém 200 a 250mg de ferro com
conseqliente mobilizagdo do ferro de depasitn 34

E cbrigatério durante a doacio a determinagio prévia dos valores de
hematocrito e do nivel de hemoglobina com o objetivo de detectar uma possivel
anemia, mediante técnicas rapidas e figis como sfio os métodos de sulfato de cobre,
o microhematocrito ¢ o0s hemoglobindmetros automaticos, porém, com esses
métodos nio sdo possiveis conhecer os depobsitos de ferro e portanto poderiamos
induzir uma eritropoese ferropénica nos individuos dque tiverem ferro debleciado 3

O intervalc de tempo ideal entre duas doagSes consecutivas deve ser
respeitado pelo risco de induzir espoliagio das reservas de ferro, j@ dque a
recuperagic das reservas e da hemoglobina se d4 apés 60 dias, intervalo

considerado minimo. Mulheres em idade fériil devem obedeéer o intervalo de 90




dias. Intervalos menores podem ser autorizados em situagGes especiais, mantendo-
se o doador com reposi¢ao de ferro. A caréncia de ferro pede ser devido ao aumento
das necessidades (gravidez), a perdas excessivas (hemorragias digestivas,
hemorrdidas, ulceragdes digestivas), a ma absorgio (diarréia, gastrectomia}, ou
ainda a uma dieta deficiente em ferro.'®

A caréncia de ferro ocorre no organismo de forma lenta e progressiva,
desde que as perdas ndo sejam agudas e abundantes. Considera-se irés estagios

até que a anemia se manifeste. No primeiro estagio, deplecgo de ferro, os depdsitos

tendem a se esvaziar. Isto pode ser observado pela diminui¢éo do ferro contido nos
macréfagos medulares, como também pela redugdo da ferritina no plasma. No

segundo estégio, deficiéncia de ferro, obsetrva-se queda do ferro plasmatico e

diminuicio da saturagio da transferrina e da ferritina. O terceiro e ultimo estagio,

anemia ferropriva, caracteriza-se pela diminuig&o dos niveis de hemoglobina, com

prejuizos funcionais ao organismo, tanto mais grave quanto maior for essa reducgao.
Ocorre instalacio da microcitose e da hipocromia por diminuigéo da sintese de
hemoglobina.®’

Apesar da maioria do ferro do organismo se encontrar na hemoglobina,
ele também & armazenado em diferentes tecidos, tanto na forma de ferritina como de
hemossiderina. Q tamanho dos depésitos de ferro ¢ variavel, mas equivale a 800 a
1000 mg em um homem aduito, enquanto na mulher este valor representa cerca de
300 mg. Do ferro ingerido, 5 a 10% ¢é absorvido a nivel do duodeno e do jejuno; é a
ferritina que o capta. A ferritinag é uma proteina de estocagem que transforma o ferro
bivalente em ferro trivalente ativo. A dosagem de ferritina permite avaliar o estado
das reservas de fetrro no organismo. Uma grama de ferritina pode estocar até 8 mg
de ferro.®°

A molécula de ferritina consiste num envéculo protéico (PM 450.000 D) e
num nucleo de ferro®'%. Encontram-se altas concentracdes nas células do figado e
nos centros de reciclagem dos eritrocitos (céiulas RE) do figado e medula 6ssea. A
ferritina existe nesses 6rgé&os como fonte de reserva principal para fornecer ferro,
com fungéo protetora conira o efeito téxico do excesso e mantém uma reserva
disponivel para a eritropoiese’"'%. A ferritina também esté presente no plasma, onde
a sua concentragéio é normalmente um indicador satisfatorio do armazenamento de

fetro no organismo, medida por flebotomia quantitativa, estudos de absor¢édo de




ferritina, biopsia do figado e absorgfic microscopica de aspirado da medula 6ssea
por coloragio de depésitos de ferro. ™

Tém sido consideravelmente ™ revistas as aplicagbes clinicas do
doseamento da ferritina sérica’™'®. Esta desempenha um papel importante no
diagnostico clinico da deficiéncia e do excesso de ferro, e na avaliagéo das
condigdes e tratamento ameagadores do equilibrio do ferro. Tem provado ser uma
ajuda valiosa na discriminagdo entre anemia devido a deficiéncia de ferro e outros
tipos de anemia e na revelagio do desaparecimento das reservas de ferro antes do
inicio da anemia'’. Quer conjuntamente com outros testes sanguineos de rofina quer
por si 56, o doseamento de ferritina tem side usado para triagem na deficiéncia de
ferro em varias populagdes, desde populagbes de doadores de sangue a pacientes
hospitalares nao selecionados 8192021

Embora o esgotamento de ferro pare¢a ser a Gnica condigéio associada a
redugsio dos niveis séricos da ferritina, observam-se aumentos destes, hao s6 na
presenca de acréscime de ferro armazenado mas também em varias outras
situagbes, incluindo alteragbes hepaticas, condigdes inflamatorias, leucemia, doenca
de Hodgkin e outras malignidades. Nessas condigdes, niveis séricos elevados
podem refletir a libertagéio de ferritina de células hepaticas danificadas, remogéo
debilitada de ferritina no plasma, sintese de ferritina por células tumorais, ou uma
expansdo do local de armazenamento do ferro induzida por uma eritropoiese
deficiente. Condicdes inflamatérias tendem a aumentar o nivel sérico da ferritina ac
mesmeo tempo que diminui a concentragdo sérica do ferro, por estimulagao do
aumento da produgdo de ferritina nas celulas RE, utiizandeo o ferro que, de outra

farma, seria liheradn nara as proteinas transportadoras do plasma.”*”
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il - OBJETIVOS:

O propésito deste trabalho ¢ avaliar o estado nutricional de ferro em
individuos doadores de repeticdo afim de manter um grupo estavel de doadores.
Com isso, prevenir que os depdsitos de ferro ndo sejam espoliados, sugerindo uma

reposicio adequada, durante o periodo de doagdes de repeticio.




Hl - MATERIAIS E METODOS:

Foram analisadas 80 amostras de soro de doadores de sangue
voluntarios, sexo masculino, do Centre de Hematologia e Hemoterapia do Ceara
(HEMOCE), com idade entre 18 e 65 anos, colhidas no periodo de 10.12.2002 a
26.03.2003. Todos os candidatos foram considerados aptos & doagdo, pois
superaram satisfatoriamente a determinacdo preliminar da taxa de hemoglobina
(superior a 13,5 g/dl) e hematécerito (40%), segundo as normas da Portaria n.® 13786,
de 19 de novembro de 1993,

Foi utilizado uma amostra de soro, obtida por pungiio venosa, coletado
em um fubo de ensaio sem anfi coagulante e congelado a —20° C até o momento da

realizagéo das dosagens de ferro e feritina.

lit.1 - DOSAGEM DE FERRO

O aparelho utilizado na dosagera do ferro sérico foi Advia 1650 - Bayer.

1.2 - PRINCIPIO:

O ferro do sangue ligado a transferrrina € liberado mediante detergents e
um tampao fracamente acido e reduzidc a Fe +2 com acido ascérbico. Com
ferrozina se forma um substrato de cor résea com intensidade de cor propotcional a

concentragéio de ferro e a medigédo ¢ feita no fotémero.
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liL.3 - REAGENTES:

Tampao — 8x30 mi

Reativo de coloragéo - 20mi

Acido ascorbice - 25g

Solucdo padrio - 100ug/100ml (179umolf), 2x25ml

OBS: Conservar entre 15° C a 25° C, estavel até a data de expiragéo

impressa no rétulo.

HL.4 - CONCENTRAGAO NO TESTE:

Ferrozina -0,2mmol/i
Tampéo de acetato, ph=4,5 - 7mmol/
Detergente e estabilizador

1i1.5 - LIMITE DE DILUICAO:

180pmolAl = 1000ug/100

1.6 - CONTROLE DE QUALIDADE:

Merck Qualitrol (BIO - RAD QCS 1,2)
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I11.7 - VALORES DE REFERENCIA:

Homens - 9,5 a 29,8umol/ (53 - 167ng/100ml)
Mulheres - 8,8 a 27umol/l (49 -151pg/100mi}

il1.8 — AMOSTRA:

Foi utilizado soro, ausente de hemolise. O doador nao estava

necessariamente em jejum.
O fetro 6 estavel no soro a uma temperatura de 4° C por cerca de 7 dias.

ili.9 - DOSAGEM DA FERRITINA:

O doseamento quantitativo da ferritina no soro foi realizado no apareiho

IMMULITE, para o diagnostico clinico da deficiéncia e do excesso de ferro.

.10 - PRINCIPIO

imunocmetria

lil.11 — METODOLOGIA:

Quimioluminescéncia




.12 - MATERIAIS FORNECIDOS NO KIT:

© Unidade de teste de ferritina

Cada unidaﬂhe identificada com codigo de barra contém uma pérola
revestida com anticorpo monoclonal de rato anti-ferritina, estavel até a data de

validade entre 2°-8°C.

¢ Embalagem de reagentes de fertitina

Com codigo de barras. Contém 6,5 mi de fosfatase alcalina (de intestino
de vitela) conjugado com anticorpo policional de cabra anti-ferritina em fampéo.
Armazenado tampado e refrigerado. Estavel até a data de validade entre 2° - 8° C.
Recomenda-se a utilizagsioc até 30 dias apos aberto quando armazenado de acordo

com as indicacbes.

+  Ajuste de ferritina

Contém dois frascos (nivel alto e baixo), cada um contendo 2,5 mi de

ferritina numa matriz de base proteica humana. Estavel, apés a abertura, durante 30

dias entre 2° - 8° C. Nao congelar.

.13 - AMOSTRA:

E necessario 10ut de soro do doador. A amostra deve conter um minimo
de 100yl a mais que o volume total exigido. Tem uma estabilidade de 7 dias entre 2°
~8°C, ou 14 dias a —20° C.

Recomenda-se o uso de uma ultracentrifuga para clarear as amostras
lipémicas.

Amostras hemolisadas merecem uma maior interpretacdo sobre os

resultados.
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ilt.14 - VALORES DE REFERENCIA:

Homens - 28 - 387ng/ml
Mulheres — 6 - 159ng/ml
OBS: Intervalo de confianga 95%

{115 - LIMITAGOES DA METODOLOGIA:

Os anticorpos heterofiicos no soro humane podem reagir com as
imunoglobulinas presentes no ensaio, causando interferéncia com os imunoensaios
in vitro. Amostras de doentes expostas em rotina a produfos ou sores de animais
podem demonstrar este tipo de interferéncia, potencial causador de resultados
antémalos. Estes reagentes foram formulados para minimizar o risco de interferéncia,
contudo podem ocorrer potenciais interacdes entre soros (raros) e componentes do
teste. Para fim de diagndstico, os resultados obtidos neste ensaio devem ser sempre
analisados em combinagao com o exame clinico, histéria de medicagéo do doente e

outros achados que possam correlacionar.??
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[V - RESULTADO3

Foram anaiisadas 80 amostras de soro, de doadores de sangue do sexo

masculino, as guais foram divididas em grupos:
e Grupo | (23 doadores) - Uma doagdo no intervalo de 12 meses;
s Grupo i (31 doadores) - Duas doagdes no intervalo de 12 meses;

e Grupo Il (16 doadores) - Trés doagdes no intervaio de 12 meses;

e Grupo IV {06 doadores) - Quatro ou mais doagbes no intervalo de

12 meses.

Quatro amostras de soro foram excluidas devido apresentarem hemdlise,

podendo com isso alterar resultado de ferro e ferritina.

Referente as doagdes realizadas no dltimo ano, dos 76 homens
estudados, os 23 (grupo ) gque haviam efetuado somente uma doagéo
apresentavam um nivel médio de ferritina de 154,9 ng/ml e uma porcentagem de
ferropenia de 0%; os 31 (grupo Il) que haviam efetuado duas doagdes apresentavam
um nivel médio de ferritina de 102,38 ng/mi e porcentagem de ferropenia de 6,45%;
os 16 (grupo Hl) que haviam efetuado irés doacées apresentavam um nivel meédio de
ferritina de 62,11 ng/ml e ferropenia de 12,5% e, finalmente, os 06 {(grupo V) que
gfetuaram quatro ou mais doagdes apresentavam nivel médio de ferritina de 49,91
ng/ml com 16,66% de ferropenia. O quadro | reflete o efeito do ndmere de doagdes

no periodo de um ano com o nivel médio de ferritina e porcentagem de ferropenia.

QUADRO |
i Grupos | N.°de Doadores | Meédiade Ferritina (ng/ml) | % Ferropenia |
0 23 i 154,9 0
T 31 102,36 | 6.45
w18 | 62,11 | 12,5
WV 6 ‘ 49,91 '_ 16,66

Valores de referéncia da Ferritina fhomem; 28 — 397 ng/mi)




Quando relacionamos o total de doagbes efetuadas no intervalo de um
ano com o nivel médio de fetritina, observa-se um decréscimo dos niveis desde
154.9 ng/ml, que representa os que haviam efetuado apenas uma doagao, a 49,91
ng/mi para os gque haviam realizado quatro ou mais doagdes, correspondendo os
niveis mais altos de ferropenia aos valores com maior nimero de doagdes. O gréafico

| mostra a relagfo do nimero de doagdes com o nivel de ferritina.

N.° de DoagGes/Nivel de Ferritina

200 - -
150 -
100 -

50 -

0 . : .
1 2 3 4

N.° de Doagoes

Nivel de Ferritina

Foi também observado o total de doagbes efetuadas no periodo de 1999
a marge de 2003 desses doadores de sangue (76 doadores) e observou-se niveis de
ferritina desde 177,2 ng/ml, que representavam os que haviam efetuado apenas uma
doagdo, a 55,11ng/ml para os que haviam realizado oitc ou mais doagbes,
correspondendo os niveis mais altos de ferropenia a doadores com maior ndmetc de
doagbes.O quadro Il reflete o efeito do nimero de doagdes totais sobre os niveis

médios de ferritina.

QUADRO i

. - 5 i —

| Doagdes Tot::_tis | Dcl;t dgfes i Med'i&;ﬁ RS % de Fertzpe_ma ;
| 1 | 06 “TET 2 | 0 j
. 2-3 34 12149 294
| 4-5 ] 25 Lo 8859 | 8 |
. 6-7 | 04 | _615 | 25

| >8 | 07 55,11 | 2857 |

“Valores de referéncia da Ferritina (homem: 28 — 397 ng/mi)
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Observou-se também os niveis de ferro sérico nos quatro grupos, tendo
como valores de referéncia para homens 53 ~ 167 ug/100mi. Foram identificados
casos {6,57%) em que os niveis de ferro permaneciam dentro dos valores normais
com nivel de ferritina baixo (inferior a 28 ng/ml). Em 3,94% (3 amostras), foram
observados niveis de ferritina superiores aos valores de referéncia (28 - 397 ng/mi).
O quadro lli mostra a relacio do ferro sérico com os niveis de ferritina nos quatro

grupos estudados.

QUADRO i
Grupos M.® de Doadores | Ferro (ug/100ml) | Ferritina (ng/mi)
I 23 86,99 154,9
il 31 94,25 102,38
11 16 88,93 62,11
iV 06 111,16 49,91

Valores de referéncia do ferro (homem: 53 — 167 pg/100ml)
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IV - DISCUSSAQ:

A doagfio de sangue constitui uma causa importante de deficiéncia de
ferro em doadores de sangue, particulamente nos doadores de repetigio. A
porcentagem de ferropenia fol maior para os doadores com trés ou mais doagdes
nos ultimos doze meses. Em cada doacdo de sangue ocorre uma perda de 200 a
250mg de ferro ¢ a absorgdo de ferro em uma dieta normal ¢ de 1mg/dia.” Como
o objetivo do trabalho era analisar a prevaléncia de ferropenia numa populagéo
de homens (80 doadores) que iam doar sangue, ndo foram incluidos nos estudos
uma andlise dos fatores nutricionals ¢ socioecondmicos, os quais tertam relagdo

com os niveis de ferropenia.

‘Analisando as doagOes efetuadas no ultimo ano, foi constatado, neste
trabalho, que os niveis de ferritina apresentaram uma queda proporcional 4
quaniidade de doagdes. Num estudo realizado no Hemocentro da Santa Casa de
Sdo Paulo, observou-se entre os homens que nenhum doador apresentava
deficiéncia de ferro 4 primeira doagdio de sangue, e para os doadores de
repeticiio, a deficiéncia de ferro foi de 7,6%, a frequéncia observada foi maior

A . m 4" 4
para os doadores com trés ou mais doagdes nos ltimos 12 meses.

Estudos realizados pela Faculdade de Medicina de Malaga, na
Espanha, correlacionaram valores médios de ferritina e grupos de idade. Os
valores mais altos de ferritina correspondiam a doadores menores de 20 anos
(100,5 ng/ml). bem como aqueles entre 41-30 anos, com ferritina de 100,4ng/ml.
Os niveis médios de ferritina mais baixos correspondiam ao grupo de 60 anos,
encontrando também, neste grupo, a porcentagem mais alta de ferropenia
(29.4%)".

Quando observamos os niveis de ferro sérico nos quatro grupos

estudados. tendo como valores de referéncia para homens 53-167pg/100ml,
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verificamos casos (6.57%) em que o ferro permanccia dentro dos valores
normais com valores de ferritina baixo (inferior a 28ng/ml). indicando uma

deplegio nos depositos de ferro.

Uma incidencia de 1,19% de um total de 922 doadores de sangue.
estudados pelo Servico de Hematologia e Hemoterapia do Hospital Clinico
Universitario de Zarogosa. na Espanha; apresentavam anemia, porém, 0.87%
das anemias ndo estavam relacionadas com ferropenia. podendo corresponder a
eritropatias constitucionais ou a diversos fatores ambientais ndo estudados. Isso
indica que a determinagdo de hemoglobina na triagem clinica ¢ a dosagem de
ferritina sérica nos informa pardmetros diferentes, a anemia pode ser devida a
outras causas distintas da ferropenia e a determinagéo da feritina pode ser muito
util para detectar deple¢do dos depésitos de ferro em auséncia de anemia nos

doadores de sangue.

Nas trés amostras (3,94%) deste trabalho em que foram observados
niveis de ferritina superior aos valores de referéncia (28-397ng/ml), deve ser
feito um estudo mais criterioso j4 que a ferritina sérica sc eleva na fase aguda de
hepatopatias, artrite reumatdide, linfoma de Hodgkin e outros processos
patolégicos, assim poderiamos detectar patologias em doadores aparentemente
s4.

A doagdio de sangue causa redugdo substancial na quantidade de ferro
do organismo, assim, em alguns paises, a freqiéncia de doagdo é limitada.
porém, esse fato ndo pode ser considerado um desestimulador para os doadores
pois, apos uma doagfo, os estoques de ferro sdo repostos em cerca de trés meses,
alimentando-se¢ com uma dieta normal, e para os que fazem trés a quatro
doagdes de sangue no ano é necessario uma triagem laboratorial mais acurada,
uma vez que a determinacdo isolada da hemoglobina e hematderito ndo é
suficiente para detectar e excluir os doadores com deficiéncia de ferro ainda sem

anemia.
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V - CONCLUSAC

Com base em tudc que foi antetiormente relatado, concluimos que é
necessaria uma reposigdo de ferro, além de uma avaliagio mais acurada dos niveis
de ferritina, nos doadores de sangue, principalmente os que fazem trés a quatro

deagdes por ano, para que nao ocorram danos para os doadores de repetigéo.
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