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Resumo. Introdugdo: Os anticorpos irregulares sdo imunoglobulinas provenientes de
incompatibilidade com antigenos eritrocitarios que causam aloimunizacéo. Essa sensibilizacdo
pode ser desencadeada em processos transfusionais, gestacGes e transplantes. Objetivo: Nesse
contexto, o objetivo deste estudo é analisar a ocorréncia de anticorpos irregulares em doadores
de sangue do hemocentro de Caruaru-PE, entre janeiro de 2017 e dezembro de 2018.
Resultados e discussdo: Neste periodo, verificou-se que 75 doadores obtiveram positividade
para os anticorpos irregulares, a maioria do sexo feminino, entre 31 e 35 anos. Quanto aos
anticorpos, o anti-M representou 30,7% dos achados, e o0 anti-D apenas 16%. O sexo masculino
obteve uma frequéncia maior de anti-M quando comparado ao sexo feminino, € 0 sexo
feminino, por sua vez, apresentou 100% dos anticorpos anti-D. A identificacdo de anticorpos
irregulares é importante nas doacGes de sangue, uma vez que 0S mesmos podem provocar
reacOes transfusionais aos receptores desses hemocomponentes. Conclusédo: Conhecer qual o
perfil dos doadores alossensibilizados identificando os principais anticorpos implicados, nos
auxilia no direcionamento de intervencdes laboratoriais e transfusionais que sejam mais
eficazes na reducédo tanto da alossensibilizacdo quanto das reagdes transfusionais.

Palavras-chave: Aloanticorpos. Hemoterapia. Terapia transfusional. Seguranca na
transfuséo.

Abstract: Introduction: Irregular antibodies are immunoglobulins arising from
incompatibility with red cell antigens that cause alloimmunization. This sensitization can be
triggered in transfusion processes, pregnancies and transplants. Objective: In this context, the
objective of this study is to analyze the occurrence of irregular antibodies in blood donors from
the blood center of Caruaru-PE, between January 2017 and December 2018. Results and
discussion: During this period, it was found that 75 donors were positive for irregular
antibodies, most females, between 31 and 35 years old. As for antibodies, anti-M represented
30.7% of the findings, and anti-D only 16%. Males had a higher frequency of anti-M when
compared to females, and females, in turn, had 100% of anti-D antibodies. The identification
of irregular antibodies is important in blood donations, since they can cause transfusion
reactions to recipients of these blood components. Conclusion: Knowing the profile of
allosensitized donors, identifying the main antibodies involved, helps to target more effective
laboratory and transfusion interventions in reducing allosensitization and transfusion reactions.
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Introducéo

A aloimunizacdo é uma resposta imunoldgica que ocorre quando um individuo é
exposto a antigenos eritrocitarios ndo-préprios, levando a producdo de anticorpos irregulares
voltados a esses antigenos (NOVARETTI, 2007), este fato esta atrelado as transfusdes
sanguineas, incompatibilidade gestacional, transplantes de oOrgdos/tecidos ou enxertos e,
eventualmente, podem aparecer sem origem identificada (ALVES et al., 2012; BAIOCHI e
NARDOZZA, 2009). Os aloanticorpos, por sua vez, sdo imunoglobulinas irregulares
encontradas no plasma ou no soro, ocorrendo somente apds uma imunizacdo seguida de
sensibilizacdo a esses antigenos estranhos (ALVES, et al., 2012).

Dentre os aloanticorpos antieritrocitarios, os dirigidos contra antigenos dos sistemas Rh,
Kell, Duffy e Kidd possuem grande importancia clinica, uma vez que reagem a 37°C,
provocando hemdlise no individuo que sera o receptor do sangue, bem como no feto ou no
recém-nascido (LEE, et al., 2001; NOVARETTI, 2007; OLIVEIRA e BRAGA, 2015). Ao
longo dos anos, 0 aumento da aloimunizagdo esta sendo correlacionada de forma direta com a
incidéncia de acidentes, cirurgias, doencas hemoliticas cronicas, doacdo de érgdos e inimeras
transfusdes (ALVES, et al., 2012).

Os antigenos eritrocitarios sdo moléculas que possuem sequéncias especificas de
aminoéacidos formando proteinas que se ligam tanto aos lipideos quanto aos carboidratos. Esses
antigenos sdo anticorpos regulares identificados como o anti-A, anti-B e anti-AB referentes ao
sistema ABO. Em relacéo ao sistema que envolve os anticorpos irregulares encontram-se, 0 Rh
(D, C, c, E, e) que apresenta alto grau de imunogenicidade; o Kell (K, k) capaz de ativar
peptideos bioativos por clivagem enzimatica, presente tanto no nascimento do individuo quanto
nos 6rgdos linfoides, no cérebro e no coracdo; 0 MNS (M, N, s, S) e Lewis (Le, Le) sdo
encontrados no plasma, sendo absorvidos pelos eritrocitos; Duffy (Fya, Fyb) é expressa em
células eritroides e ndo-eritroides, e possui funcdo de receptores de citocinas que ligam
inimeras quimiocinas pro-inflamatdrias, bem como a interleucina 8 nos eritrdcitos; Kidd
(Jk,JK) que possui a fungdo de prevenir a desidratagdo renal e transporta ureia intra e
extracelular quando os eritrécitos atravessam altos niveis dessa substancia (BONIFACIO;
NOVARETTI., 2009).

A utilizacdo de concentrados de hemécias, bem como as hemorragias consecutivas e
intervencdes cirurgicas sao fatores que levam a aloimunizacao, sendo assim é necessario que

as unidades de gerenciamento do sangue doado realizem testes imunoldgicos e de
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compatibilidade, fazendo uma associacdo entre transfusdo e paciente, considerando a
intensidade da perda de sangue e a presenca de doencas associadas, preservando a satde dos
doadores e receptores (NOGUEIRA, et al., 2013). Neste contexto, o presente estudo tem o
objetivo de analisar a ocorréncia de anticorpos irregulares em doadores no Hemope de Caruaru-

PE no periodo de janeiro de 2017 a dezembro de 2018.

Metodologia

Trata-se de um estudo epidemioldgico retrospectivo, descritivo e analitico com
delineamento transversal, utilizando uma base de dados secundaria. Foram incluidos neste
estudo a ocorréncia de anticorpos irregulares em individuos que utilizaram o servico de
hemoterapia do municipio de Caruaru, localizado no estado do Pernambuco. As informacdes
foram obtidas a partir de dados disponiveis no Sistema de Banco de Sangue (SBS) e prontudrios.
Os dados foram coletados entre janeiro de 2017 e dezembro de 2018. As variaveis de interesse
incluidas nesta pesquisa foram: idade, género, classificacdo sanguinea, identificacdo de
aloanticorpos (PAI), especificidade do anticorpo, anticorpo irregular em doadores. Foram
omitidas informacgdes como a identificagdo dos doadores ndo aptos, assim como outros dados
pessoais.

Este estudo foi aprovado pelo comité de ética em pesquisa da Fundacéo de hematologia
e Hemoterapia de Pernambuco, sob o nimero: 3.238.730. Os dados foram apresentados no
formato de frequéncia e porcentagem. Utilizou-se o software Bioestat 5.0, na comparacdo de
médias entre dois grupos. A analise estatistica foi realizada aplicando o teste do Qui-Quadrado
de Pearson, Tukey e ANOVA com nivel de significancia de 5% (p < 0,05).

Resultados e Discusséo

Neste estudo, foram analisados 75 prontuérios de doadores positivos para a pesquisa de
anticorpos irregulares do Hemocentro do municipio de Caruaru-PE no periodo de 2017-2018.
A Figura 1 apresenta a proporg¢do de doadores, segundo o género, neste periodo. Percebe-se que

h& uma predominancia de doadores do sexo feminino.
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Figura 1. Distribuicdo de doadores de sangue segundo género, entre os anos de 2017-2018 no Hemocentro do
municipio de Caruaru-PE.
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Fonte: Hemocentro Caruaru, (2021).

Bousquet, et al., (2018) observou que existem fatores de influéncia no processo de
doacdo de sangue, destacando o género, a idade, e 0 grau de escolaridade. Um dos estudos
realizados por Pahuja et al., (2012) em Delhi na india, no periodo 2010 a 2011, mostrou que
98,6% das amostras de aloanticorpos identificados atraves dos métodos imuno-hematologicos
das amostras de doadores de sangue pertenciam ao género masculino e apenas 1,4% ao género
feminino. Todavia, alguns cientistas encontraram maior taxa de aloimunizacdo no género
feminino, como mostra os estudos realizados por Garg, Sharma e Singh (2014) e Makroo et al
(2018).

Ao analisar a frequéncia de anticorpos irregulares em doadores de sangue no Distrito
federal, Predebon; Junior, (2019) também encontraram uma prevaléncia de 75,3% de
acometimento em mulheres no total de positivados pelo teste, em relacdo a faixa etéria, 0s
autores encontraram uma predominancia de 93,3% entre 17 e 59 anos. Aguiar, et al., (2013)
demonstraram em seus estudos que dos doadores que obtiveram resultado positivo na pesquisa
de anticorpos irregulares, 64,8% eram do sexo feminino e 35,2% pertencem ao sexo masculino,
predominando a faixa etéria entre 21 e 40 anos (35%).

Martins et al., (2008), avaliando a frequéncia de anticorpos antieritrocitarios irregulares
em 23.220 pacientes politransfudidos do Hemocentro Regional de Uberaba notaram uma
prevaléncia (72,83%) do género feminino. Os pesquisadores associam esta prevaléncia as
gestacdes. Visto que, o periodo gestacional é responsavel por estabelecer um importante risco
de sensibilizacdo e, dessa forma, apresentam, geralmente, uma resposta imune secundaria
(FERREIRA; JUNIOR, 2015).
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A aloimunizacdo em gestantes, ocorre quando os fetos manifestam antigenos
exclusivamente de origem paterna em suas células. Estes antigenos podem alcancar a corrente
sanguinea da gestante durante a gestacdo ou durante o parto (BAIOCHI; NARDOZZA, 2009).
Em relacdo a faixa-etaria dos doadores de sangue, 0 Hemocentro de Caruaru-PE apresentou
uma constante entre a faixa etaria de 26 a 35 anos (54%) no periodo analisado, como mostra a
figura 2.

Figura 2. Distribuicdo de doadores de sangue segundo faixa-etaria, entre 0s anos de 2017-2018 no municipio de

Caruaru-PE.

60
[%]
o
® 50
2
©
S 40
wv
()
€ 30
o
(&)
£ 20
()
©
- I

. . —
16 - 25 26-35 36-45 46 -55 56 - 65
Faixa etaria

Fonte: Hemocentro Caruaru, (2021).

Entre 2017 e 2018, periodo avaliado neste estudo, 51% dos doadores consideraram-se
pardos, 45% consideraram-se brancos, 3% consideraram-se negros e 1% amarelo (Figura 3).

Figura 3. Distribuicdo de doadores de sangue segundo raga/cor, entre 0s anos de 2017-2018 no municipio de
Caruaru-PE.
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Fonte: Hemocentro Caruaru, (2021).
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Figura 4. Distribuicdo de doadores de sangue segundo grau de escolaridade, entre os anos de 2017-2018 no
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Com relagdo a classificacdo sanguinea, observou-se maior prevaléncia de doadores

positivos para a pesquisa de anticorpos irregulares do grupo sanguineo O (55%), em relacdo ao

antigeno D do sistema Rh, os pacientes positivos representaram 80% dos doadores

alosensibilizados durante todo o periodo analisado (figura 5).

Figura 5. Distribui¢do de doadores de sangue segundo classificacdo sanguinea, entre os anos de 2017-2018 no
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Fonte: Hemocentro Caruaru, (2021).
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De acordo com Silva, (2010), o fenotipo “O” apareceu em 48,52% dos casos, seguido do

grupo “A” com 36,11%. O antigeno D do sistema Rh também apresentou uma porcentagem

elevada em sua distribuicdo. Santos, (2017), observou em seus estudos conduzidos em
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Rondondpolis-MT resultados semelhantes: o fendtipo “O” seguido do “A” foram os mais
evidenciados, acompanhados pelo grupo Rh D positivo.

Ao analisar os estudos de Silva, (2016), nota-se a mesma prevaléncia: 41,11% dos
alossensibilizados estavam no grupo sanguineo “A”, e 42,97% no grupo “O”. Anticorpos
irregulares sdo glicoproteinas que possuem atividade imunitaria direcionada contra um ou mais
epitopos dos glébulos vermelhos (CASTILHO, JUNIOR e REID, 2015).

A pesquisa de Anticorpos Irregulares (PAI) positivos com grau de aglutinacdo detectados
nos doadores apresentou um nivel de aglutinacdo de 1+ a 4+, possibilitando a observacao de
uma distribuicdo relacionada a sua intensidade, dessa forma, os niveis de aglutinacdo 1+ e 2+
obtiveram maior indice ao longo do periodo avaliado (28% e 43% respectivamente), como

indica a figura 6.

Figura 6. Pesquisa de Anticorpos Irregulares positivos com grau de aglutinagdo detectados em doadores de
sangue do Hemocentro de Caruaru-PE coletados no periodo de 2017 a 2018.
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Fonte: Hemocentro Caruaru, (2021).

Observa-se na figura 7, a prevaléncia de anticorpos irregulares em doadores de sangue do
Hemocentro de Caruaru-PE no periodo 2017 a 2018. Nota-se nesta figura, que os anticorpos
mais ocorrentes, excluindo-se os ndo-identificados, foram os anti-M com 30,7%, seguido do
anti-D com 16%. O antigeno D é o mais importante e imunogénico de todos os antigenos do
sistema Rh, devido ao seu envolvimento na doenca hemolitica perinatal e nas reacGes
transfusionais hemoliticas (KNOWLES, 2006; QUINTAL; OLIVI, 1993). Nos estudos
conduzidos por Predebon; Junior, (2019), os anticorpos mais prevalentes foram o do sistema

Rh, sendo o Anti-D de maior prevaléncia seguido do anticorpo Dia, do sistema Diego.
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Figura 7. Prevaléncia de anticorpos irregulares em doadores de sangue do Hemocentro Caruaru-PE no periodo
2017 a 2018.
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O anticorpo anti-M é o mais comumente encontrado do Sistema MNS nos bancos de
sangue, uma vez que é de ocorréncia natural e pode ser detectado no plasma (MATTOS,
ONSTEN, BALSAN, 2010), confirmando os resultados encontrados, (CHAVES, et al., 2010).
Vale ressaltar que o anti-M raramente é ativo a 37°C, e dessa forma, ndo é clinicamente
significativo em transfusdes de sangue, todavia esses anticorpos podem causar reagoes
transfusionais hemoliticas (BEADLING, COOLING, HENRY, 2008).

Entre janeiro de 2007 e dezembro de 2008, 500 amostras de pacientes do hemocentro
regional de Montes Claros foram submetidas a Pesquisa de Anticorpos Irregulares por Aguiar
et al., (2013). Neste estudo, identificou-se anticorpos irregulares em 60 pacientes,
correspondendo a um indice de aloimunizacdo de 12%. Os anticorpos encontrados com maior
frequéncia pelos autores foram o anti-E (31,7%), anti-C (18,33%), anti-K (Kell) (15%), anti-
M (11,7%), anti-c (13,33%) e anti-D (10%). Com relacdo ao grupo sanguineo e fator Rh,
prevaleceu o grupo sanguineo O (57,4%) e fator Rh positivo (79.6%). Outros estudos
reportaram frequéncias de anticorpos irregulares variando de 2,6 a 47% (ROSSE, et al., 1990;
ALVES et al., 2010; CRUZ, et al., 2010).

Em um estudo realizado no Hemocentro de Botucatu-SP, 0 autor mostrou que o sistema
Rh representou a maioria dos anticorpos encontrados (67,1%), incluindo o anti-C, anti-c, anti-
E e anti-e (RODRIGUES, 2016). Kaur et al., (2017), ao analisar 6.350 doadores, encontraram
uma positividade nos testes de antiglobulina direta e indireta em 0,11% dos doadores, sendo 0s
anticorpos mais frequentes o anti-M e o anti-Le®. Garg; Sharma; Singh, (2014) avaliaram
doadores de sangue da cidade de Delhi na India entre 2011 e 2013 e relataram positividade em

46 doadores, sendo os principais anticorpos encontrados o anti-N, anti-M, anti-D e anti-Le?
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Observou-se que no periodo de 2017 a 2018, ao relacionar a ocorréncia de anticorpos
irregulares em doadores de sangue com os dados obtidos em relagdo ao género no mesmo
periodo, hd uma relacdo de predominancia de anti-M no sexo masculino ao passo que ha uma
maior ocorréncia de anti-D no sexo feminino (Figura 8). A frequéncia de anticorpos irregulares
implica significativamente as transfusGes sanguineas uma vez que eles sdo responsaveis por
causar reacOes transfusionais agudas ou tardias, dessa forma, é importante conhecer quais
antigenos sao mais frequentes em relacdo ao género. Vale ressaltar que além do antigeno D ser
0 mais imunogénico dos antigenos eritrocitarios, por consequéncia é o maior causador da

doenca hemolitica do feto e do recém-nascido.

Figura 8. Ocorréncia de anticorpos irregulares em doadores de sangue de acordo com o género no Hemocentro
Caruaru-PE no periodo de 2017 a 2018.
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Fonte: Hemocentro Caruaru, (2021).

Em comparacdo com o estudo de Menezes, (2016), o género masculino também foi o
mais prevalente e 0s principais anticorpos encontrados foram contra os sistemas Rh, Kell,
Duffy, MNS e Lewis. De acordo com Baptista et al., (2010), estes antigenos sdo considerados
0s mais imunogénicos e mais frequentes na populagédo. A alta prevaléncia de aloimunizagéo
entre pessoas do género feminino também é similar em outras pesquisas (ALTOBELI; LUZZI,
GAZZITO, 2010; CHAVES, et al., 2010; SPIELMANN; SEIDL, 1974). Em 2013, Aguiar, et
al., também encontraram predominio do género masculino dentre o total de pacientes

aloimunizados pertencentes ao grupo sanguineo O e fator Rh positivo, estudados no periodo.
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Concluséo
A avaliacdo do perfil imuno-hematolégico em doadores a partir da pesquisa de anticorpos

irregulares, apresentou alta ocorréncia para anticorpos especificos dos sistemas: Kell, Duffy,
MNS, Lewis e Rh, com maior frequéncia para os anticorpos anti-D e anti-M. Entretanto, nos
resultados analisados existiu uma grande ocorréncia de anticorpos nao-identificados,
interferindo no entendimento dos processos de alosensibilizacdo. Neste estudo, a maioria dos
doadores alosensibilizados eram do género feminino (55%), podendo ter relagdo com o periodo
gestacional, a faixa-etaria mais acometida encontrava-se entre 26-35 anos (54%). Quanto aos
anticorpos, o anti-M representou 30,7% dos achados, e 0 anti-D apenas 16%. O sexo masculino
obteve uma frequéncia maior de anti-M quando comparado ao sexo feminino, € 0 sexo
feminino, por sua vez, apresentou 100% dos anticorpos anti-D.

Assim, ressalta-se que a triagem pré-transfusional necessita de padronizacdo e
sensibilidade nas técnicas utilizadas para a identificacdo de aloanticorpos, prevenindo reacées
transfusionais e complicacbes como a Doenca Hemolitica Perinatal (DHPN) no receptor,
evidenciando a importéncia da vigilancia em relacéo aos anticorpos irregulares em doadores de

sangue.
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