ARTIGO ORIGINAL

Fatores de risco para aloimunizacao em pacientes com

anemia falciforme

Parricia Costa ALves PinTo!, JoseriNA APARECIDA PELLEGRINI BrAGAZ, AMELIA MivasHIRO NUNES DOS SANTOS®

' Mestre em Ciéncias pela Universidade Federal de Sao Paulo — Escola Paulista de Medicina (UNIFESP-EPM); Hematologista-pediatra do Hemocentro de Alagoas, Maceio, AL
2Doutorado em Pediatria; Professora Adjunta, UNIFESP-EPM, Sao Paulo, SP
3 Professora Associada; Livre-docente da Disciplina de Pediatria Neonatal, Departamento de Pediatria, UNIFESP-EPM, S&o Paulo, SP

Trabalho realizado no Hemocentro
de Alagoas (HEMOAL), Macei6, AL

Artigo recebido: 07/05/2011
Aceito para publicagdo: 06/09/2011

Correspondéncia para:

Josefina Aparecida Pellegrini Braga
Rua Dr. Diogo de Faria, 307

CEP: 04050-000

Sao Paulo, SP, Brasil
pellegrini.braga@unifesp.br

Conflito de interesse: Nao ha.

©2011 Elsevier Editora Ltda.
Todos os direitos reservados.

REesumo

Objetivo: Determinar a imunofenotipagem eritrocitdria em doadores de sangue e em pa-
cientes com anemia falciforme (SS) atendidos no Hemocentro de Alagoas e descrever a fre-
quéncia e os fatores associados & aloimunizagdo eritrocitaria. Métodos: Estudo transversal
com 102 pacientes SS e 100 doadores de sangue. Realizou-se a fenotipagem eritrocitaria, teste
de Coombs Direto e Indireto e detecgdo de anticorpos irregulares por painel de hemacias
fenotipadas. Os dados foram comparados por meio do teste de Mann-Whitney, qui-quadrado
ou teste exato de Fisher. Para analise dos fatores associados a aloimunizac¢do utilizou-se a
regressdo logistica univariada e multipla. Resultados: Os antigenos mais frequentes entre os
pacientes e os doadores foram ¢, e, M, s, JK(a). Observaram-se diferencas significativas entre
as frequéncias dos fenétipos dos pacientes e dos doadores em relagdo aos antigenos s, FY(a)
e JK(b). Dos 79 pacientes transfundidos, 10 (12,7%) apresentaram Coombs Indireto positivo.
Detectaram-se 13 aloanticorpos, sete do sistema Rh, dois do Kell e quatro ndo identificados.
Os fatores associados a aloimunizagdo foram o intervalo de tempo entre a tltima transfusao
e a data do teste e ter recebido mais de dez transfusdes de hemadcias. Receber mais de dez
transfusdes representou uma chance 16,39 (IC 95%: 2,23-120,59) vezes maior de ser aloimu-
nizado, em comparagdo aos que receberam menos que dez. Conclusao: A prevaléncia de aloi-
munizag¢do nos pacientes SS foi 12,7%, sendo 70% dos anticorpos encontrados pertencentes
a grupos sanguineos Rh e Kell. Este estudo mostra a importincia da fenotipagem eritrocitaria
em doadores e receptores para diminuir o risco de aloimunizagao.

Unitermos: Anemia falciforme; transfusdo de eritrdcitos; selegao do doador; antigenos de

grupos sanguineos.

SUMMARY

Risk factors for alloimmunization in patients with sickle cell anemia
Objective: To determine erythrocyte phenotyping in blood donors and patients with sickle
cell anemia (SS) treated at Hemocentro of Alagoas and describe the frequency and factors
associated with erythrocyte alloimmunization. Methods: Cross-sectional study with 102 SS
patients and 100 blood donors. The following tests were performed: erythrocyte phenotyp-
ing, Direct and Indirect antiglobulin test, and detection of irregular antibodies by panel of
phenotyped red blood cells. Data were compared by Mann-Whitney, qui-square or Fisher’s
exact tests. Factors associated with alloimmunization were studied by univariate and multiple
logistic regression analysis. Results: The most frequent antigens found in patients and blood
donors were: ¢, e, M, s, JK(a). Significant differences were observed between the frequency of
the phenotype of patients and donors in regard to antigens s, FY(a) and JK(b). Of 79 trans-
fused patients, 10 presented positive Indirect Coombs. Thirteen alloantibodies were found, 7
of the Rh system, 2 of Kell and 4 were not identified. Factors associated with alloimmuniza-
tion were the period of time between the last transfusion and the date of the test and more
than 10 red blood cell transfusions. Patients who received more than 10 transfusions were
16.39 (95% CI: 2.23-120.59) times more likely to be alloimmunized than patients with fewer
transfusions. Conclusion: The prevalence of alloimmunization in SS patients was 12.7%, with
70% of antibodies belonging to the Rh and Kell systems. This study shows the importance of
performing erythrocyte phenotyping in blood donors and receptors to decrease the risk
of alloimmunization.

Keywords: Anemia, sickle cell; erythrocyte transfusion; donor selection; blood group antigens
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INTRODUCAO

A terapéutica transfusional com concentrado de hemécias
é uma pratica comum no tratamento e prevenc¢io de com-
plicagdes na anemia falciforme. Cerca de 50% dos pacien-
tes portadores de anemia falciforme recebem transfusoes
de concentrado de hemacias em algum estagio da vida, e
de 5% a 10% destes entram no programa de transfusdo
cronica. O principal objetivo da transfusio é melhorar a
capacidade de transporte de oxigénio e o fluxo de sangue
na microcirculagdo pela diminui¢do na porcentagem de
hemoglobina S (HbS) e pelo aumento no nivel de hematé-
crito, que nao devera exceder 30%, o que previne eventos
vaso-oclusivos clinicamente significantes'®.

Entre as reag¢des imunoldgicas as transfusdes de hema-
cias, a aloimunizac¢ao a antigenos eritrocitarios é uma com-
plicagéo relativamente comum e contribui para aumentar
substancialmente as comorbidades da doenca. A aloimu-
nizagdo, que se caracteriza pela presenga de aloanticorpos,
ocorre em aproximadamente 5% a 25% dos pacientes falci-
formes em esquema de transfusdo cronica>%12,

O estudo dos fenétipos eritrocitarios dos grupos san-
guineos em pacientes e doadores de sangue proporciona a
comparac¢do da frequéncia dos genes mais imunogénicos
de cada sistema, sendo importante para diminuir o ris-
co de aloimunizagido, além de estimar a disponibilidade
de sangue compativel, especialmente em casos de reagdo
transfusional hemolitica tardia (RTHT) prévia®. O uso de
hemocomponentes com fenotipagem dos sistemas Rh (D,
G, ¢, E, e) e Kell (K) reduz os casos de aloimunizagdo e de
reagOes transfusionais hemoliticas nos pacientes portado-
res de anemia falciforme, em comparagdo as transfusoes
de hemacias ndo fenotipadas'**°.

Nesse contexto, o presente estudo teve como objetivos
estudar a prevaléncia de antigenos eritrocitarios em pa-
cientes portadores de anemia falciforme em uma amos-
tra de doadores de sangue do Hemocentro de Alagoas
(HEMOAL) e detectar nos pacientes a taxa de aloimuniza-
a0, os aloanticorpos envolvidos e os fatores associados a
aloimunizacao.

MEeTopos

Trata-se de um estudo transversal com pacientes portado-
res de anemia falciforme (SS) e doadores de sangue aten-
didos no HEMOAL. O presente projeto foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
Sao Paulo/Hospital Sdo Paulo, sob nimero 1416/08 e pelo
Comité de Etica da Universidade de Ciéncias da Satde de
Alagoas (UNCISAL), sob numero 1107.

Foram incluidos no estudo pacientes com diagnos-
tico de anemia falciforme (SS) detectados por meio de
eletroforese de hemoglobina atendidos pela pesquisadora
no HEMOAL, no periodo de dezembro de 2008 a abril
de 2010, e que assinaram Termo de Consentimento Li-
vre e Esclarecido (TCLE). Também foram incluidos 100

doadores de sangue do HEMOAL que assinaram o TCLE.
Foram excluidos pacientes que receberam transfusdo nos
ultimos trés meses. Foram coletados dados demograficos
dos pacientes e dos doadores (idade, sexo e cor referida).
Além disso, coletaram-se caracteristicas dos pacientes em
relagdo ao numero de transfusdes e data da ultima trans-
fusdo, por meio de entrevista, confirmadas por revisdo do
prontudrio médico do paciente.

AVALIA(}AO LABORATORIAL

Foram coletados 15 mL de sangue dos pacientes e doado-
res, sendo 5 mL no tubo de EDTA e 10 mL no tubo seco,
para a realizagdo dos seguintes exames: tipagem sanguinea;
hematdcrito; hemoglobina; pesquisa de anticorpos por
meio da prova de Coombs Direto e Indireto; e fenotipagem
eritrocitaria. A fenotipagem eritrocitaria foi realizada para
os antigenos A, B, D, C, ¢, E, e, K, M, N, S, s, Fy(a), Fy(b),
JK (a) e JK (b). Nas amostras que apresentavam anticorpos
irregulares, realizou-se a identificagdo dos anticorpos pelo
painel de antigenos eritrocitarios (painel de hemacias).

Os doadores de sangue foram fenotipados para os an-
tigenos A, B, D, C, ¢, E, e, K, M, N, S, s, Fy(a), Fy(b), JK
(a) e JK (b) e comparados aos dos pacientes portadores de
anemia falciforme.

As amostras foram testadas para determinacdo da ti-
pagem sanguinea direta e reversa utilizando a técnica
em tubo. O teste de Coombs Direto e Indireto, painel de
hemdcias, pesquisa de autoanticorpo e fenotipagem de
outros sistemas sanguineos foram realizados por técnica
de gel centrifugacio utilizando cartdo gel-teste especifico
(DiaMed Latino América AS, Brasil).

ANALISE ESTATISTICA

Para o calculo de tamanho de amostra, utilizou-se a fre-
quéncia estimada de 60% ou mais para antigenos eritroci-
tarios mais frequentes na nossa populagio, considerando-
se uma precisao absoluta de 10% e obtendo-se o nimero
de 92 individuos em cada grupo.

As variaveis numéricas foram expressas em mediana
e valores minimos e maximos e comparadas pelo teste de
Mann-Whitney (distribuicdo ndo normal). As variaveis
categoricas foram expressas em numero e porcentagem
e comparadas pelo teste do qui-quadrado ou pelo teste
exato de Fisher. Para analise dos fatores associados a aloi-
munizagdo, foi utilizada a regressao logistica univariada e
multipla. Considerou-se nivel de significAncia estatistica
p < 0,05. As andlises estatisticas foram realizadas utilizando-
se o programa SPSS for Win/v.17.0, SPSS, Inc., Chicago, IL.

REsuLTADOS

Dos 116 pacientes portadores de anemia falciforme
que compareceram a consulta no Hemocentro de Ala-
goas no periodo do estudo, 14 ndo assinaram o termo
de consentimento e nao foram incluidos. Dessa forma,
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102 (87,9%) pacientes foram estudados. A média de ida-
de no momento da inclusio no estudo foi 16,0 + 12,3
anos, com mediana de 11,5 (variagdo: 0,7 a 48,6), sendo
52 (51%) do sexo masculino e 82 (80,4%) nio brancos. Fo-
ram incluidos na pesquisa 100 doadores de sangue, com
mediana de idade 32,05 (variagdo: 19,6-60,5) anos, 69% do
sexo masculino e 79% referiram ser de cor branca.

Em relagdo aos grupos sanguineos do sistema ABO,
dos pacientes incluidos, 56 (54,9%) eram do tipo O,
37 (36,3%) do tipo A, 7 (6,9%) do tipo B e 2 (2%) do tipo
AB. Dos 102 pacientes, 92 (90,2%) eram Rh positivo e
10 (9,8%), negativo. Os doadores de sangue apresentaram
distribuicio semelhante em relagdo a tipagem sanguinea.

Na Tabela 1, estdo apresentadas as frequéncias dos an-
tigenos eritrocitarios dos pacientes SS e dos doadores de
sangue. Os antigenos mais frequentes entre os pacientes
e doadores foram: ¢ (93,1% vs. 83%), e (96,1% vs. 94%),
M (82,4% vs. 82%), s (92,2% vs. 79%), JK(a) (88,2% wvs.
82%). Foram observadas diferengas estatisticas significan-
tes entre os pacientes e os doadores em relagdo a frequén-
cia dos antigenos s, FY(b) e JK(b).

Dos 102 pacientes, 79 (77,5%) receberam pelo menos
uma transfusao de hemadcias antes da inclusdo no estudo,
sendo que 39 (38,2%) receberam de uma a cinco transfu-
soes, dez (9,8%) de seis a dez e 30 (29,4%) receberam mais
de dez transfusdes.

A mediana de idade dos pacientes que receberam pelo
menos uma transfusio de hemadcias foi 13,0 (variagdo:
1,4-48,6) anos enquanto os pacientes ndo transfundi-
dos apresentaram mediana de idade de sete (variagdo:
0,7-40,1) anos, p = 0,016. A propor¢iao de pacientes do

sexo masculino e feminino foi semelhante entre os trans-
fundidos (48,1% vs. 51,4%, p = 0,281).

Os pacientes apresentavam hemoglobina e hematdcri-
to semelhantes na ocasifo da inclusdo no estudo. A media-
na da taxa de hemoglobina foi 7,4 (variagdo: 5,0-11,2) g/dL
e 7,7 (variagdo: 6,1-10,5) g/dL, p = 0,226 e o hematdcri-
to foi 21,9% (variagdo: 13,4-33,6%) e 22,5% (variagdo:
17,7-29,5%), p = 0,225, respectivamente, nos pacientes
transfundidos e ndo transfundidos.

Entre os 79 pacientes previamente transfundidos, 10
(12,7%) apresentavam a pesquisa de Coombs Indireto posi-
tivo. Foram detectados 13 anticorpos, sendo sete do sistema
Rh(lantiC, 1antic,2antiD, 3 anti E), dois do sistema Kell
(1 anti Kell, 1 anti Kpa) e quatro nao foram identificados.

Os pacientes aloimunizados tenderam a apresentar
maior idade no momento da inclusdo no estudo, com
mediana de 24,6 (varia¢do: 1,7-47,6) anos entre os aloi-
munizados e 11,5 (variagdo: 1,36-48,6) anos entre os que
apresentaram Coombs Indireto negativo (Mann-Whitney,
p =0,059). A frequéncia de aloimuniza¢io foi semelhante
no grupo de criancas e adolescentes, em comparagao aos
maiores de 19 anos (40% vs. 60%, teste exato de Fisher,
p = 0,179). Da mesma forma, os individuos de ambos os
sexos apresentaram frequéncias semelhantes de aloimuni-
zagdo (50% vs. 50%, teste exato de Fisher, p = 1,000). Em
relagdo a cor, 8 (12,7%) pacientes ndo brancos e 2 (12,5%)
brancos apresentaram Coombs Indireto positivo (teste
exato de Fisher, p = 1,000).

Um paciente aloimunizado recebeu trés transfusdes
de concentrado de hemacias, outro recebeu cinco trans-
fusdes e oito pacientes receberam mais de dez transfusdes.

Tabela 1 - Fenotipagem eritrocitaria dos pacientes portadores de anemia falciforme e dos doadores de sangue

Fenétipos Pacientes Doadores p
n=102 n =100

Ag D 92 (90,2%) 89 (89%) 0,781
Ag C 55 (53,9%) 58 (58%) 0,559
Ag CV 0 (0%) 2 (2%) 0,244 *
Agc 95 (93,1%) 83 (83%) 0,026
Ag E 29 (28,4%) 27 (27%) 0,820
Age 98 (96,1%) 94 (94%) 0,535
Ag K 8(7,8%) 4 (4%) 0,373*
Ag M 84 (82,4%) 82 (82%) 0,948
Ag N 64 (62,7%) 63 (63%) 0,970
Ag S 44 (43,1%) 44 (44%) 0,902
Ags 94 (92,2%) 79 (79%) 0,008
Ag Fy(a) 60 (58,8%) 53 (53%) 0,405
Ag Fy(b) 47 (46,1%) 66 (66%) 0,004
Ag JK(a) 90 (88,2%) 82 (82%) 0,213
Ag JK(b) 51 (50%) 72 (72%) 0,001

Valor de p: qui-quadrado; *Teste exato de Fisher.
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Os pacientes que receberam mais de dez transfusdes
apresentaram maior frequéncia de aloimuniza¢io, com-
parados aos que receberam menos de 10 (80 vs. 20%, tes-
te exato de Fisher, p = 0,005).

O intervalo entre a ultima transfusdo e a data da pes-
quisa dos anticorpos eritrocitdrios foi semelhante no gru-
po dos aloimunizados e ndo aloimunizados. Tal periodo
foi 1,2 (variagdo: 0,3-13,5) anos entre os aloimunizados
e 1,3 (variagdo: 0,3-11,4) anos nos ndo aloimunizados
(teste de Mann-Whitney, p = 0,871).

As taxas de hemoglobina e hematdcrito foram se-
melhantes nos pacientes com Coombs Indireto po-
sitivo ou negativo. A mediana da hemoglobina foi
7,1 (variagdo:6,6-11,2)g/dLe7,4(varia¢do:5,0-10,7) g/dL,
respectivamente, nos aloimunizados e ndo aloimuni-
zados, teste de Mann-Whitney, p = 0,929. A media-
na do nivel do hematdcrito entre os pacientes com
Coombs positivo foi 20,6 (variagdo: 18,7-33,6) g/dL e
22,0 (variagao: 13,4-31,9) g/dL no outro grupo (Mann-
Whitney, p = 0,929).

Para estudo dos fatores associados a aloimunizagido
nos pacientes portadores de anemia falciforme, realizou-
se inicialmente a regressdo logistica univariada, incluin-
do-se possiveis fatores associados descritos na literatura
(Tabela 2). As variaveis como idade do paciente, interva-
lo entre as transfusdes e mais de dez transfusdes de he-
mdcias, que apresentaram nivel de significincia estatisti-
ca inferior a 0,20 na analise univariada, foram incluidas
no modelo multiplo. O modelo final de regressao logis-
tica maltipla mostrou que cada ano a mais entre a ulti-
ma transfusdo e a pesquisa do anticorpo eritrocitario au-
mentou em 36,9% a chance do paciente ser aloimunizado
(OR: 1,369; IC 95%: 1,059-1,771, p = 0,017), e pacientes
que receberam mais de dez transfusdes de hemacias apre-
sentavam chance 16 vezes maior de apresentar aloimu-
nizagdo (OR: 16,390; IC 95%: 2,228-120,586, p = 0,006),
comparados a pacientes com menos de dez transfusdes
de hemacias.

Tabela 2 - Regressao logistica univariada para fatores
associados a aloimunizagdo em pacientes portadores de
anemia falciforme

Variaveis OR IC 95% p

Idade (anos) 1,062 1,008-1,118 0,013
Sexo masculino 1,091 0,290-4,111 0,898
Cor branca 0,982 0,187-5,149 0,983

Mais de 10 transfusées 8,545 1,674-43,620 0,010

Intervalo entre Ultima
transfuséo e pesquisa 1,219
de anticorpos (anos)

0,992-1,497 0,059

Discussio

A imunofenotipagem eritrocitdria nos pacientes portado-
res de anemia falciforme é importante para prevenir uma
das principais complica¢des da terapia transfusional, uma
vez que a presenca de aloanticorpos e autoanticorpos di-
ficulta a obtencdo de sangue compativel e pode ocasionar
reagdes transfusionais hemoliticas agudas ou tardias, au-
mentando a morbidade da doenca.

Na presente investigacao, verificou-se que os doadores
eram na maioria do sexo masculino (69%) e da cor refe-
rida como branca (79%), assim como descrito no estudo
realizado por Sakhalkar et al."”

Dois estudos mostraram diferenca na frequéncia dos
antigenos entre doadores de sangue e pacientes SS detecta-
dos pela fenotipagem eritrocitaria. No estudo de Moreira
Jr et al.’ houve diferenca significante na frequéncia do an-
tigeno C, e na pesquisa de Matsuura'®, na frequéncia dos
antigenos D, Fy (a), Fy (b), S e s. A anilise comparativa
dos fenoétipos eritrocitérios entre os pacientes com doenga
falciforme e doadores de sangue detectou diferencas que
ndo influenciaram na aloimunizagdo eritrocitaria, ja que
ndo foram detectados aloanticorpos contra os referidos
antigenos. Portanto, esses dados permitem concluir que
eles sdo semelhantes nos principais fenétipos de sistemas
de grupos sanguineos.

Ao avaliar os anticorpos presentes nos pacientes aloi-
munizados foram encontrados 13 anticorpos, e apenas trés
pacientes apresentavam mais de um aloanticorpo. A taxa
de aloimunizagdo foi de 12,7%, semelhante a encontrada
por Moreira Jr et al’ em estudo realizado em Sdo Paulo
(12,9%) e por Murao e Viana em Minas Gerais (9,9%)".

Na presente pesquisa, dos 13 anticorpos encontrados,
sete eram do sistema Rh, dois do sistema Kell e quatro nio
foram identificados, nao havendo concordancia com a di-
ferenca fenotipica dos doadores para os antigenos s, FY(b)
e JK(b). A maioria dos aloanticorpos encontrados era do
sistema RH, similar ao observado em outros estudos, evi-
denciando que os antigenos do sistema Rh estdo entre os
mais imunogénicos. Além disso, a aloimunizag¢do na ane-
mia falciforme depende de outros fatores, como a resposta
imune, o nimero e a frequéncia de transfusdes, a imuno-
genicidade do antigeno, a presenga do antigeno HLA-B35
e o sexo do receptor>'??'. As varidveis demogréficas es-
tudadas nio se associaram a aloimunizagdo (Tabela 2).
Observou-se que dos 102 pacientes com anemia falcifor-
me, 79 (77,5%) receberam transfusio e dez (12,6%) esta-
vam aloimunizados, sendo quatro do sexo feminino e seis
do sexo masculino. A taxa de aloimunizagio ¢, em geral,
maior nas mulheres, devido a histdria de gravidez e aborto,
0 que ndo aconteceu neste estudo, provavelmente devido
ao predominio de criangas na amostra'”'*?%,

Na presente investiga¢do, a aloimunizagdo predomi-
nou nos pacientes com mais de dez transfusoes, similar ao
estudo de Salkhalkar et al.’, que observaram que a maioria
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dos pacientes desenvolveu aloanticorpos apos 12 transfu-
soes, e ao de Natukunda et al.®, em que 80,7% dos pacientes
aloimunizados receberam mais de dez transfusdes.

No presente estudo, a presenca de varios anticorpos
ndo identificados chama a atengéo para limitagdo do mé-
todo utilizado, além da existéncia de outros anticorpos
ainda nao pesquisados. Em alguns casos, devido as carac-
teristicas préprias ou titulo muito baixo, o aloanticorpo sé
é detectado com o uso de técnicas especiais, como a incu-
bagdo prolongada, o uso de hemacias tratadas com enzi-
mas ou com meio de baixa concentragdo idnica>'**.

Os resultados deste estudo sdo semelhantes aos obti-
dos na pesquisa realizada na Arabia Saudita com analise
retrospectiva da historia clinica e transfusional de 350
pacientes entre dois e 75 anos que receberam pelo menos
uma transfusio. Tais autores identificaram aloimuniza¢io
em 48 (13,7%) pacientes e os aloanticorpos detectados
foram: anti-E (18,8%), ndo especificado (12,5%), incon-
clusivo (12,5%), anti-K (10,4%) e anti-c (6,3%) e maioria
dos casos com multiplos anticorpos. Concluimos, confor-
me Bashawri®, que a prevaléncia de aloimunizagédo e suas
consequéncias sao importantes para o manejo clinico e
pratica laboratorial de pacientes com anemia falciforme.

A taxa de aloimunizag¢ao encontrada no presente estu-
dofoide 12,7% e 30% dos anticorpos ndo foram identifica-
dos;janapesquisade Matsuura'®, entre 0s 72 pacientes com
anemia falciforme, previamente transfundidos, detectou-
se a presenga de anticorpo irregular antieritrocitario em
13 (18%) casos. Foram detectados 14 aloanticorpos, sen-
do cinco (32,7%) do sistema Rh, quatro (28,6%) do Kell,
um (7,1%) do sistema MNSs, um (7,1%) do sistema Lewis
e trés (21,5%) nao foram identificados. A pesquisa de au-
toanticorpos pelo CD foi negativa em todos os pacientes
do presente estudo. Ja no estudo de Matsuura'®, em Ma-
naus, foram encontrados seis (8,3%) testes positivos. Tal
pesquisa mostrou diferenca estatisticamente significante
(p < 0,05) entre os pacientes e os doadores de sangue na
frequéncia dos antigenos D, S, Fy(a), Fy(b) e s, sendo estes
dois dltimos antigenos também significantes no presente
estudo, além do JK (b). Portanto, a taxa de aloimuniza¢io
e os antigenos envolvidos nesta pesquisa e no estudo de
Matsuura'® mostraram resultados concordantes.

A fenotipagem eritrocitaria dos pacientes e dos doa-
dores mostrou diferenca estatistica para o Ag ¢, reforcan-
do a importéncia do uso de sangue fenotipado para o sis-
tema Rh. Também foi constatada diferenca estatistica dos
antigenos s, Fy (b) e JK (b), que sdo menos imunogénicos
que os do sistema Rh, o que reflete a importancia da feno-
tipagem ampliada dos sistemas sanguineos MNSs, Kidd e
Dufty para prevenir a aloimuniza¢do nos pacientes com
anemia falciforme, concordando com Aratdjo et al.”,
que recomendam expandir a pesquisa de antigenos eri-
trocitarios ao indicar a transfusdo de hemadcias em pa-
cientes politransfundidos. Estudo de Godfrey et al.'®

demonstrou redu¢do da formagdo de autoanticorpos e
aloanticorpos ap6s introdugdo da fenotipagem dos anti-
genos C,Ee K.

O modelo final de regressdo logistica multipla mos-
trou que, para cada ano a mais no intervalo entre a Gltima
transfusdo e a pesquisa do anticorpo eritrocitario, aumen-
tou em 36,9% a chance de o paciente ser aloimunizado.
Da mesma forma, um estudo retrospectivo multicéntrico
realizado nos Estados Unidos ressaltou que o intervalo de
tempo entre a transfusio e a detec¢do do anticorpo esta-
ria associado a especificidade do anticorpo, e sua detec¢do
precoce poderia reduzir o risco de reagdes transfusionais
hemoliticas®. Ja Fabron Jr.° observou que no intervalo de
dez meses, 21% dos aloanticorpos previamente documen-
tados haviam desaparecido.

Os pacientes que receberam mais de dez transfusdes
de hemacias apresentaram chance 16 vezes maior de se
aloimunizar, comparados a pacientes com menos trans-
fusdes. Detectou-se que 80% dos aloimunizados haviam
recebido mais de dez unidades de hemacias, assim como
no estudo de Fabron Jr.’, no qual a maioria dos pacientes
aloimunizados (61,5%) recebeu previamente mais de dez
unidades de concentrado de hemacias. Segundo Moreira
Jr et al.?, o risco calculado de aloimunizagdo por unidade
de CH transfundida em brasileiros com anemia falcifor-
me ¢ aproximadamente 1,15%.

Concluindo, a fenotipagem eritrocitaria dos doadores
e pacientes mostrou a importancia da identificagdo das di-
ferencas dos fenotipos entre doadores e receptores, com
objetivo de evitar a aloimunizagdo, uma das principais
complicagOes da terapéutica transfusional. A prevaléncia
de aloimunizagdo nos pacientes foi 12,7%, sendo 70% dos
anticorpos encontrados pertencentes a grupos sanguineos
Rh e Kell. Os fatores associados a aloimunizagéo eritroci-
taria em pacientes portadores de anemia falciforme foram
receber mais de dez transfusdes de hemacias e maior tem-
po decorrido apds a transfusdo de hemacias.
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